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Нуклеосома - структурная единица хроматина, состоящая из двух димеров гистонов
H2A-H2B, тетрамера гистонов (H3-H4)2 и обмотанной вокруг них ДНК длиной 147 п. н.
Комплексы нуклеосомы с гистоном H1, хроматосомы, образуются при участии линкерных
участков нуклеосомной ДНК, которые соединяют нуклеосомы между собой.

Полифенолы представляют собой органические ароматические соединения, содер-
жащие в своем составе более одной фенольной группы. Они имеют природное происхож-
дение и обладают антиоксидантной, противовоспалительной и противораковой активно-
стями. Среди полифенолов выделяют флавоноиды (например, галлат эпигаллокатехина
(EGCG)) и изофлавоноиды (генистеин). Известно, что оба соединения способны интер-
калировать в ДНК [1-2]. Генистеин вызывает разрывы ДНК в раковых клетках [3]. Мы
исследовали влияние генистеина и EGCG на конформацию нуклеосом.

В исследованиях использовались нуклеосомы с двумя линкерными участками ДНК
по 20 п.н. каждый, меченные флуоресцентными метками (донором Cy3 и акцептором Cy5)
в коровой области в положениях +13 и +91 или +35 и +112 п.н. от входа в нуклеосому, а
также нуклеосомы с двумя линкерами по 40 п.н. каждый с метками в линкерах в положе-
ниях 10 п.н. до входа в нуклеосому. Нуклеосомы изучали с помощью метода микроскопии
одиночных частиц на основе эффекта FRET.

В докладе представлены данные о концентрационной зависимости структурных из-
менений в нуклеосомах под действием исследованных полифенолов. Установлено, что
генистеин и EGCG значительно отличаются по своей способности влиять на структуру
нуклеосом: в отличие от EGCG генистеин в концентрациях до 100 мкМ не влияет на
структуру нуклеосомы. Обсуждаются обнаруженные методом FRET-микроскопии оди-
ночных частиц изменения в конформации линкерной ДНК и в укладке ДНК на октамере
гистонов под действием EGCG.

Полифенолы были предоставлены для исследований д.м.н. Якубовской М.Г. (ФГБУ
«НМИЦ онкологии им. Н. Н. Блохина»).
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