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Н.В.JJУЧНИК 

РАДИАЦИОННАЯ ГЕНЮ'ИКА: ВЧЕРА, СЕГОДНЯ И ЗАВТРА 

В 1972 году Стент опубликовал широко известную статью "Прежде
временность и уникальность наущiЬIХ открытий" /1/, в которой вы
сказывал свое мнение о том, какую роль статья Эвери и соавт./2/ 
по ВЬ1Яснению химической природы "фактора трансформации пневмо

кокков" и работа Уотсона и Крика по расшифровке структуры ДНК 

/3/ сыграли в развитии молекулярной генетики. Стент отдает долж
ное замечательной работе Эвери, однако констатирует, что в раз

витии молекулярной биологии она не сыграла никакой роли, потому 

что была преждевременной. Он формулирует следующий критерий: 

"Открытие является преждевременным, если оно не может быть свя

зано рядом логических шагов с каноническими или общепринятЬIЫИ 

знаниями': Работу же Уотсона и Крика он считает уникальной, не 

имеющей реальНЪIХ предшествеЮ:1иков. 

Если с первым из этих утверждений нельзя не согласиться, 

то второе не соответствует действительности. 

К выводу о том, что в основе наследственности, а следова

тельно и жизни, дoJIJltНЬI лежать самовоспроизводящиеся макромоле

кулы, впервые пришел Н.К.Кольцов в своем докладе "Физико-химиче

ские. основы морфологии" (декабрь 1927 года, опубликован на 
немецком языке в 1928, на русском в 1929 г. /4/). Вполне воз-
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можно, что Уотсон и Крик даже не знали имени Кольцова, но от ра

боты Кольцова к открытию Уотсона и Крика ведет непрерывна.я цепь 

логических шагов в рамках "канонической наухи". Ниже будет рас

смотрена эта логическая цепь, главным звеном которой являются 

работы Николая Владимировича Тимофеева-Ресовского. Автор 'l'aIOlte 
постарается показать, что тот путь, по которому развивалась мо

лекулярная генетика, был только одним из возможных, и что та ме

тодология, основы которой были заложены Н.В., снова становится 

актуальной. 

Главным (и почти единственным) средством для изучения молекуляр

ной генетики в тот период, когда этого названия еще не существо

вало, служил анализ результатов количественных радиационно-гене

тических опытов. Вместе с тем, в радиационной генетике исследова

ние молекулярных основ наследственности было главным направлени

ем, наряду с изучением механизма действия радиации на генетичес

кий аппарат. Можно почти не сомневаться в том, что это произошло 

потому, что центральной фигурой в радиационной генетике тех вре

мен оказался Н.В.Тимофеев-Ресовский, ученик И.К.Кольцова. 

Гипотt:Jэа Н.К.Кольцова была умозрительной, не лежала в русле 

"канонической науки" и потому не могла бы привлечь к себе широ

кого внимания. Точно также, когда химик проф. Колли в своем 

докладе, произнесенном в I893 ГOIJS, пришел к BЫBOIJS, что наслед

ственные особенности передаются через очень небольшое число мо

лекул, то на эту мысль обратил внимание вероятно лишь один из 

присутствующих, а именно И.К.Кольцов, бывший в то время студен

том. Думаю, что о гипотезе Кольцова мы знаем главным образом 

благодаря тем из его учеников, которые положили ее в основу 

своих исследований. 

Наиболее последовательным из них оказался Н.В. Тимофеев-Ре

совский. Ту науку, которой он посвятил свою жизнь и явился од

ним из ее создателей, он называл вначале биофизикой. В 40-х го

дах он определял ее как "математико-физический и теоретический 

(в смысле общей естественно-научной методологии) анализ элемен
тарных: биологических струхтур и процессов" /5/. В последние го-
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ды он стал называть эту науку теоретической биологией и вместе 

со своим ближайшим другом и единомышленником А.А.Ляпуновым пи

сал: "Вся теоретическая биология должна состоять, по нашему мне

нию, из двух частей: физико-химической, назначение которой сос

тоит в том, чтобы расшифровать физико-химическую природу эле

ментарных актов жизнедеятельности на уровне макромолекул и 

клеточных органелл, и кибернетической, назначение которой сос

тоит в том, чтобы нонять функционирование биологических систем, 

отправляясь от их структуры и сведений о свойствах элементов" 

(цитируется по /б/). 
Н.В.считал, что эта наука может успешно развиваться только 

в условиях тесной кооперации биологов с представителями других 

наук, прежде всего с физиками и математиками. Биохимии (во вся

ком случае в ее "классической" форме) он всегда отводил мень

шую роль. Именно в результате такой кооперации появилась рабо

та Н.В.Тимофеева-Ресовского (генетик), Цимыера (физик-экспери

ментатор) и Дельбрюка (физик-теоретик) "О природе генных мута

ций и структуре гена", которая: была опубликована в 1935 году 
/7/ и поистине является одним из научных шедевров.Два года спус
тя Н.В. издает специальную монографию о роли эксперименталь

ного мутагенеза в развитии общей генетики /8/, где та же ме
тодология применяется более широко. 

Суть упомянутой работы трех авторов сводится к следующе

му. Н.В. провел уникальные для того времени эксперименты по 

изучению количественных закономерностей образования точковых 

мутаций у дрозофилы под действием радиации (зависимость от 

дозы, от ее распределения во времени, типа и энергии излуче

ний и др.). Биофизический анализ привел к выводу о том, что 

гены представляют собой макромолекулы, а мутации - внутримо

лекулярные изменения. Для тех времен этот вывод был не толь

ко оригинальным, но просто революционным:. 

Здесь необходимо остановиться на методологии проводивших

ся исследований. Позже она стала называться методологией 

"черного ящика". На структуру или процесс, подлежащие иссле

дованию, воздействуют факторами с известными свойствами,и 

по изменениям, наблюдаемым в объекте исследования, судят об 
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их строении ~ши механизме. Радиация, как часто подчеркивал Н.В., 

особеЮfо подходит для этой цели, поскольку является точно до

зируемыы и хорошо проникающим фактором, а механизм ее взаимо

действия с веществом достаточно хорошо известен. Исследование 

начиналось с биологического (радиационно-генетического) факта 

(обнаружение нового яБЛения, количественное исследование изве

стного явления), строилась гипотеза о физико-химической приро

де исследуемого процесса или структуры, на основании гипотезы 

делались предсказания о ранее неизвестных явлениях или законо

мерностях, которые затем проверялись экспериментально. Важно 

отметить, что радиационно-генетические эксперименты и теорети

ческий анализ проводились одним "невидимым коллективом". Имен

но таким образом и была выполнена упомянутая работа трех авто

ров. 

В 1945 году вышла знаменитая книга Шредингера "Что такое 
жизнь с точки зрения физика?" /9/, ко'!'орая:, благодаря имени 
автора и увлекательности изложения, заставила физиков всерьез 

заинтересоваться биологией, а биологов убедила в том, что им 

необходимо использование физико-математических наук. Следует 

отметить, что в значительной своей части книга Шредингера -
ничто иное, как популярное изложение "зеленой брошюры", как 

Циммер позже называл упомянутую статью трех авторов. Не может 

быть никаких сомнений в том, что работа Уотсона и Крика 

предстаВJ1яет собой плод этого начавшегося нового интереса фи

зиков. Впрочем, автор этих строк с.пыша.и лично от Уотсона, 

что его и многих других "соврати.п" в генетику соавтор И.В.

Дельбрюк, и он, Уотсон, считает себя н~ внуком Н.В. 

Сказанное выше более или менее общеизвестно. Менее извест

но то, что тот цикл работ, в центре которого стоит работа о 

природе гена и механизме генных мутаций, был только первым, 

хотя только он получи.и достаточное освещение в печати. Де-

ло в '!'ОМ, что все это происходило перед самым началом войны, 

которая помешала как заверuению работ, так и их публикации. 

Достаточно сказать, что из зап.ланированного трехтомного тру

да Н.В. Тимофеева·-Ресовского и Циммера "Биофизика" вышел толь

ко первый - "Принцип попа,цанкя в биологии", дан то лишь че

рез несколько лет после того, как он был написан /5/. 

Iбб 



Совершенно естественно, что после успеха в выяснении приро

ды генных мутаций и структуры гена (на том уровне, который бЫJI 

возможен в те времена) появилось желание использовать тот же 

методологический подход для анализа других злементарннх биоло

гических структур и процессов. По инициативе Н.В.Тимофеева-Ре

совского и Б.Эфрусси бЫJiа создана небольшая рабочая группа, со

стоявшая главным образом из генетиков и физиков. Кроме организа

торов, в ее состав воШJiи: Г.Бауэр, Берна.u, Дарлингтон, Йордан, 

Касперсон, Меллер (живший тогда в Европе), Оже, Раnкин, Уод

дингтон, Фано, А.Фишер, Циммер, Штуббе и Эстбюри. Эта группа 

провела две конференции (Клампенборг, 1938, Спа, 1939). Незави
симо от них, после того, как в 1936 ГOIJY во время годичного со

брания Американского генетического общества Ф.Г.Добжанский, 

Демерец, Кауq..ан, Небель и СтВДJiер провели несколько встреч с 

обсуждением вопросов, представлявших общий интерес, в ailA бы-
ли (в 1938 и 1940 ГOIJY) организованы две сходных конференции. 
Фано и Уоддингтон принЮU1Jiи участие и в европейских и в амери

канских конференциях. Обе группы обменивались информацией, пла

нировали объединенные конференции, но война исключила эту воз

можность. Материалы этих конференций, насколько мне известно, 

никогда не были изданы. Пока живы некоторые из их участников, 

было бы очень важно восстановить для истории науки этот инте

ресный период становления теоретической биологии. Я хочу сооб

щить то немногое, что мне удалось в свое время узнать от Н.В. 

Тимофеева-Ресовского и Циммера о конференциях европейской 

группы. 

Эти конференции явились одной из первых попыток решения 

трудн:ьrх проблем методом "мозгового штурма". На них делалось не

большое число докладов, вслед за которыми происходила дискус

сия за "круглым столом", состаВJ1явшая большую часть заседаний. 

Стенограммы рассыл&11ись участникам для исправлений и дополне

ний, причем во время этой переписки обсуждение продоJIJ!алось. 

Интересно, что именно таким образом, уже в наше время, Уоддин

гтон организовьrв&11 свои конференции по теоретической биологии, 

которые известны по изданным у нас "Пролегоменам" /IO/. 
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На этих конфереIЩиях обсуждался ряд новых проблем. В св.я

зи с их постановкой в лаборатории Н.В. началось широкое изуче

ние структурных мутаций (аберраций хромосом). Сам Н.В.Тимофе

ев-Ресовский опубликовал только OflllY работу в этой области /II/ 
но широкие исследования по общему ПJ1ану вели А.3.Кач, И.Б.Пан

шин, Раду, Канеллис, Петер, Вельт. Было опубликовано несколько 

кратких сообщений /!2-!5/. Большая статья А.3.Кача и И.Б.Пан
шина /Iб/ существоваJiа только в корректурном экэемп.п.яре, и не

известно, сохранился яи он. Из-за условий военного времени эти 

исследования были прерваны в самом разгаре. 

Поскольку вопрос о химической природе генов и механизме ген

ных мутаций был на доступном в те времена уровне решен, участ

ников европейских конфереIЩИй в первую очередь интересовала про

блема молекулярного строения хромосомы и механизм ее репликации. 

Начиналось обсуждение и дальнейших вопросов, таких как механизм 

11111тоза и морфогенез. Продолжалось и обсуждение проблемы генных 

llУ'!'&ЦИй; в частности, рассматривалось явление генной конверсии 

и uияние физиОJJогических условий на теNПЬI мутирования. 

Представ.1[.яется интересннм и поучительным хотя бы беглое пе

речи~еиие вопросов из об.1:асти "хромосомо.погии", занимавших 

участников конфере1:ЩJ1й. Вполне естественно, что обсуждались за

кономерности и механизм образования структурных мутаций под дей

ствием радиации, но в связи с рассмотрением истории молекуляр

ной генетики это представляет второстепенный интерес.Что же ка

сае'!'ся 'l'аких вопросов, как мо.пеку.пярная организация хромосо

мы, то, как мы увидим, это те же проблемы, которые были снова 

постав.пены спустя несколько десятилетий и частично не разреше

ны до сих пор. Обсуждался вопрос о том, сколько "хромонем" со

деркхтся в поперечном сечении хроматиды (проблема "нитчатости"), 

причем прИНD8Jlись во внимание фе3сrы, убеди'l'е.пьво говорившие 

ха.а за, '!'ак и против пос'l'у.пата об унинемии. Большой интерес вы

зwВLlи хромомерное (по сегодняшней терминологии - нуIUlеосомное) 

строение хромосомы и способ ук.па,цки элементарной нити. Несмот

ря на то, что в 'l'e годы господствовала тетранук.пеоти.цная гипо
'fеза строения ДНК, а храни'!'елем наследстеенной информации счи-
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тали белок, обсуждался вопрос о химической природе непрерывно

сти хромосоwы и приводились факты, говорившие в пользу того, что 

непрерывность обусловлена ДНК. Рассматривались природа rетеро

хроматина, неспецифическое "сродство" теломерных райнов хромо

сом. 

Современного молекулярного биолога может удивить то, что 

участники европейских конференций вплотную подошли к выводу о 

том, что нуклеиновые кислоты участвуют в синтезе белка. Для 

аргументации этого положения служили не только данные о том, 

что синтез РНК предшествует белковому синтезу, полученные с по

мощью ультрафиолетовой микроскопии (Касперсон), но и результа

ты рентгеноструктурного анализа, согласно которым (как это те

перь хорошо известно) повторяющиеся единицы молекУл ДНК и поли

пептидной цепи равны примерно 3,4 А. А на основании анализа ре
зу"ьтатов радиационно-генетических опытов делался вывод о том, 
что хроматида состоит из двух субъединиц противоположной поляр

ности ! 
Как видим, Н.В. и группировавшиеся вокруг него ученые прихо

дили к тем же С8МЬD( выводам, к которым пришла молекулярная ге

нетика спустя !5-20 и более лет, а •ввествая часть ив обсуа
давпихся тогда вопросов до сих пор не решена. Можно не сомнева

ться в том, что если бы не разразившаяся война, то молекулярная 

генетика родилгсь бы раньше, но она бша бы тогда создана ра

диационными генетиками к био4изккамк, а не микробиологами и био

химиками. 

"Вчерашний" период развкткя рв,цкацконной генетики закоНЧИJ1-

ся с наЧ8Jlом войны. А пос.uе ее окончания она пошла совсем дру

гим путем, по которому дви:ается и сегодня. Что же касается мо

жеку"ярной гене'l'ики, то те аспеК'!'Ы ее истории, которые извест

ны современной молодеки, разви118JПfсь вне связи с рв,цкационноR 

генетикой. 

Ноаое .11кцо "сеГОДЮ1111Неl" редиационной гениики в первую оче

редь обуслов.uено CIUIЪHO воэроСlllИМ значением приu8ДНJ~1Х аспек-
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тов радиобиологии, в связи с наступившим "атомным. веком". Эти

ми аспектами занимались не только "пришельцы", в основном люди 

иного склада, но и радиобиологи старшего поколения. В этом пла

не и в ~аборатории Н.В. велись широкие исследования по стимули

рующему действию малых доз радиации и по изучению судьбы радио

нуклидов в биосфере. Другим важным фактором я:вWiось рождение 

и победоносное развитие молекулярной биологии, причем в ее рас

поряжении имелся новый и настолько моЩНЬlй арсенал средст:в, 

что в использовании довоенной методологии просто не оказывалось 

надобности. 

В послевоенные годы, после возвращения на родину, Н.В. про

должал осуществление своих планов. В конце 40-х годов бЫJiи во

зобновлены исследования по радиационной генетике дрозофилы и 

начаты опыты на клетках высших растений, причем предметом изу

чения были не точковые, а структурные мутации. Вскоре, однако, 

события, последовавшие в биологии после сессии ВАСХНИЛ в !948 
году, заставили полностью прекратить развитие этого направления. 

Как только появилась возможность, эти исследования бы.пи продол

жены: сначала на Урале, а затем в Обнинске. Здесь нужно отме

тить ту большую роль, которую сыграл Н.В. в возрождении генети-

ки в нашей стране. Многим памятны блестящие лекции, которые 

он читм в те годы в ряде городов. Одновременно с этим он от

дал много сил подготовке специалистов, причем большая часть их 

занималась изучением структурных мутаций. В настоящее вре~.tя 

многие из бывших сотрудников и аспирантов Н.В. успешно руково

дят исследованиями по мутагенезу, в частности по радиационной 

генетике, с использованием разнообразных объектов, в ряде науч

ных учреждений. О той огромной работе, которая бЫJiа еде.пана и 

продолжается этими коллективами, здесь нет возмоJ1Ности расска

зывать. Это могло бы быть предметом специального совещания. 

Появление работ Уотсона и Крика /3/ и Гамова /!7/ произве
ло на Н.В. большое впечатление. Он раньше других биологов оце

нил их значение потому, что видел в них путь для решения про

блем, которые его волновали давно. Нача.1ось оживленное твор

ческое обсуждение проблем молекулярной биологии, в котором кро-
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ме сотрудников JJаборатории И.В. принимми активное участие фи

зики-теоретики и математики, в первую очередь из чиСJJа учеников 

и сотрудников академика С.В.Вонсовского. В конце 50-х - начале 

60-х годов этой группой бЫJiо опубликовано несколько работ, по

священных механизму репликации генетического материала и иссле

дованию генетического кода /IВ-25/. К сожалению, для дальне\:\ше
го прогресса тогда бЬ1Ли уже необходимы молекулярные биологи эк

спериментаторы. Но в нашей стране их в то время еще не бwio. 

В последующие годы Н.В. осуществлял свою программу созда

ния теоретической биологии в основном в других областях. Мне 

нет необходимости останавливаться на них, т.к. эти работы до

статочно хорошо известны и о них подробно говорится в других 

статьях, опубликованных в настоящем сборнике. Хочу только отме

тить, что хотя в публикациях этого периода большее отражение 

нашли работы этих новых направлений, но интерес к радиационной 

и молекулярной генетике у Н.В. всегда бЬiJI едва ли не на первом 

месте. 

При обсуждении истории молекулярной генетики обьr<Що совер

шенно упускают из вида одно важное обстоятельство. В том, что 

к.лючевую роль в рождении молекулярной генетики сыграло открытие 

Уотсона и Крика, единогласны все. Однако, в отношении роли 

других открытий такого единогласия нет. Вряд ли можно сомнева

ться в том, что без установления в работах А.И.Белозерского 

и А.С.Спирина /26/ и Чаргафа /27/ биологической специфичности 
ДНК, молекулярная биология не могла бы появиться. Однако, пос

ле открытия Уотсона и Крика подобные работы наверняка были бы 

проведены. Что касается обоснования теории "один ген - один 

фермент" /28-29/, то она произвела впечатление только на био
химиков. Для генетиков это не только бЫJiо очевидно, но давно 

имелись некоторые данные о менделировании биохимических приз

wаков. К тому, что уже говорилось о работе Эвери, СJJедует до

бавить, что она была выполнена в те времена, когда в микробио

логии господствовали соверпенно фантастические представления 

о наследственности, причем и многие генетики считали. что для 

бактерий законы генетики не писаны. Именно поэтому генетики 
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и не оценили сразу эту работу. Однако, почти одновременно с 

этой работой, а именно в 1943 гору, вышла в свет исключительно 
важная работа Лурии и Дельбрюка /30/, в которой было представ
лено безупречное доказательство того, что мутации у бактерий 

возникают по тем же законам, что и у высших организмов. А не 

нужно забывать того факта, что большая часть здания молекуляр

ной биологии была построена с помощью опытов на микроорганизмах. 

Ее.пи бы открытие Лурии и Дельбрюка произошло позже, что вполне 

могло случиться, то история молекулярной генетики была бы иной, 

поскольку нельзя бЬ1Ло бы использовать тех возможностей, кото

рые дают микробиологические методы. Не исключено, что в таком 

случае между молекулярной и радиационной генетикой существовала 

бы горе2до более тР-сная связь, и в сегодняшней радиационной ге

нетике не в столь сильной степени преобладали прикладные и фено

менологические аспекты. Но то, что одним из авторов работы, 

объединившей генетику микро- и макроорганизмов, оказался Дель

брюк, ближайший сотрудник и единомышленник Н.В., вряд ли может 

быть чистой случайностью. 

Мощный арсенал молекулярной биологии давал возможность по

лучать ответы на те же вопросы более прямыми, наглядными и, глав

ное, более легкими методами (ее.пи не с точки зрения меньших ма

териальных затрат, то меньшей необходимости в продуманном плани

ровании эксперимента и глубине анализа; достаточно сказать, что 

молекулярная генетика до сих пор почти обходилась даже без эле

ментарной статистической обработки результатов). Нельзя сказать, 

что работ по применению радиационной генетики для исследования 

элементарных биологических структур и процессов не выходило. 

Время от времени такие исследования появлялись, но они тонули 

в океане статей по прикладной радиобиологии. 

Современная молекулярная генетика при своем рождении оказа

лась в исключительно благоприятной ситуации: ей не приходилось 

трудиться над постановкой вопросов, так как они уже существова

ли, и ученые давно ждали на них ответа. Достаточно вспомнить, ка

кие проблемы зани.-..али еще в предвоенные годы Н.В. и сотрудничав

ших с ним ученых. Это было важно не только потому, что перед 
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молекулярными генетиками уже было широкое поле деятельности, 

но и потому, что каждый новый результат сразу привлекал к се

бе внимание научной общественности. Число накопившихся вопро

сов было так велико, что их хватило д.пя того, чтобы обеспечить 

молекулярных генетиков биологически актуальной тематикой вплоть 

до настоящего времени. 

Конечно, было бы неправильно утверждать, что молекулярные 

генетики занимались только поисками ответов на вопросы, по

ставленные до ее рождения. Некоторые новые важные вопросы появ

лялись в биологии и позже, но их было не так много. В качестве 

одного из таких новых вопросов, открывших перед молекулярными 

генетиками широчайшее поле деятельности, можно назвать открытие 

явления репарации. Другие вопросы возникали сами собой. Так, 

после установления того факта, что генетическая информация за

писана не в белках, а в ДНК, почти автоматически возникла про

блема генетического кода, потребовавшая целого комплекса моле

кулярных исследований. Отсутствие необходимости в кооперации 

молелулярных генетиков и биологов, в частности радиационных ге

нетиков, работавших с помощью более традиционных методов, поро

дило у известной части молекулярных генетиков высокомерное от

ношение к "феноменологии" /ЗI/. 
Вместе с тем, молекулярная биология, так же, впрочем, как и 

биохимия, при огромных аналитических возможностях, гораздо сла

бее в постановке новых вопросов. Так, если бы цитологи не наблю

дали митоз, то вряд ли биохимики и молекулярные биологии могли 

его открнть своими методами. 

Ряд областей в мол~кулярной биологии возник самостоятельно, 

в основном, в связи с появлением новых объектов и методов, вне 

связи с ранее наблюдавшимися. биологическими фактами. Из таких 

направлений можно назвать изучение конформационных переходов 

в макромолекулах, изучение биомембран, нуклеосом. Хотя накоплен

ный материал очень интересен сам по себе, т.е. в рамках физи

ческой химии макромолекул и внутриклеточных структур, но к важ

ным биологическим выводам он приводит редко. 

I7J 



Кроме того, следует отметить, что некоторые вопросы, ко

торые существовали в генетике давно, но касались яВJJений, не 

наблюдавшихся у бактерий, не привлекали широкого внимания. 

Это касается, например, вопроса о силах, действующих между 

хромо.сомами. С другой стороны, при поПЬ1Тке решить вопросы, 

для которых исследования макромолекул и бактерий недостаточ

но, как например, при выяснении молекулярной организации 

хромосом ВЬiсших эукариот, успехи оставались довольно скром

ными. 

Если у молекулярных генетиков, как уже говорилось, не было 

интереса к результатам радиационных генетиков и вообще гене

тиков, применя!IШих в своих исследованиях более традиционные 

методы, то последние, наоборот, проявляли к молекулярной гене

тике повышенный интерес, не будучи в ней настоящими специа

листами, и они подчиняли собственную методологию "молекулярным" 

канонам. Например, многие авторы, обсуждая возможные механиз-

мы обменов, считают аксиомой, что в них должно принимать учас

тие образование водородных связей между комплементарными после

довательностями только потому, что такое яВJJение описано в мо

лекулярной биологии, но не потому, что к этому приводят их 

собственные экспериментальные данные. Я нахожу, что в этой си

туации терпели ущерб "обе стороны": радиационные генетики, до

бровольно ставшие только прилежными учениками молекулярных ге

нетиков (оставаясь при этом как правило, "троечниками"), силь

но ограничили себя не только в аналитических возможностях, 

но и в планировании оригинальных экспериментов. Молекулярные 

генетики, в свою очереАь, понесли ущерб, поскольку радиацион

ные генетики перестали ставить перед ними вопросы в виде новых 

фактов, закономерностей и парадоксов, требующих физико-хими

ческой интерпретации. Должен признаться, что я нескол•ко утриро

вал ситуацию. Но это сделано только для того, чтобы пояснить 

основной тезис, который я собираюсь отстаивать. 
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Прежде чем обсуждать завтрашний день радиационной генетики, 

следует хотя бы фрагментарно остановиться на сегодняшней мо

лекулярной генетике. Для нее характерно, что одни важные воп

росы, которые уже давно ставятся, не находят решения, а другие 

вообще не ставятся. Отнюдь не претендуя на полноту, только в 

качестве примера, назовем несколько таких вопросов: 

- Молекулярная организация эукариотической xpoмocollЬI. 

- Изменения, происходящие в генетическом аппарате эукарио-

тической клетки. 

- Взаимодействие между хромосомами и их субединицами. 

- Связь между процессами репарации на молекулярном, генети-

ческом и клеточном уровне. 

- Строение теломеры. 

- Природа скл отталкивания между хромосомами и дальнодейст-

вующих сил притяжения. 

Нетрудно заметить, что все перечисленные вопросы касаются 

молекулярной генетики эукариот. Можно не сомневаться в том, 

что прогресс при решении подобных вопросов может быть достиг

нут при использовании новых средств исследования. Автор этих 

строк считает, что одним из таких средств (разумеется, не един

ственным) может оказаться радиационная генетика эукариот с 

использованием тех методологических подходов, о которых гово

рилось вЬIП!е. Поэтому, основной тезис отстаиваемый в настоя

щей статье можно сформулировать так: 

"Вперед, за Николаем Владиыировичем Тимофеевым-Ресовским 

тридцатых-сороковых годов!" 

Прогнозирование развития науки-задача довольно неблагодар

ная, так как оно зависит от ряда непредсказуемых факторов, 

как зто ясно даже из тех фактов, которые приводились в этой 

статье. Например, быстрому развитию молекулярной генетики спо

собствовало то, что открытию Уотсона и Крика непосредственно 

предшествовали открытие видовой специфичности ДНК и рождение 

научной генетики микроорганизмов.На развитии науки сказываю

тся не только общие катаклизмы вроде войн, но и детали биогра

фии отдельных лиц (вспомним, что Н.В. был учеником Н.К.Коль

цова, а Дельбрюк заинтересоВ8Jlся биологией под влиянием Н.В.). 
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Поэтому автор не рискует брать на себя роль пророка. Однако, то, 

о чем пойдет речь, безусловво один из тех путей, которые может 

избрать завтрашняя молекулярная биология. А что будет на самом 

деле, сегодня никому не дано знать. 

Почему молекулярная генетика, начиная с 50-х годов, шла не 

потому направлению, которое в свое время начал и возглавлял Н.В., 

я уже говорил и сейчас повторять не буру. Повторю лишь, что до 

недавнего времени молекулярная биология сводилась в первую оче

редь и в основном к молекулярной микробиологии.И в этой области 

имела место вполне нормальная связь между исследованиями макро

молекул, микробиологическим экспериментом и теоретическим анали

зом. 

Здесь необходимо указать на существенное различие между эк

спериментальными работами в области микробиологии и генетики выс

ших организмов. Соверпенно несоизмерима трудоемкость опытов. 

Микробиолог имеет возможность за неделю получить такое количест

во цифр, для которого "макробиологу" потребовмись бы годы кро

потливого и утомительного труда. Результаты, получаемые в раз

ных вариантах микробиологического опыта, обычно так ясно раз

личаются, что не требуют серьезной статистической обработки. 

Наконец, у бактерий имеется такая обширная коллекция мутантов 

с измененными молекулярКLIМИ механизмами, какую вероятно невоз

можно получить, скажем,дпя дрозофилы или традесканции. 

Известны случаи, когда молекулярные биологи пытались ставить 

"макробиологические" опwты. Нп чаще всего оказывалось одно из 
двух: либо такой опыт вообще невозможно бЬIЛо поставить из-за 

особенностей объекта, либо запланированный опыт, хотя и был 

возможен, но оказывмся столь трудоемким, Ч'l'О от него отка

зывались. Поэтому в работах по молекулярной генетике эукариот 

как правило ограничиваются физико-химическим иссяедованием ма

кромолекул или клеточных структур или же сопоставлением неза

висИЫЬ!Х и потому несравнимых литературных данных. 

Возвращаясь к своему тезису, автор хочет подчеркнуть, что 

речь идет не просто о необходимости проведения радиационно

генетических опытов (в этом как раз нет недостатка), а об ис-
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пользовании при планировании и анализе результатов этих ОПЬl

тов той методологии, о которой uша речь. Напомним, что суть ее 

сводится к последо»ателъвости: биологический факт - молекуляр

ная гипотеза - экспериментальная: проверка гипотезы. На это 

можно возразить, что сказанное - логика любой разумной науч

ной работы, в частности многих работ, которые велись молеку

лярными генетикаыи. Это не совсем так. У бактерий одна моле

кула ДНК представляет собой весь ее генетический аппарат, а у 

вирусов на определенной стадии вообще весь организм. У выс

ших эукариот это разНhlе уровни, к тому же заключенные в "чер

ный ящик". А это - разница принципиальная. 

Для того, чтобы аргументировать свой тезис, я рассмотрю ре

зультаты трех групп 0ПЬ1Тов, 11 которых, как я считаю, была ис
пользо11ана такая методология,кинформативность которых оказа

лась достаточно высокой. Речь будет итти о работах, проведен

ных в моей лаборатории. Это вовсе не значит, что аналогичных 

примеров нельзя было найти в литературе (хотя их не так уж 

много). Просто эти результаты я знаю лучше и, самое главное, 

знаю, какая дорога к ним привела. 

Когда автор этих строк начал работать в лаборатории Н.В., 

то он поручил ему заняться изучением структурных мутаций, об

разующихся под действием радиации. Этой проблемой я продолжаю 

заниматься до сих пор. Кроме того,Н.В. увлек меня той програм

мой исследования элементарных биологических структур и процес

сов, которая была начата им в 30-х годах,причем это увлечение 

началось задолго до того, как в литературе стало появляться 

слово молекулярная генетика. Поэтому логика развития тех на

правлений (далеко не законченных), о которых речь ПОЙДет ни

же, одна и та же: факты, полученные в радиационно-генетичес

ких опытах - молекулярные гипотезы для их интерпретации -
экспериментальная проверка гипотез. Все эти исследования ка

саются тех нерешенных на сегодняшний день проблем мояекуляр

ной генетики, о которых говорилось выше. 
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Молекулярная организация хромосомы. До сих пор не решен 

важный вопрос о том. сколько молекул ДНК содержится в попе

речном сечении хроматиды (т. наз. "проблема нитчатости"). 

Вскоре после рождения молекулярной генетики гипотеза одно

нитчатости стала почти аксиомой.Данные радиационно-генети

ческих ОПЬIТОВ скорее говорили против этой догмы. В частности. 

для интерпретации некоторых результатов приходилось допус

тить, что облучение влияет на характер распределения: моле

кул ДНК по хроматидам (вперВЬiе эта гипотеза была высказана 

в печати еще в 1959 г /32/). 
Одним из доводов в пользу многонитчатой модели были ре

зультаты опытов по авторадиографии хромосом: нередко наблю

дались т.наэ. иэометки; в некоторых участках хромосом радио

активная метка наблюдапась в обеих хроматидах. Это резко 

противоречило однонитчатой модели, согласно которой во всей 

хромосоме при стандартной постановке ОПЬIТОВ, должна была 

быть только одна меченая полинуклеотидная нить. Однако раз

решающая способность метода бЬIJla невелика и изометки вполне 

могли быть артефактами. В середине 70-х годов была разрабо

тана гораздо более точная методика ди!fференцивльной окраски 

хроматид с использованием инкорпорации 5-бромдеэоксиури.цина 

СВДУ'). С этой методикой изометки не наблюдались и вопрос 

бЬIJI объявлен окончательно закрытым. 

Нужно заметить. что при применении авторадиографии неизбеж

но облучение хромосом. Поэтому резу.льтаты упомянутых выше 

опытов по изучению структурных ыу'l'аций позволяли высказать 

предположение, что в клетках существует очень точный меха

низм, обеспечивающий закономерное распределение молекул 

ДНК по хроматидам, который повреждается радиацией. Дпя про

верки этой гипотезы И.А.Порядковой бЬ1J1и поставлены опыты 

по облучению ЕДУ-замещенных хромосом. При этом важно под

черкнуть. что из результатов опытов по исследованию абер

раций хромосом можно было предсказать, что изометки, в слу-

чае правильности нашей гипотезы, должны возникать при об

лучении клеток на стадии G2, а также указать дозы, доста-
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точные для вызывания зФРекта. Вначале бwnи поставлены опы

ты на лимфоцитах человека с небольшим числом вариантов и 

сразу же бш обнаружен ожидаемый зфJlект. В необлученнwх 

хромосомах, в полном соответствии с данНЬIМИ других авторов, 

изометок не наблюдалось. Число сестринских хроматИДНЬ1Х об

менов (СХО) на клетку составляло IO,бO;t0,49. После облуче

ния в дозе 0,5 Гр за I,5 часа до фиксации наблюдались изо
метки с частотой 2,I8±Q,IO, а число СХО снижалось до 
8,22,:t0,37, что достоверно отличается от необлученного кон

троля (Р (О ,00!). Интересно отметить, что суммарная частота 
СХО и изометок в варианте с облучением была I0,4Q;t0,42, т. 

е. практически не отлича.11ась от частоты СХО в контроле. Та

ким образом, напрашивался вывод о том, что изометки в облу

ченных клетках образуются вместо СХО. В первой же публика

ции в !977 г /33/ бши приведены результаты исследования ко
личественных закономерностей, которые исключали все объяс

нения появления изометок в рамках гипотезы однонитчатости, 

когда либо предлагавшиеся раньше, и хорошо объяснялись ги

потезой, согласно которой хроматида содержит в своем сече

нии по меньшей мере две молекулы ДНК ("бинемная модель"), а 

облучение повреждает закономерное распределение молекул 

ДНК по хроматидам. В дальнейших исследованиях эти резуль

таты были многократно воспроизведены, в том числе и на 

другом объекте (клетки хомячка); продолжается изучение за

кономерностей образования изометок. 

Эта работа не осталась незамеченной. Одни авторы сог

лашались с нами, в то время как другие о<Jъясняли получен

ные результаты в рамках однонитчатой модели. Эти же объяс

нения :fЖе предлагались раньше и, как было сказано, не сог

ласовывались с нашими результатами. Характерно, что все 

критики обсуждали только сам факт наблюдения изометок. 

Никто не попытался объяснить даже самого важного резуль

тата: почему изометки наблюдались только после облучения, 

не говоря уже о таких "сложных" (а на самом деле простых 

и убедительных) доводах, как, например, анализ распределе-
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ния СХО и изометок по клеткам и хромосомам. Я специально под

черкиваю это обстоятельство, чтобы показать, что сам способ 

мышления многих современных генетиков сильно отличается от 

того, который необходим не только для проведения, но даже для 

понимания работ, относящихся к области теоретической биоло

гии в смысле Н.В.Тимофеева-Ресовского и А.А.Ляпунова. Поэто

му, хотя логика развития молекулярной генетики на ее сегодняш

нем этапе требует использования методов теоретической биоло

гии, но осуществление этого неизбежно должно натолкнуться на 

чисто психологические трудности. Заканчивая краткое рассмот

рение этого цикла работ, нужно сказать, что использованный на

ми радиационно-генетический метод исследования изометок не 

просто увеличивает число противоречивых данных (в которых нет 

недостатка), но, наоборот, дает в руки исследователя метод 

для ликвидации существующих противоречий и для серьезного 

анализа проблемы "нитчатости". 

Хромосомный цикл ЩIК. Традиционное объяснение образования 

аберраций хромосомного и хроматидного типа (т.е. затрагиваю

щих полное сечение хромосомы или только одну хроматиду) связы

вает их с тем, облучаются ли хромосомы в "нерасщепленном" 

или в "расщепленном" состоянии, т.е. с разным типом первичных 

новреждений. В I97I г мы, на основании накопившихся экспери
ментальных данных предложили альтернативную гипотезу, соглас

но которой в основе всех струк~урных мутаций лежат одни и те 

же первичные изменения, а разные типы аберраций образуются в 

результате разных условий распространения повреждения по попе

речному сечению хромосомы /34/. (Нетрудно заметить, что эта 
гипотеза логически связана с только что обсуждавшейся пробле

мой ''нитчатости"). Предполагаемый молекулярный механизм зак

щочается в том, что на определенных стадиях митотического цик

ла (а именно во второй половине предсинтетической стадии и не

задолго до митоза) происходит взаимная коррекция молекул ДНК 

путем образования гибридных молекул. В случае же мискоррек

ции первичное повреждение распространяется на большую или 
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меньшую часть сечения хромосомы. Хотя против этой гипотезы 

не выдвигалось никаких возражений, но заинтересовать моле

кулярных биологов ее проверкой нам не удалось. В настоящее 

время это начато в нашей лаборатории. Очевидно, что в про

цессе гибридизации молекул ДНК должны временно возникать 

однонитевые участки. Т.В.Кондрашова исследует появление од· 

нонитевых участков в разных точках митотического цикла лим

фоцитов человека с помощью цитоиммунофлюоресцентного мето

да. Предварительные результаты показали, что однонитевые 

участки появляются на стадии репликативного синтеза (этот 

результат тривиален, но важен для контроля вдекватности и 

чувствительности методики). Однако, кроме этого, наблюдал

ся выраженный пик однонитевых участков в предсинтетической 

стадии, появление которого коррелировало с максимальным вы

ходом аберраций хромосомного типа. Облучение полностью сни

мало этот пик, но не влияло существенно на появление однони

тевьrх участков во время репликативного синтеза. Предположи

тельно последний результат можно объяснить тем, что однони

тевые разрывы в однонитевых участках приводят к фрагментации 

молекул ДНК, благодаря чему эти участки исчезают. Это сог

ласуется с упомянутым фактом о максимальной чувствительно

сти хромосом на этой стадии. Очевидно, что при облучении в 

зто время к аберрациям приводят не только двойные, но и оди

ночные разрывы молекул ДНК. Так или иначе, обнаружено ранее 

неизвестное явление, относящееся к категории таких, которые 

открывают перед молекулярными генетиками новое поле исследо

ваний. 

Взаимодействие МеJ!ЩУ субъединицами хромосомы. Инкорпорация 

БДУ, которую используют для получения диФРеренциальной ок

раски хроматид, изменяет радиочувствительность, что дает в 

руки исследователя дополнительное средство. В опытах с рент

геновскими лучами мы обнаружили, что число хроматидных раз

рывов зависит не только от содержания БДУ в данной хромати

де, но и от его содержания во 11торой хроматиде той же хро-
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мосомы, однако различие бшо незначительным. Для исследования 

этого эФРекта М.М.Антощина провела опыты по УФ облучению хро

мосом с разными вариантами замещения тимидина на ВДУ, исполь

зуя то известное обстоятельство, что ультрафиолет вызывает раз

рывн в ВДУ-замещенной ДНК, но не вызывает их в обычной ДНК. 

Поскольку при облучении нормальной ДНК, пиримидиновые димеры 

приводят, в результате прохождения через стадию синтеза, к 

вторичным разрывам, облучение проводили на стадии s2• В не
облученном контроле частота разрывов не зависела от состава 

хромосом и состамяла в среднем I,33:±0,47 на IOO клеток. При 
облучении ультрафиолетом бши получены следующие результаты. 

(Тимидин~содержащая нить обозначается буквой Т, ВДУ-замещен

ная - буквой В. Так, ТТ-ТВ означает хромосому, одна хроматида 

которой нормальная, а другая состоит из молекул, в которых 

ВДУ замещенной является одна нить). 

ТТ-ТТ 2,57 ± О,бI разры!lов на IOO клеток 
ТТ-ТВ Iб,86 ± I,81 
ТВ-ТВ 26,25 ± 2,56 
ТВ-ВВ 44,95 ± 3,37 

Если бы не применялась диф~;еренциальная окраска, то резуль

таты показались тривиальными: в хромосомах состава ТТ-ТТ, как 

и следовало ожидать, частота разрывов не отличалась достоверно 

от контроля, в остальных вариантах их частота была приблизитель

но пропорциональна содержанию ВДУ в хромосоме. В дифf!еренциаль

но окрашеННЬIХ хромосомах обнаружились следующие закономерности. 

В хромосомах состава ТТ-ТВ, как и следовало ожидать, почти все 

разрывы (9I,9%) были в хроматиде ТВ, частота их в хроматиде ТГ 
(I,36±0 1 51) не отличалась от контроля. Но в хромосомах состава 

ТВ-ВВ результат оказался парадоксальным: почти все разрывы 

(93,2%) бЬ1Ли в хроматиде ВВ, в хроматиде ТВ их частота 
(3,03:±0,44) лишь незначительно превЬ1Шала контрольный уровень. 
Между тем, при облучении таких же самых хроматид в составе 

хромосом ТВ-ТВ на каждую приходилось 26,25 : 2 = 13,2 разрыва. 
Опыты бНJiи повторены несколько раз и дали воспроиэводиыые ре
зультаты. 
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Совершенно очевидно, что результаты этих опытов доказывают 

существование молекулярного взаимодействия меж;JУ хроматидами, 

хотя о молекулярном механизме этого процесса пока ничего нель

зя сказать. Очевидно также и то, что эти результаты связаны 

с рассмотренными выше. 

Мы считаем, что в основе рассмотренных опытов лежит как раз 

та методология, о которой говорилось выше. Результаты количест

венных радиационно-генетических опытов приводили к необходимости 

новых молекулярных гипотез, а проведенные дальнейшие опыты (о не

которых из них бЬ/Jlо рассказано выше) в какой-то степени их под

твердили. 

Разумеется, автор далек от того, чтобы утверждать, что толь

ко это направление исследований может обогатить молекулярную 

генетику эукариот. Но мы хотим настаивать на том, что это направ

ление дает богатые возможности. Однако, у нас нет иJIJIЮзий, что 

многие современные генетики легко обратятся в "новую веру" (ко

торая на самом деле является не новой, а только основательно за

бытой), поскольку им, как правило, физико-химические науки го

раздо роднее физико-математических. 

Недавно вышла в свет посмертная статья Н.В.Тимофеева-Ресов

ского (в соавторстве с А.Маленковым), посвященная его другу и 

соратнику А.А.Ляпунову, озаглавленная "Наследие, ждущее наслед

ников". Эти слова в полной мере относятся и к тому наследию, 

которое Н.В. оставил в области радиационно-генетического разде

ла теоретической биологии. 

НИИ медицинской радиологии, 

Академия медицинских наук СССР, 

Обнинск 
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