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19 декабря 1985 г. в Институте физических проблем им. G. И. Вавилова
АН СССР состоялась совместная научная сессия Отделения общей физики и
астрономии и Отделения ядерной физики АН СССР. На сессии были заслу-
шаны доклады:

1. А. Ю. Г р о с б е р г , А. Р. Х о х л о в . Фазовые переходы в полимер-
ных и биополимерных системах.

2. М. В. В о л ь к е н ш т е й н . Эволюция биополимеров и биологиче-
ская эволюция.

3. М. Д. Ф р а н к - К а м е н е ц к и й . Топология и структурные пере-
ходы в ДНК.

Краткое содержание докладов приводится ниже.
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А. Ю. Гросберг, А. Р. Хохлов. Ф а з о в ы е п е р е х о д ы в п о л и -
м е р н ы х и б и о п о л и м е р н ы х с и с т е м а х . Специфика полимер-
ных систем заключается в том, что они состоят из длинных цепных молекул
и поэтому: а) существует возможность дальнодействующих корреляций вдоль
цепей и, соответственно, развитых («критических») флуктуации и аномаль-
но высоких восприимчивостей; б) для таких систем характерна долговремен-
ная «топологическая» (обусловленная запретом на взаимопересечение участ-
ков цепей) и «линейная» (обусловленная фиксацией последовательности звень-
ев вдоль цепи) память об условиях приготовления и предыстории движения.
Эти обстоятельства приводят к большому своеобразию происходящих в поли-
мерах фазовых превращений; наиболее изучены среди них переходы типа
клубок — глобула 1 - 3 , на которых мы остановимся в настоящем сообщении,
а также переходы, связанные с жидкокристаллическим упорядочением 4ι5

(см. также 6 ) .
Переходы типа клубок — глобула часто встречаются в системах обычных

синтетических полимеров и играют особую роль в биополимерах, где они
во многих случаях приводят к самоорганизации, т. е. к структурной реали-
зации генетической информации. Современная теория переходов клубок —
глобула восходит к работе И. М. Лифшица 1; она подробно изложена в обзор-
ных статьях 2'3 (см. также ') .

Простейшим для экспериментального наблюдения среди переходов типа
клубок — глобула является коллапс цепочек, соединенных химическими свя-
зями в сетку (гель), поскольку он проявляется как резкое (часто в десятки
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М. В. Волькенштейн. Э в о л ю ц и я б и о п о л и м е р о в и б и о -
л о г и ч е с к а я э в о л ю ц и я . Современная теория эволюции в сво-
ем развитии инкорпорирует молекулярную биологию и биофизику, синерге-
тику и теорию информации. Связь с молекулярной биологией известна уже
давно. Гомологичные белки и нуклеиновые кислоты разных видов тем ближе
друг к другу по составу и первичной структуре, чем ближе эти виды. Можно
строить на этой основе эволюционные древеса. Возникает простая мысль
о том, что каждое звено в биополимере отобрано эволюцией. Однако дарвинов-
ский отбор обязателен на уровне фенотипов, но, по-видимому, не на молеку-
лярном уровне.

В глобулярных белках полипептидные цепи свернуты в компактную
глобулу — апериодическое твердое тело. Глобула состоит из упорядочен-
ных участков вторичной структуры — α-спиралей и (или) β-лент, перемежае-
мых неупорядоченными участками. Выполнение белком его биологической
функции (прежде всего, ферментативной) реализуется в активном центре
глобулы. Остальная ее часть играет роль каркаса. В активной области про-
исходит сорбция и каталитическое превращение молекул субстрата, каркас
участвует в этом превращении как среда, обладающая конформационной
подвижностью. Функционирование белка определяется электронно-конфор-
мационными взаимодействиями — химические, т. е. электронные, степени
свободы в активном центре взаимодействуют с конформационными степенями
свободы как в центре, так и в каркасе. Это взаимодействие может быть пред-
ставлено как распространение конформона — образования, до некоторой
степени подобного полярону.

Корреляция пространственной и вторичной структуры белка с после-
довательностью аминокислотных остатков в цепи, конечно, имеется, но яв-
ляется вырожденной. Значительные изменения первичной структуры в ряде
случаев практически не сказываются на устройстве глобулы и тем самым
на ее функции. Мутационные замещения остатков могут не влиять на свой-
ства белка, если они не затрагивают ключевых остатков в активном центре

Еще в 1966 г. было показано, что генетический код обладает высокой
помехоустойчивостью — большая часть единичных замещений в / НК не ме-
няет класса кодируемой аминокислоты, ее гидрофобное™. Встречаемость
остатков в белках коррелирует с числами кодонов, ответственных за эти
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остатки. Усреднеиные первичные структуры белков близки к случайному
распределению остатков. О. Б. Птицын показал, что распределение длин а-
и β-участков, а также αβ-кластеров совпадает со статистическим распределе-
нием, полученным для моделей белков, построенных из остатков двух ти-
пов — полярных (гидрофильных) и неполярных (гидрофобных). Белок мож-
но трактовать как «отредактированный статистический сополимер». Редак-
тирование происходит путем естественного отбора и затрагивает главным
образом активный центр. Можно думать, что в этом процессе важную роль
играют ионы металлов Zn2 +, Fe 8 +, Cu2+, Mo2+. Около трети всех? ферментов
содержит такие ионы в активных центрах. По-видимому, эти ионы имели
большое значение для происхождения жизни в морской воде.

О статистичности строения белков свидетельствуют известные опыты
Фокса, получавшего белковоподобные вещества — протеиноиды •— путем на-
грева смесей аминокислот в присутствии водоотнимающего вещества — фос-
фата.

Структура белка — результат запоминания случайного выбора, это ре-
ликт событий, происходивших при возникновении жизни. Изучение стати-
стических и эволюционно отбираемых свойств белков существенно для бел-
ковой инженерии — для искусственного создания белков с заданными свой-
ствами.

Японский генетик Кимура развил нейтральную теорию эволюции, сог-
ласно которой большая часть мутационных замещений в нуклеиновых кисло-
тах происходит случайно, не подвергаясь давлению естественного отбора.
Имеются «молекулярные часы» эволюции. Число точечных мутаций в био-
полимерах оказываются линейно зависящим от прошедшего времени эволю-
ции, которое оценивается по моментам расхождения видов, установленных
в палеонтологии. Молекулярные часы идут по-разному для разных остатков
и разных белков. Так, скорость замещения в 10~9 на звено цепи в год состав-
ляет для фибринопептидов 9,0, для гемоглобина 1,4, для гистона HIV 0,006.
Скорость замещений в активном центре гемоглобина на порядок меньше,
чем в остальной части белка, к которой относится приведенная цифра. Малая
скорость эволюции гистона определяется тем, что здесь активна вся молеку-
ла. Эти данные показывают, что, если бы молекулярные часы определялись
естественным отбором, времени существования Вселенной не хватило бы для
создания белков. Для построения цепи гемоглобина путем отбора каждого
остатка потребовалось бы 1011 лет, для гистона — 1013 лет.

Если мутация приносит небольшой вред, то она ведет себя как ней-
тральная. Практическая нейтрализация вредных мутаций происходит и
в результате ряда компенсаторных процессов. В отличие от машин, сделан-
ных руками человека, в биологических системах обязательны «допуски»,
«люфты», определяющие гомеостазис.

Мутации в биополимерах не имеют прямого отношения к видообразова-
нию. Сопоставление 44 белков человека и шимпанзе показало, что они раз-
нятся по составу не более чем на 1%. Дело в том, что для эволюции суще-
ственна не только структура белка, но его количество, время и место его
синтеза в организме — точные ответы на вопросы: сколько, когда и где?

Эволюция неразрывно связана с индивидуальным развитием, возможно-
сти которого резко ограничивают пути естественного отбора. Направлен-
ность эволюции задается строением и возможностями изменения предше-
ствующих организмов. Это отмечал еще Дарвин. Уже сложившиеся белки
используются многообразно в ходе онтогенеза и филогенеза. Ответы на ука-
занные вопросы даются регуляцией действия генов в пространстве и времени.
Установлено, что новые белки возникают в эволюции в ряде случаев не путем
точечных мутаций, но в ходе крупных изменений — реорганизации участков
первичной структуры.

Для регуляции генов имеется много возможностей, связанных с дупли-
кацией генов, их активацией и репрессией. Открыты так называемые гомеоти-
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ческие мутации, включающие или выключающие целые группы генов. Гены
не неподвижны, наблюдаются их транспозиции в хромосомах и «горизонталь-
ный перенос» — включение в геном стороннего генетического материала.
Наблюдаются «транспозиционные взрывы», транспозиции, затрагивающие
совокупность генов. Эти явления играют важную роль в эволюции.

В современной теории эволюции идет острая дискуссия между сторон-
никами и противниками градуализма и пунктуализма — между представле-
ниями о постепенном и резком, скачкообразном изменениях признаков при
видообразовании и макроэволюции. В работе Белинцева и автора показано,
что эти процессы имеют характер фазовых переходов. Тем самым снимается
противоречие между градуализмом и пунктуализмом — фазовый переход
может быть более или менее резок, более или менее растянут во времени, как
•оно и наблюдается в палеонтологии.

Из этих положений следует, что далеко не все признаки имеют приспо-
собительное, адаптивное значение. Этот неадаптационизм тесно связан
с пунктуализмом. Нейтрализм на молекулярном уровне также следует из
пунктуализма и неадаптационизма, так как замены в биополимерах граду-
альны и не адаптивны — они не сказываются непосредственно на видообра-
зовании. Триада этих взаимосвязанных особенностей объясняет ряд вопросов
современной теории эволюции, незыблемой основой которой является теория
Дарвина. Ее значение в биологии можно сравнить со значением классической
механики или электродинамики в современной физике.

Обычно задаются вопросы о том, как могло хватить материала и времени
для эволюционного создания биосферы. Материал достаточен, так как измен-
чивость в пределах данной популяции задается не редкими точечными мута-
циями, но большим (до десятков процентов) запасом генетических рекомби-
нантов, гетерозигот. На вопрос о времени отвечает указанная триада. Пунк-
туализм, т. е. фазовые переходы в видообразовании и макроэволюции, не-
адаптационизм многих признаков и нейтрализм на молекулярном уровне
определяют высокую скорость эволюции. «Редактирование белковых тек-
стов» требует гораздо меньшего времени, чем их «написание».

Это качественные соображения. Задача теории состоит в создании строгих
количественных моделей. Пока что указан ряд факторов, определяющих вы-
сокую скорость эволюции.

Дальнейшее развитие эволюционной теории у нас требует преодоления
как необоснованного критицизма по отношению к теории Дарвина и синтети-
ческой теории эволюции, так и чрезмерно ортодоксального дарвинизма, от-
вергающего новые идеи, в частности нейтральную теорию эволюции.

Более подробное изложение ряда вопросов, затронутых в докладе, содер-
жится в статьях автора: УФН. 1984. Т. 143, G. 429; Природа. 1985, № 6.
С. 82; Молек. биол. 1985. Т. 19. G. 55; Вестн. АН СССР. 1986.
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М. Д. Франк-Каменецкий. Т о п о л о г и я и с т р у к т у р н ы е
п е р е х о д ы в ДНК. Пожалуй, наиболее важный факт, выясненный от-
носительно ДНК со времени работы Уотсона и Крика, заключается в том,
что биологически функциональной является не линейная, а кольцевая фор-
ма. Это приводит к важной роли топологии.

Разделяют два уровня топологии молекулы ДНК1. Во-первых, кольцо
ДНК может быть незаузленным или образовывать узел того или иного типа.
Во-вторых, каждая из комплементарных цепей замкнута сама на себя, и в ре-
зультате они образуют, в математическом смысле, зацепление высокого по-
рядка. Количественно степень зацепленности характеризуется величиной
порядка зацепления Lk (от английского linking number), которая опреде-
ляется как число протыканий одной цепью поверхности, натянутой на дру-
гую цепь.




