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В данном выпуске журнала представлены об-
зорные и экспериментальные статьи российских
ученых, ведущих исследования механизмов репа-
рации ДНК и их роли в обеспечении стабильно-
сти генома и преодолении болезней. ДНК всех
организмов постоянно повреждается эндогенны-
ми и экзогенными факторами. Механизмы репа-
рации осуществляют исправление повреждений
ДНК и обеспечивают сохранение генетической
информации. Важнейшим эндогенным факто-
ром, приводящим к повреждениям ДНК, являют-
ся активные формы кислорода, образующиеся в
живой клетке как продукты нормального метабо-
лизма кислорода, а также при ионизирующей ра-
диации. Эти метаболиты могут повреждать ДНК,
белки и другие органические соединения в живых
клетках. К экзогенным источникам относятся
ионизирующее и ультрафиолетовое излучения,
канцерогенные соединения, такие как продукты
неполного сгорания топлива, продукты табакоку-
рения и экологические токсины. Неуклонный
рост таких воздействий приводит к увеличению
частоты онкологических и нейродегенеративных
заболеваний и к преждевременному старению.

В процессе эволюции возникло несколько ча-
стично перекрывающихся систем, которые ис-
правляют большинство изменений в генетиче-
ских “текстах” клеток, устраняя повреждения в
ДНК. К таким механизмам относятся прямая ре-
парация, эксцизионная репарация оснований,
эксцизионная репарация нуклеотидов, репара-
ция двойных разрывов в ДНК (гомологичная
рекомбинация и негомологичное соединение
концов ДНК), механизм удаления ошибок, воз-
никающих в ДНК в процессе репликации (mis-
match repair). В статьях этого выпуска журнала
рассмотрены механизмы работы некоторых из
этих систем и способы их регуляции, а также
репликативный синтез ДНК на матрицах, содер-
жащих повреждения. К настоящему времени
установлено, что работа некоторых систем репа-
рации ДНК взаимосвязана и это обеспечивает их
дополнительную эффективность. Кроме того, в

клетке существует универсальная регуляция ак-
тивности этих систем с помощью поли(АДФ-ри-
бозил)ирования белков и ДНК, катализируемого
ферментами семейства поли(АДФ-рибозо)полиме-
раз (PARP), а именно PARP1 и PARP2. PARP1 и
PARP2 катализируют синтез “третьей нуклеино-
вой кислоты” – поли(АДФ-рибозы (PAR). Систе-
ма PARP – ключевая для регуляции процессов ре-
парации и организации комплексов репарации
ДНК на уровне хроматина. Одним из важнейших
открытий последних лет стало установление роли в
регуляции процессов репарации ДНК ядерных
РНК-связывающих белков, содержащих участки
неупорядоченной структуры, которые взаимодей-
ствуют с поли(АДФ-рибозой), и следует ожидать,
что новые открытия роли РНК/PAR-связываю-
щих белков в этих процессаx не заставят себя ждать.

Исследование механизмов репарации, репли-
кации ДНК, а также регуляции этих процессов –
передовой фронт развития мировой науки. За от-
крытие механизмов репарации ДНК была присуж-
дена Нобелевская премия по химии в 2015 году То-
масу Линдаллу, Полу Модричу и Азизу Санкару.
Эта область молекулярной биологии напрямую
связана как с поиском путей выживания организ-
мов, так и с разработкой наиболее оптимальных
способов лечения онкологических и нейродегене-
ративных заболеваний человека. При лечении
онкозаболеваний используются препараты, на-
правленно повреждающие ДНК. К числу широ-
ко применяемых воздействий относится также
ионизирующая радиация. Терапевтический эф-
фект таких воздействий зависит от эффективно-
сти систем репарации ДНК, поскольку системы
репарации удаляют повреждения из ДНК, что
ослабляет действие химиотерапевтических пре-
паратов и радиотерапии. В связи с этим исследо-
вание систем репарации ДНК и определение их
статуса в клетках здоровых и больных людей, а так-
же разработка ингибиторов систем репарации ДНК
в качестве потенциальных противоопухолевых пре-
паратов имеют большую медицинскую значимость.
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Исследование механизмов репарации ДНК, а
также практических аспектов, связанных с разра-
боткой ингибиторов и активаторов этих систем,
очень успешно развивается в целом ряде научно-
исследовательских организаций России, и инте-
рес к этим исследованиям постоянно нарастает. В
том числе это направление исследований – одно
из магистральных в Институте химической био-
логии и фундаментальной медицины СО РАН. Ста-

тьи и обзоры данного выпуска, написанные веду-
щими российскими учеными, позволят читателям
ознакомиться с самыми последними достижения-
ми и наиболее актуальными проблемами в изуче-
нии процессов репарации и репликации повре-
жденной ДНК.

© 2021 г. О.И. Лаврик



<<
  /ASCII85EncodePages false
  /AllowTransparency false
  /AutoPositionEPSFiles true
  /AutoRotatePages /All
  /Binding /Left
  /CalGrayProfile (Dot Gain 20%)
  /CalRGBProfile (Adobe RGB \0501998\051)
  /CalCMYKProfile (Photoshop 5 Default CMYK)
  /sRGBProfile (sRGB IEC61966-2.1)
  /CannotEmbedFontPolicy /Warning
  /CompatibilityLevel 1.3
  /CompressObjects /Tags
  /CompressPages true
  /ConvertImagesToIndexed true
  /PassThroughJPEGImages true
  /CreateJobTicket false
  /DefaultRenderingIntent /Default
  /DetectBlends true
  /DetectCurves 0.0000
  /ColorConversionStrategy /LeaveColorUnchanged
  /DoThumbnails false
  /EmbedAllFonts true
  /EmbedOpenType false
  /ParseICCProfilesInComments true
  /EmbedJobOptions true
  /DSCReportingLevel 0
  /EmitDSCWarnings false
  /EndPage -1
  /ImageMemory 1048576
  /LockDistillerParams false
  /MaxSubsetPct 100
  /Optimize false
  /OPM 1
  /ParseDSCComments true
  /ParseDSCCommentsForDocInfo true
  /PreserveCopyPage true
  /PreserveDICMYKValues true
  /PreserveEPSInfo true
  /PreserveFlatness false
  /PreserveHalftoneInfo false
  /PreserveOPIComments false
  /PreserveOverprintSettings true
  /StartPage 1
  /SubsetFonts true
  /TransferFunctionInfo /Apply
  /UCRandBGInfo /Preserve
  /UsePrologue false
  /ColorSettingsFile ()
  /AlwaysEmbed [ true
  ]
  /NeverEmbed [ true
  ]
  /AntiAliasColorImages false
  /CropColorImages false
  /ColorImageMinResolution 300
  /ColorImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleColorImages true
  /ColorImageDownsampleType /Bicubic
  /ColorImageResolution 300
  /ColorImageDepth -1
  /ColorImageMinDownsampleDepth 1
  /ColorImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeColorImages true
  /ColorImageFilter /FlateEncode
  /AutoFilterColorImages false
  /ColorImageAutoFilterStrategy /JPEG
  /ColorACSImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /ColorImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /JPEG2000ColorACSImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /JPEG2000ColorImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /AntiAliasGrayImages false
  /CropGrayImages false
  /GrayImageMinResolution 300
  /GrayImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleGrayImages true
  /GrayImageDownsampleType /Bicubic
  /GrayImageResolution 300
  /GrayImageDepth -1
  /GrayImageMinDownsampleDepth 2
  /GrayImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeGrayImages true
  /GrayImageFilter /FlateEncode
  /AutoFilterGrayImages false
  /GrayImageAutoFilterStrategy /JPEG
  /GrayACSImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /GrayImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /JPEG2000GrayACSImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /JPEG2000GrayImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /AntiAliasMonoImages false
  /CropMonoImages false
  /MonoImageMinResolution 1200
  /MonoImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleMonoImages true
  /MonoImageDownsampleType /Bicubic
  /MonoImageResolution 1200
  /MonoImageDepth -1
  /MonoImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeMonoImages true
  /MonoImageFilter /CCITTFaxEncode
  /MonoImageDict <<
    /K -1
  >>
  /AllowPSXObjects false
  /CheckCompliance [
    /None
  ]
  /PDFX1aCheck false
  /PDFX3Check false
  /PDFXCompliantPDFOnly false
  /PDFXNoTrimBoxError true
  /PDFXTrimBoxToMediaBoxOffset [
    0.00000
    0.00000
    0.00000
    0.00000
  ]
  /PDFXSetBleedBoxToMediaBox true
  /PDFXBleedBoxToTrimBoxOffset [
    0.00000
    0.00000
    0.00000
    0.00000
  ]
  /PDFXOutputIntentProfile ()
  /PDFXOutputConditionIdentifier ()
  /PDFXOutputCondition ()
  /PDFXRegistryName ()
  /PDFXTrapped /False

  /CreateJDFFile false
  /Description <<

  >>
  /Namespace [
    (Adobe)
    (Common)
    (1.0)
  ]
  /OtherNamespaces [
    <<
      /AsReaderSpreads false
      /CropImagesToFrames true
      /ErrorControl /WarnAndContinue
      /FlattenerIgnoreSpreadOverrides false
      /IncludeGuidesGrids false
      /IncludeNonPrinting false
      /IncludeSlug false
      /Namespace [
        (Adobe)
        (InDesign)
        (4.0)
      ]
      /OmitPlacedBitmaps false
      /OmitPlacedEPS false
      /OmitPlacedPDF false
      /SimulateOverprint /Legacy
    >>
    <<
      /AddBleedMarks false
      /AddColorBars false
      /AddCropMarks false
      /AddPageInfo false
      /AddRegMarks false
      /BleedOffset [
        14.173230
        14.173230
        14.173230
        14.173230
      ]
      /ConvertColors /NoConversion
      /DestinationProfileName ()
      /DestinationProfileSelector /NA
      /Downsample16BitImages true
      /FlattenerPreset <<
        /ClipComplexRegions true
        /ConvertStrokesToOutlines false
        /ConvertTextToOutlines false
        /GradientResolution 300
        /LineArtTextResolution 1200
        /PresetName ([High Resolution])
        /PresetSelector /HighResolution
        /RasterVectorBalance 1
      >>
      /FormElements false
      /GenerateStructure false
      /IncludeBookmarks false
      /IncludeHyperlinks false
      /IncludeInteractive false
      /IncludeLayers false
      /IncludeProfiles false
      /MarksOffset 14.173230
      /MarksWeight 0.250000
      /MultimediaHandling /UseObjectSettings
      /Namespace [
        (Adobe)
        (CreativeSuite)
        (2.0)
      ]
      /PDFXOutputIntentProfileSelector /NA
      /PageMarksFile /RomanDefault
      /PreserveEditing true
      /UntaggedCMYKHandling /LeaveUntagged
      /UntaggedRGBHandling /LeaveUntagged
      /UseDocumentBleed false
    >>
    <<
      /AllowImageBreaks true
      /AllowTableBreaks true
      /ExpandPage false
      /HonorBaseURL true
      /HonorRolloverEffect false
      /IgnoreHTMLPageBreaks false
      /IncludeHeaderFooter false
      /MarginOffset [
        0
        0
        0
        0
      ]
      /MetadataAuthor ()
      /MetadataKeywords ()
      /MetadataSubject ()
      /MetadataTitle ()
      /MetricPageSize [
        0
        0
      ]
      /MetricUnit /inch
      /MobileCompatible 0
      /Namespace [
        (Adobe)
        (GoLive)
        (8.0)
      ]
      /OpenZoomToHTMLFontSize false
      /PageOrientation /Portrait
      /RemoveBackground false
      /ShrinkContent true
      /TreatColorsAs /MainMonitorColors
      /UseEmbeddedProfiles false
      /UseHTMLTitleAsMetadata true
    >>
  ]
>> setdistillerparams
<<
  /HWResolution [2400 2400]
  /PageSize [595.000 842.000]
>> setpagedevice


