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èÓ‰ ˝ÔË„ÂÌÂÚË˜ÂÒÍËÏË ËÁÏÂÌÂÌËflÏË ÔËÌflÚÓ
ÔÓÌËÏ‡Ú¸ Ì‡ÒÎÂ‰ÛÂÏ˚Â ËÁÏÂÌÂÌËfl ÙÛÌÍˆËË „ÂÌÓ‚ Ë
‰Û„Ëı ÔÓÒÎÂ‰Ó‚‡ÚÂÎ¸ÌÓÒÚÂÈ Ñçä, ÌÂ Ò‚flÁ‡ÌÌ˚ı Ò
ËÁÏÂÌÂÌËflÏË Ëı ÔÂ‚Ë˜ÌÓÈ ÌÛÍÎÂÓÚË‰ÌÓÈ ÔÓÒÎÂ‰Ó-
‚‡ÚÂÎ¸ÌÓÒÚË (Baylin et al., 1998; Bird, 2002). éÒÌÓ‚Û
˝ÔË„ÂÌÂÚË˜ÂÒÍÓÈ Â„ÛÎflˆËË ÒÓÒÚ‡‚Îfl˛Ú Ó·‡ÚËÏ˚Â
ÍÓ‚‡ÎÂÌÚÌ˚Â ÏÓ‰ËÙËÍ‡ˆËË Ñçä (ÏÂÚËÎËÓ‚‡ÌËÂ
ˆËÚÓÁËÌÓ‚˚ı ÓÒÌÓ‚‡ÌËÈ) Ë „ËÒÚÓÌÓ‚ (‡ˆÂÚËÎËÓ‚‡-
ÌËÂ, ÙÓÒÙÓËÎËÓ‚‡ÌËÂ, ÏÂÚËÎËÓ‚‡ÌËÂ, Û·ËÍ‚ËÚË-
ÌËÎËÓ‚‡ÌËÂ). 

ç‡ ÔÓÚflÊÂÌËË „‡ÏÂÚÓ„ÂÌÂÁ‡ Ë ÔË Ó·‡ÁÓ‚‡ÌËË
ÚÓÚËÔÓÚÂÌÚÌÓÈ ÁË„ÓÚ˚ ÓÒÛ˘ÂÒÚ‚Îfl˛ÚÒfl ˝ÔË„ÂÌÂÚË-
˜ÂÒÍËÂ ËÁÏÂÌÂÌËfl fl‰ÂÌÓ„Ó ‡ÔÔ‡‡Ú‡ ÍÎÂÚÓÍ (Reik
et al., 2001; Fulka et al., 2004). èÂ‚˚È ˆËÍÎ ËÁÏÂÌÂ-
ÌËfl ÛÓ‚Ìfl ÏÂÚËÎËÓ‚‡ÌËfl „ÂÌÓ‚ ÓÒÛ˘ÂÒÚ‚ÎflÂÚÒfl ‚
„‡ÏÂÚÓ„ÂÌÂÁÂ (Saltou et al., 2002; Pangas, Rajkovich,
2006), ‡ ‚ÚÓÓÈ Ì‡˜ËÌ‡ÂÚÒfl Ò‡ÁÛ ÊÂ ÔÓÒÎÂ ÔÂÌÂÚ‡-
ˆËË flÈˆÂÍÎÂÚÍË ÒÔÂÏËÂÏ. ÇÓ ‚ÂÏfl ÓÔÎÓ‰ÓÚ‚ÓÂ-
ÌËfl ‚ ÓÚˆÓ‚ÒÍÓÏ „ÂÌÓÏÂ ÔÓËÒıÓ‰ËÚ ‡ÍÚË‚ÌÓÂ ‰ÂÏÂ-
ÚËÎËÓ‚‡ÌËÂ Ñçä Ë Á‡ÏÂÌ‡ ÔÓÚ‡ÏËÌÓ‚ Ì‡ „ËÔÓÏÂ-
ÚËÎËÓ‚‡ÌÌ˚Â „ËÒÚÓÌ˚. Ñçä Ï‡ÚÂËÌÒÍÓ„Ó ÔÓÌÛÍ-
ÎÂÛÒ‡ ÒËÎ¸ÌÂÂ ÏÂÚËÎËÓ‚‡Ì‡ Ë ÒÓ‰ÂÊËÚ ‡ˆÂÚËÎËÓ-
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ê‡·ÓÚ‡ ÔÓ‰‰ÂÊ‡Ì‡ êÓÒÒËÈÒÍËÏ ÙÓÌ‰ÓÏ ÙÛÌ‰‡ÏÂÌÚ‡Î¸Ì˚ı
ËÒÒÎÂ‰Ó‚‡ÌËÈ (ÔÓÂÍÚ˚ ‹ 08-04-01069-‡, 07-04-01216-‡).

 

‚‡ÌÌ˚Â „ËÒÚÓÌ˚ (Arney et al., 2002). Ç ÓÚˆÓ‚ÒÍÓÏ
ÔÓÌÛÍÎÂÛÒÂ ÁË„ÓÚË˜ÂÒÍËÂ „ÂÌ˚ Ì‡˜ËÌ‡˛Ú ‡ÍÚË‚ËÓ-
‚‡Ú¸Òfl ÔÓÒÎÂ ÔÂ‚ÓÈ Ù‡Á˚ ÒËÌÚÂÁ‡ Ñçä (Aoki et al.,
1997; SÒhultz, 2002). èË ˝ÚÓÏ ÛÓ‚ÂÌ¸ Ú‡ÌÍËÔˆËË
„ÂÌÓÏ‡ ‚˚¯Â ‚ ˜ÂÚ˚Â–ÔflÚ¸ ‡Á, ˜ÂÏ ‚ Ï‡ÚÂËÌÒÍÓÏ
ÔÓÌÛÍÎÂÛÒÂ (Aoki et al., 1997). éÚ ‰‚ÛıÍÎÂÚÓ˜ÌÓÈ ÒÚ‡-
‰ËË ‰Ó ÒÚ‡‰ËË ·Î‡ÒÚÓˆËÒÚ˚ ÔÓËÒıÓ‰ËÚ Ô‡ÒÒË‚ÌÓÂ ‰Â-
ÏÂÚËÎËÓ‚‡ÌËÂ Ñçä. ùÚÓ, ÔÓ-‚Ë‰ËÏÓÏÛ, Ó·ÛÒÎÓ‚ÎÂ-
ÌÓ ËÒÍÎ˛˜ÂÌËÂÏ ËÁ fl‰Â ÙÂÏÂÌÚ‡ Ñçä – ÏÂÚËÎ-
Ú‡ÌÒÙÂ‡Á˚ 1 (Dnmt1) (Walsh et al., 1998). ç‡
ÒÚ‡‰ËË ·Î‡ÒÚÓˆËÒÚ˚ Á‡ÌÓ‚Ó ÏÂÚËÎËÛÂÚÒfl Ñçä
fl‰Â ‚ÌÛÚÂÌÌÂÈ ÍÎÂÚÓ˜ÌÓÈ Ï‡ÒÒ˚, ÚÓ„‰‡ Í‡Í Ñçä
fl‰Â ÚÓÙÓ˝ÍÚÓ‰ÂÏ˚ ÓÒÚ‡ÂÚÒfl „ËÔÓÏÂÚËÎËÓ‚‡Ì-
ÌÓÈ (Santos, Dean, 2004). 

çÂÁÌ‡˜ËÚÂÎ¸Ì‡fl ˝ÍÒÔÂÒÒËfl ÁË„ÓÚË˜ÂÒÍËı „ÂÌÓ‚
Ï˚¯ËÌ˚ı Á‡Ó‰˚¯ÂÈ Ì‡˜ËÌ‡ÂÚÒfl ‚ Ù‡ÁÂ 
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ÏËÚÓÚË˜ÂÒÍÓ„Ó ̂ ËÍÎ‡, ÚÓ„‰‡ Í‡Í ·

 

ó

 

Î¸¯‡fl ̃ ‡ÒÚ¸ ̋ ÚËı
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 ‰‚Ûı-
ÍÎÂÚÓ˜ÌÓ„Ó Á‡Ó‰˚¯‡. ê‡ÁÎË˜Ì˚Â ‡„ÂÌÚ˚ ‚ÌÂ¯ÌÂÈ
ÒÂ‰˚, ‰ÂÈÒÚ‚ËÂ ÍÓÚÓ˚ı ‚ÎËflÂÚ Ì‡ ˝ÔË„ÂÌÂÚË˜ÂÍÓÂ
ÂÔÓ„‡ÏÏËÓ‚‡ÌËÂ, ÏÓ„ÛÚ ‚ÓÁ‰ÂÈÒÚ‚Ó‚‡Ú¸ Ì‡ ˝ÍÒ-
ÔÂÒÒË˛ „ÂÌÓ‚ Û Á‡Ó‰˚¯ÂÈ, ‡Á‚Ë‚‡˛˘ËıÒfl ‚ Ï‡-
ÚÂËÌÒÍÓÏ Ó„‡ÌËÁÏÂ (Ñ˚·‡Ì Ä., Ñ˚·‡Ì è., 2006).
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èÓ‚Â‰ÂÌÓ ËÒÒÎÂ‰Ó‚‡ÌËÂ ÒÚÂÔÂÌË ÏÂÚËÎËÓ‚‡ÌËfl fl‰ÂÌÓÈ Ñçä Ë, ‚ ˜‡ÒÚÌÓÒÚË, Ï‡ÊÓÌÓ„Ó Ò‡ÚÂÎÎË-
Ú‡ ‚ fl‰‡ı ‰‚ÛıÍÎÂÚÓ˜Ì˚ı Á‡Ó‰˚¯ÂÈ Ï˚¯ÂÈ, ÍÓÚÓ˚Â ‡Á‚Ë‚‡ÎËÒ¸: ‚ Ï‡ÚÂËÌÒÍÓÏ Ó„‡ÌËÁÏÂ;
‚ ÒÚ‡Ì‰‡ÚÌÓÈ ÍÛÎ¸ÚÛ‡Î¸ÌÓÈ ÒÂ‰Â å16, ÔËÏÂÌflÂÏÓÈ ‰Îfl ÍÛÎ¸ÚË‚ËÓ‚‡ÌËfl Á‡Ó‰˚¯ÂÈ Ï˚¯Ë;
Ë ‚ ÒÂ‰Â å2, ËÒÔÓÎ¸ÁÛÂÏÓÈ ‰Îfl Ï‡ÌËÔÛÎflˆËÈ Ò Á‡Ó‰˚¯‡ÏË Ì‡ ‚ÓÁ‰ÛıÂ. àÒÒÎÂ‰Ó‚‡ÎË fl‰‡ ‰‚ÛıÍÎÂ-
ÚÓ˜Ì˚ı Á‡Ó‰˚¯ÂÈ ‚ ‚ÓÁ‡ÒÚÂ 44–46 ˜ ÔÓÒÎÂ ‚‚Â‰ÂÌËfl ıÓËÓÌË˜ÂÒÍÓ„Ó „ÓÏÓÌ‡. èÓÎÛ˜ÂÌÌ˚Â ‰‡Ì-
Ì˚Â Ò‚Ë‰ÂÚÂÎ¸ÒÚ‚Û˛Ú Ó ÚÓÏ, ˜ÚÓ ÛÓ‚ÂÌ¸ ÏÂÚËÎËÓ‚‡ÌËfl Ï‡ÊÓÌÓ„Ó Ò‡ÚÂÎÎËÚ‡ Á‡‚ËÒËÚ ÓÚ ÛÒÎÓ‚ËÈ,
‚ ÍÓÚÓ˚ı ‡Á‚Ë‚‡˛ÚÒfl Á‡Ó‰˚¯Ë. 
ìÓ‚ÂÌ¸ ÏÂÚËÎËÓ‚‡ÌËfl fl‰ÂÌÓÈ Ñçä Û‚ÂÎË˜Ë‚‡ÂÚÒfl Ò ÛıÛ‰¯ÂÌËÂÏ ÛÒÎÓ‚ËÈ ÒÂ‰˚. Ç ÒÂ‰Â å2, ÌÂ
ÔÂ‰Ì‡ÁÌ‡˜ÂÌÌÓÈ ‰Îfl ‰ÎËÚÂÎ¸ÌÓ„Ó ÍÛÎ¸ÚË‚ËÓ‚‡ÌËfl Á‡Ó‰˚¯ÂÈ, ÛÓ‚ÂÌ¸ ÏÂÚËÎËÓ‚‡ÌËfl Ñçä,
Ë ‚ ˜‡ÒÚÌÓÒÚË Ï‡ÊÓÌÓ„Ó Ò‡ÚÂÎÎËÚ‡, ‚˚¯Â, ˜ÂÏ ‚ ÓÒÚ‡Î¸Ì˚ı „ÛÔÔ‡ı Á‡Ó‰˚¯ÂÈ. í‡ÍËÏ Ó·‡ÁÓÏ,
ÔÓ‰ ˝ÔË„ÂÌÂÚË˜ÂÒÍËÏ ÍÓÌÚÓÎÂÏ Ì‡ıÓ‰ËÚÒfl ÌÂ ÚÓÎ¸ÍÓ ÁÌ‡˜ËÚÂÎ¸ÌÓÂ ˜ËÒÎÓ „ÂÌÓ‚, ‡ Ú‡ÍÊÂ Ë ÔÓ‚ÚÓ-
fl˛˘ËÂÒfl ÔÓÒÎÂ‰Ó‚‡ÚÂÎ¸ÌÓÒÚË Ò‡ÚÂÎÎËÚÌÓÈ Ñçä. 

 

äÎ˛˜Â‚˚Â ÒÎÓ‚‡

 

: ˝Ï·ËÓÌ, ˝ÔË„ÂÌÓÏÌÓÂ ÔÓ„‡ÏÏËÓ‚‡ÌËÂ, Ï‡ÊÓÌ˚È Ò‡ÚÂÎÎËÚ, ÏÂÚËÎËÓ‚‡ÌËÂ.

 

ìÑä 391.31
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äÛÁÌÂˆÓ‚‡ 

 

Ë ‰

 

.

 

Ç ÌÓÏ‡Î¸ÌÓ ‡Á‚Ë‚‡˛˘ÂÏÒfl Á‡Ó‰˚¯Â Ì‡ ‰Ó-
ËÏÔÎ‡ÌÚ‡ˆËÓÌÌ˚ı ÒÚ‡‰Ëflı ‡Á‚ËÚËfl Ó‰ËÌÓ˜Ì˚Â Ë
ÌËÁÍÓ ÍÓÔËÈÌ˚Â „ÂÌ˚ 

 

MUP

 

 (murine urinary protein),
‰ËÒÔÂ„ËÓ‚‡ÌÌ˚Â ÔÓ‚ÚÓ˚ (LINE), ‚˚ÒÓÍÓ ÔÓ‚ÚÓ-
fl˛˘ËÂÒfl ÔÓÒÎÂ‰Ó‚‡ÚÂÎ¸ÌÓÒÚË Ò‡ÚÂÎÎËÚÌÓÈ Ñçä
(Ò‡ÚÑçä) „ËÔÓÏÂÚËÎËÓ‚‡Ì˚ (Sanford et al., 1987;
Howlett, Reik, 1991; Razin, Cedar, 1993; Razin, Shemer,
1995; Kim et al., 2004; Yamazaki et al., 2007). ë‡ÚÑçä
Ó„‡ÌËÁÛÂÚ ‡ÈÓÌ˚ ÍÓÌÒÚËÚÛÚË‚ÌÓ„Ó „ÂÚÂÓıÓÏ‡-
ÚËÌ‡. ç‡ ıÓÏÓÒÓÏ‡ı Ò‡ÚÑçä ‚ ÓÒÌÓ‚ÌÓÏ ÎÓÍ‡ÎËÁÛ-
ÂÚÒfl ‚ ÔÂËˆÂÌÚÓÏÂÌÓÏ Ë ˆÂÌÚÓÏÂÌÓÏ ‡ÈÓÌ‡ı
ıÓÏÓÒÓÏ, ‡ ‚ fl‰‡ı ÒÓÏ‡ÚË˜ÂÒÍËı ÍÎÂÚÓÍ ‚Ó‚ÎÂ˜ÂÌ‡
‚ ÒÓÒÚ‡‚ ıÓÏÓˆÂÌÚÓ‚ (Alcobia et al., 2000; Kuznetso-
va et al., 2005). Ç ‡ÌÌËı Á‡Ó‰˚¯‡ı ÔÂËˆÂÌÚÓÏÂ-
Ì˚È ‡ÈÓÌ ÒÓ‚ÏÂÒÚÌÓ ÎÓÍ‡ÎËÁÛÂÚÒfl Ò ÔÂıÓÏÓˆÂÌ-
Ú‡ÏË Ë ÔÓfl‰˚¯Í‡ÏË (É‡‚ËÎÓ‚‡ Ë ‰., 2009; Mar-
tin et al., 2006). 

åÂÚËÎËÓ‚‡ÌËÂ Ñçä Á‡‚ËÒËÚ ÌÂ ÚÓÎ¸ÍÓ ÓÚ
ÙÛÌÍˆËÓÌ‡Î¸ÌÓ„Ó ÒÓÒÚÓflÌËfl ÍÎÂÚÍË, ÌÓ Ë ÓÚ Ù‡ÍÚÓ-
Ó‚ ‚ÌÂ¯ÌÂÈ ÒÂ‰˚. ê‡ÁÎË˜ËÂ ‚ ı‡‡ÍÚÂÂ ÏÂÚËÎË-
Ó‚‡ÌËfl ÏÓÊÂÚ Ì‡Í‡ÔÎË‚‡Ú¸Òfl ‚ ÍÎÂÚÍ‡ı Ë ÚÍ‡Ìflı Ò
ÚÂ˜ÂÌËÂÏ ‚ÂÏÂÌË (ãËıÚÂÌ¯ÚÂÈÌ, äËÒÂÎÂ‚‡, 2001),
˜ÚÓ ÏÓÊÂÚ ÒÎÛÊËÚ¸ ·‡ÁÓÈ ‰Îfl ‰ËÙÙÂÂÌˆË‡Î¸ÌÓÈ
˝ÍÒÔÂÒÒËË „ÂÌÓ‚ Ë ‚ÓÁÌËÍÌÓ‚ÂÌËfl ÏÛÚ‡ˆËÈ Í‡Í ‚ „Â-
Ì‡ı, Ú‡Í Ë ‡ÈÓÌ‡ı ÍÓÌÒÚËÚÛÚË‚ÌÓ„Ó „ÂÚÂÓıÓÏ‡ÚË-
Ì‡. ëÛ˘ÂÒÚ‚ÛÂÚ ÏÌÂÌËÂ, ˜ÚÓ Ì‡Û¯ÂÌËÂ ÔÓˆÂÒÒ‡
ÓÔÎÓ‰ÓÚ‚ÓÂÌËfl ÓÓˆËÚÓ‚, ‡ Ú‡ÍÊÂ ‡ÁÎË˜Ì˚Â Ì‡Û-
¯ÂÌËfl ‡ÌÌÂ„Ó ˝Ï·ËÓ„ÂÌÂÁ‡ – Û‚ÂÎË˜ÂÌËÂ ̃ ‡ÒÚÓÚ˚
‡ÌÂÛÔÎÓË‰ËË Û ‡ÌÌËı Á‡Ó‰˚¯ÂÈ, ÏÓÁ‡ËˆËÁÏ, ı‡-
‡ÍÚÂ ËÏÔËÌÚËÓ‚‡ÌËfl „ÂÌÓÏ‡, Ì‡Û¯ÂÌËÂ ÒÚÛÍ-
ÚÛ˚ Ë ‡ÒÔÂ‰ÂÎÂÌËfl Ó„‡ÌÂÎÎ ‚ ˝Ï·ËÓÌ‡ı – ÏÓ-
„ÛÚ ·˚Ú¸ Ò‚flÁ‡Ì˚ Ò ÛÒÎÓ‚ËflÏË ÍÛÎ¸ÚË‚ËÓ‚‡ÌËfl
(Trussler et al., 2004), ÒÎÂ‰ÒÚ‚ËÂÏ ˜Â„Ó fl‚ÎflÂÚÒfl ËÁÏÂ-
ÌÂÌËÂ ˝ÔË„ÂÌÂÚË˜ÂÒÍÓ„Ó ÒÚ‡ÚÛÒ‡ ÍÎÂÚÓÍ.

èÂ‰ÔÓÎ‡„‡ÂÚÒfl, ˜ÚÓ ÔÓ‰ ˝ÔË„ÂÌÂÚË˜ÂÒÍËÏ ÍÓÌ-
ÚÓÎÂÏ Ì‡ıÓ‰flÚÒfl Ë ÔÓ‚ÚÓfl˛˘ËÂÒfl ÔÓÒÎÂ‰Ó‚‡ÚÂÎ¸-
ÌÓÒÚË Ò‡ÚÑçä, ÍÓÚÓ˚Ï ÓÚ‚Ó‰flÚ ÁÌ‡˜ËÚÂÎ¸ÌÓÂ ÏÂ-
ÒÚÓ ‚ ÏÓÙÓÙÛÌÍˆËÓÌ‡Î¸ÌÓÈ Ó„‡ÌËÁ‡ˆËË fl‰‡. ë
ÔÂÂÒÚÓÈÍ‡ÏË ‚ ÔÓÒÎÂ‰Ó‚‡ÚÂÎ¸ÌÓÒÚflı Ñçä ÔÂË-
ˆÂÌÚÓÏÂÌÓ„Ó ‡ÈÓÌ‡, ÓÒÌÓ‚Ì˚Ï ÍÓÏÔÓÌÂÌÚÓÏ ÍÓ-
ÚÓÓ„Ó ‚ „ÂÌÓÏÂ Ï˚¯Ë fl‚ÎflÂÚÒfl Ï‡ÊÓÌ˚È Ò‡ÚÂÎ-
ÎËÚ (å‡ë‡Ú), Ò‚flÁ˚‚‡˛Ú ÏÂı‡ÌËÁÏ˚ ‚ÓÁÌËÍÌÓ‚ÂÌËfl
‡ÌÂÛÔÎÓË‰ËÈ. 

Ñ‡ÌÌ˚Â, ÔÓÎÛ˜ÂÌÌ˚Â ÔË ËÒÒÎÂ‰Ó‚‡ÌËË ÒÚ‡ÚÛÒ‡
ÏÂÚËÎËÓ‚‡ÌËfl Ò‡ÚÑçä Ì‡ ‡ÌÌËı ˝Ú‡Ô‡ı ˝Ï·ËÓ-
„ÂÌÂÁ‡ ÍÎÓÌËÓ‚‡ÌÌ˚ı ÏÎÂÍÓÔËÚ‡˛˘Ëı Ë ÔË ‡Á-
‚ËÚËË 

 

in vitro

 

, ÔÓÚË‚ÓÂ˜Ë‚˚ (Chen et al., 2004; Kim
et al., 2004; Fulka et al., 2004; Yamagata et al., 2007).
ÇÎËflÌËÂ ÒÂ‰ ÍÛÎ¸ÚË‚ËÓ‚‡ÌËfl Ì‡ ÒÚ‡ÚÛÒ ÏÂÚËÎËÓ-
‚‡ÌËfl Ò‡ÚÑçä ÔË ‡Á‚ËÚËË ‡ÌÌËı Á‡Ó‰˚¯ÂÈ
ÓÒÚ‡ÂÚÒfl Ô‡ÍÚË˜ÂÒÍË ÌÂ ËÁÛ˜ÂÌÌ˚Ï (Barton et al.,
2001; Shi, Haaf, 2002). ä‡Í ·˚ÎÓ ÓÚÏÂ˜ÂÌÓ ‡ÌÂÂ, Ó‰-
ÌÓÈ ËÁ ÏÓ‰ÂÎÂÈ ‰Îfl ËÁÛ˜ÂÌËfl ˝ÔË„ÂÌÂÚË˜ÂÒÍÓ„Ó Â-
ÔÓ„‡ÏÏËÓ‚‡ÌËfl ‚ ‡ÌÌÂÏ ‡Á‚ËÚËË ÏÎÂÍÓÔËÚ‡˛-
˘Ëı fl‚Îfl˛ÚÒfl Á‡Ó‰˚¯Ë, ÍÛÎ¸ÚË‚ËÛÂÏ˚Â ‚ ‡ÁÎË˜-
Ì˚ı ËÒÍÛÒÒÚ‚ÂÌÌ˚ı ÒÂ‰‡ı (Ñ˚·‡Ì Ä., Ñ˚·‡Ì è.,
2006).

Ç Ì‡¯ÂÈ ‡·ÓÚÂ ÔÓ‚Â‰ÂÌÓ ËÒÒÎÂ‰Ó‚‡ÌËÂ ÏÂÚË-
ÎËÓ‚‡ÌËfl Ñçä Ë, ‚ ̃ ‡ÒÚÌÓÒÚË å‡ë‡Ú, ‚ fl‰‡ı ‰‚Ûı-
ÍÎÂÚÓ˜Ì˚ı Á‡Ó‰˚¯ÂÈ Ï˚¯Ë, ‡Á‚Ë‚‡˛˘ËıÒfl ‚ Ï‡-
ÚÂËÌÒÍÓÏ Ó„‡ÌËÁÏÂ; ‚ ÒÚ‡Ì‰‡ÚÌÓÈ ÍÛÎ¸ÚÛ‡Î¸-
ÌÓÈ ÒÂ‰Â å16 Ë ‚ ÒÂ‰Â å2, ËÒÔÓÎ¸ÁÛÂÏÓÈ ÔË
Ï‡ÌËÔÛÎflˆËflı Ò Á‡Ó‰˚¯‡ÏË (Whitten, Biggers,
1968). 

 

åÄíÖêàÄã à åÖíéÑàäÄ

 

á‡Ó‰˚¯Ë.

 

 éÔ˚Ú˚ ÔÓ‚Ó‰ËÎË Ì‡ Á‡Ó‰˚¯‡ı „Ë-
·Ë‰Ì˚ı Ï˚¯ÂÈ F1 (C57BL/CBA), ÔÓÎÛ˜ÂÌÌ˚ı ËÁ
ÔËÚÓÏÌËÍ‡ “ê‡ÔÔÓÎÓ‚Ó” êÄåç, ëè·. Ç ‡·ÓÚÂ ËÒ-
ÔÓÎ¸ÁÓ‚‡ÎË ÔÓÎÓ‚ÓÁÂÎ˚ı Ï˚¯ÂÈ ‚ÂÒÓÏ 18–20 „, ÒÓ-
‰ÂÊ‡˘ËıÒfl ÔË ÂÒÚÂÒÚ‚ÂÌÌÓÏ Ò‚ÂÚÓ‚ÓÏ ÂÊËÏÂ.
ÑÎfl ÚÓ˜ÌÓ„Ó ‰‡ÚËÓ‚‡ÌËfl ‚ÓÁ‡ÒÚ‡ Á‡Ó‰˚¯ÂÈ ÔË-
ÏÂÌflÎË „ÓÏÓÌ‡Î¸ÌÛ˛ ÒÚËÏÛÎflˆË˛ Ò‡ÏÓÍ (ë‡ÏÓ¯-
ÍËÌ‡ Ë ‰., 1988). ÑÎfl ̋ ÚÓÈ ̂ ÂÎË Ò‡ÏÍ‡Ï ‚‚Ó‰ËÎË 7 Â‰.
„ÓÌ‡‰ÓÚÓÔËÌ‡ Ò˚‚ÓÓÚÍË ÊÂÂ·˚ı ÍÓ·˚Î (“Folli-
gon, Intervet”, ÉÓÎÎ‡Ì‰Ëfl) Ë ̃ ÂÂÁ 46–48 ̃  10 Â‰. ıÓË-
ÓÌË˜ÂÒÍÓ„Ó „ÓÌ‡‰ÓÚÓÔËÌ‡ ˜ÂÎÓ‚ÂÍ‡ (ïÉó, “Choru-
lon, Intervet”, ÉÓÎÎ‡Ì‰Ëfl). ë‡ÏÓÍ ÔÓ‰Ò‡ÊË‚‡ÎË Ì‡
ÌÓ˜¸ ‚ ÍÎÂÚÍÛ Í Ò‡Ïˆ‡Ï, ˜ÂÂÁ 18 ˜ ÓÚ·Ë‡ÎË Ò‡ÏÓÍ
Ò ÍÓÔÛÎflˆËÓÌ˚ÏË ÔÓ·Í‡ÏË. ÜË‚ÓÚÌ˚ı ÛÏÂ˘‚ÎflÎË
‰ËÒÎÓÍ‡ˆËÂÈ ¯ÂÈÌ˚ı ÔÓÁ‚ÓÌÍÓ‚. ÇÓÁ‡ÒÚ Á‡Ó‰˚-
¯ÂÈ ËÒ˜ËÒÎflÎË ‚ ̃ ‡Ò‡ı ÓÚ ‚ÂÏÂÌË ‚‚Â‰ÂÌËfl ïÉó. é‰-
Ì‡ „ÛÔÔ‡ Á‡Ó‰˚¯ÂÈ ‡Á‚Ë‚‡Î‡Ò¸ ‚ Ï‡ÚÂËÌÒÍÓÏ Ó-
„‡ÌËÁÏÂ ‰Ó ‰‚ÛıÍÎÂÚÓ˜ÌÓÈ ÒÚ‡‰ËË. ÑÛ„Û˛ „ÛÔÔÛ Á‡-
Ó‰˚¯ÂÈ Ì‡ Ó‰ÌÓÍÎÂÚÓ˜ÌÓÈ ÒÚ‡‰ËË (20–22 ˜ ÔÓÒÎÂ
‚‚Â‰ÂÌËfl ïÉó) ‚˚Ï˚‚‡ÎË ËÁ flÈˆÂ‚Ó‰Ó‚, ÓÒ‚Ó·ÓÊ‰‡-
ÎË ÓÚ ÍÎÂÚÓÍ ÍÛÏÛÎ˛Ò‡ ‚ Í‡ÔÎflı ÒÂ‰˚ å2 (“Sigma”,
ëòÄ), ÒÓ‰ÂÊ‡˘ÂÈ 300 Â‰/ÏÎ „Ë‡ÎÛÓÌË‰‡Á˚, Ë
ÍÛÎ¸ÚË‚ËÓ‚‡ÎË ‚ ÚÂ˜ÂÌËÂ 24 ˜ ‚ Í‡ÔÎflı ÒÂ‰ å2 Ë
å16 (“Sigma”, ëòÄ) ÔÓ‰ ÒÎÓÂÏ Ô‡‡ÙËÌÓ‚Ó„Ó Ï‡ÒÎ‡
‚ ‡ÚÏÓÒÙÂÂ ‚ÓÁ‰Ûı‡ Ò 5%-Ì˚Ï ÒÓ‰ÂÊ‡ÌËÂÏ Cé

 

2

 

. Ç
Í‡Ê‰ÓÈ „ÛÔÔÂ ÔÓ‡Ì‡ÎËÁËÓ‚‡ÌÓ ÔÓ 50 Á‡Ó‰˚¯ÂÈ.

 

èÓÎÛ˜ÂÌËÂ ÔÂÔ‡‡ÚÓ‚.

 

 èÂÔ‡‡Ú˚ Á‡Ó‰˚¯ÂÈ
ÔÓÎÛ˜‡ÎË ÔÓ ÏÂÚÓ‰Û, ÓÔËÒ‡ÌÌÓÏÛ ‡ÌÂÂ (Dyban,
1983), c ÌÂ·ÓÎ¸¯ËÏË ÏÓ‰ËÙËÍ‡ˆËflÏË. èÓ‰ ÍÓÌÚÓ-
ÎÂÏ ÒÚÂÂÓÏËÍÓÒÍÓÔ‡ åÅë-12 ÔË ÔÓÏÓ˘Ë ÏËÍÓ-
ÔËÔÂÚÍË Á‡Ó‰˚¯Ë 1–2 ÏËÌ ÔÓÏ˚‚‡ÎË ‚ „ËÔÓÚÓÌË-
˜ÂÒÍÓÏ ‡ÒÚ‚ÓÂ, ÒÓ‰ÂÊ‡˘ÂÏ 1.93%-Ì˚È ‡ÒÚ‚Ó
ˆËÚ‡Ú‡ Ì‡ÚËfl Ë 0.56%-Ì˚È ‡ÒÚ‚Ó ıÎÓË‰‡ Í‡ÎËfl
(‚ ÒÓÓÚÌÓ¯ÂÌËË 3 : 1), ÔË ÍÓÏÌ‡ÚÌÓÈ ÚÂÏÔÂ‡ÚÛÂ.
á‡ÚÂÏ ÔÂÂÌÓÒËÎË Ëı ‚ ÒÓÎÓÌÍÛ Ò ÓıÎ‡Ê‰ÂÌÌ˚Ï ‰Ó
+4°ë ÒÚ‡Ì‰‡ÚÌ˚Ï ÙËÍÒ‡ÚÓÓÏ (ÏÂÚ‡ÌÓÎ: ÎÂ‰flÌ‡fl
ÛÍÒÛÒÌ‡fl ÍËÒÎÓÚ‡, 3 : 1) Ì‡ 1–2 ÏËÌ Ë ‚ÏÂÒÚÂ Ò Í‡ÔÎÂÈ
ÙËÍÒ‡ÚÓ‡ ÔÓÏÂ˘‡ÎË Ì‡ ÔÂ‰ÏÂÚÌÓÂ ÒÚÂÍÎÓ. á‡Ó-
‰˚¯Ë ‡ÒÔ‡‚ÎflÎË, Í‡Ô‡fl Ì‡ ÌËı ÒÏÂÒ¸ ÏÂÚ‡ÌÓÎ‡ Ë
ÎÂ‰flÌÓÈ ÛÍÒÛÒÌÓÈ ÍËÒÎÓÚ˚ (1 : 1). èÓÒÎÂ ˝ÚÓ„Ó Ì‡
ÒÚÂÍÎÓ Ì‡ÌÓÒËÎË ÌÂÒÍÓÎ¸ÍÓ Í‡ÔÂÎ¸ ÒÚ‡Ì‰‡ÚÌÓ„Ó
ÙËÍÒ‡ÚÓ‡ Ë ‚˚ÒÛ¯Ë‚‡ÎË ÔÂÔ‡‡Ú˚ ÔË ÍÓÏÌ‡Ú-
ÌÓÈ ÚÂÏÔÂ‡ÚÛÂ.

 

Ç Í‡˜ÂÒÚ‚Â „Ë·Ë‰ËÁ‡ˆËÓÌÌ˚ı ÁÓÌ‰Ó‚

 

 ËÒÔÓÎ¸ÁÓ-
‚‡ÎË ÍÎÓÌËÓ‚‡ÌÌ˚È ‚ ‚ÂÍÚÓÂ pBluescript II KS+
Ù‡„ÏÂÌÚ å‡ë‡Ú (471 Ô.Ì.) (Radic et al., 1987). èÎ‡Á-
ÏË‰‡ ·˚Î‡ Î˛·ÂÁÌÓ ÔÂ‰ÓÒÚ‡‚ÎÂÌ‡ ‰ÓÍÚ. Å.Ä. ï‡Ï-
Í‡ÎÓ, éÚ‰ÂÎ ÏÓÎÂÍÛÎflÌÓÈ ·ËÓÎÓ„ËË Ë ·ËÓıËÏËË
ä‡ÎËÙÓÌËÈÒÍÓ„Ó ÛÌË‚ÂÒËÚÂÚ‡ ëòÄ (University of
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California, USA). ÑÎfl „Ë·Ë‰ËÁ‡ˆËË 

 

in situ

 

 ‚ÒÚ‡‚ÍÛ
å‡ë‡Ú ÏÂÚËÎË Ò ËÒÔÓÎ¸ÁÓ‚‡ÌËÂÏ ÔflÏÓ„Ó Ë Ó·‡Ú-
ÌÓ„Ó ÌÛÍÎÂÓÚË‰Ì˚ı Ô‡ÈÏÂÓ‚ Ù‡„‡ å13 ÏÂÚÓ‰ÓÏ
èñê ‚ ÔËÒÛÚÒÚ‚ËË ·ËÓÚËÌ-16-dUTP.

 

àÏÏÛÌÓÙÎÛÓÂÒˆÂÌÚÌ‡fl „Ë·Ë‰ËÁ‡ˆËfl in situ.

 

 Ç
‡·ÓÚÂ ËÒÔÓÎ¸ÁÓ‚‡Ì˚ Ï˚¯ËÌ˚Â ÏÓÌÓÍÎÓÌ‡Î¸Ì˚Â
‡ÌÚËÚÂÎ‡ (Äí) ÔÓÚË‚ ÏÂÚËÎËÓ‚‡ÌÌÓ„Ó ˆËÚÓÁËÌ‡
(5-MeC, 1 : 200, “Eurogenetec”, ÅÂÎ¸„Ëfl). ÑÎfl ÓÍ‡-
¯Ë‚‡ÌËfl ÔÂÔ‡‡Ú˚ ˝Ï·ËÓÌÓ‚ Ó·‡·‡Ú˚‚‡ÎË
100 Ï„/ÏÎ êçä‡Á˚ A ‚ 2 ı SSC ÔË 37°ë ‚ ÚÂ˜ÂÌËÂ
60 ÏËÌ, Á‡ÚÂÏ 0.01%-Ì˚Ï ‡ÒÚ‚ÓÓÏ ÔÂÔÒËÌ‡ ‚ 10 Ïå
HCl ‚ ÚÂ˜ÂÌËÂ 10 ÏËÌ Ë ÔÓ‚Ó‰ËÎË ˜ÂÂÁ ÒÂË˛ ÒÔË-
ÚÓ‚ ‚ÓÒıÓ‰fl˘ÂÈ ÍÓÌˆÂÌÚ‡ˆËË (70, 80, 100%). ç‡ ‚˚-
ÒÛ¯ÂÌÌ˚Â ÔÂÔ‡‡Ú˚ Ì‡ÌÓÒËÎË „Ë·Ë‰ËÁ‡ˆËÓÌÌ˚È
·ÛÙÂ (2 

 

× 

 

SSC, 70%-Ì˚È ÙÓÏ‡ÏË‰, 1 

 

×

 

 ‰ÂÍÒÚ‡Ì),
ÒÓ‰ÂÊ‡˘ËÈ ÏÂ˜ÂÌ˚È Ù‡„ÏÂÌÚ å‡ë‡Ú (2 ÏÍ„/ÏÎ).
ÑÂÌ‡ÚÛ‡ˆË˛ ÔÓ· Ë ÔÂÔ‡‡ÚÓ‚ ÔÓ‚Ó‰ËÎË Ó‰ÌÓ-
‚ÂÏÂÌÌÓ ‚ ÚÂ˜ÂÌËÂ 3 ÏËÌ ÔË 80°ë. ÉË·Ë‰ËÁ‡ˆË˛
ÔÓ‚Ó‰ËÎË ‚Ó ‚Î‡ÊÌÓÈ Í‡ÏÂÂ ÔË 37°ë ‚ ÚÂ˜ÂÌËÂ
ÌÓ˜Ë, ÔÓÒÎÂ ˜Â„Ó ÔÂÔ‡‡Ú˚ ÓÚÏ˚‚‡ÎË ÔÓ 5 ÏËÌ ÔË
ÚÓÈ ÊÂ ÚÂÏÔÂ‡ÚÛÂ ‚ ‡ÒÚ‚ÓÂ 50%-ÌÓ„Ó ÙÓÏ‡ÏË-
‰‡ Ì‡ ·ÛÙÂÂ 4 

 

× 

 

SSC, ‡ Á‡ÚÂÏ ÔÓ 5 ÏËÌ ‚ ÒÏÂÌ‡ı
4 

 

× 

 

SSC, 2 

 

×

 

 SSC Ë 1 

 

×

 

 SSC ÔË ÚÂÏÔÂ‡ÚÛÂ „Ë·Ë‰Ë-
Á‡ˆËË Ë ÚÂı ÒÏÂÌ‡ı ·ÛÙÂ‡ äëå ÔË ÍÓÏÌ‡ÚÌÓÈ
ÚÂÏÔÂ‡ÚÛÂ, Ïå: 135 KCl, 20 NaCl, 0.5 ùÑíÄ,
0.1%-Ì˚È íËÚÓÌ X-100, 10 

 

ÚËÒ

 

-HCl, pH 7.5. Ñ‡ÎÂÂ
ÔÂÔ‡‡Ú˚ ËÌÍÛ·ËÓ‚‡ÎË ‚ ·ÎÓÍËÛ˛˘ÂÏ 5%-ÌÓÏ
‡ÒÚ‚ÓÂ   ·˚˜¸Â„Ó Ò˚‚ÓÓÚÓ˜ÌÓ„Ó ‡Î¸·ÛÏËÌ‡
(“Sigma”, ëòÄ) Ì‡ ·ÛÙÂÂ äëå ‚ ÚÂ˜ÂÌËÂ 30 ÏËÌ.
á‡ÚÂÏ ËÌÍÛ·ËÓ‚‡ÎË Ò ÔÂ‚˚ÏË ‡ÌÚËÚÂÎ‡ÏË ÔÓÚË‚
5-åÂë ‚Ó ‚Î‡ÊÌÓÈ Í‡ÏÂÂ ‚ ÚÂ˜ÂÌËÂ 1 ˜ ÔË 37°ë.
èÓÒÎÂ ˝ÚÓ„Ó ÓÚÏ˚‚‡ÎË ‚ äëå (ÚË ‡Á‡ ÔÓ 15 ÏËÌ),
Ì‡ÌÓÒËÎË ‚ÚÓ˚Â ‡ÌÚËÚÂÎ‡ ÔÓÚË‚ Ï˚¯Ë (Alexa 488,
“Invitrogen”, ëòÄ), ËÌÍÛ·ËÓ‚‡ÎË 1 ̃  ÔË 37°ë Ë ÓÚ-
Ï˚‚‡ÎË ‚ äëå ÚË ‡Á‡ ÔÓ 15 ÏËÌ. ÑÎfl ‚˚fl‚ÎÂÌËfl
Û˜‡ÒÚÍÓ‚ „Ë·Ë‰ËÁ‡ˆËË ÁÓÌ‰‡ å‡ë‡Ú, ÏÂ˜ÂÌÌÓ„Ó
·ËÓÚËÌÓÏ, Ì‡ÌÓÒËÎË ‡ÌÚËÚÂÎ‡ ÔÓÚË‚ ‡‚Ë‰ËÌ‡,
ÍÓÌ˙˛„ËÓ‚‡ÌÌÓ„Ó Ò Cy-3 (“Roche”, ÉÂÏ‡ÌËfl). ÑÎfl
‚ËÁÛ‡ÎËÁ‡ˆËË fl‰Â ÔÂÔ‡‡Ú˚ ‰ÓÔÓÎÌËÚÂÎ¸ÌÓ
ÓÍ‡¯Ë‚‡ÎË Í‡ÒËÚÂÎÂÏ 4,6-‰Ë‡ÏË‰ÓÙÂÌËÎËÌ‰Ó-
ÎÓÏ (DAPI, “Polysciences, Inc”, ëòÄ) ‚ ÍÓÌˆÂÌÚ‡-
ˆËË 0.5 ÏÍ„/ÏÎ Ë Á‡ÍÎ˛˜‡ÎË ‚ ÒÂ‰Û VectaShield
(“Dabco”, ëòÄ). 

èÂÔ‡‡Ú˚ ‡Ì‡ÎËÁËÓ‚‡ÎË Ò ÔÓÏÓ˘¸˛ ̋ ÔËÙÎÛÓ-
ÂÒˆÂÌÚÌÓ„Ó ÏËÍÓÒÍÓÔ‡ DMRXA (“Leica Wetzlar
GmbH”, ÉÂÏ‡ÌËfl), Ó·. ı 100/1.30, ÓÍ. 1.6. ÑÎfl ÔÓÎÛ-
˜ÂÌËfl ‚Ë‰ÂÓËÁÓ·‡ÊÂÌËfl ËÒÔÓÎ¸ÁÓ‚‡ÎË ÔÓ„‡ÏÏ-
ÌÓÂ Ó·ÂÒÔÂ˜ÂÌËÂ QFISH (“Leica Cambridge Ltd.”, ÉÂ-
Ï‡ÌËfl). ÑÎfl ÚÂıÏÂÌÓ„Ó ‡Ì‡ÎËÁ‡ ÔÂÔ‡‡ÚÓ‚ ËÒ-
ÔÓÎ¸ÁÓ‚‡ÎË Î‡ÁÂÌ˚È ÍÓÌÙÓÍ‡Î¸Ì˚È ÒÍ‡ÌË-
Û˛˘ËÈ ËÌ‚ÂÚËÓ‚‡ÌÌ˚È ÏËÍÓÒÍÓÔ ëarl Zeiss
LSM 5 Pascal (ÉÂÏ‡ÌËfl). ÑËÒÚ‡ÌˆËfl ÏÂÊ‰Û ÓÔÚË˜Â-
ÒÍËÏË ÒÂÁ‡ÏË ‚‡¸ËÓ‚‡Î‡ ÓÚ 0.5 ‰Ó 0.9 ÏÍÏ. èÓÎÛ-
˜ÂÌËÂ Ë Ó·‡·ÓÚÍÛ ËÁÓ·‡ÊÂÌËÈ ÔÓËÁ‚Ó‰ËÎË Ò ÔÓ-
ÏÓ˘¸˛ ÔÓ„‡ÏÏÌÓ„Ó Ó·ÂÒÔÂ˜ÂÌËfl Zeiss LSM Image
Browser Version 3.0 Ë KS 100 (“Carl Zeiss”, ÉÂÏ‡ÌËfl).
ÑÎfl ÔÓÒÎÂ‰Û˛˘ÂÈ ÍÓÏÔ¸˛ÚÂÌÓÈ Ó·‡·ÓÚÍË ËÁÓ·-
‡ÊÂÌËÈ ËÒÔÓÎ¸ÁÓ‚‡ÎË Ô‡ÍÂÚ ÔÓ„‡ÏÏ Adobe Pho-
toshop 

 

TM

 

 6.0 Ë ImageJ.

ëÚÂÔÂÌ¸ ÏÂÚËÎËÓ‚‡ÌËfl å‡ë‡Ú ‚ fl‰‡ı Á‡Ó‰˚-
¯ÂÈ ÓˆÂÌË‚‡ÎË ‚ ÔÓˆÂÌÚÌÓÏ ÒÓÓÚÌÓ¯ÂÌËË, ËÒıÓ‰fl
ËÁ ÔÎÓ˘‡‰Ë ÔÂÂÍ˚‚‡ÌËfl ÒË„Ì‡ÎÓ‚ ÏÂÚËÎËÓ‚‡ÌËfl
Ò „Ë·Ë‰ËÁ‡ˆËÓÌÌ˚Ï ÒË„Ì‡ÎÓÏ å‡ë‡Ú, „‰Â Á‡ 100%
·˚Î‡ ‚ÁflÚ‡ ÒÂ‰Ìflfl ÔÎÓ˘‡‰¸ ÒË„Ì‡Î‡ å‡ë‡Ú ‚ Í‡Ê-
‰ÓÈ ËÁ „ÛÔÔ Á‡Ó‰˚¯ÂÈ. èÓ‰Ò˜ÂÚ ÔÎÓ˘‡‰Ë ÒË„Ì‡Î‡
ÔÓ‚Ó‰ËÎË ËÁ ÒÎÂ‰Û˛˘Ëı ‰ÓÔÛ˘ÂÌËÈ: ÔÎÓ˘‡‰¸ Í‡Ê-
‰Ó„Ó ÒË„Ì‡Î‡ ‡ÒÒÏ‡ÚË‚‡Î‡Ò¸ Í‡Í ÍÓÎË˜ÂÒÚ‚Ó ÔËÍ-
ÒÂÎÂÈ Ì‡ ÒË„Ì‡Î; ËÌÚÂÌÒË‚ÌÓÒÚ¸ ÔËÍÒÂÎÂÈ ÓˆÂÌË‚‡ÎË
ÓÚ 50 ‰Ó 255 ÓÚÚÂÌÍÓ‚ ÒÂÓ„Ó; Ì‡·Î˛‰‡ÂÏ˚Â ÒË„Ì‡-
Î˚ ‚ÌÛÚË fl‰‡ ‡ÒÒÏ‡ÚË‚‡ÎË Í‡Í ˝ÎÎËÔÒ. èÎÓ-
˘‡‰¸ ˝ÎÎËÔÒ‡ ‡ÒÒ˜ËÚ˚‚‡ÎË ÔÓ ÙÓÏÛÎÂ 
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 – ‡‰ËÛÒ˚ ˝ÎÎËÔÒ‡. Ñ‚‡ ÒÓÒÂ‰ÌËı ÒË„-
Ì‡Î‡ ‡ÒÒÏ‡ÚË‚‡ÎË Í‡Í ÓÚ‰ÂÎ¸Ì˚Â, ÂÒÎË Ëı ‡‰ËÛ-
Ò˚ ·˚ÎË 150–220 ÌÏ, ‡ ‰ËÒÚ‡ÌˆËfl ÏÂÊ‰Û ÒË„Ì‡Î‡ÏË
– ÌÂ ÏÂÌÂÂ 168 ÌÏ. ëÚ‡ÚËÒÚË˜ÂÒÍËÈ ‡Ì‡ÎËÁ ÂÁÛÎ¸Ú‡-
ÚÓ‚ ÔÓ‚Â‰ÂÌ Ò ËÒÔÓÎ¸ÁÓ‚‡ÌËÂÏ 

 

t

 

-ÍÓ˝ÙÙËˆËÂÌÚ‡
ëÚ¸˛‰ÂÌÚ‡ ÔË ÛÓ‚ÌÂ ÁÌ‡˜ËÏÓÒÚË 

 



 

 < 0.05. 

 

êÖáìãúíÄíõ

 

ÇÎËflÌËÂ ÍÛÎ¸ÚË‚ËÓ‚‡ÌËfl ‚ ÒÂ‰‡ı å16 Ë å2 Ì‡
ËÁÏÂÌÂÌËÂ ÏÓÙÓÎÓ„ËË fl‰Â ‰‚ÛıÍÎÂÚÓ˜ÌÓ„Ó Á‡Ó-
‰˚¯‡

 

. ëÚ‡Ì‰‡ÚÌÓÂ ÍÛÎ¸ÚË‚ËÓ‚‡ÌËÂ Á‡Ó‰˚¯ÂÈ
„Ë·Ë‰Ó‚ Ï˚¯Ë F1 ÔÓËÒıÓ‰ËÚ Ì‡ ÔÓ‰‰ÂÊË‚‡˛˘ÂÈ
ÒÂ‰Â å16 ‚ ÏËÍÓÍ‡ÔÂÎ¸ÌÓÈ ÍÛÎ¸ÚÛÂ ‚ ëé

 

2

 

-ËÌÍÛ-
·‡ÚÓÂ ÔË 37°ë Ë 5%-ÌÓÏ ÒÓ‰ÂÊ‡ÌËË ‰ËÓÍÒË‰‡ Û„-
ÎÂÓ‰‡. ÇÒÂ ‰Û„ËÂ Ï‡ÌËÔÛÎflˆËË Ò flÈˆÂÍÎÂÚÍ‡ÏË Ë
˝Ï·ËÓÌ‡ÏË ‚ÌÂ ËÌÍÛ·‡ÚÓ‡ ÔÓ‚Ó‰flÚ ‚ Á‡·ÛÙÂÂÌ-
ÌÓÈ ÒÂ‰Â å2 (4.969 „/Î HEPES, pH 7.4). äÓÏÔÓÌÂÌÚ-
Ì˚È ÒÓÒÚ‡‚ ÒÂ‰ (ÍÓÏÂ HEPES) ÚÓÊ‰ÂÒÚ‚ÂÌ, ‡ÁÎË-
˜ËÂ Í‡Ò‡ÂÚÒfl ÎË¯¸ Ì‡ÚËfl ·ËÍ‡·ÓÌ‡Ú‡, ÒÓ‰ÂÊ‡ÌËÂ
ÍÓÚÓÓ„Ó ‚ ÒÂ‰Â å16 ·ÓÎ¸¯Â, ˜ÂÏ ‚ ÒÂ‰Â å2.
éÒÚ‡Î¸Ì˚Â ËÌ„Â‰ËÂÌÚ˚ ÔÂ‰ÒÚ‡‚ÎÂÌ˚ KCl, NaCl,
KH

 

2

 

PO4, MgSO

 

4

 

, CaCl

 

2

 

 

 

·

 

 2H

 

2

 

é, Î‡ÍÚ‡ÚÓÏ Ì‡ÚËfl, ÔË-
Û‚‡ÚÓÏ Ì‡ÚËfl, ·˚˜¸ËÏ Ò˚‚ÓÓÚÓ˜Ì˚Ï ‡Î¸·ÛÏË-
ÌÓÏ, „Î˛ÍÓÁÓÈ Ë ÙÂÌÓÎÓ‚˚Ï Í‡ÒÌ˚Ï (Whitten, Big-
gers, 1968). 

å˚ ËÒÒÎÂ‰Ó‚‡ÎË fl‰‡ ‰‚ÛıÍÎÂÚÓ˜Ì˚ı Á‡Ó‰˚-
¯ÂÈ Ï˚¯ÂÈ ‚ ‚ÓÁ‡ÒÚÂ 44–46 ̃  ÔÓÒÎÂ ‚‚Â‰ÂÌËfl ïÉó.
é‰Ì‡ „ÛÔÔ‡ Á‡Ó‰˚¯ÂÈ ‡Á‚Ë‚‡Î‡Ò¸ ‚ Ï‡ÚÂËÌ-
ÒÍÓÏ Ó„‡ÌËÁÏÂ, ‰‚Â ‰Û„ËÂ ‚ ‚ÓÁ‡ÒÚÂ 20–22 ̃  ÔÓÒÎÂ
‚‚Â‰ÂÌËfl ïÉó ‚˚Ï˚‚‡ÎË ËÁ flÈˆÂ‚Ó‰Ó‚ Ë ÔÓÏÂ˘‡ÎË
‚ ÍÛÎ¸ÚÛ‡Î¸Ì˚Â ÒÂ‰˚ å16 Ë å2 Ì‡ 24 ˜. ç‡ ËÒ. 1
ÔÂ‰ÒÚ‡‚ÎÂÌ˚   fl‰‡   Á‡Ó‰˚¯ÂÈ, ‡Á‚Ë‚‡˛˘ËıÒfl

 

in vivo

 

 Ë 

 

in vitro

 

. èË ÓÍ‡¯Ë‚‡ÌËË fl‰Â DAPI ‚˚fl‚-
ÎÂÌ˚ ÒÎÂ‰Û˛˘ËÂ ‡ÁÎË˜Ëfl: 1) ÓÍ‡ÒÍ‡ fl‰Â Á‡Ó‰˚-
¯ÂÈ, ‡Á‚Ë‚‡˛˘ËıÒfl ‚ ËÒÍÛÒÒÚ‚ÂÌÌ˚ı ÒÂ‰‡ı å2 Ë
å16, ·ÓÎÂÂ ËÌÚÂÌÒË‚Ì‡, ˜ÂÏ Û Ú‡ÍÓ‚˚ı, ‡Á‚Ë‚‡˛-
˘ËıÒfl ‚ Ï‡ÚÂËÌÒÍÓÏ Ó„‡ÌËÁÏÂ; 2) ‚ fl‰‡ı Á‡Ó‰˚-
¯ÂÈ, ‡Á‚Ë‚‡˛˘ËıÒfl 

 

in vitro

 

, „ÂÚÂÓıÓÏ‡ÚËÌ ‚Ó-
ÍÛ„ fl‰˚¯ÂÍ ÔÓÍ‡¯Ë‚‡ÂÚÒfl ÒËÎ¸ÌÂÂ. èË ÍÛÎ¸-
ÚË‚ËÓ‚‡ÌËË ‚ ÒÂ‰Â å2 Ë‰ÂÌÚËÙËÍ‡ˆËfl fl‰˚¯ÂÍ
Á‡ÚÛ‰ÌÂÌ‡. 

 

ê‡ÁÏÂ fl‰Â ‰‚ÛıÍÎÂÚÓ˜ÌÓ„Ó Á‡Ó‰˚¯‡ ÔË ‡Á-
‚ËÚËË ‚ Ï‡ÚÂËÌÒÍÓÏ Ó„‡ÌËÁÏÂ Ë ‚ ËÒÍÛÒÒÚ‚ÂÌ-
Ì˚ı ÒÂ‰‡ı å2 Ë å16

 

. ëÂ‰ÌËÈ ‡ÁÏÂ fl‰Â Á‡Ó‰˚-
¯ÂÈ, ‡Á‚Ë‚‡˛˘ËıÒfl 

 

in vivo

 

, ÔÓ ÓÒflÏ X : Y : Z ÒÓÒÚ‡‚-
ÎflÂÚ 45 : 40 : 17 ÏÍÏ, ‡ 

 

in vitro

 

 – 27 : 20 : 13 ÏÍÏ (ËÒ. 2).
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èË ÙËÍÒ‡ˆËË Á‡Ó‰˚¯ÂÈ ÏÂÚ‡ÌÓÎ/ÛÍÒÛÒÌÓÈ ÍËÒÎÓ-
ÚÓÈ (3 : 1) ÔÓËÒıÓ‰ËÚ ÛÔÎÓ˘ÂÌËÂ Á‡Ó‰˚¯ÂÈ ÔÓ
ÓÒË Z ‚ ‰‚‡ ‡Á‡. ü‰‡ Á‡Ó‰˚¯ÂÈ, ‡Á‚Ë‚‡˛˘ËıÒfl

 

in vitro

 

, ‚ ‰‚‡ ‡Á‡ ÏÂÌ¸¯Â, ˜ÂÏ Ú‡ÍÓ‚˚Â, ‡Á‚Ë‚‡˛-
˘ËıÒfl 

 

in vivo

 

; 20% ÔÓ‡Ì‡ÎËÁËÓ‚‡ÌÌ˚ı fl‰Â Á‡Ó-
‰˚¯ÂÈ, ‡Á‚Ë‚‡˛˘ËıÒfl 

 

in vivo

 

, ÔÓ ‡ÁÏÂ‡Ï Ë
ÓÍ‡ÒÍÂ DAPI ÒÓÓÚ‚ÂÚÒÚ‚Û˛Ú Ú‡ÍÓ‚˚Ï, ‡Á‚Ë‚‡˛-
˘ËıÒfl ‚ ÒÂ‰Â å16. ÄÌ‡ÎËÁ fl‰Â ‰‚ÛıÍÎÂÚÓ˜Ì˚ı Á‡-
Ó‰˚¯ÂÈ, ‡Á‚Ë‚‡˛˘ËıÒfl ‚ ÒÂ‰Â å16, ÔÓÍ‡Á‡Î, ̃ ÚÓ
ÓÒÌÓ‚ÌÛ˛ „ÛÔÔÛ ÒÓÒÚ‡‚Îfl˛Ú fl‰‡, ËÏÂ˛˘ËÂ ÏÂÌ¸-
¯ËÈ ‡ÁÏÂ Ë ·ÓÎÂÂ ËÌÚÂÌÒË‚ÌÛ˛ ÓÍ‡ÒÍÛ DAPI,
˜ÂÏ Û Á‡Ó‰˚¯ÂÈ, ‡Á‚Ë‚‡˛˘ËıÒfl 

 

in vivo

 

. èÓ ‡Ò-
ÒÏ‡ÚË‚‡ÂÏ˚Ï ı‡‡ÍÚÂËÒÚËÍ‡Ï 20% fl‰Â ÒÓÓÚ‚ÂÚ-
ÒÚ‚Û˛Ú Ú‡ÍÓ‚˚Ï, ‡Á‚Ë‚‡˛˘ËıÒfl 

 

in vivo

 

 (ËÒ. 3). Ç
fl‰‡ı Á‡Ó‰˚¯ÂÈ, ‡Á‚Ë‚‡˛˘ËıÒfl 

 

in vitro

 

, ˜ËÒÎÓ

fl‰˚¯ÂÍ ÏÂÌ¸¯Â (ÚË–˜ÂÚ˚Â), ˜ÂÏ ‚ Á‡Ó‰˚¯‡ı,
‡Á‚Ë‚‡˛˘ËıÒfl 

 

in vivo

 

 (ÒÂÏ¸–‰ÂÒflÚ¸). èË ‡Á‚ËÚËË
Á‡Ó‰˚¯ÂÈ ‚ ÒÂ‰Â å16 5% fl‰Â ‰‚ÛıÍÎÂÚÓ˜Ì˚ı Á‡-
Ó‰˚¯ÂÈ ÔÓ Ò‚ÓËÏ ‡ÁÏÂ‡Ï Ë ÓÍ‡ÒÍÂ DAPI ÒÓÔÓ-
ÒÚ‡‚ËÏ˚ Ò ÔÓÌÛÍÎÂÛÒ‡ÏË ÁË„ÓÚ (ËÒ. 4). 

 

ê‡ÒÔÂ‰ÂÎÂÌËÂ „Ë·Ë‰ËÁ‡ˆËÓÌÌÓ„Ó ÒË„Ì‡Î‡ å‡-
ë‡Ú Ë ÓÍ‡ÒÍË ÔÓÚË‚ ÏÂÚËÎËÓ‚‡ÌÌÓ„Ó ˆËÚÓÁË-
Ì‡ (5-åÂë) ‚ fl‰‡ı Á‡Ó‰˚¯ÂÈ, ‡Á‚Ë‚‡˛˘ËıÒfl ‚
Ï‡ÚÂËÌÒÍÓÏ Ó„‡ÌËÁÏÂ Ë ‚ ËÒÍÛÒÒÚ‚ÂÌÌ˚ı ÒÂ‰‡ı
å2 Ë å16.

 

 èË Ò‡‚ÌÂÌËË ÎÓÍ‡ÎËÁ‡ˆËË „Ë·Ë‰ËÁ‡-
ˆËÓÌÌ˚ı ÒË„Ì‡ÎÓ‚ å‡ë‡Ú ‚ fl‰‡ı ‰‚ÛıÍÎÂÚÓ˜Ì˚ı
Á‡Ó‰˚¯ÂÈ ÔË ‡Á‚ËÚËË 

 

in vivo

 

 Ë 

 

in vitro

 

 ÓÚÎË˜ËÈ
‚˚fl‚ÎÂÌÓ ÌÂ ·˚ÎÓ (ËÒ. 5, ‚ÍÎÂÈÍ‡). ÉË·Ë‰ËÁ‡ˆËÓÌ-
Ì˚È ÒË„Ì‡Î å‡ë‡Ú ÒÓ‚Ô‡‰‡ÂÚ Ò Û˜‡ÒÚÍ‡ÏË, flÍÓ

 

I II III

 

êËÒ. 1.

 

 ü‰‡ ‰‚ÛıÍÎÂÚÓ˜Ì˚ı Á‡Ó‰˚¯ÂÈ, ‡Á‚Ë‚‡˛˘ËıÒfl 

 

in vivo

 

 (I), ‡ Ú‡ÍÊÂ 

 

in vitro

 

 ‚ ÒÂ‰‡ı ÍÛÎ¸ÚË‚ËÓ‚‡ÌËfl å16 (II)
Ë å2 (III). éÍ‡ÒÍ‡ DAPI. å‡Ò¯Ú‡·: 15 ÏÍÏ. 
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ÓÍ‡¯ÂÌÌ˚ÏË DAPI, Ó‰Ì‡ÍÓ ÌÂ ‚ÒÂ DAPI-ÔÓÁËÚË‚-
Ì˚Â ‡ÈÓÌ˚ ÒÓ‰ÂÊ‡Ú ÒË„Ì‡Î å‡ë‡Ú. éÒÌÓ‚ÌÓÈ ÒË„-
Ì‡Î å‡ë‡Ú ÎÓÍ‡ÎËÁÛÂÚÒfl Ì‡ Ó‰ÌÓÏ ÔÓÎ˛ÒÂ Í‡Ê‰Ó„Ó
fl‰‡ Ë ‚ ÓÒÌÓ‚ÌÓÏ ÔËÎÂÊËÚ Í fl‰˚¯Í‡Ï. ÇÏÂÒÚÂ Ò
ÚÂÏ ÏÓÊÌÓ Ì‡·Î˛‰‡Ú¸ fl‰˚¯ÍË ·ÂÁ „Ë·Ë‰ËÁ‡ˆË-
ÓÌÌÓ„Ó ÒË„Ì‡Î‡. 

Ç Á‡Ó‰˚¯‡ı, ‡Á‚Ë‚‡˛˘ËıÒfl 

 

in vivo

 

 (ËÒ. 5, 

 

‡

 

;
‚ÍÎÂÈÍ‡), ‡ÒÔÂ‰ÂÎÂÌËÂ „Ë·Ë‰ËÁ‡ˆËÓÌÌÓ„Ó ÒË„Ì‡-
Î‡ å‡ë‡Ú ÔÓ Ò‡‚ÌÂÌË˛ Ò Á‡Ó‰˚¯‡ÏË, ‡Á‚Ë‚‡˛-
˘ËÏËÒfl ‚ ÒÂ‰‡ı å2 Ë å16, ÔÓÎflÌÓ (ËÒ. 5, 

 

·

 

, 

 

‚

 

).
å‡ë‡Ú ‚ fl‰‡ı Á‡Ó‰˚¯ÂÈ, ‡Á‚Ë‚‡˛˘ËıÒfl 

 

in vivo

 

,
„ËÔÓÏÂÚËÎËÓ‚‡Ì (ËÒ. 6, 

 

‡

 

; ‚ÍÎÂÈÍ‡). ÇÓ ‚ÒÂı ÔÓ-
‡Ì‡ÎËÁËÓ‚‡ÌÌ˚ı fl‰‡ı Á‡Ó‰˚¯ÂÈ, ‡Á‚Ë‚‡˛˘ËıÒfl

 

in vitro

 

, ÒË„Ì‡Î ÏÂÚËÎËÓ‚‡ÌÌÓ„Ó ˆËÚÓÁËÌ‡ ‡ÒÔÂ‰Â-
ÎflÂÚÒfl ÔÓ ‚ÒÂÏÛ Ó·˙ÂÏÛ fl‰‡ ·ÓÎÂÂ ‡‚ÌÓÏÂÌÓ, ıÓÚfl
ÔÓÎflÌÓÒÚ¸ ‚ ‡ÒÔÂ‰ÂÎÂÌËË ÒÓı‡ÌflÂÚÒfl (ËÒ. 6, 

 

·

 

, 

 

‚

 

).
àÌÚÂÌÒË‚ÌÓÒÚ¸ ÏÂÚËÎËÓ‚‡ÌÌÓ„Ó ÒË„Ì‡Î‡ å‡ë‡Ú ‚
fl‰‡ı Á‡Ó‰˚¯ÂÈ, ‡Á‚Ë‚‡˛˘ËıÒfl 

 

in vitro

 

, ÔÓ Ò‡‚ÌÂ-
ÌË˛ Ò Ú‡ÍÓ‚˚Ï 

 

in vivo

 

 Û‚ÂÎË˜Ë‚‡ÂÚÒfl (ËÒ. 7).

í‡ÍËÏ Ó·‡ÁÓÏ, ÌÂÒÏÓÚfl Ì‡ ÚÓ, ˜ÚÓ ÒÂ‰‡ å16
fl‚ÎflÂÚÒfl ÒÚ‡Ì‰‡ÚÌÓÈ ‰Îfl ÍÛÎ¸ÚË‚ËÓ‚‡ÌËfl Á‡Ó‰˚-
¯ÂÈ Ï˚¯ÂÈ, ‚ÒÂ„Ó ÎË¯¸ 20% Á‡Ó‰˚¯ÂÈ ÔÓ ‡ÁÏÂ-
‡Ï ÒÓÓÚ‚ÂÚÒÚ‚Û˛Ú ÌÓÏÂ Ë Ô‡ÍÚË˜ÂÒÍË Û ‚ÒÂı ËÁ-
ÏÂÌÂÌ ÛÓ‚ÂÌ¸ ÏÂÚËÎËÓ‚‡ÌËfl. 

çÂÓ·ıÓ‰ËÏÓ Ú‡ÍÊÂ ÓÚÏÂÚËÚ¸, ̃ ÚÓ ÓÍÓÎÓ 20% fl‰Â
Á‡Ó‰˚¯ÂÈ, ‡Á‚Ë‚‡˛˘ËıÒfl 

 

in vivo

 

, ÔÓ ËÌÚÂÌÒË‚ÌÓ-
ÒÚË ÓÍ‡ÒÍË DAPI, ‡ÒÔÂ‰ÂÎÂÌË˛ ÒË„Ì‡Î‡ ÏÂÚËÎË-
Ó‚‡ÌËfl Ë ‡ÁÏÂ‡Ï ÒÓÓÚ‚ÂÚÒÚ‚Û˛Ú fl‰‡Ï Á‡Ó‰˚-
¯ÂÈ, ‡Á‚Ë‚‡˛˘ËıÒfl 

 

in vitro

 

 ‚ ÍÛÎ¸ÚÛ‡Î¸ÌÓÈ ÒÂ‰Â
å16. èÓÎflÌ˚Â ÚÂÎ¸ˆ‡ ‚ÒÂı ËÒÒÎÂ‰Ó‚‡ÌÌ˚ı ‰‚ÛıÍÎÂ-
ÚÓ˜Ì˚ı ˝Ï·ËÓÌÓ‚ ÒËÎ¸ÌÓ ÏÂÚËÎËÓ‚‡Ì˚ (ËÒ. 6). 

 

éÅëìÜÑÖçàÖ

 

ê‡ÌÌËÂ ˝Ú‡Ô˚ ˝Ï·ËÓÌ‡Î¸ÌÓ„Ó ‡Á‚ËÚËfl ÏÎÂÍÓ-
ÔËÚ‡˛˘Ëı ı‡‡ÍÚÂËÁÛ˛ÚÒfl ‰ËÌ‡ÏË˜Ì˚ÏË ÔÓˆÂÒ-
Ò‡ÏË ˝ÔË„ÂÌÂÚË˜ÂÒÍÓ„Ó ÂÔÓ„‡ÏÏËÓ‚‡ÌËfl „ÂÌÓ-
Ï‡, ‚ ÓÒÌÓ‚Â ÍÓÚÓ˚ı ÎÂÊ‡Ú ÔÓÒÎÂ‰Ó‚‡ÚÂÎ¸Ì˚Â ÒÓ-
·˚ÚËfl „ÎÓ·‡Î¸ÌÓ„Ó ‰ÂÏÂÚËÎËÓ‚‡ÌËfl Ë ÂÏÂÚËÎË-
Ó‚‡ÌËfl Ñçä (Ñ˚·‡Ì Ä., Ñ˚·‡Ì è., 2006). ÅËÓÎÓ„Ë-
˜ÂÒÍ‡fl ÁÌ‡˜ËÏÓÒÚ¸ ˝ÚËı ÔÓˆÂÒÒÓ‚ Á‡ÍÎ˛˜‡ÂÚÒfl ‚
‰ÂÚÂÏËÌ‡ˆËË ÓÌÚÓ„ÂÌÂÚË˜ÂÒÍËı Ë ÚÍ‡ÌÂÒÔÂˆËÙË˜-
Ì˚ı ÔÓÙËÎÂÈ ˝ÍÒÔÂÒÒËË „ÂÌÓ‚.

èÓËÒıÓ‰fl˘ËÂ ‚ ‡ÌÌÂÏ ˝Ï·ËÓ„ÂÌÂÁÂ ËÁÏÂÌÂ-
ÌËfl ‚ ‰ËÌ‡ÏËÍÂ ÏÂÚËÎËÓ‚‡ÌËfl „ÂÌÓÏ‡, ËÌ‰Ë‚Ë‰Û-
‡Î¸Ì˚ı ıÓÏÓÒÓÏ (Eggan et al., 2000) Ë ÒÔÂˆËÙË˜Â-
ÒÍËı „ÂÌÓ‚ (Kafri et al., 1992; Neumann, Barlow, 1996)
Ó·flÁ‡ÚÂÎ¸Ì˚ ‰Îfl ÌÓÏ‡Î¸ÌÓ„Ó ‡Á‚ËÚËfl ˝Ï·ËÓÌ‡.
èÓÍ‡Á‡ÌÓ, ˜ÚÓ ‰ÂÏÂÚËÎËÓ‚‡ÌËÂ Ñçä “ÓÚˆÓ‚ÒÍÓ„Ó
„ÂÌÓÏ‡” ÔÓËÒıÓ‰ËÚ ‚ÒÍÓÂ ÔÓÒÎÂ ÓÔÎÓ‰ÓÚ‚ÓÂÌËfl,
˜ÂÂÁ 4–8 ˜ ÔÓÒÎÂ ˝ÚÓ„Ó “ÓÚˆÓ‚ÒÍËÈ „ÂÌÓÏ” Ô‡ÍÚË-
˜ÂÒÍË ÔÓÎÌÓÒÚ¸˛ ‰ÂÏÂÚËÎËÓ‚‡Ì (Mayer et al., 2000;
Santos et al., 2005). Ç ÚÂ˜ÂÌËÂ ˝ÚÓ„Ó ‚ÂÏÂÌË Ì‡·Î˛-
‰‡˛ÚÒfl ÌÂ ÚÓÎ¸ÍÓ „ËÔÓÏÂÚËÎËÓ‚‡ÌËÂ, ÌÓ Ë ËÁÏÂÌÂ-
ÌËfl ‚ ÎÓÍ‡ÎËÁ‡ˆËË Ô‡ÚÚÂÌÓ‚ ÏÂÚËÎËÓ‚‡ÌËfl
(Yamazaki et al., 2007). Ç ÚÓ ÊÂ ‚ÂÏfl “Ï‡ÚÂËÌÒÍËÈ
„ÂÌÓÏ” ÓÒÚ‡ÂÚÒfl ÏÂÚËÎËÓ‚‡ÌÌ˚Ï ËÎË ‚ ÌÂÏ ÔÓËÒ-

ıÓ‰ËÚ ÏÂÚËÎËÓ‚‡ÌËÂ 

 

de novo

 

 (Mayer et al., 2000; San-
tos et al., 2005). 

Ç ‰‚ÛıÍÎÂÚÓ˜ÌÓÏ ˝Ï·ËÓÌÂ ÏÂÚËÎËÓ‚‡ÌÌ‡fl
Ñçä ÓÚˆÓ‚ÒÍÓ„Ó („ËÔÓÏÂÚËÎËÓ‚‡ÌÌÓ„Ó) Ë Ï‡ÚÂ-
ËÌÒÍÓ„Ó (ÏÂÚËÎËÓ‚‡ÌÌÓ„Ó) „ÂÌÂÚË˜ÂÒÍÓ„Ó Ï‡ÚÂ-
Ë‡Î‡ ‡ÒÔÓÎ‡„‡ÂÚÒfl ‚ ‡ÁÎË˜Ì˚ı ‡ÈÓÌ‡ı fl‰‡
(ËÒ. 6, 

 

‡

 

; Mayer et al., 2000; Barton et al., 2001, Yamaza-
ki et al., 2007). 

èË ÔÂÂıÓ‰Â Á‡Ó‰˚¯‡ ÓÚ ‰‚Ûı- Í ˜ÂÚ˚ÂıÍÎÂ-
ÚÓ˜ÌÓÈ ÒÚ‡‰ËË ÔÓËÒıÓ‰ËÚ ÔÂÂ‡ÒÔÂ‰ÂÎÂÌËÂ ÏÂ-
ÚËÎËÓ‚‡ÌÌÓ„Ó ıÓÏ‡ÚËÌ‡. Ç fl‰‡ı ˝Ï·ËÓÌÓ‚ Ì‡
ÒÚ‡‰Ëflı ˜ÂÚ˚Âı-‚ÓÒ¸ÏË ÍÎÂÚÓÍ Ë ÏÓÛÎ˚ ‚˚fl‚Îfl-
ÂÚÒfl ÏÌÓ„Ó ÒË„Ì‡ÎÓ‚ ÏÂÚËÎËÓ‚‡ÌËfl, ÒÓÓÚ‚ÂÚÒÚ‚Û˛-
˘Ëı ÔÂËˆÂÌÚÓÏÂÌÓÏÛ ıÓÏ‡ÚËÌÛ, ÔÓ‰Ó·ÌÓ ‡Ò-
ÔÂ‰ÂÎÂÌË˛ Ô‡ÚÚÂÌÓ‚ ÏÂÚËÎËÓ‚‡ÌËfl ‚ fl‰‡ı ÒÓ-
Ï‡ÚË˜ÂÒÍËı ÍÎÂÚÓÍ (Coffigny et al., 1999; Martin et al.,
2006). ÑÂÏÂÚËÎËÓ‚‡ÌÌÓÂ ÒÓÒÚÓflÌËÂ ıÓÏ‡ÚËÌ‡, ÌÂ
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êËÒ. 2.

 

 ê‡ÁÏÂ fl‰Â ‰‚ÛıÍÎÂÚÓ˜Ì˚ı Á‡Ó‰˚¯ÂÈ ÔË
‡Á‚ËÚËË 

 

in vivo

 

 ( ) Ë 

 

in

 

 

 

vitro

 

 ‚ ÒÂ‰‡ı å16 (

 

�

 

) Ë å2 (

 

�

 

).
èÓ ÓÒË ‡·ÒˆËÒÒ- ÚÂıÏÂÌ‡fl ÒËÒÚÂÏ‡ ÍÓÓ‰ËÌ‡Ú (X, Y,
Z); ÔÓ ÓÒË Ó‰ËÌ‡Ú – ‡ÁÏÂ fl‰Â, ÏÍÏ. 

 

60%

20%

20%

 

êËÒ. 3.

 

 ÑÓÎfl fl‰Â Á‡Ó‰˚¯ÂÈ: ‡Á‚Ë‚‡˛˘ËıÒfl ‚ ÒÂ‰Â
å16, ÍÓÚÓ˚Â ÔÓ ÓÍ‡ÒÍÂ DAPI Ë ‡ÁÏÂ‡Ï ÒÓÓÚ‚ÂÚ-
ÒÚ‚Û˛Ú Ú‡ÍÓ‚˚Ï, ‡Á‚Ë‚‡˛˘ËıÒfl 

 

in vivo

 

 (

 

�

 

); ËÏÂ˛-
˘Ëı ÏÂÌ¸¯ËÈ ‡ÁÏÂ Ë ·ÓÎÂÂ ËÌÚÂÌÒË‚ÌÛ˛ ÓÍ‡ÒÍÛ
DAPI ÔÓ Ò‡‚ÌÂÌË˛ Ò Á‡Ó‰˚¯‡ÏË, ‡Á‚Ë‚‡˛˘ËÏËÒfl

 

in vivo

 

 ( ); ÒÓÔÓÒÚ‡‚ËÏ˚ı ÔÓ ÓÍ‡ÒÍÂ DAPI Ë ‡ÁÏÂ‡Ï
Ò ÔÓÌÛÍÎÂÛÒ‡ÏË ÁË„ÓÚ (

 

�

 

). 
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‚Ó‚ÎÂ˜ÂÌÌÓ„Ó ‚ ÙÓÏËÓ‚‡ÌËÂ ÔÂËˆÂÌÚÓÏÂÌÓ„Ó
‡ÈÓÌ‡ ıÓÏÓÒÓÏ, ÒÓı‡ÌflÂÚÒfl ‰Ó ÒÚ‡‰ËË ËÏÔÎ‡ÌÚ‡-
ˆËË ·Î‡ÒÚÓˆËÒÚ˚ (Razin, Shemer, 1995), ‡ Á‡ÚÂÏ Ì‡˜Ë-
Ì‡ÂÚÒfl ÔÓˆÂÒÒ ÏÂÚËÎËÓ‚‡ÌËfl 

 

de novo

 

. 
àÁÏÂÌÂÌÌ˚È Ô‡ÚÚÂÌ ÏÂÚËÎËÓ‚‡ÌËfl Ì‡·Î˛‰‡-

ÂÚÒfl Û 10–13% ‰‚ÛıÍÎÂÚÓ˜Ì˚ı ˝Ï·ËÓÌÓ‚ ÔË ÂÒÚÂ-
ÒÚ‚ÂÌÌÓÏ ÓÔÎÓ‰ÓÚ‚ÓÂÌËË (Barton et al., 2001; Shi,
Haaf, 2002). ê‡ÌÂÂ ÔÓÎÛ˜ÂÌÌ˚Â ‰‡ÌÌ˚Â (Shi, Haaf,
2002) ÔÓÍ‡Á˚‚‡˛Ú, ˜ÚÓ ÔÓˆÂ‰Û‡ ÒÛÔÂÒÚËÏÛÎflˆËË
Ò‡ÏÓÍ ÔË‚Ó‰ËÚ Í ËÁÏÂÌÂÌË˛ Ô‡ÚÚÂÌÓ‚ ÏÂÚËÎËÓ-
‚‡ÌËfl Û 20% ̋ Ï·ËÓÌÓ‚, ̃ ÚÓ ÍÓÂÎËÛÂÚ Ò ‰‡ÌÌ˚ÏË
Ì‡¯ÂÈ ‡·ÓÚ˚ ‰Îfl „ÛÔÔ˚ Á‡Ó‰˚¯ÂÈ, ‡Á‚Ë‚‡˛-
˘ËıÒfl ‚ Ï‡ÚÂËÌÒÍÓÏ Ó„‡ÌËÁÏÂ. èË ÍÛÎ¸ÚË‚ËÓ-
‚‡ÌËË Á‡Ó‰˚¯ÂÈ ‚ ÒÂ‰Â å16 ÚÓÎ¸ÍÓ 20% Á‡Ó‰˚-
¯ÂÈ ÒÓÓÚ‚ÂÚÒÚ‚Û˛Ú ÍÓÌÚÓÎ¸ÌÓÈ „ÛÔÔÂ. çÂÓ·ıÓ-
‰ËÏÓ ÓÚÏÂÚËÚ¸, ˜ÚÓ, ÌÂÒÏÓÚfl Ì‡ ‡ÁÎË˜Ì˚Â
ÛÒÎÓ‚Ëfl ÍÛÎ¸ÚË‚ËÓ‚‡ÌËfl, ÔÓÎflÌ˚Â ÚÂÎ¸ˆ‡ ‚ÒÂı Á‡-
Ó‰˚¯ÂÈ ÓÒÚ‡˛ÚÒfl ‚ÒÂ„‰‡ ÒËÎ¸ÌÓ ÏÂÚËÎËÓ‚‡Ì-
Ì˚ÏË (ËÒ. 6; Barton et al., 2001; Shi, Haaf, 2002).

éÔÂ‰ÂÎÂÌÌÛ˛ ˜‡ÒÚ¸ „ÂÌÓÏ‡ ÏÎÂÍÓÔËÚ‡˛˘Ëı
ÒÓÒÚ‡‚Îfl˛Ú ÔÓ‚ÚÓfl˛˘ËÂÒfl ˝ÎÂÏÂÌÚ˚ Ñçä, Û˜‡ÒÚ-
ÍË ÍÓÚÓ˚ı ÔÓ‰‚Â„‡˛ÚÒfl ËÌÚÂÌÒË‚ÌÓÏÛ ÏÂÚËÎËÓ-
‚‡ÌË˛ (Selker, 1999). ä ˜ËÒÎÛ ÔÓÒÎÂ‰Ó‚‡ÚÂÎ¸ÌÓÒÚÂÈ,
Ó·Ó„‡˘ÂÌÌ˚ı ÏÂÚËÎËÓ‚‡ÌÌ˚ÏË ‰ËÌÛÍÎÂÓÚË‰‡ÏË
CpG,   ÓÚÌÓÒflÚÒfl  Ë ÔÓÒÎÂ‰Ó‚‡ÚÂÎ¸ÌÓÒÚË Ò‡ÚÑçä

(·ÓÎÂÂ 10% „ÂÌÓÏ‡ ÏÎÂÍÓÔËÚ‡˛˘Ëı). ì Ï˚¯Ë ÔÓ-
ÒÎÂ‰Ó‚‡ÚÂÎ¸ÌÓÒÚË å‡ë‡Ú, ‚Ó‚ÎÂ˜ÂÌÌ˚Â ‚ ÙÓÏË-
Ó‚‡ÌËÂ ÔÂËˆÂÌÚÓÏÂÌÓ„Ó ‡ÈÓÌ‡, Ë ÏËÌÓÌÓ„Ó
Ò‡ÚÂÎÎËÚ‡ (åËë‡Ú), ÙÓÏËÛ˛˘ËÂ ˆÂÌÚÓÏÂÌ˚È
‡ÈÓÌ ıÓÏÓÒÓÏ, ·ÓÎÂÂ ‰ÂÏÂÚËÎËÓ‚‡Ì˚ ‚ fl‰‡ı
ÏÛÊÒÍËı Ë ÊÂÌÒÍËı „‡ÏÂÚ ÔÓ Ò‡‚ÌÂÌË˛ Ò fl‰‡ÏË
·Î‡ÒÚÓÏÂÓ‚ ‰ÓËÏÔÎ‡ÌÚ‡ˆËÓÌÌ˚ı Á‡Ó‰˚¯ÂÈ
(ËÒ. 6, 

 

‡

 

; Sanford et al., 1984; Hajkova et al., 2002;
Yamagata et al., 2007); Ì‡˜ËÌ‡fl ÒÓ ÒÚ‡‰ËË ·Î‡ÒÚÓˆËÒÚ˚
Ó·‡ Ò‡ÚÂÎÎËÚ‡ ÏÂÚËÎËÛ˛ÚÒfl 

 

de novo

 

 (Yamagata et al.,
2007). 

Ç ÍÎÓÌËÓ‚‡ÌÌ˚ı ˝Ï·ËÓÌ‡ı (ÔË ÔÂÂÌÓÒÂ ÒÓ-
Ï‡ÚË˜ÂÒÍÓ„Ó fl‰‡ ‚ ̋ ÌÛÍÎÂËÓ‚‡ÌÌ˚È ÓÓˆËÚ) Ë ‚ ̋ Ï-
·ËÓÌ‡ı ÔÓÒÎÂ ÓÔÎÓ‰ÓÚ‚ÓÂÌËfl 

 

in vitro

 

 ÔÓ Ò‡‚ÌÂ-
ÌË˛ Ò ÌÓÏ‡Î¸ÌÓ ‡Á‚Ë‚‡˛˘ËÏËÒfl Á‡Ó‰˚¯‡ÏË ÌÂ
Ì‡·Î˛‰‡ÂÚÒfl ËÁÏÂÌÂÌËÈ ‚ ÏÂÚËÎËÓ‚‡ÌËË Ò‡ÚÑçä
(Yamagata et al., 2007). ë ‰Û„ÓÈ ÒÚÓÓÌ˚, ‡ÌÂÂ ÒÓ-
Ó·˘‡ÎÓÒ¸, ˜ÚÓ ‚ ÔÓ‰Ó·Ì˚ı ˝Ï·ËÓÌ‡ı ÔÓÒÎÂ‰Ó‚‡-
ÚÂÎ¸ÌÓÒÚË Ò‡ÚÑçä fl‚Îfl˛ÚÒfl „ËÔÂÏÂÚËÎËÓ‚‡ÌÌ˚-
ÏË (Fulka et al., 2004; Dindot et al., 2004).

êÂÁÛÎ¸Ú‡Ú˚ Ì‡¯ÂÈ ‡·ÓÚ˚ Ò‚Ë‰ÂÚÂÎ¸ÒÚ‚Û˛Ú, ̃ ÚÓ
ÏÂÚËÎËÓ‚‡ÌËÂ å‡ë‡Ú Á‡‚ËÒËÚ ÓÚ ÛÒÎÓ‚ËÈ, ‚ ÍÓÚÓ-
˚ı ‡Á‚Ë‚‡˛ÚÒfl Á‡Ó‰˚¯Ë: ÛÓ‚ÂÌ¸ ÏÂÚËÎËÓ‚‡ÌËfl
fl‰ÂÌÓÈ Ñçä Û‚ÂÎË˜Ë‚‡ÂÚÒfl ÔÓ ÏÂÂ ÛıÛ‰¯ÂÌËfl
ÛÒÎÓ‚ËÈ ÒÂ‰˚. í‡Í ‚ ÒÂ‰Â å2, ÌÂ ÔÂ‰Ì‡ÁÌ‡˜ÂÌÌÓÈ
‰Îfl ÍÛÎ¸ÚË‚ËÓ‚‡ÌËfl Á‡Ó‰˚¯ÂÈ Ï˚¯Ë, ÛÓ‚ÂÌ¸ ÏÂ-
ÚËÎËÓ‚‡ÌËfl Ñçä, Ë ‚ ˜‡ÒÚÌÓÒÚË å‡ë‡Ú, ‚˚¯Â, ˜ÂÏ
‚ ÓÒÚ‡Î¸Ì˚ı „ÛÔÔ‡ı Á‡Ó‰˚¯ÂÈ (ËÒ. 6, 7). 

í‡ÍËÏ Ó·‡ÁÓÏ, ÔÓÏËÏÓ ËÏÔËÌÚËÓ‚‡ÌÌ˚ı ÎÓ-
ÍÛÒÓ‚ ÔÓ‰ ̋ ÔË„ÂÌÂÚË˜ÂÒÍËÏ ÍÓÌÚÓÎÂÏ Ì‡ıÓ‰flÚÒfl ÌÂ
ÚÓÎ¸ÍÓ ÁÌ‡˜ËÚÂÎ¸ÌÓÂ ˜ËÒÎÓ „ÂÌÓ‚, ‚Ó‚ÎÂ˜ÂÌÌ˚ı ‚
Â„ÛÎflˆË˛ ÒÚ‡·ËÎ¸ÌÓÒÚË „ÂÌÓÏ‡ Ì‡ ÛÓ‚ÌÂ ÂÔ‡‡-
ˆËË Ñçä, ÌÓ Ë ÔÓ‚ÚÓfl˛˘ËÂÒfl ÔÓÒÎÂ‰Ó‚‡ÚÂÎ¸ÌÓÒÚË
Ò‡ÚÑçä. ë˜ËÚ‡ÂÚÒfl, ˜ÚÓ ËÁÏÂÌÂÌËÂ ÛÓ‚Ìfl ÏÂÚËÎË-
Ó‚‡ÌËfl Ò‚flÁ‡ÌÓ Ò Ú‡ÌÒÍËÔˆËÓÌÌ˚Ï ÒÚ‡ÚÛÒÓÏ ÍÎÂ-
ÚÓÍ. Ç ˝Ï·ËÓÌ‡Î¸Ì˚ı ÒÚ‚ÓÎÓ‚˚ı ÍÎÂÚÍ‡ı ÎËÌËÈ
Suv39h, E14 Ë IOUD2, „‰Â Ò‡ÚÑçä „ËÔÓÏÂÚËÎËÓ‚‡-
Ì‡, ÔÓÍ‡Á‡ÌÓ Ì‡ÎË˜ËÂ ÒÚ‡·ËÎ¸Ì˚ı ‰‚ÛıˆÂÔÓ˜Â˜Ì˚ı
Ú‡ÌÒÍËÔÚÓ‚, ÍÓÏÔÎÂÏÂÌÚ‡Ì˚ı å‡ë‡Ú Ë åËë‡Ú
(Martens et al., 2005; Enukashvily et al., 2009). Ç ·‡ÁÂ
‰‡ÌÌ˚ı ÍÑçä ‰‚ÛıÍÎÂÚÓ˜Ì˚ı Á‡Ó‰˚¯ÂÈ Ú‡ÍÊÂ
Ó·Ì‡ÛÊË‚‡˛ÚÒfl Ú‡ÌÒÍËÔÚ˚ Ò‡ÚÑçä (www.nc-
bi.nih.gov/BLAST). é‰Ì‡ÍÓ ÙÛÌÍˆËÓÌ‡Î¸Ì‡fl ÓÎ¸
˝ÚËı Ú‡ÌÒÍËÔÚÓ‚ Â˘Â ÌÂ ÛÒÚ‡ÌÓ‚ÎÂÌ‡. èÂ‰ÔÓÎ‡-
„‡ÂÚÒfl, ˜ÚÓ Ú‡ÌÒÍËÔÚ˚ Ò‡ÚÑçä ÏÓ„ÛÚ ÏÓ‰ÛÎËÓ-
‚‡Ú¸ ÔÓ„‡ÏÏÛ „ÂÌÌÓÈ ˝ÍÒÔÂÒÒËË, ÓÔÓÒÂ‰Ó‚‡ÌÌÓ
‚ÎËflÚ¸ Ì‡ ‡ÍÚË‚ÌÓÒÚ¸ Ñçä Ë Ó„‡ÌËÁ‡ˆË˛ fl‰‡ ‚
‡ÌÌÂÏ ˝Ï·ËÓ„ÂÌÂÁÂ (Martens et al., 2005).

Ç ÍÎÂÚÍ‡ı, ËÏÂ˛˘Ëı ‚˚ÒÓÍËÈ ÛÓ‚ÂÌ¸ ÒËÌÚÂÁ‡
êçä Ò Ñçä ÔÂËˆÂÌÚÓÏÂÌÓ„Ó ‡ÈÓÌ‡, ÌÂ ‰ÂÚÂÍ-
ÚËÛÂÚÒfl ·ÂÎÓÍ çê1-

 

γ

 

 Ë „ËÒÚÓÌ ç3, ÚËÏÂÚËÎËÓ-
‚‡ÌÌ˚È ÔÓ 9-ÏÛ ÎËÁËÌÓ‚ÓÏÛ ÓÒÚ‡ÚÍÛ (Bouzinba-Seg-
ard et al., 2006). ùÚË ÍÎÂÚÍË ÒÚ‡ÌÓ‚flÚÒfl ÔÓÎË- ËÎË
‡ÌÂÛÔÎÓË‰Ì˚ÏË. ÄÌ‡ÎËÁ Ô‡ÚÚÂÌÓ‚ ÏÂÚËÎËÓ‚‡ÌËfl
Ò‡ÚÑçä ‚ ÌÓÏ‡Î¸Ì˚ı Ë ÍÎÓÌËÓ‚‡ÌÌ˚ı ˝Ï·ËÓ-
Ì‡ı ‡ÁÎË˜Ì˚ı ‚Ë‰Ó‚ ÊË‚ÓÚÌ˚ı ÔÓÍ‡Á˚‚‡ÂÚ ËÁÏÂ-
ÌÂÌËÂ ÛÓ‚Ìfl ÏÂÚËÎËÓ‚‡ÌËfl Ñçä (Chen et al., 2004;
Kim et al., 2004; Kang et al., 2005). ùÚË Ì‡·Î˛‰ÂÌËfl

 

a

·

 

êËÒ. 4.

 

 èÓÌÛÍÎÂÛÒ˚ ÁË„ÓÚ ˜ÂÂÁ 21 ˜ (

 

‡

 

) Ë fl‰‡ ‰‚Ûı-
ÍÎÂÚÓ˜Ì˚ı Á‡Ó‰˚¯ÂÈ ˜ÂÂÁ 46 ˜ (

 

·

 

) ÔÓÒÎÂ ‚‚Â‰ÂÌËfl
ïÉó, ‡Á‚Ë‚‡˛˘ËıÒfl ‚ ÍÛÎ¸ÚÛ‡Î¸ÌÓÈ ÒÂ‰Â å16.
éÍ‡ÒÍ‡ DAPI. å‡Ò¯Ú‡·: 20 ÏÍÏ. 
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ÔÓ‰Ú‚ÂÊ‰‡˛Ú ÚÓ, ̃ ÚÓ ̃ ‡ÒÚ˚Â ÔÎ‡ˆÂÌÚ‡Ì˚Â ‡ÌÓÏ‡-
ÎËË ÍÎÓÌËÓ‚‡ÌÌ˚ı ˝Ï·ËÓÌÓ‚ ÔÓËÒıÓ‰flÚ ËÁ-Á‡
Ó¯Ë·ÓÍ ˝ÔË„ÂÌÂÚË˜ÂÒÍÓ„Ó ÂÔÓ„‡ÏÏËÓ‚‡ÌËfl Ì‡
‰ÓËÏÔÎ‡ÌÚ‡ÌˆËÓÌÌ˚ı ÒÚ‡‰Ëflı ‡Á‚ËÚËfl (Ñ˚·‡Ì Ä.,
Ñ˚·‡Ì è., 2006). 

ÇÒÔÓÏÓ„‡ÚÂÎ¸Ì˚Â ÂÔÓ‰ÛÍÚË‚Ì˚Â ÚÂıÌÓÎÓ„ËË
ÔÓ ‚ÂÏÂÌË ÔÂÂÒÂÍ‡˛ÚÒfl Ò ÒÓ·˚ÚËflÏË ˝ÔË„ÂÌÂÚË-
˜ÂÒÍÓ„Ó ÂÔÓ„‡ÏÏËÓ‚‡ÌËfl Ë ÔÓÚÂÌˆË‡Î¸ÌÓ ÏÓ-
„ÛÚ ÓÍ‡Á˚‚‡Ú¸ Ì‡ ÌËı ÌÂ„‡ÚË‚ÌÓÂ ‚ÎËflÌËÂ. êfl‰ ÒÓÓ·-
˘ÂÌËÈ Ò‚Ë‰ÂÚÂÎ¸ÒÚ‚Û˛Ú Ó ÓÊ‰ÂÌËË ‰ÂÚÂÈ Ò ÒËÌ‰Ó-
Ï‡ÏË ÇË‰ÂÏ‡ÌÌ‡–ÅÂÍ‚ËÚ‡ (DeBaun et al., 2003;
Gicquel et al., 2003; Halliday et al., 2004) Ë ùÌ„ÂÎ¸Ï‡Ì‡
(Cox et al., 2002; Orstavik et al., 2003) ÔÓÒÎÂ ÓÒÛ˘ÂÒÚ‚-
ÎÂÌËfl ÔÓˆÂ‰Û ËÒÍÛÒÒÚ‚ÂÌÌÓ„Ó ÓÔÎÓ‰ÓÚ‚ÓÂÌËfl
ËÎË ÓÔÎÓ‰ÓÚ‚ÓÂÌËfl in vitro. ÇÓ ‚ÒÂı ÒÎÛ˜‡flı ÔË˜Ë-
ÌÓÈ ‡Á‚ËÚËfl Á‡·ÓÎÂ‚‡ÌËÈ fl‚ËÎÓÒ¸ Ì‡Û¯ÂÌËÂ ÒÚ‡-
ÚÛÒ‡ ÏÂÚËÎËÓ‚‡ÌËfl Ì‡ ˝Ú‡Ô‡ı ‰Ó·ÎÂÌËfl. çÂ ËÒ-
ÍÎ˛˜ÂÌÓ, ˜ÚÓ ˝ÚÓÚ ˝ÙÙÂÍÚ Ó·ÛÒÎÓ‚ÎÂÌ ÌÂÒÔÓÒÓ·ÌÓ-
ÒÚ¸˛ ËÒÍÛÒÒÚ‚ÂÌÌ˚ı ÒÂ‰ ‰Îfl ÍÛÎ¸ÚË‚ËÓ‚‡ÌËfl
Á‡Ó‰˚¯ÂÈ in vitro ÔÓ‰‰ÂÊË‚‡Ú¸ ÔÓˆÂÒÒ˚ ˝ÔË„Â-
ÌÂÚË˜ÂÒÍÓÈ Â„ÛÎflˆËË ˝ÍÒÔÂÒÒËË „ÂÌÓ‚, ‚‡ÊÌ˚ı
‰Îfl ÓÒÚ‡ Ë ‰ËÙÙÂÂÌˆËÓ‚ÍË ÍÎÂÚÓÍ. 

Ñ‡ÌÌ˚Â Ì‡¯ÂÈ ‡·ÓÚ˚ ÔÓ‰Ú‚ÂÊ‰‡˛Ú ‡ÁÎË˜Ëfl
‚ ‡Á‚ËÚËË Á‡Ó‰˚¯ÂÈ „Ë·Ë‰Ì˚ı Ï˚¯ÂÈ F1
(C57BL/CBA) in vivo Ë ÍÛÎ¸ÚË‚ËÛÂÏ˚ı ‚ ÒÂ‰Â å16.
ÄÌ‡ÎËÁ ËÁÏÂÌÂÌËÈ ÏÂÚËÎËÓ‚‡ÌËfl Ò‡ÚÂÎÎËÚÌ˚ı ÔÓ-
ÒÎÂ‰Ó‚‡ÚÂÎ¸ÌÓÒÚÂÈ Ñçä ÔË Ò‡‚ÌÂÌËË Á‡Ó‰˚¯ÂÈ,
‡Á‚Ë‚‡˛˘ËıÒfl ‚ Ï‡ÚÂËÌÒÍÓÏ Ó„‡ÌËÁÏÂ, Ò Á‡Ó-
‰˚¯‡ÏË, ‡Á‚Ë‚‡˛˘ËÏËÒfl ‚ ËÒÍÛÒÒÚ‚ÂÌÌ˚ı ÒÂ‰‡ı,
ÏÓÊÂÚ ‰‡Ú¸ ‚ÓÁÏÓÊÌÓÒÚ¸ ÓÚÒÎÂÊË‚‡Ú¸ ÌÂÁÌ‡˜Ë-
ÚÂÎ¸Ì˚Â ËÁÏÂÌÂÌËfl, ÔÓËÒıÓ‰fl˘ËÂ Ì‡ ‡ÌÌËı ˝Ú‡-
Ô‡ı ˝Ï·ËÓ„ÂÌÂÁ‡, ˜ÚÓ ‚ ÔÂÒÔÂÍÚË‚Â ÏÓÊÂÚ ÒÚ‡Ú¸
Ì‡‰ÂÊÌ˚Ï ËÌ‰ËÍ‡ÚÓÓÏ ÌÓÏ‡Î¸ÌÓ„Ó ‡Á‚ËÚËfl Á‡-
Ó‰˚¯ÂÈ.

Ä‚ÚÓ˚ ·Î‡„Ó‰‡Ì˚ é.à. èÓ‰„ÓÌÓÈ Á‡ ˆÂÌ-
Ì˚Â ÂÍÓÏÂÌ‰‡ˆËË ÔË ÔÓ‰„ÓÚÓ‚ÍÂ ÒÚ‡Ú¸Ë.
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Modifications in Major Satellite Methylation in the Nucleus of a Two-cell Mouse 

Embryo with Respect to Developmental Conditions

 I. S. Kuznetsova, E.M. Noniashvili*, E.V. Gavrilova, and A.P. Dyban*
Institute of Cytology RAS, Saint-Petersburg, Tihoretskiy Prospekt 4, Russia, 194064

* Institute of Experimental Medicine RAMS, Saint-Petersburg, Acad. Pavlov St. 12, Russia, 197376 
      e-mail: kis@mail.cytsbp.rssi.ru

Abstract—The study of the degree of DNA methylation in the nucleus, in particular of the major satellite in
two-cell mouse embryos developing in the maternal organism, in standard cultural media M16 used for culti-
vation of mouse embryos and M2 media used for manipulations with embryos in the air was conducted. Two-
cell embryos nucleus aged 44–46 hours after chorionic hormone injection were investigated. The revealed re-
sults are evidence for the dependence of the major satelliteís methylation level of the developmental conditions
of embryos. The methylation level of the nucleus DNA was shown to increase with a deterioration of environ-
mental conditions. It was reported, that in the case of cultivation in M2 media not suitable for long cultivation,
the DNAís methylation level, MaSat in particular, was higher compared to other embryo groups. Accordingly,
not only a significant number of genes but also repeats of satellite DNA are involved in epigenetic regulation.

Key words: embryo, epigenomic programming, major satellite, methylation.
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ОНТОГЕНЕЗ № 5, 2009 (Вклейка к ст. Кузнецовой И.М.)

Рис. 5. Локализация гибридизационного сигнала МаСат (красный цвет) в ядрах 
двухклеточных зародышей, развивающихся in vivo (а) и в культуральных средах 
М16 (б) и М2 (в). Здесь и на рис. 6: ядра окрашены DAPI (синий псевдоцвет); 
масштаб – 15 мкм.

Рис. 6. Локализация гибридизационного сигнала МаСат (красный цвет) и сигнала метилированного цитозина (зеленый цвет) в 
ядрах двухклеточных зародышей, развивающихся in vivo (а) и в культурных средах М16 (б) и М2 (в).
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