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Аннотация 
Установлено высокое сродство эндогенных оцДНК40-60 и синтетических аналогов к ферменту репарации ДНК-полиме-

разе β, а также их высокая противоопухолевая активность in vitro и in vivo. Изучен выход эндогенных оцДНК40-60 из онкоклеток 
в различных условиях. Определен процентный состав азотистых оснований исследуемых веществ.

Abstract 
It has been demonstrated that endogenous ssDNA40-60 and synthetic analogs exhibit a high affinity for the DNA repair enzyme 

DNA polymerase β, and  that they display significant antitumor activity in  vitro and  in vivo. The yield of  endogenous ssDNA40-60 
from cancer cells under different conditions was investigated. The percentage composition of nitrogenous bases of the investigated 
compounds was determined.

Дефекты в работе систем репарации ДНК, связанные с тяжелыми наследственными заболеваниями и ста-
рением человеческого организма, в подавляющем большинстве случаев являются причиной возникновения ней-
родегенеративных и онкозаболеваний. В то же время в онкотерапии используются подходы, основанные на на-
правленном повреждении ДНК раковых клеток. При этом ингибирование репарации ДНК в процессе лечения 
повышает эффективность как химиотерапии, так и радиационной терапии. В связи с этим ключевые ферменты 
систем репарации являются важнейшими мишенями для ряда химиотерапевтических препаратов. Такой мише-
нью может служить основной репарационный фермент ДНК-полимераза β [1].

Ранее нами было экспериментально показано, что ультракороткие одноцепочечные полидезоксирибону-
клеотиды (оцДНК) ингибируют активность ДНК полимеразы β. При этом эффективность их действия зависела 
в значительной мере от длины (40–100n) и в меньшей степени от нуклеотидного состава [2, 3]. 

Установлено, что эндогенные оцДНК40-60, а  также синтетические аналоги имеют высокую аффинность 
к ДНК полимеразе β. Константы диссоциации (Kd) комплекса ДНК-полимеразы β с оцДНК40-60 и ряда синтетиче-
ских аналогов составили 2,6–18,6 нМ. Kd сывороточного альбумина человека с теми же оцДНК в тех же условиях 
составляли около 0,2–2,0 мМ [4].

Поскольку ДНК-полимераза β является перспективной молекулярной мишенью в онкотерапии, нами было 
изучено действие коротких полидезоксирибонуклеотидов различного состава с  указанными размерами in  vitro 
на раковые клетки острого миелобластного лейкоза человека HL-60, также in vivo на мышиных моделях, показана 
их высокая противоопухолевая активность. Также мы показали, что раковые клетки увеличивают синтез ультрако-
ротких оцДНК40-60 под действием магнитного изотопа 25Mg2+. Выход эндогенных оцДНК40-60 из клеток HL-60 соста-
вил 126,7 ± 10,0 нг/мг белка, а в присутствии 25Mg2+ выход составил 327,0 ± 16,8 нг/мг белка [4]. Был установлен 
процентный состав азотистых оснований выделенных оцДНК40-60 из разных типов онкоклеток (острого миелоб-
ластного лейкоза HL-60 и двух линий ретинобластомы WERI-1A, Y-79), данные представлены в таблице. Исходя 
из полученных данных, мы рассматриваем оцДНК40-60 в качестве перспективного противоракового средства.
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Состав азотистых оснований (А.о.), выделенных оцДНК40-60 из разных типов клеток

Тип клеток
А.о., %

A/T G/C
A T G C

HL-60 15,0 17,8 32,3 34,6 0,84 0,93
HL-60 + 25Mg2+ 16,2 18,9 33,4 30,0 0,86 1,11
WERI-1A 26,2 23,6 25,0 27,2 1,11 0,92
Y-79 27,0 24,1 22,7 26,3 1,12 0,86
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