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На основе ряда исследований сформулирована модель повторяю
щейся субъединичной структуры хроматина, нуклеосомы, которая 
включает участки по 130—170 нуклеотидных нар, упакованных окта- 
мерной единицей четырех основных типов гистонов Н2А, Н2В, ИЗ. 114 
и разделенных сегментами в 30—60 нуклеотидных пар

Микрококковая нуклеаза, в частности, переваривает ДНК в соста
ве хроматина эукариотов на 90%, высвобождая хроматиновую субъеди
ницу—нуклеосому. При длительном переваривании нуклеазой выявлен 
относительно стабильный фрагмент в 140 пар оснований (*•*).

Избирательная фрагментация хроматина в ядрах печени эндоген
ной Са++, Mg++ зависимой эндонуклеазой продемонстрирована в ряде 
исследований, в том числе показано, что при 16 часовой культивации 
печеночных клеток эмбриона мышей in vitro наступает фрагментация 
ядерной ДНК в регулярных участках-повторах (’ ').

Недавно показано, что в клетках лимфоидной ткани мышей при 
облучении в дозе 600R ДНК деградирует на регулярные фрагменты, 
аналогично действию микрококковой нуклеазы, то есть преимуществен
но по спейсерным участкам хроматина (*). Авторы предполагают эн
зиматическую природу пострадиационного повреждения хроматина.

Таким образом, имеющиеся данные свидетельствуют о том, что 
клетки печени обладают ферментной системой избирательно фрагмен
тирующей ДНК хроматина, а в клетках лимфоидной ткани постулиро
вана подобная активность. Однако механизм специфической физиоло
гической активации данной ферментативной системы пока неизвестен.

В данном сообщении впервые описан феномен активации глюко
кортикоидом избирательно в лимфоидной ткани эндонуклеазной сис
темы, фрагментирующей ДНК по спейсерным участкам хроматина.
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В опытах использованы беспородные крысы весом 150-180 ,• Жи
вотные в одной серии получали кортикостерон в дозе 100 -./.и ( илн 
дексаметазон и доле 20—600-./.«л и были забиты через 6 часов. В 
другой серин опытов животные были облучены в дозе 600 R и ։абиты 
через 4 часа. В исследованиях использованы тимус, селезенка и печень. 
Ядра из тканей были изолированы гомогенизацией в 0,25М сахарозе, 
5 м.Ч CaClj, 5 мМ трис-НС1, pH 7,2 и последующим осаждением цен
трифугированием при 600Xg Ю1 при 2°С.

Ядра, изолированные из тканей интактных животных, суспензи
ровали в растворе 0,25 М сахарозы, 1 мМ СаС1г, 5 мМ трис—НС1, 
pH—7,4, обрабатывали микрококковой нуклеазой при концентрации 
около 1,5 мг ДНК/жл в течение 5' при 37°С.

Ядра, изолированные из тканей интактных и опытных животных, 
равно как и обработанные микрококковой нуклеазой, были лизированы 
0,2 мМ ЭДТА, pH—7,0.

Лизат несколько раз замораживали и оттаивали, нентрифугирова 
ли при 4000xg 5'. Супернатант, в который добавляли SDS и NaCI. до 
конечной концентрации 1 % и 1 М соответственно, депротеинизировали 
хлороформ-нзоамнловым спиртом 24:1; из надосадка ДНК осаждали 
этанолом и перед электрофорезом растворяли в буфере с SDS 1%; 
260/280 выделенных препаратов ДНК составляло 2,0—2,1

Электрофоретическое разделение ДНК осуществляли в 0,6%-нох։ 
агарозном геле и в 4%-ном полиакриламидном геле (ПДГ) в аппара
тах фирмы «Reanal» при силе тока 5 мА на трубку. Гели обрабатывали 
бромистых։ этидием, фрагменты ДНК выявляли на ультрахемископе.

При инкубации изолированных ядер из клеток тимуса, селезенки 
при 1—10 С в течение 2—3 часов происходит деградация хромосомаль- 
ной ДНК на ряд гомогенных по молекулярному весу высокомолярных 
фрагментов, сепарируемых электрофорезом в геле, рис. 1: слева на
право: ДНК, выделенная из ядер клеток тимуса интактных животных 
в 0,6% агарозном геле; ДНК, выделенная из ядер клеток тимуса 
интактных животных в 4%-ном полиакриламидном геле; ДНК ядер 
клеток тимуса после предварительной инкубации в 0,6%-ном агарозном 
геле. В 4%-ном полиакриламидном геле в изолированных препара 
тах ДНК низкомолекулярные фракции не обнаруживались. ДНК 
ядер после предварительной инкубации фракционируется в геле на гри 
гомогенных высокомолекулярных фрагмента.

М. Скалка и соавторы показали, что в ядрах клеток лимфоидной 
ткани мышей, облученных в дозе 600 R. хромосомальная ДНК де
градирует на фрагменты, величины молекулярных весов которых 
относятся друг к другу как члены арифметического ряда, и профи н> 
электрофоретического разделения которых в 1%-ном полиакриламп i 
ном геле аналогичен деградации, вызываемой микрококковой нуклеа
зой.

Авторы рассматривают полученные данные как подтверждена ра 
нее предполагаемой энзиматической природы пострадиационного пов
реждения хроматина (").
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Полученный нами результат свидетельствует о наличии и п 
норме в клетках лимфоидной ткани выраженной эндонуклеазной ак- 
гивностн, атакующей спейсерные участки в хроматине, возможно апа
тично описанной в печени Са, Мр зависимой эндонуклеазе ядер пе

чени (5 ’). Аналогичный профиль электрофоретическою разделения 
характерен и для ДПК, изолированной из клеток селезенки.

Рис I Электрофоретическое разделе 
нпс фрагментов ДНК хроматина лим

фоцитов.
слева направо /֊ ДНК тимуса ин
тактных животных в 0,6% агарозном 
голе; 2—ДНК тимуса интактных жи
вотных в 4%-ном ПАГ; 3—ДНК 
ядер клеток тимуса после предва
рительной инкубации в 0.6% ага
розном геле; •/, 5—ДНК тимуса, селе
зенки животных, облученных 600 R.
в 4%-ном ПАГ, 6. 7—ДНК тимуса, 
селезенки животных. получанших 
глюкокортикоид, в 4%-ном НАГ; 8— 
ДНК хроматина, обработанная мик
рококковой нуклеазой, п 4%-ном 

ПАГ

Результаты по электрофоретическому разделению ДНК, выде
ленных из ядер клеток тимуса, селезенки в печени животных, облу
ченных в дозе 600Р или получавших дексаметазон или кортикостерон 
показаны на последующих гелях рнс. I. При сопоставлении получен
ных электрофореграмм видно, что реитгеноблученис вызывает резкое 
повышение внутриядерной эндонуклеазной активности в ядрах клеток 
тимуса, селезенки, но не печени, что совпадает с данными, полученны
ми Скалка н др. (*). Аналогично, глюкокортикоид также избирательно 
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вызывает активацию внутриядерной эндонуклеазной активности в 
ядрах клеток лимфоидной ткани тимуса и селезенки, что сопостави
мо с электрофореграммой хроматина, обработанной микрококковой 
нуклеазой. Полученные фрагменты имеют молекулярные веса кратные 
молекулярному весу мономера-нуклеосомы, вытекающие из их относи
тельной электрофоретической мобильности рис. 2. Из плазмы крови 
после воздействия глюкокортикоидов, методом электрофореза в 2.4%- 
ном акриламидном геле (®) нами сепарированы ДНК с молекулярным 
весом от 10- 10е до 105 и ниже.

Рис. 2. Графическое изображение 
кратности молекулярных весов фраг
ментов ДНК к весу мономера-нукле 
о сомы согласно их относительной 
электрофоретической подвижности

Таким образом, впервые описано явление физиологической акти
вации глюкокортикоидами эндопуклеазиой активности избирательно 
в клетках лимфоидной ткани, активности фрагментирующей ДНК 
хроматина по спейсерным участкам. В настоящее время имеется боль
шое число экспериментальных данных относительно стимулирующего 
влияния гомологичных экзогенных нуклеиновых кислот ДНК и РН К 
на метаболические процессы организма, в частности, для стимуляции 
репаративных процессов, иммунологических реакции организма и т. д.

Открытое явление показывает, что в организме существует регули
рующая система высвобождения гомологичной ДНК. Источником се 
служат клетки лимфоидной ткани, а процесс высвобождения рсгули 
руется гормонами глюкокортикоидами, суточный ритм которых может 
обеспечивать цикличность описанного процесса или повышение к<>н 
Центрации которых в крови при стрессе может обеспечить высвобот 
дение фрагментов ДНК из лимфоидной ткани, способных оказать 
физиологический эффект в восстановительных процессах через шпо 
средственно возможную интеграцию на уровне генетическою аппара
та клетки или путем внегеномной экспрессии (и).

Институт экспериментальной
биологии Академии наук Армянской ССР
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>|եցրաւ)ո»ցիան կանոնավոր կրկնւխւլ Гниսււ|ւսծնԼւփ

Աոաջին անգամ նկարագրված Լ հորմոնալ ցլյ ուկ։։կորս։իկոիցների նոր 
հատկության — լիմֆոից Հյուսվածքների բջիջներում էնցոնուկլեազա յին ակտի, 
վոլթյան ընտրողական ակտիվացում, որի շնորհիվ քրոմատին/։ ԴՆՒ-Լ 
ֆրա զ մ ենտացիայի է ենթարկվում սպե յսերա յին հատվածներով։ Նկարացրր. 
ված երևույթը ցո*յց Լ տալիս, որ օրւ/անիղմոէմ գոյություն ունի հոմպոգ 
ԴՆԹ-ի ազատման կանոնավորող համակարգ, որի ս կ ցրնացրյ ուրր քիմֆոից 
հ/ուսվածրի բջիջներն են, իսկ ազատման պրոցեսը կանոնավորվում Լ մակե
րիկամի հորմոններով' գյյ։օ կոկսրտիկոիցն երով։ նրանց օրեկան ոիթմր կԱյ
րող է ապահովեյ նկարագրված պրոցեսի ցիկլայնությունը, իսկ կոնցենտրա
ցիա /ի բարձրացումը արյան մեջ ստրեսի մ ամանակ, կարող է ապա Հովել 
ԴՆՒ-ի հատվածների ազատումը (իմֆոից հյուսվածքից։ Այց հատվածները 
վերական զնման պրոցեսներում րնցունակ են ա/ւաջացն ելու ֆիզի ոլո զիակաե
Էֆեկտ' ան մ իջա կան 
կտրցակի վրա, կամ

ինտեգրացիայի միջոցով գենետիկական ապարատի մա- 
արտ ագենոմ այ ին էբսպրեսիա յի ճանապարհով։
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