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Основная тематика конференции:

• Структура, каталитический механизм, генетическая инженерия фермен-
тов, методы и достижения в конструировании белков. Модели ферментов 
(биозимы).

• Получение и применение биокатализаторов на основе иммобилизован-
ных ферментов, мультиферментных систем и клеток микроорганизмов в 
пищевой промышленности, органическом синтезе, агробиотехнологии и 
экологии.

• Ферменты и эффекторы в медицине, иммунохимии, нейрохимии и гено-
мике. Биокаталитические технологии в развитии физико-химических ме-
тодов для биомедицинских исследований. Биосенсоры и биочипы. Циф-
ровые технологии в биокатализе. Ферменты резистентности. Ферменты и 
новая энергетика. Космическая энзимология.
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Сохранение целостности генома – необходимое условие выживания всех живых организмов. Одна из самых 
важных клеточных систем, отвечающая за исправления повреждений в ДНК – эксцизионная репарация осно-
ваний. Каскад последовательных реакций запускает фермент ДНК-гликозилаза, которая узнает поврежденное 
звено (азотистое основание или АП-сайт) среди нормальной ДНК и удаляет его. Хотя геномная ДНК существует 
в клетке в основном в B-форме, на разных этапах клеточного цикла формируются и другие (далее – неканони-
ческие) функционально важные структуры ДНК. К таким структурам относятся крестообразная ДНК, шпиль-
ки, триплексы, квадруплексы, интеркалирующие мотивы (i-мотивы), одноцепочечная ДНК, нуклеотидные вы-
петливания, Z-ДНК, гетеродуплексы ДНК/РНК, D-петли. Некоторые из них представляют собой регуляторные 
элементы генома и обеспечивают его стабильность, другие образуются как интермедиаты в патологических 
процессах. Неканоническая ДНК крайне чувствительна к повреждающим агентам, что может приводить к на-
рушению регуляции генов и тяжелым заболеваниям [1-2]. Механизмы репарации поврежденных оснований в 
таких структурах изучены слабо.

В данной работе была проведена качественная и количественная оценка активности основных ДНК-гликози-
лаз E. coli (урацил-ДНК-гликозилаза Ung, формамидопиримидин-ДНК-гликозилаза Fpg, эндонуклеаза VIII Nei) 
и млекопитающих (урацил-ДНК-гликозилаза UNG человека, 8-оксогуанин-ДНК-гликозилаза OGG1 человека, 
эндонуклеазы VIII NEIL1 и NEIL2 мыши) на олигонуклеотидных моделях различных неканонических структур 
ДНК, содержащих поврежденные основания или нуклеотиды – урацил, 5-гидроксиурацил, 8-оксогуанин. Каче-
ственная оценка гликозилазной активности проводилась на крестообразных и шпилечных структурах ДНК, па-
раметры стационарной кинетики получены для гетеродуплексов ДНК/РНК и 1–2-никлеотидных выпетливаний, 
кинетика одного оборота и/или кинетика фазы всплеска проводилась для выпетливаний, гетеродуплкесов ДНК/
РНК, i-мотивов и G-квадруплексов.

По результатам работы можно заключить, что способность большинства ДНК-гликозилаз узнавать и удалять 
повреждение из ДНК неканонической структуры зависит от локализации повреждения и его доступности для 
аминокислот каталитического центра. В тех случаях, когда ферменты проявляли активность, каталитическая эф-
фективность реакций была заметно ниже в сравнении с активностью на каноническом для фермента ДНК-суб-
страте.
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