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Ò. Ä. Êîëåñíèêîâà è äð.
Ðàéîíû ïîçäíåé ðåïëèêàöèè ïîëèòåííûõ õðîìîñîì ñëþííûõ æåëåç Drosophila melanogaster

Íà õðîìîñîìàõ Drosophila melanogaster âûäåëÿþò îêîëî 240 ñïåöèôè÷åñêèõ ðàéîíîâ, êîòîðûå õà-
ðàêòåðèçóþòñÿ ðåïëèêàöèåé â ñàìîì êîíöå S-ôàçû, ðåïðåññèâíûì ñîñòîÿíèåì õðîìàòèíà, íèçêîé ïëîò-
íîñòüþ ãåíîâ, äëèííûìè ìåæãåííûìè èíòåðâàëàìè è áîëüøèì ñîäåðæàíèì òêàíåñïåöèôè÷íûõ ãåíîâ.
Â ïîëèòåííûõ õðîìîñîìàõ îêîëî ÷åòâåðòè ýòèõ ðàéîíîâ íå óñïåâàåò ðåïëèöèðîâàòüñÿ ïîëíîñòüþ, â ðå-
çóëüòàòå ÷åãî îáðàçóþòñÿ çîíû, ïðåäñòàâëåííûå ìåíüøèì ÷èñëîì íèòåé ÄÍÊ. Ïðè èññëåäîâàíèè
60 ðàéîíîâ, äåìîíñòðèðóþùèõ íàèáîëåå âûðàæåííóþ íåäîðåïëèêàöèþ, áûëî îáíàðóæåíî, ÷òî ó âèäîâ
ðîäà Drosophila ïîðÿäîê ãåíîâ â ýòèõ ðàéîíàõ êîíñåðâàòèâåí. Ýòî ïîçâîëÿåò ïðåäïîëàãàòü ñóùåñòâîâà-
íèå ýâîëþöèîííûõ ìåõàíèçìîâ, íàïðàâëåííûõ íà ïîääåðæàíèå öåëîñòíîñòè òàêèõ ðàéîíîâ.

Ê ë þ ÷ å â û å ñ ë î â à: Drosophila, ïîçäíÿÿ ðåïëèêàöèÿ, ïîëèòåííûå õðîìîñîìû, íåäîðåïëèêàöèÿ,
èíòåðêàëÿðíûé ãåòåðîõðîìàòèí, ñèíòåííûå áëîêè.

Ï ð è í ÿ ò û å ñ î ê ð à ù å í è ÿ: ÈÃÕ — èíòåðêàëÿðíûé ãåòåðîõðîìàòèí, ÑÆ — ñëþííûå æåëåçû,
ÓÊÐ -óëüòðàêîíñåðâàòèâíûå ðàéîíû.

Â ýóêàðèîòè÷åñêèõ êëåòêàõ ñèíòåç ÄÍÊ ïîäâåðæåí
òî÷íîé ïðîñòðàíñòâåííî-âðåìåíí *îé ðåãóëÿöèè, ÷òî íåîá-
õîäèìî äëÿ ïîääåðæàíèÿ ñòàáèëüíîãî ýïèãåíåòè÷åñêîãî
ñîñòîÿíèÿ õðîìàòèíîâûõ äîìåíîâ, à òàêæå öåëîñòíîñòè
ãåíîìà â êëåòî÷íûõ ïîêîëåíèÿõ. Ïîëèòåííûå õðîìîñîìû
ñëþííûõ æåëåç (ÑÆ) Drosophila melanogaster ñòàëè â
ñâîå âðåìÿ îäíîé èç ïåðâûõ ýêñïåðèìåíòàëüíûõ ìîäåëåé
äëÿ èññëåäîâàíèÿ ïðîñòðàíñòâåííî-âðåìåíí *ûõ çàêîíî-
ìåðíîñòåé ðåïëèêàöèè. Ýêñïåðèìåíòû ïî èìïóëüñíîìó
âêëþ÷åíèþ ìå÷åíîãî ïðåäøåñòâåííèêà ÄÍÊ ([3H]-òèìè-
äèíà), ïðîâåäåííûå åùå â 1970-å ãîäû, ïîêàçàëè, ÷òî â
ïîëèòåííûõ õðîìîñîìàõ ÑÆ ïåðâûìè âêëþ÷àþò ìåòêó
ìåæäèñêè è ïóôôû, çàòåì íàñòóïàåò ôàçà ñïëîøíîãî ìå-
÷åíèÿ, êîãäà ðåïëèöèðóþòñÿ âñå ðàéîíû õðîìîñîì, à â
êîíöå S-ïåðèîäà [3H]-òèìèäèí âêëþ÷àåòñÿ òîëüêî â ïðè-
öåíòðîìåðíûé ãåòåðîõðîìàòèí è îòäåëüíûå ðàéîíû íà
ïëå÷àõ õðîìîñîì. Âî âñåõ ïëå÷àõ ïîëèòåííûõ õðîìîñîì
ÑÆ D. melanogaster äèêîãî òèïà îáíàðóæèâàåòñÿ ïðèìåð-
íî 240 òàêèõ ïîçäíî ðåïëèöèðóþùèõñÿ ñàéòîâ. Îêîëî
÷åòâåðòè ýòèõ ðàéîíîâ ìîãóò îáðàçîâûâàòü «ðàçëîìû»
ïðè èçãîòîâëåíèè öèòîëîãè÷åñêèõ ïðåïàðàòîâ ïîëè-
òåííûõ õðîìîñîì, ÷òî ÿâëÿåòñÿ ñëåäñòâèåì íåïîëíîé ïî-
ëèòåíèçàöèè ÷àñòè ïîñëåäîâàòåëüíîñòåé ÄÍÊ (Zhimulev
et al., 2003). Îêàçàëîñü, ÷òî ýòè íåäîðåïëèöèðîâàííûå
ðàéîíû ñîîòâåòñòâóþò äèñêàì èíòåðêàëÿðíîãî ãåòåðî-
õðîìàòèíà (ÈÃÕ), êîòîðûå áûëè íàçâàíû òàê åùå â
1939 ã. Á. Êàóôìàíîì èç-çà ìîðôîëîãè÷åñêîãî ñõîäñòâà ñ
ïðèöåíòðîìåðíûì ãåòåðîõðîìàòèíîì (Kaufmann, 1939).
Ýòî èñòîðè÷åñêîå íàçâàíèå ìû èñïîëüçóåì è ñåé÷àñ.

Â íàñòîÿùåå âðåìÿ èçâåñòíû êàê ìèíèìóì òðè ôàêòî-
ðà, êîòîðûå ïðèâîäÿò ê íåäîðåïëèêàöèè ÄÍÊ â ïîçäíî-

ðåïëèöèðóþùèõñÿ ðàéîíàõ ïîëèòåííûõ õðîìîñîì. Âî-
ïåðâûõ, ýòî îñîáåííîñòè êëåòî÷íîãî öèêëà â êëåòêàõ ÑÆ.
Â ýòèõ êëåòêàõ îòñóòñòâóåò ôàçà «ïîçäíåé ðåïëèêàöèè» â
çíà÷åíèè ýòîãî òåðìèíà äëÿ ìèòîòè÷åñêîãî êëåòî÷íîãî
öèêëà, è S-ôàçà çàêàí÷èâàåòñÿ íà ñòàäèè, ñîîòâåòñòâóþ-
ùåé ñðåäíåé S-ôàçå ìèòîòè÷åñêîãî öèêëà (Lilly, Sprad-
ling, 1996), ÷òî ïðèâîäèò ê íåäîðåïëèêàöèè ïîçäíîðåïëè-
öèðóþùèõñÿ ðàéîíîâ. Âî-âòîðûõ, íåäàâíî áûëî ïîêàçà-
íî, ÷òî â ðàéîíàõ íåäîðåïëèêàöèè ïîëèòåííûõ õðîìîñîì
ÑÆ äðîçîôèëû ïðàêòè÷åñêè îòñóòñòâóþò îðèäæèíû ðåï-
ëèêàöèè, ò. å., ýòè ðàéîíû ðåïëèöèðóþòñÿ âèëêàìè ðåï-
ëèêàöèè, ïðèõîäÿùèìè èç ñîñåäíèõ îáëàñòåé (Sher et al.,
2012). Òðåòüèì ôàêòîðîì ÿâëÿåòñÿ íàëè÷èå â êëåòêàõ áåë-
êà SUUR. Ïîëèòåíèçàöèÿ ÄÍÊ âî âñåõ ðàéîíàõ ÈÃÕ è â
íåêîòîðûõ ïðèöåíòðîìåðíûõ ðàéîíàõ ïîëíîñòüþ âîññòà-
íàâëèâàåòñÿ íà ôîíå ìóòàöèè SuUR (Belyaeva et al., 1998).
Ýòî ñâÿçàíî ñ òåì, ÷òî ó ìóòàíòîâ ýòè ðàéîíû çàêàí÷èâà-
þò ðåïëèêàöèþ áûñòðåå (Zhimulev et al., 2003), ÷òî, âåðî-
ÿòíî, îáåñïå÷èâàåòñÿ ñïîñîáíîñòüþ áåëêà SUUR âëèÿòü
íåïîñðåäñòâåííî íà ñêîðîñòü äâèæåíèÿ ðåïëèêàöèîííûõ
âèëîê. Íåäàâíî áûëî ïîêàçàíî, ÷òî ìóòàöèÿ SuUR óâåëè-
÷èâàåò ñêîðîñòü äâèæåíèÿ âèëîê ðåïëèêàöèè ïðè àìïëè-
ôèêàöèè õîðèîíîâûõ ãåíîâ â ôîëëèêóëÿðíûõ êëåòêàõ
ÿè÷íèêîâ äðîçîôèëû (Sher et al., 2012).

Áåëîê SUUR — ýòî õðîìàòèíîâûé áåëîê, êîòîðûé
ñâÿçûâàåòñÿ íåïîñðåäñòâåííî ñ ðàéîíàìè ïîçäíåé ðåïëè-
êàöèè â ïîëèòåííûõ õðîìîñîìàõ ÑÆ, ïðè÷åì õàðàêòåð
ñâÿçûâàíèÿ ìåíÿåòñÿ â òå÷åíèå êëåòî÷íîãî öèêëà. Â ôà-
çå G è ðàííåé S-ôàçå SUUR íà ïëå÷àõ õðîìîñîì íå âûÿâ-
ëÿåòñÿ, â òî âðåìÿ êàê íà ïîçäíèõ ñòàäèÿõ S-ôàçû åãî ðàñ-
ïðåäåëåíèå ïîâòîðÿåò ðàñïðåäåëåíèå áåëêà PCNA —
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ìàðêåðà ðåïëèêàöèîííûõ âèëîê. Ìîæíî ïðåäïîëàãàòü,
÷òî SUUR òîðìîçèò ïðîäâèæåíèå ðåïëèêàöèîííîé âèëêè
è òåì ñàìûì ïðèâîäèò ê íåäîðåïëèêàöèè íàèáîëåå ïîçä-
íîðåïëèöèðóþùèõñÿ ðàéîíîâ.

Íåïîëíàÿ ïîëèòåíèçàöèÿ ÄÍÊ â ïîëèòåííûõ õðîìî-
ñîìàõ ÑÆ ïîçâîëèëà ëîêàëèçîâàòü 60 íàèáîëåå ïîçäíî-
ðåïëèöèðóþùèõñÿ ðàéîíîâ íà ôèçè÷åñêîé êàðòå ãåíîìà
äðîçîôèëû ñ ïîìîùüþ îïðåäåëåíèÿ ÷èñëà êîïèé ãåíîâ íà
ïîëèòåííûõ õðîìîñîìàõ â ìàñøòàáàõ âñåãî ãåíîìà (Bely-
akin et al., 2005). Îêàçàëîñü, ÷òî 80 % ýòèõ ðàéîíîâ ñîîò-
âåòñòâóþò ðàéîíàì ïîçäíåé ðåïëèêàöèè â êëåòêàõ Kñ
(êóëüòóðå êëåòîê äðîçîôèëû ýìáðèîíàëüíîãî ïðîèñõîæ-
äåíèÿ), à ñòåïåíü ïîëèòåíèçàöèè íà õðîìîñîìàõ ÑÆ îá-
ðàòíî êîððåëèðóåò ñ èíòåíñèâíîñòüþ ñâÿçûâàíèÿ SUUR â
êëåòêàõ Kñ (Pindyurin et al., 2007). Âñå ýòî óêàçûâàåò íà
ïðèíöèïèàëüíîå ñõîäñòâî îðãàíèçàöèè õðîìàòèíà â ïî-
ëèòåííûõ õðîìîñîìàõ ÑÆ è êëåòêàõ Kñ.

Ñëåäóþùèé øàã ê óñòàíîâëåíèþ ãðàíèö äîìåíîâ
ÈÃÕ íà ìîëåêóëÿðíîé êàðòå õðîìîñîì áûë ñäåëàí íà
îñíîâàíèè íàêîïëåííûõ çíàíèé î ìîëåêóëÿðíîì ñîäåð-
æàíèè ìåæäèñêîâ ïîëèòåííûõ õðîìîñîì è äàííûõ ïðî-
åêòà modENCODE. Èñïîëüçóÿ ïîëó÷åííóþ â ðàìêàõ ïðî-
åêòà èíôîðìàöèþ î ðàñïðåäåëåíèè áåëêîâ, õàðàêòåðíûõ
äëÿ ìåæäèñêîâ ïîëèòåííûõ õðîìîñîì â êóëüòóðàëüíûõ
êëåòêàõ äðîçîôèëû, ìû ñ ãîðàçäî áîëåå âûñîêîé òî÷-
íîñòüþ îïðåäåëèëè ãðàíèöû 60 ðàéîíîâ ÈÃÕ íà ãå-
íîìíîé êàðòå äðîçîôèëû (Belyaeva et al., 2012). Ýòî ïî-
çâîëèëî ïðîâåñòè àíàëèç ìîëåêóëÿðíîé îðãàíèçàöèè èí-
äèâèäóàëüíûõ ðàéîíîâ ÈÃÕ è ñðàâíèòü îñîáåííîñòè
ñîîòâåòñòâóþùåãî õðîìàòèíà â ðàçíûõ òêàíÿõ.

Èññëåäîâàíèÿ ñâîéñòâ ÄÍÊ ðàéîíîâ íåäîðåïëèêàöèè
ïîêàçàëè, ÷òî â îòëè÷èå îò ïðèöåíòðîìåðíûõ ðàéîíîâ
çäåñü íåò çíà÷èòåëüíûõ ðàçëè÷èé ïî ñîñòàâó GC èëè ñî-
äåðæàíèþ ïîâòîðåííûõ ïîñëåäîâàòåëüíîñòåé (Belyakin
et al., 2005). Äëÿ ðàéîíîâ ÈÃÕ õàðàêòåðíû ñíèæåííàÿ
ïëîòíîñòü ãåíîâ, äëèííûå ìåæãåííûå èíòåðâàëû è îáîãà-
ùåíèå òêàíåñïåöèôè÷íûìè ãåíàìè (Belyakin et al., 2010).
Èññëåäîâàíèÿ îðãàíèçàöèè õðîìàòèíà ýòèõ ðàéîíîâ ïî-
êàçàëè, ÷òî çîíû íåäîðåïëèêàöèè â ïîëèòåííûõ õðîìîñî-
ìàõ ÑÆ ñîîòâåòñòâóþò ïðîòÿæåííûì äîìåíàì ðåïðåñ-
ñèâíîãî õðîìàòèíà â êëåòêàõ Kc (Filion et al., 2010).

Îïðåäåëåíèå ãðàíèö ðàéîíîâ ÈÃÕ íà ãåíîìíîì óðîâ-
íå ïîçâîëèëî èññëåäîâàòü âîïðîñ ýâîëþöèîííîé êîíñåð-
âàòèâíîñòè ýòèõ ðàéîíîâ. Â êà÷åñòâå ïîêàçàòåëÿ êîíñåð-
âàòèâíîñòè ìû èñïîëüçîâàëè ðàçìåðû ñèíòåííûõ áëîêîâ,
âûÿâëåííûõ ïðè ñðàâíåíèè ãåíîìîâ äåâÿòè âèäîâ ðîäà
Drosophila (Von Grotthuss et al., 2010). Äëÿ ïîñòðîåíèÿ
ñèíòåííûõ áëîêîâ áûëè èñïîëüçîâàíû íå ãåíû íàïðÿ-
ìóþ, à «íåçàâèñèìûå ãåííûå ÿêîðÿ» (independent gene an-
chors, èëè IGA), êîòîðûå íå ó÷èòûâàþò ðàçìåðîâ ãåíà.
Êàæäûé èç ÿêîðåé ñîîòâåòñòâóåò îäíîìó ãåíó èëè ãðóïïå
ôèçè÷åñêè ñâÿçàííûõ (ïåðåêðûâàþùèõñÿ) ãåíîâ è ñ÷èòà-
åòñÿ îäíîé ýâîëþöèîííîé åäèíèöåé (Von Grotthuss et al.,
2010). Â ñîñòàâ ñèíòåííûõ áëîêîâ âîøëè 9193 IGA,
âêëþ÷àþùèå â ñåáÿ 10 733 ãåíà. Ñëåäóåò óòî÷íèòü, ÷òî â
öèòèðîâàííîé ðàáîòå ïðåäñòàâëåíû òðè âàðèàíòà äåëåíèÿ
ãåíîìà íà ñèíòåííûå áëîêè, êîòîðûå ðàçëè÷àþòñÿ ïî
ñòðîãîñòè îïðåäåëåíèÿ ñèíòåíèè. Ìû â ñâîèõ èññëåäîâà-
íèÿõ èñïîëüçîâàëè òîëüêî îäèí âàðèàíò, â êîòîðîì òðå-
áóåòñÿ ñòðîãîå ñîîòâåòñòâèå ïîðÿäêà ãåíîâ, íî íå ó÷èòû-
âàåòñÿ èõ âçàèìíàÿ îðèåíòàöèÿ.

Ìû ïîêàçàëè, ÷òî ñèíòåííûå áëîêè, ïåðåñåêàþùèå
ðàéîíû ÈÃÕ, âêëþ÷àþò â ñåáÿ â ñðåäíåì áîëüøåå êîëè-
÷åñòâî ãåíîâ. Êðîìå òîãî, ìû îáíàðóæèëè, ÷òî ãåíû âíóò-
ðè ðàéîíà ÈÃÕ èìåþò òåíäåíöèþ ñîñòàâëÿòü åäèíûé

ñèíòåííûé áëîê, è ãðàíèöû òàêîãî ñèíòåííîãî áëîêà ÷àñ-
òî ïðàêòè÷åñêè ñîîòâåòñòâóþò ãðàíèöàì ñàìîãî ðàéîíà
ÈÃÕ. Òàêèì îáðàçîì, ìû ïðåäïîëîæèëè, ÷òî ðàéîíû
ÈÃÕ õàðàêòåðèçóþòñÿ ïîíèæåííîé ïëîòíîñòüþ òî÷åê
ðàçðûâîâ õðîìîñîìíûõ ïåðåñòðîåê. Â öåëîì íàøè äàí-
íûå õîðîøî ñîãëàñóþòñÿ ñ íåäàâíî îïóáëèêîâàííîé ðà-
áîòîé (Ranz et al., 2012), äåìîíñòðèðóþùåé, ÷òî ðàéîíû,
ñâÿçûâàþùèå áåëêè SUUR è Lam, îáëàäàþò â ñðåäíåì
áîëüøåé ýâîëþöèîííîé ñòàáèëüíîñòüþ, ÷åì ðàéîíû, íå
ñâÿçûâàþùèå ýòè áåëêè.

Äëÿ ïðîâåðêè ãèïîòåçû î êîíñåðâàòèâíîñòè ïîðÿäêà
ãåíîâ â ðàéîíàõ ÈÃÕ ìû ðåøèëè ïðîàíàëèçèðîâàòü ñîîò-
âåòñòâèå ìåæäó ðàéîíàìè ÈÃÕ è 22 ðàéîíàìè, êîòîðûå
áûëè âûäåëåíû àâòîðàìè ðàáîòû (Von Grotthuss et al.,
2010) êàê óëüòðàêîíñåðâàòèâíûå ðàéîíû (ÓÊÐ) — ñèí-
òåííûå áëîêè ñ ìàêñèìàëüíûì êîëè÷åñòâîì ãåíîâ
(20—46 IGAs). ×àñòü ÓÊÐ ïåðåñåêàåòñÿ ñ òàêèìè ðàéîíà-
ìè ÈÃÕ, äëÿ êîòîðûõ ðàíåå áûëè óñòàíîâëåíû ãåíîìíûå
êîîðäèíàòû. Äëÿ îïðåäåëåíèÿ ëîêàëèçàöèè íà õðîìîñî-
ìàõ îñòàëüíûõ ÓÊÐ ìû ïðîâåëè öèòîëîãè÷åñêîå êàðòèðî-
âàíèå ïðè ïîìîùè ôëóîðåñöåíòíîé ãèáðèäèçàöèè in situ.
Îêàçàëîñü, ÷òî òîëüêî 3 ÓÊÐ íå ëîêàëèçóþòñÿ â ïîçäíî-
ðåïëèöèðóåìûõ ðàéîíàõ. Ýòî ïîäòâåðæäàåò ñêëîííîñòü
ñèíòåííûõ áëîêîâ ñ áîëüøèì êîëè÷åñòâîì ãåíîâ ðàñïî-
ëàãàòüñÿ â ðàéîíàõ ÈÃÕ.

Îäíàêî äàëåêî íå âñå ðàéîíû ÈÃÕ ïåðåñåêàþòñÿ ñ
ñèíòåííûìè áëîêàìè, ñîäåðæàùèìè áîëüøîå êîëè÷åñòâî
ãåíîâ. Ýòî âïîëíå îæèäàåìî, åñëè ïðèíÿòü âî âíèìàíèå,
÷òî äëÿ ðàéîíîâ ÈÃÕ õàðàêòåðíà ïîíèæåííàÿ ïëîòíîñòü
ãåíîâ. Ó÷èòûâàÿ îáíàðóæåííóþ íàìè êîððåëÿöèþ ðàñïî-
ëîæåíèÿ ÈÃÕ è ñèíòåííûõ áëîêîâ ñ áîëüøèì êîëè÷åñò-
âîì ãåíîâ, ìû ïðåäïîëîæèëè, ÷òî ðàéîíû ÈÃÕ ñêëîííû
ñîäåðæàòü íå ïðîñòî ñèíòåííûå áëîêè ñ ïîâûøåííûì ñî-
äåðæàíèåì ãåíîâ, à ôèçè÷åñêè äëèííûå ñèíòåííûå áëîêè.

×òîáû ïðîâåðèòü ýòî ïðåäïîëîæåíèå, ìû îòñîðòèðî-
âàëè ñèíòåííûå áëîêè ïî ôèçè÷åñêîé äëèíå â ãåíîìå
D. melanogaster è ïîêàçàëè, ÷òî èç 2683 áëîêîâ âñå 30 ñà-
ìûõ äëèííûõ ñîîòâåòñòâóþò ðàéîíàì ïîçäíåé ðåïëè-
êàöèè â ïîëèòåííûõ õðîìîñîìàõ ÑÆ. Ïðè ýòîì 12 íàè-
áîëåå äëèííûõ áëîêîâ èç ñàìîé âåðøèíû ñïèñêà
(383—704 ò. ï. î.) äåìîíñòðèðóþò íåäîðåïëèêàöèþ. Êðî-
ìå òîãî, ìû îáíàðóæèëè, ÷òî ñîäåðæàíèå ñèíòåííûõ áëî-
êîâ, äëèíîé áîëåå 100 ò. ï. î. â ÈÃÕ ïðèìåðíî â 5 ðàç
âûøå, ÷åì â ñðåäíåì ïî ãåíîìó. Òàêèì îáðàçîì, ìîæíî
ñäåëàòü âûâîä î òîì, ÷òî ðàñïîëîæåíèå ôèçè÷åñêè äëèí-
íûõ ñèíòåííûõ áëîêîâ êîððåëèðóåò ñ ðàéîíàìè ÈÃÕ åùå
áîëåå ÿâíî, ÷åì ðàñïîëîæåíèå ñèíòåííûõ áëîêîâ ñ áîëü-
øèì ñîäåðæàíèåì ãåíîâ.

Òàêèì îáðàçîì, ìû âèäèì, ÷òî ðàéîíû ÈÃÕ ýâîëþöè-
îííî êîíñåðâàòèâíû ñ òî÷êè çðåíèÿ ïîðÿäêà ãåíîâ. Êðîìå
òîãî, íåäàâíî áûëà ïîêàçàíà îáîãàùåííîñòü ÈÃÕ âûñîêî-
êîíñåðâàòèâíûìè íåêîäèðóþùèìè ýëåìåíòàìè (HCNEs)
(Filion et al., 2010), êîòîðûå, âåðîÿòíî, ìîãóò ó÷àñòâîâàòü
â ðåãóëÿöèè òðàíñêðèïöèè ãåíîâ (Engstrom et al., 2007).
Ýòî ïîçâîëÿåò ïðåäïîëàãàòü, ÷òî â ýâîëþöèè äåéñòâóåò
îòáîð íà ïîääåðæàíèå ýòèõ êëàñòåðîâ íåðàçðûâíûìè.
Â òî æå âðåìÿ åñòü äàííûå î òîì, ÷òî íåéòðàëüíàÿ ýâîëþ-
öèÿ â ðàéîíàõ ÈÃÕ èäåò áûñòðåå, ÷åì â îñòàëüíîì ãåíî-
ìå. Â ÷àñòíîñòè, ïîêàçàíî, ÷òî ãåíû â ïîçäíîðåïëèöèðó-
þùèõñÿ ðàéîíàõ ãåíîìà äðîçîôèëû èìåþò áîëåå âûñî-
êóþ ñêîðîñòü ìóòèðîâàíèÿ, ÷òî îáúÿñíÿåòñÿ, âåðîÿòíî,
ñíèæåíèåì ýôôåêòèâíîñòè ñèñòåì ðåïàðàöèè âî âðåìÿ
ïîçäíåé S-ôàçû (Weber et al., 2012). Êðîìå òîãî, â ðàéî-
íàõ ïîçäíåé ðåïëèêàöèè ÷àùå âîçíèêàþò äóïëèêàöèè
(Cardoso-Moreira et al., 2011).
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Îáîáùàÿ èìåþùóþñÿ íà ñåãîäíÿøíèé äåíü èíôîð-
ìàöèþ, ìîæíî ñêàçàòü, ÷òî ðàéîíû ÈÃÕ, ò. å. íàèáîëåå
ïîçäíîðåïëèöèðóåìûå ðàéîíû ïîëèòåííûõ õðîìîñîì
äðîçîôèëû, — ýòî îñîáûå äîìåíû, êîòîðûå õàðàêòåðèçó-
þòñÿ ðåïðåññèâíûì ñîñòîÿíèåì õðîìàòèíà è ðåïëèêà-
öèåé ÄÍÊ â ïîçäíåé S-ôàçå êëåòî÷íîãî öèêëà íå òîëüêî â
ïîëèòåííûõ õðîìîñîìàõ, íî è â êóëüòóðå êëåòîê Kc. Ýòè
ðàéîíû îòëè÷àþòñÿ íèçêîé ïëîòíîñòüþ ãåíîâ, äëèííûìè
ìåæãåííûìè èíòåðâàëàìè è ñîäåðæàò áîëüøóþ äîëþ
òêàíåñïåöèôè÷íûõ ãåíîâ. Â íàñòîÿùåé ðàáîòå ìû ïîêàçà-
ëè, ÷òî ðàéîíû èíòåðêàëÿðíîãî ãåòåðîõðîìàòèíà — ýòî
ðàéîíû ãåíîìà ñ íàèáîëåå íèçêîé âåðîÿòíîñòüþ ðàçðûâà
õðîìîñîìíûìè ïåðåñòðîéêàìè â ýâîëþöèè. Ïîèñê ýâî-
ëþöèîííûõ ìåõàíèçìîâ, íàïðàâëåííûõ íà ïîääåðæàíèå
öåëîñòíîñòè òàêèõ ðàéîíîâ, — èíòåðåñíîå íàïðàâëåíèå
äëÿ áóäóùèõ èññëåäîâàíèé.
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About 240 specific regions that are replicated at the very end of the S-phase have been identified in D. me-
lanogaster polytene chromosomes. These regions have a repressive chromatine state, low gene density, long in-
tergenic distances and are enriched in tissue specific genes. In polytene chromosomes, about a quarter of these
regions have no enough time to complete replication. As a result, underreplication zones represented by fewer
DNA copy number, appear. We studied 60 chromosome regions that demonstrated the most pronounced under-
replication. By comparing the location of these regions on a molecular map with syntenic blocks found earlier
for Drosophila species by von Grotthuss et al., 2010, we have shown that across the genus Drosophila, these re-
gions tend to have conserved gene order. This forces us to assume the existence of evolutionary mechanisms
aimed at maintaining the integrity of these regions.

K e y w o r d s: Drosophila, late replication, polytene chromosomes, underreplication, intercalary heteroch-
romatin, synteny blocks.
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