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В регуляции процесса транскрипции большую роль играют ядерные 
белки (*, 2). Однако интимные механизмы их воздействия на этот процесс 
в настоящее время широко дискутируются. Известно, что роль щелочных 
белков гистонов и негистоновых белков (в основном кислых) в генетиче­
ском выражении ДНК различна: гистоны оказывают главным образом ре- 
прессорное влияние на этот процесс, в то время как негистоновые белки, 
выступая в роли дерепрессоров, стимулируют этим транскрипцию и, ве­
роятно, определяют ее специфичность. В последнее время усилия исследо­
вателей были направлены на выяснение роли различных химических мо­
дификаций молекул гистонов в выполнении этими белками функции ре­
прессора ДНК. Как было впервые показано в лаборатории Олфри (3), аце­
тилирование гистонов существенно инактивирует их ингибирующий эффект 
на ДНК. В ряде исследований высказывается предположение, что моди­
фикации молекул гистонов могут быть одним из тонких механизмов управ­
ления этими белками активностью генома. Имеются данные о том, что в 
процессе возрастного развития организма темп транскрипции генома зату­
хает (4). Однако причины, вызывающие это понижение, во многом не 
ясны. Вероятно, увеличение в геноме с возрастом животных соотношения 
гистоны/ДНК (4, 5) или же усиление (6) или ослабление прочности ком­
плексообразования отдельных фракций гистонов с ДНК или негистоновыми 
белками в значительной степени могут изменять транскрипцию. В этом 
аспекте представляется важным выяснить динамику ацетилирования ядер- 
ных гистонов и негистоновых белков у животных разного возраста.

В настоящем исследовании изучалось включение С14-ацетата натрия 
в гистоны, кислые и глобулиновые белки ядер клеток печени белых крыс 
линии Вистар 1-, 3-, 12- и 24-месячного возраста.

Через 90 мин. после внутрибрюшинного введения животным изотопной 
метки из клеток печени в сахарозной среде выделяли ядра (5), из которых 
с помощью 0,14J/ NaCl, 0,252V НС1 и ОДА раствора NaOH извлекали соот­
ветственно глобулиновые белки, гистоны и кислые белкп. Оптическую плот­
ность препаратов белков определяли на спектрофотометре «Хитачи», их 
радиоактивность измеряли на счетчике «Нуклеар Чикаго Изокап 300» в 
жидком диоксановом сцинтилляторе ЖС-7.

Проведенные исследования показали заметные возрастные различия во 
включении С14-ацетата в гистоны и кислые белки (табл. 1). Как видно из 
табл. 1, интенсивность ацетилирования гистонов наиболее высока у 1-ме- 
сячпых животных, к 12-месячному возрасту она достоверно понижается. 
Следует отметить, что некоторыми авторами также показано уменьшение 
ацетилирования гистонов с увеличением возраста людей (7) или же возра­
ста культуры клеток тканей (s). Однако результаты наших экспериментов 
показывают, что у очень старых животных интенсивность ацетилирования 
гистонов повышается до уровня молодых. Если принять во внимание, что 
в печени старых животных транскрипция ДНК более низка, чем у моло­
дых (6, 9_11), то повышение ацетилирования гистонов у старых животных 
не согласуется с представлением о дерепрессорном воздействии этого про-
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Таблица 1
Возрастные особенности включения 

С14-ацетата натрия в белки ядер клеток 
печени белых крыс (имп/мин 

на 1 мг белка)

Во
зр

ас
т 

ж
ив

от
ны

х,
ме

с.

Суммарные
гистоны

Глобулино­
вые белки

Ки
сл

ые
 

бе
лк

и
1 3164±302 1848 ±232 664 ±48
3 2160±258 1594±94 1487±176

Р<0,01 Р>0,05 Р<0,001
12 1952±224 1478 ±184 1082 ±209

Р<0,01 Р>0,05 Р<0,001
24 2892 ±209 1982±142 1150±91

Р>0,05 Р>0,05 Р<0,01

цесса на активность генома. Вероятно, устранение или ослабление блоки­
рующего воздействия гистонов на ДНК посредством ацетилирования (или 
других модификаций) молекул этих белков может быть лишь одним из 
многообразных звеньев в сложном механизме регуляции активности гено­
ма в клетках эукариотов (12). Имеющиеся данные (13) показывают, в част­
ности, что параллелизм между ацетилированием гистонов и стимуляцией 

синтеза РНК наблюдается не всег­
да. В некоторых случаях отмечает­
ся даже торможение синтеза РНК 
при высоком уровне ацетилирова­
ния гистонов (14). Неожиданно вы­
сокий уровень ацетилирования ги­
стонов в ядрах клеток печени ста­
рых животных, так же как и дру­
гие наблюдения (15), позволяют 
поставить вопрос о том, что геном 
в старости, возможно, не только 
(и не столько) репрессируется, но 
при его работе по синтезу РНК мо­
гут накапливаться черты дисгармо­
нии.

Проведенные эксперименты по­
казали, что ацетилирование глобу­
линовых белков существенно не 

изменяется с возрастом животных. Вместе с тем включение С14-ацетата в 
кислые белки ядер в процессе постнатального онтогенеза животных замет­
но нарастает. При этом наиболее интенсивно увеличение происходит в пер­
вой половине постнатального онтогенеза, в период от 1- до 3-месячного 
возраста и в дальнейшем этот уровень сохраняется без значительных ко­
лебаний до старости. Весьма вероятно, что интенсивное ацетилирование 
кислых белков в постнатальном онтогенезе может существенно отражаться 
на взаимодействии этих белков с гистонами, влияя в конечном итоге на спе­
цифическую дерепрессию генома в процессе развития животных. Дальней­
шие эксперименты в этом аспекте представляются перспективными.
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