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Èññëåäîâàíèå îñîáåííîñòåé âçàèìîäåéñòâèÿ íèçêîìîëåêóëÿðíûõ áèîëî-
ãè÷åñêè àêòèâíûõ âåøåñòâ – ëèãàíäîâ ñ ÄÍÊ èìååò ðåøàþùåå çíà÷åíèå
äëÿ ïîíèìàíèÿ òàêèõ âàæíûõ ïðîöåññîâ, êàê ðåïëèêàöèÿ, ðåêîìáèíàöèÿ,
ðåïaðàöèÿ è ýêñïðåññèÿ ãåíîâ. Â íàñòîÿùåå âðåìÿ èíòåíñèâíî ïðîâîäÿòñÿ
èññëåäîâàíèÿ ñ öåëüþ ðàçðàáîòêè íîâûõ ïîäõîäîâ äëÿ âûÿâëåíèÿ ñïîñîáîâ
ñâÿçûâàíèÿ è ñïåöèôè÷íîñòè ëèãàíäîâ ê îïðåäåëåííûì ïîñëåäîâàòåëüíîñòÿì
ÄÍÊ, à òàêæå äëÿ ïîíèìàíèÿ ìîëåêóëÿðíûõ ìåõàíèçìîâ äåéñòâèÿ áèîëîãè-
÷åñêè àêòèâíûõ ñîåäèíåíèé íà ôóíêöèîíèðîâàíèå ÄÍÊ [1-5]. Äëÿ ïîíèìàíèÿ
ìåõàíèçìîâ äåéñòâèÿ òàêèõ ëèãàíäîâ è ðàçâèòèÿ ïðèíöèïîâ êîíñòðóèðîâàíèÿ
íîâûõ âûñîêîàêòèâíûõ è ñïåöèôè÷åñêèõ ìîëåêóë íåîáõîäèìû ñòðóêòóðíûå,
òåðìîäèíàìè÷åñêèå è êèíåòè÷åñêèå èññëåäîâàíèÿ.

Íèçêîìîëåêóëÿðíûå âåùåñòâà ìîãóò ñâÿçûâàòüñÿ ñ ÄÍÊ êîâàëåíòíî
(íåîáðàòèìî) è íåêîâàëåíòíî (îáðàòèìî). Íåêîâàëåíòíî ñâÿçûâàþùèåñÿ
ëèãàíäû â ñâîþ î÷åðåäü ïîäðàçäåëÿþòñÿ íà èíòåðêàëÿòîðû è íåèíòåðêà-
ëÿòîðû. Ïëîñêèå, àðîìàòè÷åñêèå, ãåòåðîöèêëè÷åñêèå ãðóïïû ëèãàíäîâ-
èíòåðêàëÿòîðîâ ïðè âçàèìîäåéñòâèè îáðàçóþò ñòýêèíã êîíòàêòû ñ îñíîâàíè-
ÿìè ÄÍÊ è èíäóöèðóþò çíà÷èòåëüíûå êîíôîðìàöèîííûå èçìåíåíèÿ â íåé
[6,7].

Â ïîñëåäíåå âðåìÿ áîëüøîå âíèìàíèå óäåëÿåòñÿ òàêæå èññëåäîâàíèÿì
âçàèìîäåéñòâèÿ ëèãàíäîâ-íåèíòåðêàëÿòîðîâ, èçáèðàòåëüíî ñâÿçûâàþùèõñÿ ñ
îïðåäåëåííûìè ïîñëåäîâàòåëüíîñòÿìè â îäíîì èç æåëîáêîâ ÄÍÊ. Ñðåäè
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òàêèõ ñîåäèíåíèé îïðåäåëåííûé èíòåðåñ ïðåäñòàâëÿþò îëèãîïåïòèäû, ÿâ-
ëÿþùèåñÿ ïðîèçâîäíûìè ëåêñèòðîïñèíîâ (íåòðîïñèí, äèñòàìèöèí), è áèñ-
àìèäû, êîòîðûå èñïîëüçóþòñÿ â êà÷åñòâå çîíäîâ, óçíàþùèõ îïðåäåëåííûå
ïîñëåäîâàòåëüíîñòè ÄÍÊ [8]. Áèñ-àìèäíûå âåùåñòâà ñ àíòèâèðóñíûìè
è àíòèáàêòåðèàëüíûìè ñâîéñòâàìè ïðåäñòàâëÿþò ñîáîé êëàññ ëèãàíäîâ,
ñâÿçûâàþùèõñÿ â ìàëîì æåëîáêå ÄÍÊ, ïðîÿâëÿÿ ïðåäïî÷òåíèå ê ÀÒ áîãàòûì
ó÷àñòêàì [9,10]. Êîìïëåêñû ñòàáèëèçèðóþòñÿ çà ñ÷åò âàí-äàð-âààëüñîâûõ
êîíòàêòîâ ìîëåêóë ëèãàíäà ñî ñòåíêàìè ìàëîãî æåëîáêà, à òàêæå çà ñ÷åò
îáðàçîâàíèÿ âîäîðîäíûõ ñâÿçåé ìåæäó àìèäíûìè ãðóïïàìè ëèãàíäà è
îñíîâàíèÿìè ÄÍÊ [11,12]. Â ñòàáèëèçàöèè êîìïëåêñîâ âàæíóþ ðîëü èãðàåò
òàêæå ýëåêòðîñòàòè÷åñêîå âçàèìîäåéñòâèå ìåæäó ïîëîæèòåëüíî çàðÿæåí-
íûìè ìîëåêóëàìè ëèãàíäà è îòðèöàòåëüíî çàðÿæåííûì ñàõàðî-ôîñôàòíûì
îñòîâîì.

Àíàëèç ìíîãî÷èñëåííûõ ýêñïåðèìåíòàëüíûõ äàííûõ, à òàêæå íåêîòîðûå
îáùèå ñîîáðàæåíèÿ î ïåðåõîäå ñïèðàëü – êëóáîê îáóñëîâèëè âîçìîæíîñòü
ïðåäñòàâëåíèÿ îñíîâíîé ìîäåëè ÄÍÊ, èñïîëüçóåìîé äëÿ òåîðåòè÷åñêîãî
ðàññìîòðåíèÿ åå ïëàâëåíèÿ â ïðèñóòñòâèè ëèãàíäà. Ñðàâíåíèå òåîðèè
ñ ýêñïåðèìåíòîì äàëî âîçìîæíîñòü ñóäèòü îá îñîáåííîñòÿõ ñâÿçûâàíèÿ
ëèãàíäîâ ñ ÄÍÊ, à òàêæå îïðåäåëèòü òåðìîäèíàìè÷åñêèå ïàðàìåòðû âçàè-
ìîäåéñòâèÿ: îòíîøåíèå êîíñòàíò ñâÿçûâàíèÿ ñ ïîëèìåðîì, íàõîäÿùèìñÿ â
ðàçëè÷íûõ ñîñòîÿíèÿõ (â ÷àñòíîñòè äâóõöåïî÷å÷íîì (äö) è îäíîöåïî÷å÷íîì
(îö)), è ÷èñëî ïàð îñíîâàíèé, ñîîòâåòñòâóþùèõ îäíîìó ìåñòó ñâÿçûâàíèÿ
ëèãàíäà (n) [13].

Íàñòîÿùàÿ ñòàòüÿ îáîáùàåò ðåçóëüòàòû òåîðåòè÷åñêîãî àíàëèçà ýêñïå-
ðèìåíòàëüíûõ äàííûõ, ïîëó÷åííûõ â ëàáîðàòîðèè ìîëåêóëÿðíîé áèîôèçèêè
ÅÃÓ, êîòîðûå ïîçâîëèëè îïðåäåëèòü ðÿä òåðìîäèíàìè÷åñêèõ ïàðàìåòðîâ
ñâÿçûâàíèÿ èíòåðêàëèðóþùèõ, à òàêæå ”âíåøíå ñâÿçûâàþùèõñÿ” ëèãàíäîâ
ñ äö- è îö-ÄÍÊ è âûÿâèòü íåêîòîðûå îñîáåííîñòè âçàèìîäåéñòâèÿ ýòèõ
ëèãàíäîâ ñ ÄÍÊ.

Óñòàíîâëåíî, ÷òî, â çàâèñèìîñòè îò âåëè÷èíû ñîîòíîøåíèÿ êîíñòàíò
ñâÿçûâàíèÿ ëèãàíäà ñ äö- è îö-ñòðóêòóðàìè íèçêîìîëåêóëÿðíîå âåùåñòâî
ñòàáèëèçèðóåò èëè äåñòàáèëèçèðóåò äö-ñòðóêòóðó ÄÍÊ. Íà îïûòå ýòî äåéñòâèå
ïðîÿâëÿåòñÿ â ñäâèãå òî÷êè ïåðåõîäà êîìïëåêñà Tm â òó èëè èíóþ ñòîðîíó
ïî îòíîøåíèþ ê T0 ”÷èñòîãî” ïîëèìåðà, à øèðèíà èíòåðâàëà ïåðåõîäà è â
òîì, è â äðóãîì ñëó÷àå óâåëè÷èâàåòñÿ (ïðè íèçêèõ êîíöåíòðàöèÿõ ëèãàíäà).
Òàêîå èçìåíåíèå ïàðàìåòðîâ ïåðåõîäà ñâÿçàíî ñ ïåðåðàñïðåäåëåíèåì â
õîäå ïëàâëåíèÿ ìîëåêóë ëèãàíäà ìåæäó ñïèðàëüíûìè è êëóáêîîáðàçíûìè
ó÷àñòêàìè â ñîîòâåòñòâèè ñ èõ ñðîäñòâîì ê ýòèì ó÷àñòêàì, à êðèâàÿ
çàâèñèìîñòè îò êîíöåíòðàöèè ëèãàíäîâ èìååò êîëîêîëîîáðàçíóþ ôîðìó, òàê
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êàê èç-çà îãðàíè÷åííîñòè ÷èñëà ìåñò ñâÿçûâàíèÿ äëÿ ñêðåïêè íà äö-ó÷àñòêàõ
ÄÍÊ óâåëè÷åíèå êîíöåíòðàöèè ëèãàíäîâ ïðèâîäèò ê çàòðóäíåíèþ ïðîöåññà
ïåðåðàñïðåäåëåíèÿ è âåëè÷èíà ± ( ¢ T=T 2

m ) = ¢ T=T 2
m ¡ ¢ T0=T 2

0 (¢ T è ¢ T0 –
øèðèíû èíòåðâàëà, Tm è T0 –òåìïåðàòóðû ïëàâëåíèÿ êîìïëåêñîâ ÄÍÊ-ëèãàíä
è ÷èñòîé ÄÍÊ ñîîòâåòñòâåííî), ïðîõîäÿ ÷åðåç ìàêñèìóì, óìåíüøàåòñÿ. Â
ïðåäåëüíîì ñëó÷àå, êîãäà âñå ìåñòà ñâÿçûâàíèÿ íà äö-ÄÍÊ çàíÿòû ëèãàíäàìè,
ïðèðàùåíèå øèðèíû èíòåðâàëà ïëàâëåíèÿ ñòðåìèòñÿ ê íóëþ (ðèñ. 1, êðèâûå
1-3).

Ðèñ.1. Êðèâûå çàâèñèìîñòè ± ( ¢ T=T 2
m ) ¢ 1 0 ¡5 ãðàä¡1 (êðèâûå 1-3) è ± ( 1 =Tm ) ¢ 1 0 ¡5

ãðàä¡1 (êðèâàÿ 4) îò r. Êðèâàÿ 1 ïîëó÷åíà äëÿ êîìïëåêñîâ ÁÝ ñ ÄÍÊ ïðè

¹ = 2 : 0 ¢ 1 0 ¡3Ì Na+, êðèâûå 2 è 3 – äëÿ êîìïëåêñîâ ÀÌÄ (2) è ÁÝ (3) ñ ÄÍÊ ïðè

¹ = 2 : 0 ¢ 1 0 ¡2 Ì Na+. Êðèâàÿ 4 ñîîòâåòñòâóåò èçìåíåíèþ ± ( 1 =Tm ) îò rb ïðè

¹ = 2 : 0 ¢ 1 0 ¡2 Ì Na+. Àíàëîãè÷íûå çàâèñèìîñòè, ïîëó÷åííûå ïðè äðóãèõ

èññëåäîâàííûõ èîííûõ ñèëàõ, íå ïðèâåäåíû. Êðèâûå ïîëó÷åíû èç òåîðåòè÷åñêèõ

ðàñ÷åòîâ, òî÷êè íà êðèâûõ – ýêñïåðèìåíòàëüíûå [13].

Äàëüíåéøåå óâåëè÷åíèå êîíöåíòðàöèè ëèãàíäà âíîâü ïðèâîäèò ê óâåëè-
÷åíèþ çíà÷åíèÿ ± ( ¢ T=T 2

m ) , à ïàðàìåòð ïðèðàùåíèÿ òåìïåðàòóðû ïëàâëåíèÿ
± ( 1 =Tm ) = 1 =T0 ¡ 1 =Tm óìåíüøàåòñÿ (ðèñ. 1, êðèâàÿ 4): ñòàáèëèçàòîð
ïðåâðàùàåòñÿ â äåñòàáèëèçàòîð äö-ñòðóêòóðû. Òåîðåòè÷åñêèé àíàëèç ýêñïå-
ðèìåíòàëüíûõ äàííûõ âûÿâèë ñóùåñòâîâàíèå áîëåå îäíîãî òèïà ñâÿçûâàíèÿ
â ñëó÷àå êëàññè÷åñêîãî èíòåðêàëÿòîðà áðîìèñòîãî ýòèäèÿ (ÁÝ) ñ äö- è îö-
ÄÍÊ, îäèí èç êîòîðûõ ”ñèëüíûé”, äðóãîé (äðóãèå) -”ñëàáûé”, è ïîçâîëèë
îöåíèòü âåëè÷èíû òåðìîäèíàìè÷åñêèõ ïàðàìåòðîâ êîìïëåêñîîáðàçîâàíèÿ –
êîíñòàíòó è ÷èñëî ìåñò ñâÿçûâàíèÿ n [13].

Ïîëó÷åííûå ðåçóëüòàòû ïîçâîëÿþò óñëîâíî ðàçäåëèòü êðèâûå çàâèñè-
ìîñòè ± ( ¢ T=T 2

m ) è ± ( 1 =Tm ) îò êîíöåíòðàöèè ëèãàíäà â ñëó÷àå êîìïëåêñîâ ÁÝ ñ
ÄÍÊ íà òðè îáëàñòè:
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1. íèçêèå êîíöåíòðàöèè ëèãàíäà (0 < r · 0 : 1 2 5 , ãäå r = Cëèã=CÄÍÊ):
ìîëåêóëû ÁÝ ïðåèìóùåñòâåííî èíòåðêàëèðóþò â ïëîñêîñòü ïàð îñíîâàíèé.
Ïðè ýòîì òåìïåðàòóðà Tm è øèðèíà èíòåðâàëà ïëàâëåíèÿ ¢ T êîìïëåêñîâ
óâåëè÷èâàþòñÿ;

2. èíòåðâàë 0 :1 2 5 · r · 0 :5 ; ìîëåêóëû ÁÝ ÷àñòè÷íî èíòåðêàëèðóþò ìåæäó
ñîñåäíèìè îñíîâàíèÿìè â îäíîé èç íèòåé ÄÍÊ (ïîëóèíòåðêàëÿöèÿ). Â ýòîé
îáëàñòè èçìåíåíèÿ êîíöåíòðàöèè ëèãàíäà Tm êîìïëåêñîâ óâåëè÷èâàåòñÿ, à ¢ T
óìåíüøàåòñÿ è ïðè r » 0 :5 ñòàíîâèòñÿ ðàâíîé ¢ T0 ÷èñòîé ÄÍÊ (ðèñ. 1). Ýòîò
ýôôåêò çàâèñèò îò èîííîé ñèëû ðàñòâîðà, óâåëè÷åíèå êîòîðîãî ïðèâîäèò ê
óìåíüøåíèþ çíà÷åíèÿ r, ïðè êîòîðîì ¢ T = ¢ T0 (ðèñ. 1, ñð. êðèâûå 1, 2, 3);

3. r > 0 : 5 ; âñå âîçìîæíûå ìåñòà ñâÿçûâàíèÿ íà äö-ó÷àñòêàõ ÄÍÊ
íàñûùåíû è ìîëåêóëû ÁÝ ïåðåðàñïðåäåëÿþòñÿ íà ñâîáîäíûå îö-ó÷àñòêè ÄÍÊ,
òåì ñàìûì óìåíüøàÿ Tm è ðåçêî óâåëè÷èâàÿ ¢ T : ñòàáèëèçàòîð äö-ñòðóêòóðû
ÄÍÊ ïðåâðàùàåòñÿ â äåñòàáèëèçàòîð.

Èññëåäîâàíèÿ ïîêàçàëè, ÷òî Íoechst 33258 (H33258) òàê æå, êàê è
ÁÝ, ñâÿçûâàåòñÿ ñ ÄÍÊ ”ñèëüíûì” è ”ñëàáûì” ñïîñîáàìè. Ïðèìå÷àòåëüíî,
÷òî ïðè îòíîñèòåëüíî âûñîêèõ èîííûõ ñèëàõ ðàñòâîðà (¹ > 0 :0 0 4 Ì
Na+) è âûñîêèõ êîíöåíòðàöèÿõ ëèãàíäà ïîñëåäíèå äèññîöèèðóþò âñëåäñòâèå
ýëåêòðîñòàòè÷åñêîé ïðèðîäû ñëàáîãî ñïîñîáà ñâÿçûâàíèÿ [14,15].

Ðèñ.2. Êðèâûå çàâèñèìîñòè èçìåíåíèÿ ± ( ¢ T=T 2
m ) ¢ 1 0 5 ãðàä¡1 îò r ïðè èîííûõ ñèëàõ

0.002 (1); 0.004 (2); 0.01 (3) è 0.02 Ì Na+ (4), ïîëó÷åííûå íà îñíîâàíèè êðèâûõ

ïëàâëåíèÿ ÄÍÊ è åå êîìïëåêñîâ ñ H33258.

Íà ðèñ. 2 ïðèâåäåíû çàâèñèìîñòè èçìåíåíèÿ øèðèíû èíòåðâàëà ïëàâëå-
íèÿ êîìïëåêñîâ ÄÍÊ-Í33258 îò êîíöåíòðàöèè ëèãàíäà. Êàê âèäíî èç ðèñóíêà,
ïðè èîííûõ ñèëàõ ðàñòâîðà ¹ = 0 :0 0 2 Ì; ¹ = 0 :0 1 Ì è ¹ = 0 :0 2 Ì Na+

èç-çà îãðàíè÷åííîñòè ìåñò ñâÿçûâàíèÿ íà äö-ÄÍÊ êðèâûå ïðàêòè÷åñêè íå
ìåíÿþòñÿ óæå ïðè çíà÷åíèÿõ r ¸ 0 : 1 . Îñîáûé èíòåðåñ ïðåäñòàâëÿþò äàííûå,
ïîëó÷åííûå ïðè ¹ = 0 : 0 0 4 Ì Na+ (ðèñ. 2, êðèâàÿ 2): êðèâàÿ çàâèñèìîñòè
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± ( ¢ T=T 2
m ) îò r óâåëè÷èâàåòñÿ ïðè íèçêèõ êîíöåíòðàöèÿõ ëèãàíäà ( r ¸ 0 :0 5 ) ,

ïðîõîäèò ÷åðåç ïëàòî è, óìåíüøàÿñü, ïðèðàâíèâàåòñÿ ê íóëþ ïðè çíà÷åíèÿõ
r ¸ 0 : 2 ( ± ( ¢ T=T 2

m ) ¼ 0 ) (ðèñ. 2, êðèâàÿ 2).
Íà ñóùåñòâîâàíèå ðàçëè÷íûõ ñïîñîáîâ ñâÿçûâàíèÿ Í33258 ñ ÄÍÊ

óêàçûâàåò Ñêåò÷àðä-àíàëèç êðèâûõ àäñîðáöèè (íåëèíåéíûå êðèâûå), ñ
ïîìîùüþ êîòîðîãî áûëè îïðåäåëåíû çíà÷åíèÿ êîíñòàíò ( ) è ÷èñëà ìåñò
ñâÿçûâàíèÿ ( n) äëÿ äâóõ ñïîñîáîâ (òàáëèöà) [14].

Ýêñïåðèìåíòàëüíûå çíà÷åíèÿ K è n, ïîëó÷åííûå äëÿ êîìïëåêñîâ Í33258 ñ
ÄÍÊ ïðè ðàçëè÷íûõ èîííûõ ñèëàõ ðàñòâîðà

Èîííàÿ ñèëà, Ì Na+ Ks ¢ 1 0 ¡6 M¡1 Kw ¢ 1 0 ¡5 M¡1 ns nw

0.002 7.9§0.30 0.80§0.03 14 3

0.004 0.62§0.05 0.14§0.05 8 3

0.01 6.25§0.20 0.67§0.02 11 3

0.02 450.00§20.00 10.30§2.00 17 4

Ïðèìå÷àíèå: Ks è Kw – êîíñòàíòû ñèëüíîãî è ñëàáîãî ñïîñîáîâ ñâÿçûâàíèÿ,
ñîîòâåòñòâåííî, ns è nw – ÷èñëî ïàð îñíîâàíèé, ñîîòâåòñòâóþùèõ îäíîìó
ìåñòó ñèëüíîãî è ñëàáîãî ñïîñîáîâ ñâÿçûâàíèÿ, ñîîòâåòñòâåííî.

Çíà÷åíèå Ks, ïîëó÷åííîå ïðè èîííîé ñèëå ðàñòâîðà ¹ = 0 :0 0 2 Ì Na+,
óêàçûâàåò íà òî, ÷òî Í33258 ñ ÄÍÊ ñâÿçûâàåòñÿ íåñïåöèôè÷åñêè, ñèëüíûì
ñïîñîáîì. Îäíàêî, êàê âèäíî èç òàáëèöû, çíà÷åíèå Ks, ñîîòâåòñòâóþùåå
ñèëüíîìó ñïîñîáó, óìåíüøàåòñÿ ïðè ïîâûøåíèè èîííîé ñèëû ðàñòâîðà
îò 2 äî 4 ìÌ Na+. Äàííûå òàáëèöû ïîçâîëÿþò ïðåäïîëîæèòü, ÷òî
ïðè èîííîé ñèëå 4 ìÌ Na+ ìîëåêóëû Í33258 ñ ÄÍÊ ñâÿçûâàþòñÿ äâóìÿ
ñèëüíûìè ñïîñîáàìè îäíîâðåìåííî, êîòîðûå, ïî âñåé âåðîÿòíîñòè, îñëàáëÿþò
äðóã äðóãà. Äàëüíåéøåå ïîâûøåíèå èîííîé ñèëû ðàñòâîðà ïðèâîäèò ê
çíà÷èòåëüíîìó âîçðàñòàíèþ âåëè÷èíû Ks, ÷òî ÿâëÿåòñÿ ñëåäñòâèåì ïðîÿâ-
ëåíèÿ òîëüêî îäíîãî, ÿðêî âûðàæåííîãî ñïåöèôè÷åñêîãî âçàèìîäåéñòâèÿ
ìîëåêóë ëèãàíäà ñ ÀÒ ïîñëåäîâàòåëüíîñòÿìè ÄÍÊ (ïðè 20 ìÌ Na+ çíà÷åíèå
êîíñòàíòû ñâÿçûâàíèÿ íàèáîëüøåå).

Êàê âèäíî èç ïðèâåäåííûõ â òàáëèöà äàííûõ, çíà÷åíèå ns óìåíüøàåòñÿ
ïðè óâåëè÷åíèè èîííîé ñèëû ðàñòâîðà oò 2 äî 4 ìÌ Na+, à ïðè äàëüíåéøåì
ïîâûøåíèè èîííîé ñèëû ðàñòâîðà çíà÷åíèå ns óâåëè÷èâàåòñÿ. Ïðè ¹ = 2 0 ìÌ
Na+ çíà÷åíèå ns íàèáîëüøåå, òàê êàê â ýòèõ óñëîâèÿõ ÷èñëî ìåñò ñâÿçûâàíèÿ
Í33258 íà ÄÍÊ ñèëüíûì ñïîñîáîì ñèëüíî îãðàíè÷åíî ïî ñðàâíåíèþ ñ ns,
ïîëó÷åííûìè ïðè áîëåå íèçêèõ èîííûõ ñèëàõ. Çíà÷åíèÿ nw ïðàêòè÷åñêè
îäèíàêîâû â èíòåðâàëå èçìåíåíèÿ èîííîé ñèëû ðàñòâîðà – 2 · ¹ · 2 0 ìÌ
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Na+. Ýòî óêàçûâàåò íà òî, ÷òî ïðè âûñîêèõ êîíöåíòðàöèÿõ ëèãàíäà ñëàáûé
ñïîñîá ñâÿçûâàíèÿ Í33258 ñ ÄÍÊ ïðîèñõîäèò ïî îäíîìó è òîìó æå ìåõàíèçìó
íåçàâèñèìî îò èîííîé ñèëû ðàñòâîðà.

Òàêèì îáðàçîì, ñðàâíèòåëüíûé àíàëèç òåîðåòè÷åñêè ðàññ÷èòàííûõ è
ýêñïåðèìåíòàëüíûõ ðåçóëüòàòîâ ïî âçàèìîäåéñòâèþ ëèãàíäîâ ñ ÄÍÊ âûÿâèë,
÷òî è ÁÝ, è Hoechst 33258 ìîãóò ñâÿçûâàòüñÿ ñ ÄÍÊ áîëåå ÷åì îäíèì ñïîñîáîì
(ìóëüòèìîäàëüíûå ëèãàíäû), ÷òî äàåò âîçìîæíîñòü â äàëüíåéøåì èçó÷èòü èõ
ñîâìåñòíîå ñâÿçûâàíèå ñ ÄÍÊ.

1Åðåâàíñêèé ãîñóäàðñòâåííûé óíèâåðñèòåò
2Åðåâàíñêèé ãîñóäàðñòâåííûé óíèâåðñèòåò àðõèòåêòóðû è ñòðîèòåëüñòâà

Ï. Î. Âàðäåâàíÿí, À. Ï. Àíòîíÿí, Ì. À. Øàãèíÿí, À. Ò. Êàðàïåòÿí

Âçàèìîäåéñòâèå íåêîâàëåíòíî ñâÿçûâàþùèõñÿ ëèãàíäîâ ñ ÄÍÊ

Ðàññìîòðåíû îñîáåííîñòè ñâÿçûâàíèÿ ëèãàíäîâ ñ ÄÍÊ. Oïðåäåëåíû òåðìîäè-

íàìè÷åñêèå ïàðàìåòðû ñâÿçûâàíèÿ èíòåðêàëèðóþùèõ, à òàêæå ”âíåøíå ñâÿçûâà-

þùèõñÿ” ëèãàíäîâ ñ äâóõöåïî÷å÷íûé (äö) è îäíîöåïî÷å÷íûé (îö) ÄÍÊ. Âûÿâëåíû

íåêîòîðûå îñîáåííîñòè âçàèìîäåéñòâèÿ ýòèõ ëèãàíäîâ ñ ÄÍÊ. Ïîêàçàíî, ÷òî â

çàâèñèìîñòè îò âåëè÷èíû ñîîòíîøåíèÿ êîíñòàíò ñâÿçûâàíèÿ ëèãàíäà ñ äö- è îö-

ñòðóêòóðàìè, íèçêîìîëåêóëÿðíîå âåùåñòâî ñòàáèëèçèðóåò èëè äåñòàáèëèçèðóåò äö-

ñòðóêòóðó ÄÍÊ. Ïîêàçàíî òàêæå, ÷òî áðîìèñòûé ýòèäèé è Íoechst 33258 ìîãóò

âçàèìîäåéñòâîâàòü ñ ÄÍÊ áîëüøå ÷åì îäíèì ñïîñîáîì.

ä. Ð. ì³ñ¹»õ³ÝÛ³Ý, ². ä. ²ÝïáÝÛ³Ý, Ø. ². Þ³ÑÇÝÛ³Ý, ². Â. Î³ñ³å»ïÛ³Ý

¸ÜÂ-Ç Ñ»ï áã Ïáí³É»Ýï Ï³åíáÕ ÉÇ·³Ý¹Ý»ñÇ ÷áË³½¹»óáõÃÛáõÝÁ

¸Çï³ñÏí»É »Ý ¸ÜÂ-Ç Ñ»ï ÉÇ·³Ý¹Ý»ñÇ Ï³åÙ³Ý ³é³ÝÓÝ³Ñ³ïÏáõÃÛáõÝÝ»ñÁ: àñáßí»É

»Ý »ñÏßÕÃ³ (»ß) »õ Ù»ÏßÕÃ³ (Ùß) ¸ÜÂ-Ç Ñ»ï ÇÝï»ñÏ³ÉÛ³óÇáÝ »õ ³ñï³ùÇÝ »Õ³Ý³Ïáí

÷áË³½¹áÕ ÉÇ·³Ý¹Ý»ñÇ Ï³åÙ³Ý Ã»ñÙá¹ÇÝ³ÙÇÏ å³ñ³Ù»ïñ»ñÁ: ´³ó³Ñ³Ûïí»É »Ý ¸ÜÂ-Ç

Ñ»ï ³Ûë ÉÇ·³Ý¹Ý»ñÇ Ï³åÙ³Ý áñáß ³é³ÝÓÝ³Ñ³ïÏáõÃÛáõÝÝ»ñ: òáõÛó ¿ ïñí»É, áñ Ï³Ëí³Í

»ß- »õ Ùß-Ï³éáõóí³ÍùÝ»ñÇ Ñ»ï ÉÇ·³Ý¹Ç Ï³åÙ³Ý Ñ³ëï³ïáõÝÝ»ñÇ ÙÇç»õ Ñ³ñ³µ»ñáõÃÛáõÝÇó,

ó³Íñ³ÙáÉ»ÏáõÉ³ÛÇÝ ÙÇ³óáõÃÛáõÝÁ Ï³ÛáõÝ³óÝáõÙ Ï³Ù ³å³Ï³ÛáõÝ³óÝáõÙ ¿ ¸ÜÂ-Ç »ß-Ï³éáõó-

í³ÍùÁ: òáõÛó ¿ ïñí»É Ý³»õ, áñ ¿ÃÇ¹ÇáõÙÇ µñáÙÇ¹Á »õ Hoechst 33258-Á Ï³ñáÕ »Ý ¸ÜÂ-Ç Ñ»ï

÷áË³½¹»É ³í»ÉÇ ù³Ý Ù»Ï »Õ³Ý³Ïáí:
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P. O. Vardevanyan, A. P. Antonyan, M. A. Shahinyan, A. T. Karapetyan

The Interaction of Non-Covalent Binding Ligands with DNA

The binding peculiarities of ligands with DNA have been observed. The thermody-

namic parameters of binding of intercalative and external-binding ligands with ds- and

ss-DNA have been determined. Some interaction peculiarities of these ligands with DNA

have been revealed. It has been shown, that depending on the value of relationship be-

tween ligand binding constants with ds- and ss-structures, low-molecular compound sta-

bilizes or destabilizes ds-structure of DNA. It has also been shown, that EtBr and Hoechst

33258 can interact with DNA by more than one mode.
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