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Вплив зміненого парціального тиску кисню  
на резистентність до гіпоксії та експресію  
киснечутливих генів Drosophilа melanogaster  

За результатами тестування на чутливість до низького Ро2 виділено субпопуляції високостійких 
(ВГ) та низькостійких до гіпоксії (НГ) дрозофіл Melanogaster лінії Oregon, яких утримували протя-
гом 10 поколінь в умовах постійної нормобаричної гіпоксії (Ро2=62–64 мм рт. ст.). Досліджували 
ще ВГ-дрозофіл, котрі зазнавали лише короткочасного впливу гострої гіпоксії (Ро2=1,5 мм рт. ст. 
протягом 5 хв) у кожному поколінні. Виявлено підвищення відносно контролю експресії гена сіртуі-
на (Sir2) та гена, асоційованого з активністю цитратсинтази (CG14740) у личинок дрозофіл усіх 
дослідних груп. У личинок ВГ-дрозофіл експресія гена CG14740 була більшою, ніж у НГ-дрозофіл. 
У ВГ-дрозофіл час реституції після гіпоксичного шоку скоротився на 31 % порівняно з контролем. 
Отримані результати свідчать про те, що адаптація в ряду поколінь до низького Ро2 у ВГ-дрозофіл 
істотно скорочує час реституції та супроводжується підвищенням експресії генів Sir2 та CG14740.
Ключові слова: гіпоксія, дрозофіла, експресія генів, сіртуіни, ген, асоційований з активністю ци-
тратсинтази, ген піруваткінази.   
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ВСТУП

Безперервне споживання організмом кисню 
є необхідною умовою існування людини та 
тварин. Його нестача знижує інтенсивність 
окисного метаболізму та кількість моле-
кулярної аденозинтрифосфорної кислоти. 
Внаслідок гіпоксії змінюється співвідно-
шення потужності аеробного та анаеробного 
шляхів вивільнення енергії, активуються 
молекулярні сенсори кисневого гомеостазу, 
стимулюється експресія киснечутливих ге-
нів, що забезпечують адаптацію організму до 
зниженого парціального тиску кисню (Ро2). 
Зі 110 киснечутливих генів, 63 регулюються 
активністю фактора, індукованого гіпоксією 
(HIF-1) [1–3]. Водночас активність HIF-1α 
та HIF-2α залежить від рівня експресії ге-
нів родини сіртуінів (Sir) [4, 5]. Зниження 
активності останніх погіршує HIF-залежне 
пристосування клітин до гіпоксії. Встановле-
но одночасне зростання рівня експресії Sir1 

та HIF-1α  в культурі клітин за умов гіпоксії 
(1% О2) [5]. Киснезалежні гени регулюють 
численні функції, завдяки яким живі істоти 
пристосовуються до низького Ро2 [6, 7]. Пока-
зано, що експресія ендотеліального фактора 
росту судин (VEGF) ініціює процеси адап-
тивного ангіогенезу, гемопоезу, підвищує 
актив ність гексокінази, прискорює окиснен-
ня глюкози в анаеробних умовах [1, 3, 7, 8]. 

Дослідження молекулярних шляхів ре-
акції клітин на зниження Ро2 та адаптивних 
процесів у ряду поколінь доцільно проводити 
на такому класичному модельному об’єкті 
з коротким терміном розвитку та життя, як 
Drosophila melanogaster [7–9]. Плодова муш-
ка, як і інші комахи, має еволюційні адапта-
ції, які забезпечують її високу резистентність 
до гіпоксії [9, 10]. Відомо, що фізіологічнi 
ефекти нестачі О2 залежать від типу гіпоксії 
(нормо-, гіпо- або гіпербарична), ступеня 
зниження Ро2, тривалості та режиму (пере-
ривчастий або постійній). За останні роки 
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вивченню впливу гіпоксії на експресію ге-
нів у дрозофіл присвячена значна кількість 
наукових досліджень [6–9]. Проте умови 
проведення експериментів суттєво відрізня-
лися. Так, у роботі американських вчених [11, 
12] було виведено Drosophila melanogaster, 
здатних виживати та розмножуватися при 
вмісті 4 % О2 в середовищі. У личинок таких 
дрозофіл змінилася експресія 2749 генів (у 
1534 – підвищилась, а у 1215 – знизилася). 
Водночас у дорослих комах цієї субпопуляції 
змінилася експресія лише 138 генів (у 95 – 
підвищилась, у 43 – знизилась) [8–10]. Інші 
автори порівнювали зміни експресії генів під 
впливом жорсткої (1 % О2) протягом 2,5 год і 
переривчастої гіпоксії з таким самим вмістом 
О2. Показано, що під впливом переривчастої 
або постійної гіпоксії змінюється експресія 
різних  генів [6, 13]. Зростання експресії генів 
білків теплового шоку, генів ферментів, які 
регулюють метаболізм вуглеводів і клітинне 
дихання, після 6 год дії жорсткої гіпоксії (0,5 
% О2) описано Liu та співавт. [7]. Виявлено 
також, що дрозофіли однієї лінії мають різну 
стійкість до гіпоксії, що зумовлено неодна-
ковою активністю ферментів аеробного ди-
хання [14]. Однак у літературі немає даних 
про дію довготривалої жорсткої гіпоксії на 
експресію генів, що відповідають за адапта-
цію організму до низького Ро2 у дрозофіл із 
різною вихідною стійкістю до гіпоксії. Немає 
відомостей і відносно кількісної оцінки ін-
тенсивності гіпоксичного впливу.

Мета нашої роботи – дослідження в ряду 
поколінь короткочасного або постійного 
впливу зниженого Ро2 на експресію генів 
Sir, піруваткінази, цитратсинтази та резис-
тентність Drosophilа melanogaster до гострої 
гіпоксії. 

МЕТОДИКА

Дослідження проведено на Drosophila mela-
nogaster лінії Oregon у кількості приблизно 
4000 особин по 1000 в кожній групі. Дрозо-
філ усіх груп вирощували на стандартному 

поживному середовищі (агар, цукор, манна 
крупа, дріжджі з додаванням пропіонової 
кислоти) при 24±1 оС. Мушок розділили на 
чотири групи. І група (контрольна) дрозофі-
ли, яких утримували в атмосферному повітрі 
(Ро2=159,6 мм рт.ст.). До ІІ групи увійшли 
високостійкі (ВГ), до ІІІ – низькостійкі (НГ) 
до впливу гіпоксії, дрозофіли, які як першого, 
так і всіх наступних поколінь постійно (24 год 
на добу) знаходилися в окремих контейнерах 
в атмосфері дозованої гіпоксії (Ро2=62–64 
мм рт.ст.) при нормальному атмосферному 
тиску. Для формування цих дослідних груп 
попередньо визначали стійкість мушок до 
низького Ро2. Дрозофіл розміщували у про-
точній камері об`ємом 50 мл, в яку подавали 
99,8%-й азот зі швидкістю 2,5 см3/с, знижу-
ючи Ро2 в ній до 1,5 мм рт. ст. Мушок, які 
зберігали рухливість в таких умовах понад 
30 с, вважали ВГ, а тих, що утримувалися 
на вертикальних стінках камери менше  
30 с – НГ. Кожне  покоління мушок пере-
віряли на стійкість до гіпоксії аналогічним 
методом. З нащадків ВГ-мух відбирали тіль-
ки ВГ-особин, із нащадків НГ – тільки НГ 
особин наступного покоління. До ІV групи 
ввійшли ВГ-дрозофіли, які в кожному поко-
лінні зазнавали  лише короткочасного (5 хв) 
впливу гіпоксії (Ро2 =1,5 мм рт.ст.). Для їх 
формування в кожному поколінні відбирали 
для подальшого розведення тільки ВГ-особин 
методом, описаним вище.

Селекційний відбір ВГ- та НГ-особин 
проводили протягом десяти поколінь. Оскіль-
ки фізіологічні ефекти гіпоксії, в тому числі 
на рівні генних механізмів регуляції, зале-
жать від інтенсивності її впливу, виникла 
необхідність введення нового інтегрального 
показника, який дав би змогу порівнювати 
результати різних дослідників. Тому нами 
був розроблений спосіб кількісної оцінки 
інтенсивності гіпоксичного впливу, який ба-
зується на розрахунку дефіциту О2 в газовій 
суміші та тривалості дихання цією сумішшю 
[15]. Сила гіпоксичного впливу (СГВ) розра-
ховується за формулою: СГВ =∆Ро2 •Тп , де 
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Тп – тривалість дихання гіпоксичною газовою 
сумішшю в годинах, d Ро2  – різниця Ро2  в 
атмосферному повітрі та в газовій суміші. У 
наших дослідженнях дрозофіли ІІ та ІІІ групи 
знаходилися в умовах гіпоксії (8 % О2) про-
тягом 10 поколінь, що становить 140 діб або 
3360 год. Тобто для цих груп дрозофіл СГВ = 
98,27•3360=330187,2, де 98,27 – різниця Ро2  в 
атмосферному повітрі та в газовій суміші, яка 
містить 8 % О2.  Для дрозофіл IV групи СГВ 
= 158,1• 0,08•10 =126,5, де 158,1 різниця Ро2 
в атмосферному повітрі та в газовій суміші.

У 10-му поколінні личинок третього віку 
визначали експресію Sir2, гена CG14740, 
асоційованого з активністю цитратсинтази,  
піруваткінази (PyK). Сумарну РНК одержу-
вали кислотно-фенольною екстракцією за 
допомогою комплекту для виділення РНК 
«РИБО-золь-А» («AmpliSens», РФ), згід-
но з рекомендаціями виробника. Методом 
диференційного центрифугування виділя-
ли очищену РНК. Для отримання кДНК 
використовували стандартний набір «РЕ-
ВЕРТА-L-100» («AmpliSens», РФ). Реакцію 
зворотної транскрипції проводили за допо-
могою M-MLV-транскриптази в об’ємі 20 
мкл, використовуючи 5 мкг сумарної РНК. 
Готовий препарат зберігали при -70 ºС. Екс-
пресію на рівні мРНК досліджували методом 
полімеразної ланцюгової реакції зі зворот-
ною транскрипцією (ЗТ-ПЛР). Для ЗТ-ПЛР-а-
налізу були підібрані специфічні праймери: 
для Sir2 – GTCGGACAACGATGATTC ACT 
GTCGCTCGCTCTCTGA, для гена CG14740, 
який асоційований з активністю цитрат-
синтази – CGATGACCCCTCCGATGAAG та 
TGCAGTGCTTCATGGCAAAC, для PyK – 
GCTGACCACCAACAAGGAAT GTGAGA 
TCAGACCGTCATCG. Послідовності генів 
взято з бази NCBI [16]. Для цитратсинтази  
використана послідовність CG14740 з Fly-
Base [17]. Як внутрішній контроль рівня 
експресії застосовували експресію гена Gap-
dh2 (гліцеральдегід-фосфат-дегідрогенази) 
праймери CGTTCATGCCACCACCGCTA 
CCACGTCCATCACGCCACAA. Всі вони 

синтезовані НПФ «ЛИТЕХ» (РФ). Як негатив-
ний контроль реакції ЗТ-ПЛР використовували 
ПЛР-ампліфікацію продукту реакції зворотної 
транскрипції без додавання РНК-проби та 
ПЛР-ампліфікацію без додавання кДНК проби. 
Вміст мРНК досліджуваного гена визначали 
за числом умовних одиниць флуоресцентно-
го сигналу гена Gapdh2 для стандартизації 
вихідної кількості РНК. Зміни експресії генів 
розраховували за різницею між числом умов-
них одиниць флуоресцентного сигналу експе-
риментальної та контрольної групи. 

Визначали стійкість 10-го покоління 
дослідних дрозофіл різних груп до гострої 
гіпоксії (Ро2=1,5 мм рт.ст.). Вимірювали час 
утримання мушок на вертикальних стінках 
та час відновлення рухової активності (рес-
титуції) після гіпоксичного знерухомлення  
першої та останньої дрозофіли. Розрахову-
вали середній час та коефіцієнт швидкості 
реституції дрозофіл.

Статистичний аналіз отриманих резуль-
татів здійснювали за допомогою пакета про-
грам Statistica 6.0 (Stat-Soft, 2001, США). 
Вірогідність різниці між середніми зна-
чення оцінювали за критерієм t Стьюдента. 

РЕЗУЛЬТАТИ ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

У личинок, відкладених ВГ-дрозофілами екс-
пресія гена Sir2 зростала на 32 %, а НГ-дрозо-
філ – на 30 %. У личинок IV групи, що вирос-
ли в умовах нормоксії, експресія цього гена 
збільшилася на 16 % порівняно з контролем. 
Тобто під впливом постійної гіпоксії у личи-
нок як ВГ-, так і НГ-дрозофіл, експресія гена 
Sir2 зростає значно більше, ніж у личинок IV 
групи, які зазнавали лише короткочасного 
впливу гіпоксії (див. рисунок). 

Відомо, що існує 7 гомологічних генів 
родини Sir. Вони знайдені в усіх видах 
організмів від бактерій до людини [4, 5]. 
Показано, що Sir знаходяться як в ядрі, так 
і в цитоплазмі клітин. Вони беруть участь у 
деацетилюванні протеїнів і в антиоксидант-
ному захисті клітин. 
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Згідно з літературними даними, гени Sir 
регулюють процеси старіння, транскрипції, 
апоптозу, запалення [18, 19]. У дослідженнях 
на клітинах дріжджів встановлено, що сір-
туіни можуть не тільки змінювати щільність 
гістонової упаковки і таким чином регулюва-
ти активність генів, а й брати участь у репара-
ції пошкодженої ДНК [20, 21]. Встановлено, 
що сіртуіни відіграють важливу роль у регу-
ляції тривалості життя та розвитку нейроде-
генеративних захворювань дрозофіл [18, 19, 
21]. Показано, що збільшення експресії Sir2 
втричі у жировій тканині дрозофіл збільшує 
тривалість життя як самців, так і самиць на 
13 % [22]. 

Доведено [4, 5, 18], що активність сір-
туінів залежить від енергетичного стану 
клітини, вмісту НАД, НАДН і концентрації 
нікотинаміду. В умовах гіпоксії знижується 
співвідношення НAД+/НAДH та редокс-по-
тенціал клітини. Зниження концентрації 
НАД+ в умовах гіпоксії пригнічує діяльність 
Sir2, що в свою чергу стимулює HIF-2α та 
сприяє пристосуванню клітин до зниженого 
Ро2 [18]. Навпаки, пригнічення активності 
гліколізу підвищує рівень НАД+, що призво-
дить до зростання експресії генів Sir [20]. 
Водночас інші дослідники на культурі клітин 
хребетних показали, що Sir2 пригнічує актив-
ність HIF-1α деацетилюванням Lys 674 [5].

У нашому дослідженні експресія гена 
CG14740, асоційованого з активністю цитрат-
синтази, у личинок, відкладених ВГ-дрозофі-
лами, підвищилася на 82 % (див. рисунок), 
а у НГ-особин – лише на 40 %. Експресія 
гена CG14740 у личинок ВГ-дрозофіл була 
більшою на 30 %, ніж у групі НГ. У личинок 
дрозофіл IV групи вона зросла на 129 %, 
і стала на 63 % вище, ніж у НГ-дрозофіл. 
Таке зростання експресії, на нашу думку, 
може свідчити про інтенсифікацію аеробно-
го окиснення у дрозофіл після їх адаптації 
до низького Ро2. Отримані нами результати 
збігаються з літературними даними про під-
вищення активності цитратсинтази при зни-
женні Ро2. Показано збільшення активності 

Експресія гена Sir2 (а), СG14740 (б), PyK (в) у личинок 
дрозофіл після впливу постійної або переривчастої 
гіпоксії: І – контроль, ІІ – високостійкі, ІІІ – низькостійкі, 
IV – високостійкі дрозофіли. Р<0,05 порівняно з контролем
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цитратсинтази та зростання експресії генів, 
асоційованих з активністю цитратсинтази 
[6, 12] у дрозофіл, яких протягом 32 поко-
лінь утримували в умовах гіпоксії (4 % О2). 
На думку авторів, підвищення стійкості до 
нестачі кисню у дрозофіл, адаптованих до 
гіпоксії, пов`язано зі зростанням аеробної 
потужності та окисної здатності мітохон-
дрій [7, 10]. З’ясовано також, що треновані 
до низь кого Ро2 дрозофіли швидше віднов - 
лю ють рухову активність після гіпоксичного 
впливу. Автори вважають, що збільшення 
активності ферментів аеробного окиснення у 
популяцій, які знаходяться в умовах гіпоксії, 
забезпечує ефективну адаптацію до низького 
Ро2, хоча конкретні механізми підвищення 
резистентності до гіпоксії залишаються 
нез’ясованими  [9–11]. 

Встановлено, що у дрозофіл, яких утри-
мували в умовах гіпоксії (6 % О2), знижу-
ється експресія генів, що кодують ферменти 
аеробного окиснення (цитратсинтази, ізоци-
тратдегідрогенази, сукцинатдегідрогенази, 
фумарази) [12]. При цьому дослідні комахи 
мали значно менші розміри, ніж ті, що вирос-
ли в умовах нормоксії. Автори стверджують, 
що в умовах гіпоксії такої інтенсивності при-
гнічується енергетичний метаболізм, що дає 
змогу мінімізувати невідповідність між по-
стачанням кисню та його потребою [11, 12]. 

Піруватдегідрогеназа – поліферментний 
комплекс, який каталізує окиснювальне де-
карбоксилювання піровиноградної кислоти з 
утворенням ацетил-КоА в тканинах тварин, 
рослин та аеробних мікроорганізмів. Завдяки 
цій реакції вуглеводи включаються до циклу 
Кребса. В наших дослідженнях експресія гена 
PyK у личинок дрозофіл ІІ та ІІІ групи мала 
тенденцію до зниження на 5 і 8 % відповідно 
відносно контрольної групи. Не виявлено ві-
рогідних відмінностей між рівнем експресії 
цього гена у личинок ВГ- та НГ-дрозофіл і 
між личинками  ІІ та IV групи (див. рисунок). 

Відомо, що активність піруваткінази 
кодується сімома генами [12]. У дрозофіл, 
яких протягом 32 поколінь утримували в 

середовищі зі вмістом кисню 4 %, експресія 
більшості генів, які кодують піруваткіназу, 
зменшувалась, а одного з цих генів (CG12229) 
– не змінювалась. У цій праці також показано, 
що у дослідних дрозофіл активність піруват-
кінази зростала порівняно з контролем.

При аналізі даних літератури складно 
порівняти результати досліджень. Автори 
використовують різний ступінь гіпоксії і 
тривалість її дії, не враховуючи дозу гі-
поксичного впливу. У наших дослідженнях 
експресія генів Sir2 та CG14740 підвищилась 
у личинок ІІ та IV груп. СГВ для цих груп 
становила 330187,2 ум.од. та 126,5 ум.од 
відповідно. Такі результати свідчать, що 
активація експресії генів в умовах гіпоксії 
відбувається навіть при невеликих рівнях 
СГВ. Подальше її збільшення не призводить 
до ще більшого підвищення рівня експресії 
досліджуваних генів. 

Ми порівнювали стійкість до нестачі 
кисню контрольних дрозофіл та тих, що 
протягом 10 поколінь постійно знаходилися 
в гіпоксичних умовах (8 % О2). Час утри-
мання на стінках пробірок в умовах аноксії 
у ВГ-дрозофіл, які виросли в умовах гіпоксії, 
був вірогідно більшим на 46 %, ніж у  дро-
зофіл, що зростали в умовах нормоксії. У 
НГ-дрозофіл цей показник мав лише тенден-
цію до збільшення на 23 % (таблиця).

Важливим показником адаптивних змін 
метаболізму може бути час відновлення ви-
хідного стану комах після гіпоксії. Середній 
час реституції ВГ-мух ІІ групи після впливу 
гострої гіпоксії знизився і становив 194 с 
порівняно з 281 с у контрольних комах. У 
дрозофіл ІІІ та ІV груп тривалість реституції 
не відрізнялася від показників контролю (див. 
таблицю). Коефіцієнт швидкості реститу-
ції (відношення тривалості відновлення до 
тривалості утримання на стінках пробірок) 
у ВГ-дрозофіл ІI групи був нижче на 20 %  
порівняно з контрольною групою, що свід-
чить про підвищення їх резистентності до 
гострої гіпоксії після довготривалої адапта-
ції до низького парціального тиску кисню. 

В.Я. Березовський, О.Г. Чака, І.Г. Літовка, М.І. Левашов, Р.В. Янко
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Зменшення часу реституції може бути на-
слідком зміни експресії генів, які кодують 
активність мітохондріальних ферментів [10, 
23]. Залежність тривалості реституції після 
гіпоксичного знерухомлення від активності 
киснечутливих генів показано також у дослі-
дженні, проведеному на дрозофілах [11], яких 
протягом 6 год утримували в середовищі зі 
вмістом кисню 0,5 % .

Внаслідок проведеного нами селекційно-
го відбору у ВГ-дрозофіл збільшився відсо ток 
ВГ-комах. Так, у 1-му поколінні ВГ-особини 
становили 37 % від загальної кількості, а у 
10-му поколінні ВГ-дрозофіл ІІ групи цей 
показник підвищився до 69 %. Збільшення 
відносної кількості ВГ-дрозофіл у субпопуля-
ції та зменшення часу реституції свідчать про 
підвищення їх резистентності до низького 
Ро2. Таким чином, після селекційного від-
бору ВГ-дрозофіл протягом 10 послідовних 
поколінь отримано субпопуляцію особин зі 
значно вищою резистентністю до нестачі О2.

Підвищення стійкості дрозофіл до низь-
кого Ро2 при повторних підйомах на висоту 
1600 м показано також у дослідах, проведе-
них на різних лініях плодових мушок [24, 25]. 
У дрозофіл лінії дикого типу спостерігали 
збільшення часу утримання на вертикальних 
стінках на 83 % та скорочення тривалості 
реституції на 31 %. 

Деякі автори довели, що стійкість до гі-
поксії зумовлена мутаціями, які передаються  
у спадок. Дрозофіл, які протягом 32 поколінь 
розвивалися в умовах гіпоксії, повернули в 
нормоксичні умови [12]. Через 8 поколінь їх 

знову перемістили в середовище зі вмістом 
кисню 4 %. Більше ніж 80 % дрозофіл жили 
і давали нащадків у такому середовищі. Кон-
трольні дрозофіли в цих умовах виявилися не 
здатними до розмноження. На думку авторів, 
це свідчить про те, що стійкість до гіпоксії – 
видова спадкова  риса, що зумовлена мутаці-
ями та зміною експресії певних генів [12, 13]. 
Проведені нами дослідження показали, що 
після довготривалого гіпоксичного впливу, 
інтенсивність якого сягала 330187,2 ум.од., у 
ВГ-дрозофіл експресія гена CG14740 зросла 
на 32 % порівняно з НГ-дрозофілами. Це 
може свідчити про те, що стійкість дрозофіл 
до гіпоксії пов’язана з рівнем експресії цього 
гена.

Під дією постійної гіпоксії експресія 
гена Sir2, який опосередковано впливає на 
активність HIF [4, 5], зростала у дрозофіл 
усіх дослідних груп. Але за рівнем експре-
сії цього гена між ВГ- та НГ-дрозофілами 
різниці не виявлено. Це свідчить про те, що 
рівень експресії Sir2 не залежить від стійкості 
дрозофіл до гіпоксії.

Відомо [2, 7, 10, 11], що стійкість до гі-
поксії зумовлюється комплексом генів (біль-
ше 300), що кодують ферменти аеробного 
та анаеробного метаболізму. У загальному 
«комплексі» всіх складових реакції організму 
на гіпоксію проблематично кількісно визна-
чити роль того чи іншого ферменту. Виявлене 
нами статистично вірогідне зростання рівня 
експресії гена CG14740, асоційованого з 
активністю цитратсинтази, після довготрива-
лого впливу жорсткої гіпоксії дає можливість 

Показники стійкості до гострої гіпоксії  дрозофіл контрольних та дослідних груп

Групи дрозофіл
Час утримання на 

стінках пробірок, с
Cередня тривалість 

реституції, с
Коефіцієнт швидкості 

реституції
Контроль 13,1±2,02 281±25,03 21,45±3,06
Високостійкі 19,2±2,04 194,57±32,18* 17,75±6,63*
Низькостійкі 16,5±2,37 263,50±32,32 28,35±3,48
Високостійкі, які зазнавали корот-
кочасного впливу гострої гіпоксії 

12,85±1,11 252,92±18,05 21,68±2,02

* P<0,05 порівняно з контролем. 
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вважати, що вона є одним з компонентів, які 
забезпечують високу резистентність комах 
до гіпоксії. 

ВИСНОВКИ

1. У личинок 10-го покоління ВГ до нестачі 
кисню дрозофіл як після короткочасного, 
так і довготривалого впливу нормобаричної 
гіпоксії (Ро2=62–64 мм рт.ст ) встановлено 
підвищення експресії генів Sir2 та CG14740. 

2. Експресія гена CG14740 у личинок 
ВГ-дрозофіл, що зазнавали постійного або 
короткочасного впливу гіпоксії, була біль-
шою, ніж у НГ. 

3. У ВГ-дрозофіл 10-го покоління внаслі-
док селекційного відбору скоротився час та 
коефіцієнт швидкості реституції після впливу 
гострої гіпоксії. 

В.А. Березовский, Е.Г. Чака, И.Г. Литовка,  
М.И. Левашов, Р.В. Янко

ВЛИЯНИЕ ИЗМЕНЕННОГО ПАРцИАЛЬНОГО 
ДАВЛЕНИЯ КИСЛОРОДА НА РЕЗИСТЕНТ-
НОСТЬ К ГИПОКСИИ И эКСПРЕССИю 
КИСЛОРОД-ЧУВСТВИТЕЛЬНыХ ГЕНОВ 
DrOSOPhiLA meLAnOGASter

По результатам тестирования на резистентность к гипок-
сии выделено субпопуляции исходно высокоустойчивых 
(ВГ) и низкоустойчивых к гипоксии (НГ) дрозофил Me-
lanogaster линии Оregon, которых содержали  в течение 
10 поколений в условиях постоянной нормобарической 
гипоксии (Ро2=62–64 мм рт.ст). Исследовали еще ВГ-
дрозофил, которых подвергали кратковременному воздей-
ствию аноксии (Ро2=1,5 мм рт.ст.) в каждом поколении. 
Выявлено достоверное повышение относительно контроля 
экспрессии гена сиртуина (Sir2) и гена, ассоциированного 
с активностью цитратсинтазы (CG14740) у личинок дрозо-
фил всех исследованных групп. У личинок  ВГ-дрозофил  
экспрессия гена CG14740 была достоверно больше, чем 
у личинок НГ-дрозофил. Время реституции после воз-
действия острой гипоксии достоверно сократилось на 31 
% у ВГ-дрозофил относительно контроля. Полученные 
результаты свидетельствуют о том, что долговременная 
адаптация к низкому парциальному Ро2 у ВГ-дрозофил 
существенно сокращает время  реституции и сопрово-
ждается повышением экспрессии генов Sir2 и CG14740.
Ключевые слова: гипоксия, дрозофила, экспрессия генов,  
сиртуины,  ген, ассоциированный с активностью цитрат-
синтазы, ген пируваткиназы.

V.A. Berezovskyi, e.G. chaka, i.G. Litovka, 
m.i.Levashov, r.V. yanko

the eFFect OF ALtereD OxyGen 
PArtiAL PreSSure On the reSiSi-
tAnce tO hyPOxiA AnD exPreSSiOn 
OF OxyGen-SenSitiVe GeneS in 
DrOSOPhiLA meLAnOGASter

As a result of resistance test to hypoxia of Drosophilas me-
lanogaster of Оregon strain, we identified a high resistance 
(Group II) and low resistance (Group III) subpopulations of 
flies. Flies from groups II and III were incubated in a constant 
normobaric hypoxiа (Ро2=62-64 mm Hg) for 10 generations. 
A highly resistant group (Group IV) were exposed to a short-
term anoxia (Ро2=1,5 mm Hg, 5 min) every  generation. 
Larvae from Groups II, III, and IV demonstrated significantly 
elevated levels of Sir and CG14740 expression. Larvae from 
Group II had a significantly higher expression of CG14740 
compared to group III. The restitution time after exposure to 
anoxia was significantly reduced in Group II (on 31% of the 
control values) Our results suggest that long-term adaptation 
to low oxygen partial pressure of highly resistant Drosophila 
significantly reduces the time of restitution and increases the 
expression of Sir2 and CG14740 genes.
Key words: hypoxia, drosophila, expression of genes Sir2, 
CG14740, PyK.
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