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ея действию ливагена, указывает на дсгетерохро­

матинизацию спугНИ'-lНЫХ нитей и соответствую­

щую активацию рибосомных генов в лимqюци­

тах лип старческого возраста.

При наrpeвании клеток их мембраны, ци­

ТОП.JIaзматичеекие структуры и ядерные белки

дена1УРИРУЮТ в интервале температур 40-7Q<>c.
ПЛавление хроматина проходит при более высо­

ких температурах, для него характерно наличие

3 стадий проuесса денатурации. Профиль кри­

вой денатурации лимфоцитов интактных куль­

1)'р представлен тремя пиками тепдопоглощения

(эндотермами) и четырьмя мечами (рис. 2). Об­
ласти с низкотемпературной стороны первого

лика, характеризующиеся температурами денату­

рации (Td), равными 46±1, 55±1 и 6З±1"С, СООТ­

ветствуют денатурации мембран, ядерноr'О мат­

рикса и ЦIfI'OШlазматических структур. Наиболее

интенсивная эндотерма при 7] .О±О.5"С, а также

эндотермы 1, 11 и III (рис. 2) относятся соот­

ветственно к денатурации нуклеосом в составе

10 нм филамента-фиБРИЮIa с плотно упакован­

ными бок о бок нуклеосомами, 30 нм соленоида

и суперскрученной петли, прикреШIенной к ядер­

ному матриксу.

В лимфоцитах под действием л ивагена изме­

няются параметры денатурании ~ наблюдается

смешеfШе пика теплопоглощения 11 и полностью

исчезает эндотерма Ш (рис. 2). Под действием

пепти.ца на ФитогемаГГЛЮТИНИНСТИМУ,1ированные

клетки на калориметрической кривой лритепло­

вой денатурации в области 53-67"'С таюке наблю­

дается увеличение интенсивносrn теIUюпоглоше~

ния. Эгот результат указывает на то, что в хрома­

тине фитогемагглютининстимулированных лим­

фоuитов ливаген стимулирует разворачивание

плотно упакованного 1О нм филамента, в резуль­

тате чего образуется фибрилла с удаленными

друг от друга нуклеосомами, которая плавится

трехстanийно с T
d

, равными 56, 70 и 750с. по­

лученные результаты дают возможность пред­

полагать, что увеличение интенсивности теп-

лопоглошения в области 53-67 0С может быть

связано с более активным IШавлением линкер­

ных участков днк нуклеосомы, слабо защищен­

ных rn:стоном Нl. Таким образом, ливаген сfю­

собствует деконденсации хромосом и разуплот­

нению хроматина в лимфоцитах лиц старческого

возраста.

Под действием пептида варианты крупных

С-сегментов (d и е) ВL'Тречаются значительно

реже, чем в интактных клетках тех же индиви­

дов, а частота мелких вариamoв (а и Ь) возраста­

ет. При проведениианализа гетероморфизмаС­

сегментов в хромосомах 1, 9 и 16 интаКТНhlХ

лимфоцитов и клеток. обработанных ливагеном,

установлено, что изменение частоты встречае­

мости крупных и мелких вариантов С-сегмен­

тов по отде.пьным хромосомам неоднородно. Под

действием ливагена отмечена гетероморфность

хромосом] и 9, при этом степень выраженности

гетероморфизма (уменьшение размеров крупных

блоков) для указанных хромосом бьша разлИ'I­

ной (табл. 1). Распределение вариантов С-сег­

ментов гетерохроматина в хромосоме] 6 остава­

лось стабильным и не отличалось от показате­

лей интактных клеток (табл. 1). Полученные ре­

зультаты соответствуют данным литературы об

уменьшении размеров С-гетерохроматина хромо­

сом 1 и 9 под действием некоторых химических

вешеств и относительной стабильности структур­

ного С-гетерохроматина хромосомы 16 [12]. Од­
нако в некоторых моде...'lЯX старения in vitro и при

некоторых патологиях обнаружена вариабель­

ность абсолютного и относительного размеров

С-гетерохроматина этой хромосомы [7].
Таким образом, установлено, что действие

ливагена вызывает уменьшение размеров С-бло­

ков хромосом] и 9 лимфоцитов лип старческо­

го возраста, что свидетельствует о способности

пептида вызывать деконденсauию структурного

хроматина.

Частота СХО в культурах лимфоцитоls, об­

работанных ливагеном, была достоверно выше,

Таблица 2. Вли!<ние ливагена на частоту СХО в лимфоцитах лиц старческого возраста (М±m, n=ЗО)

Интактные клен:и Клетки, обработанные ливагеном

Донор ~

абс. "' 1 клетку абс. i "' 1 клетку
----_••..__._-----~

I
1 195 6.50±О.47 286 9.50±О.56*

2 175 5.В0±О.44 249 S.ЗО±О.5З**

3 165 5.50±О.4З 299 10.00±О.5В*

4 171 5.70±О.44 245 В.20±О.52*

5 180 6.00±О.45 296 9.90±О.57*

Всего 886 5.9±О.2 1З75 9.2±О.2*

Примвчание. ·р<О.ОО1, **р<О.О1 по сравнению с инrактиыми.
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чем в интактных J<.~.-==':""-::i.Н :-Ю...l_ 2). При ана­

.1изе изменения CIX'=":';~:--:' ~и. СХО на 1 клет­

ку по отдельным ГPYT::-~~~--rn.t установлено,

что ливаген вызва..- ~'':''IIfI~:юе возрастание

количества обмеНОБ :-:~, :!!с' ~X группах хро­

~юсом. Исключею~[' .;-,x-:-~-:.1 ~Тlпа F (хромо­

сомы 19 и 20, об.laJ.D.~ ~F.•ачите.lЬНЫМИ раз­

мерами и ценТJЮЧ~?--~ 'Е ~:~:;.a..ThHOM положе­

нии), в которой a-::,,-;L"':& .,~.JII':!;!,,~Ha было нелос­

товерным (р>О.О5 '.
Согласно со5р['у~""_"".:::з.L'v ~.-:IстаВJ1ениям, в

гетерохромаШНОЕ:'-'"'\ " -~~''1.,.--оМжrnНизирован­

ных районах XfX'"I"'!X":IЧ з:: ::::;юнсхо.:rит обмен­

ных процессов Ц.":.- нr..:::ю::;.l!е-\(-ое нами повы­

шение частоты С:\О -:-:'.l .I~~~e-\{ .1ивагена ОТ­

ражает пропессь;: .:'~i.:~~::'--.E--t!i1 гетерохрома­

тинизированны\ .3 ~'O::J~':'~ ~ния эухрома­

тиновых районоз ,""---":'Io.'L-""<:!\l с~~_:ювателЬно, ли­

ваген способсТБ:-~~ :;;'"-....""ЗIo..w..а..:::'~~}[ю генов, реп­

рессированны'\ ::;:.-'"~3О3растной пато­

.1Огии хроматин.:.

Таким 06рзз..'1К .~~~~:--: ВbLXi&!eT активацию

хроматина в .1НЧфL-'-..J::r:\.::-~ ~. ~.JЧескоro возраста

пугем мопифиКJ.:.:z:I-' ~~i\.,--.с>~nIНОВbIХ и гете­

рохромаТИНll3iГ;Х':;';":-'-'::а., ~,--"'+!'OB хромосом.
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