
ÌÎËÅÊÓËßÐÍÛÅ ÌÅÕÀÍÈÇÌÛ ÂËÈßÍÈß
ÁÈÎÀÊÒÈÂÍÛÕ ÊÎÌÏÎÍÅÍÒÎÂ ÏÈÙÈ ÍÀ
ÝÏÈÃÅÍÎÌ: ÍÓÒÐÈÅÍÒ-ÎÏÎÑÐÅÄÎÂÀÍÍÀß

ÌÎÄÓËßÖÈß ÌÅÒÈËÈÐÎÂÀÍÈß ÄÍÊ
1В.Н. Залесский, кандидат мед. наук, 2Н.В. Великая, кандидат мед. наук

1Национальный научный центр "Институт кардиологии им. Н.Д. Стражеско НАМН Украины, г. Киев
2Национальный медицинский университет имени А.А. Богомольца, г. Киев

Ре зю ме. Абе ра нт на ген на ре гу ляція за до по мо гою ме ханізмів епіге не зу мо же приз во ди ти до ви ник нен ня і роз вит -
ку хронічних неінфекційних па то логічних про цесів, зок ре ма он ко логічних зах во рю вань. Ен зи ма тич не ме ти люван ня
спе цифічних CpGост ровків є най важ ливішою особ ливістю епіге не тич но го ко ду і експресії генів у про цесі он ко ге не -
зу. Де які біоак тивні ком по нен ти їжі відрізня ють ся ви ра же ною он коінгібу ю чою ак тивністю зав дя ки здат ності ре ду ку -
ва ти про цес гіпер ме ти люван ня ДНК, бло ку ю чи функції пух ли наасоційо ван них генів че рез ме ханізми галь му ван ня
ак тив ності фер мен ту ДНКме ти лт ра нс фе ра зи (DNMT). Поліфе но ли (епіга ло ка техін3гал лат, EGCG) зе ле но го чаю,
геністеїн соєво го екстрак ту, а та кож ізотіоціа нат з м'якоті хріну та ін. є біоак тив ни ми ком по нен та ми їжі, що мо ду лю -
ють функціону ван ня епіге не тич них про цесів. Он коінгібу ю чу ак тивність ге не ру ють поліфе но ли, приз во дя чи до ре ак -
ти вації ме ти льо ва них генів, що "мов чать", та ких як р16INK4a і ге на ре цеп то ра ре ти ноєвої кис ло тибе та. Ефек ти
поліфе нолів про дуктів хар чу ван ня, зок ре ма EGCG на DNMTs, пов'язані з пря мим інгібу ван ням ка талітич но го цент ру
мо ле ку ли фер мен ту DNMT1, а та кож мо жуть за ле жа ти від опо се ред ко ва но го впли ву нутрієнтів на енер ге тичні ме та -
болічні шля хи в клітині. Інверсія гіпер ме ти люван ням інду ко ва ної інак ти вації го лов них генів пух лин ної суп ресії
нутрієнта ми інгібіто ра ми DNMT1 мо же ви я ви ти ся ефек тив ним нап рям ком профілак ти ки і те рапії зло якісних но во ут -
во рень. У ро боті сфо ку со ва но ос нов ну ува гу на аналізі ефектів біоак тив них ком по нентів їжі в ас пекті їх мо ду лю ючих
впливів на ме ти люван ня ДНК при пух лин но му рості. Це доз во ли ло роз ши ри ти ро зуміння ос нов них ме ханізмів впли -
ву на епіге ном нутрієнтів про дуктів хар чу ван ня.
Клю чові сло ва: нутрієнти, епіге ном, ме ти люван ня ДНК, ге ни пух лин ної суп ресії

Ре зю ме. Аб бе ра нт ная ген ная ре гу ля ция с по мощью ме ха низ мов эпи ге не за мо жет при во дить к воз ник но ве нию и
раз ви тию хро ни чес ких не ин фек ци он ных па то ло ги чес ких про цес сов, в том чис ле он ко ло ги чес ких за бо ле ва ний. Эн -
зи ма ти чес кое ме ти ли ро ва ние спе ци фи чес ких CpGост ров ков яв ля ет ся важ ней шей осо бен ностью эпи ге не ти чес ко -
го ко да и экспрес сии ге нов в про цес се он ко ге не за. Не ко то рые би о ак тив ные ком по нен ты пи щи от ли ча ют ся вы ра -
жен ной он ко ин ги би ру ю щей ак тив ностью бла го да ря их спо соб нос ти ре ду ци ро вать про цесс ги пер ме ти ли ро ва ния
ДНК, бло ки руя функ ции опу хольас со ци иро ван ных ге нов че рез ме ха низ мы тор мо же ния ак тив нос ти фер мен та
ДНКме ти лт ра нс фе ра зы (DNMT). По ли фе но лы (эпи гал ло ка те хин3гал лат, EGCG) зе ле но го чая, ге нис те ин со е во -
го экстрак та, а так же изо ти о ци а нат из мя ко ти хре на и др. яв ля ют ся би о ак тив ны ми ком по нен та ми пи щи, мо ду ли ру -
ю щи ми функ ци о ни ро ва ние эпи ге не ти чес ких про цес сов. Он ко ин ги би ру ю щую ак тив ность ге не ри ру ют по ли фе но лы,
при во дя к ре ак ти ва ции ме ти ли ро ван ных "мол ча щих" ге нов, та ких как р16INK4a и ге на ре цеп то ра ре ти но е вой кис ло -
тыбе та. Эф фек ты по ли фе но лов про дук тов пи та ния, в част нос ти EGCG на DNMTs, свя за ны с пря мым ин ги би ро ва -
ни ем ка та ли ти чес ко го цент ра мо ле ку лы фер мен та  DNMT1, а так же мо гут за ви сеть от опос ре до ван но го вли я ния
нут ри ен тов на энер ге ти чес кие ме та бо ли чес кие пу ти в клет ке. Ин вер сия ги пер ме ти ли ро ва ни ем–ин ду ци ро ван ной
инак ти ва ции глав ных ге нов опу хо ле вой суп рес сии нут ри ен та ми ин ги би то ра ми DNMT1 мо жет ока зать ся эф фек тив -
ным нап рав ле ни ем про фи лак ти ки и те ра пии зло ка че ст вен ных но во об ра зо ва ний. В ра бо те сфо ку си ро ва но ос нов -
ное вни ма ние на ана ли зе эф фек тов би о ак тив ных ком по нен тов пи щи в ас пек те их мо ду ли ру ю щих вли я ний на ме ти -
ли ро ва ние ДНК при опу хо ле вом рос те. Это поз во ли ло рас ши рить по ни ма ние ос нов ных ме ха низ мов вли я ния на
эпи ге ном нут ри ен тов про дук тов пи та ния.
Клю че вые сло ва: нут ри ен ты, эпи ге ном, ме ти ли ро ва ние ДНК, ге ны опу хо ле вой суп рес сии

Summary. Aberrant gene regulation by epigenetic mechanisms can develop as a result of pathological processes such as
cancer. Methylation of CpGislands is an important component of the epigenetic code and a number of genes become
abnormally methylated during tumorigenesis. Some bioactive food components have been show to have cancercausing
genes through their DNA methyltransferase (DNMT) inhibition properties. The dietary polyphenols, () epigallocate-
chin3gallate (EGCG) from green tea, genistein from soybean and possibly isothiocyanates from plant foods, are some,
examples of these bioactive food components modulated by epigenetic factors. The activity of cancer inhibition generat-
ed from dietary polyphenols is associated with gene reactivation through demethylation in the promoters of
methylationsilenced genes such as р16INK4a and retinoic acid receptorb. The effects of dietary polyphenols such as
EGCG on DNMTs appear to have their direct inhibition by interaction with the catalytic site of the DNMT1 molecule, and may
also influence of methylation status indirectly through metabolic effects associated with energy metabolism. Therefore,
reversal of hypermethylationinduced inactivation of key tumor suppression genes by dietary DNMT inhibition could be an
effective approach to cancer prevention and therapy. In this analysis, we focus on advances in understanding the effects
of dietary polyphenols on DNA methylation modulation during the process of cancer development, which will offer exciting
new opportunities to explore the role of diet in influencing the biology of cancer and to understand the susceptibility of the
human epigenome to dietary effects.
Key words: nutrients, epigenome, DNA methylation, tumor suppressor genes
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В пос лед нее вре мя на ме тил ся оп ре де лен ный
ин те рес к ис поль зо ва нию нут ри ен тов рас ти тель -
ных про дук тов пи та ния для про фи лак ти ки и те ра -
пии но во об ра зо ва ний. Не ко то рые би о ак тив ные
ком по нен ты пи щи с ин ги би ру ю щей ДНКме ти л-
т ра нс фе ра зу (DNMTs) ак тив ностью ока зы ва ли
вли я ние на про цесс ме ти ли ро ва ния ДНК и обес -
пе чи ва ли опу хольин ги би ру ю щие ре ак ции че рез
ре ак ти ва цию ос нов ных ге новсуп рес со ров опу хо -
ле во го рос та.

К чис лу этих со е ди не ний ста ли от но сить эпи гал -
ло ка те хин3гал лат (EGCG) и ге нис те ин, об на ру -
жен ные в зе ле ном чае и союсо дер жа щих про дук -
тах, а так же не ко то рых фрук тах и ово щах. В дан -
ном со об ще нии рас смот ре ны све де ния по ис -
поль зо ва нию этих и дру гих со е ди не ний в це лях
про фи лак ти ки ра ка, вклю чая ме ха низ мы мо ду ля -
ции эпи ге не за в клет ках куль ту ры (in vitro), а так же
в экс пе ри мен таль нокли ни чес ких ис сле до ва ни ях
(in vivo).

Ме ти ли ро ва ние ДНК –клю че вой ме ха низм 
эпи ге не ти чес кой ре гу ля ции и опу хо ле вый 

про цесс
Эпи ге не ти ка — это от но си тель но но вая об ласть

мо ле ку ляр ной би о ло гии, изу ча ю щая ме ха низ мы
ре гу ля ции ген ной ак тив нос ти и нас ле до ва ния, ко -
то рые не за ви сят от из ме не ний в нук ле о тид ной
пос ле до ва тель нос ти ДНК [2]. Из ве ст но, что на бор
ге нов од но го ин ди ви ду ума со дер жит аб со лют но
иден тич ную ин фор ма цию. Од на ко клет ки раз лич -
ных ор га нов и тка ней, имея по лу чен ный по нас ле -
д ству на бор хро мо сом, в про цес се раз ви тия и
функ ци о ни ро ва ния экспрес си ру ют раз лич ные ге -
ны. Та кое мно го об ра зие спо со бов вы ра же ния ге -
не ти чес кой ин фор ма ции дос ти га ет ся в том чис ле
с по мощью эпи ге не ти чес кой ре гу ля ции.

Эпи ге не ти чес кая ре гу ля ция –это эво лю ци он ный
про цесс, ме ха низ мы ко то ро го обес пе чи ва ют из -
ме не ния в спект ре экспрес сии ге нов, воз ни ка ю -
щие в про цес се раз ви тия тка ней ор га низ ма и не
свя зан ные с из ме не ни я ми в струк ту ре ДНК. От ме -
че но, что му та ген ные из ме не ния в спект ре
экспрес си ру ю щих ся ге нов наб лю да ют ся так же по
ме ре ста ре ния ор га низ ма и при мно гих хро ни чес -
ких не ин фек ци он ных па то ло ги чес ких сос то я ни ях,
что яв ля ет ся од ной из глав ных при чин не об ра ти -
мос ти не ко то рых из них (в пер вую оче редь он ко -
ло ги чес ких за бо ле ва ний) [3].

Ис сле до ва ния пос лед них лет поз во ли ли сде лать
вы вод о том, что экспрес сия ге нов в про цес се
диф фе рен ци ров ки пре тер пе ва ет из ме не ния и в
из ме нен ном ви де че рез ми тоз пе ре да ет ся до чер -
ним клет кам с по мощью двух важ ней ших эпи ге не -
ти чес ких ме ха низ мов: ме ти ли ро ва ния ДНК и мо -
ди фи ка ции (аце ти ли ро ва ния) гис то нов [4].

Из ве ст но, что эпи ге не ти чес кие сиг на лы вли я ют
на ре мо де ли ро ва ние струк ту ры хро ма ти на [5, 6].
Спе ци фи чес кая мо ди фи ка ция гис то нов про ис хо -

дит в ре зуль та те их аце ти ли ро ва ния, а так же ме ти -
ли ро ва ния, фос фо ри ли ро ва ния и убик ви ти ни ли -
ро ва ния ли зи но вых, ар ги ни но вых и се ри но вых ос -
тат ков в хвос то вых участ ках гис то нов, яв ля ю щих ся
сай та ми ме ти ли ро ва ния, уни вер саль ны ми для
всех эу ка ри от [5, 7]. Уров ни ме ти ли ро ва ния ДНК
от ли ча ют ся тка не вой и кле точ ной спе ци фич -
ностью и ге не ри ру ют ся de novo в ре зуль та те со бы -
тий ме ти ли ро ва ния/де ме ти ли ро ва ния в клет ке.

Про цесс ме ти ли ро ва ния ДНК яв ля ет ся клю че -
вым ме ха низ мом эпи ге не ти чес кой ре гу ля ции. Он
зак лю ча ет ся в ко ва ле нт ном при со е ди не нии ме -
тиль ной груп пы по С5по ло же нию ци то зи на в сос -
та ве ди нук ле о ти да CpG (ци то зинфос фатгу а но -
зин). Ди нук ле о дид ные со че та ния CpG мо гут быть
ло ка ли зо ва ны как в ре гу ля тор ных (про мо тор ных)
участ ках ге нов, так и на всем ос таль ном про тя же -
нии мо ле ку лы ДНК. При мер но 50% ге нов мле ко пи -
та ю щих в сос та ве сво их про мо то ров со дер жат ди -
нук ле о тид CpG. Ес ли CpGост ров ки на хо дят ся в
не ме ти ли ро ван ном сос то я нии, наб лю да ет ся ак -
тив ная экспрес сия со от ве т ству ю ще го ге на. При -
со е ди не ние ме тиль ной груп пы к ци то зи ну
CpGост ров ков, нап ро тив, по дав ля ет экспрес сию
ге нов и при во дит их в ста тус "мол ча щих".

Ме ти ли ро ва ние ци то зи нов в сос та ве па ры CpG
осу ще с твля ет ся при по мо щи спе ци аль но го фер -
мен та ДНКме ти лт ра нс фе ра зы (DNMT), а точ нее,
се мей ства из трех изо фер мен тов – DNMT1,
DNMT3a, DNMT3b. В ус ло ви ях как in vitro, так и in
vivo уро вень экспрес сии и ак тив ность DNMT1 спе -
ци фич но вы со ки при мно гих зло ка че ст вен ных но -
во об ра зо ва ни ях [9, 10, 11].

По вы шен ный уро вень DNMTопос ре до ван но го
ДНКме ти ли ро ва ния од ноз нач но свя зы ва ет ся с по -
вы шен ной опу хо ле об ра зу ю щей (ма лиг ни зи ру ю -
щей) ак тив ностью кле ток мле ко пи та ю щих. Нап ро -
тив, ин ги би ро ва ние DNMT (осо бен но изо фор мы
DNMT1) бло ки ру ет ги пер ме ти ли ро ва ние вновь син -
те зи ро ван ных ДНКце пей, в ре зуль та те че го про ис -
хо дит сни же ние об ще го уров ня ме ти ли ро ва ния ге -
но ма и ре эк спрес сия "мол ча щих" ге нов [11, 12].

Ги пер ме ти ли ро ва ние ге нов ча ще все го воз ни ка -
ет в об лас ти про мо тор ных участ ков опу хольсуп -
рес сор ных ге нов, а так же боль шо го чис ла ге нов,
конт ро ли ру ю щих клю че вые со бы тия па то ло ги чес -
кой кле точ ной про ли фе ра ции и кан це ро ге не за
(гор мо наль ный от вет, кле точ ный цикл, апоп тоз,
про цес сы кле точ ной ин ва зии и ре па ра ции пов -
реж ден ной ДНК) [13]. В свя зи с этим важ но от ме -
тить но вое нап рав ле ние про ти во опу хо ле вой те ра -
пии, раз ра ба ты ва е мое в пос лед нее вре мя, ос но -
ван ное на при ме не нии спе ци фи чес ких ин ги би то -
ров ДНКме ти лт ра нс фе раз (син те ти чес ких ана ло -
гов нук ле о зи дов) и по лу чив шее ог ра ни чен ное ис -
поль зо ва ние изза вы со кой ток сич нос ти дан ных
со е ди не ний и воз ни ка ю щих от ри ца тель ных по боч -
ных эф фек тов [14].
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Од на ко ДНКме ти ли ро ва ние кле точ но го ге но ма
име ет и об рат ную сто ро ну. Де ло в том, что в нор -
маль ной клет ке мно гие по тен ци аль ные он ко ге ны
на хо дят ся в не ак тив ном сос то я нии имен но бла го -
да ря их ме ти ли ро ва нию. Кро ме то го, в тран скрип -
ци он но не ак тив ном "мол ча щем", но ме ти ли ро ван -
ном, сос то я нии на хо дят ся и т.н. "пов то ря ю щи е ся"
участ ки ДНК, сос тав ля ю щие до 50% от об ще го ге -
но ма у мле ко пи та ю щих [15].

При кан це ро ге не зе, как пра ви ло, от ме ча ет ся
двой ная ано ма лия ДНКме ти ли ро ва ния. С од ной
сто ро ны, вы яв ле но по вы шен ное "ре ги о наль ное"
ме ти ли ро ва ние в про мо тор ных или дру гих, неп ро -
мо тор ных, участ ках ДНК. При этом ги пер ме ти ли -
ро ва ние, как пра ви ло, свя зы ва ет ся с инак ти ва ци -
ей ге нов, конт ро ли ру ю щих про ти во опу хо ле вую
кле точ ную ак тив ность, в част нос ти опу хольсуп -
рес сор ных ге нов –ре гу ля то ров кле точ но го цик ла
(p16, p14, p15), а так же ге нов, опос ре ду ю щих ре -
па ра цию пов реж ден ных участ ков ДНК (hMLH1,
BRCA1, MGMT), апоп тоз (DAPR, APAF1), ме та бо -
лизм кан це ро ге нов (GSTP1), гор мо наль ный от вет
(RARb2) и кле точ ную ад ге зию (CDH1, CDH3) [16,
17]. След стви ем же по вы ше ния ги по ме ти ли ро ва -
ния (и вы те ка ю щей от сю да по вы шен ной экспрес -
сии он ко ге нов, а так же ак ти ва ция про цес са ко пи -
ро ва ния абер ра нт ных пов то ров ДНК) яв ля ет ся
рост нес та биль нос ти ге но ма [18].

Как бы ло от ме че но ра нее, ме ти ли ро ва ние ДНК
яв ля ет ся эн зи ма ти чес ким про цес сом, конт ро ли -
ру е мым ДНКме ти лт ра нс фе ра зой. Про цесс де ме -
ти ли ро ва ния, пови ди мо му, так же свя зан с эн зи -
ма ти чес ки ми ре ак ци я ми. Иден ти фи ци ро ван про -
цес сив ный эн зим (ДНКде ме ти ла за), ко то рый
участ ву ет в про цес сах т.н. гло баль но го ги по ме ти -
ли ро ва ния [19, 20]. Од на ко пол ная кар ти на ка та -
ли ти чес ко го про цес са и эн зи ма ти чес ко го от ве та
при де ме ти ли ро ва нии до нас то я ще го вре ме ни ос -
та ет ся не вы яс нен ной.

ДНКме ти ли ро ва ние яв ля ет ся важ ней шим эпи -
ге не ти чес ким де тер ми нан том в ген ной экспрес -
сии, ко то рый сох ра ня ет ста биль ность ДНК во мно -
гих би о ло ги чес ких про цес сах и, в част нос ти, та ких
как ге ном ный имп рин тинг, ген ный сай лен синг и
кле точ ная про ли фе ра ция [21, 22, 23].

Имп рин тинг –это про цесс, про ис хо дя щий в ре -
зуль та те прив не се ния в нук ле о тид ную пос ле до ва -
тель ность ДНК или вве де ния эпи ге не ти чес ких ме -
ток в ген, ко то рый при во дит к его мо но ал лель ной
экспрес сии, т.е. к экспрес сии ге на толь ко од но го
ро ди те ля. Ге ном ный имп рин тинг час то на зы ва ют
еще га мет ным или ро ди тельс ким имп рин тин гом.
Его ме ха низм ос та ет ся ма ло по нят ным, од на ко
име ет ся оп ре де лен ная связь меж ду ро ди -
тельспе ци фи чес ким ме ти ли ро ва ни ем ДНК, про -
ис хо дя щим при раз ви тии по ло вых кле ток и ро ди -
тельспе ци фи чес ким сай лен син гом со от ве т ству -
ю щих ге нов. На ру ше ние имп рин тин га мо жет при -

во дить к врож ден ным по ро кам раз ви тия. В под -
дер жа нии сос то я ния имп рин тин га в со ма ти чес ких
клет ках участ ву ют ме ха низ мы ме ти ли ро ва ния ДНК
и мо ди фи ка ции гис то нов [22].

Ме ти ли ро ва ние ДНК тес но свя за но с сай лен син -
гом (по дав ле ни ем экспрес сии) ге нов. Воз мож но,
оно не яв ля ет ся его при чи ной, а лишь след стви ем.
Ме ти ли ро ва ние "мол ча щих" ге нов в инак ти ви ро -
ван ной Ххро мо со ме про ис хо дит пос ле сай лен -
син га ге нов, а не до не го. Пред по ла га ет ся, что ме -
ха низм ме ти ли ро ва ния рас поз на ет мол ча щие ге -
ны, а ме ти ли ро ва ние их про мо тор ных участ ков не -
об хо ди мо для обес пе че ния их не об ра ти мо го инак -
ти ви ро ва ния в со ма ти чес ких клет ках [21].

Про цесс ме ти ли ро ва ния пре до тв ра ща ет свя зы -
ва ние фак то ров тран скрип ции в про мо тор ных об -
лас тях и, нап ро тив, да ет сиг нал для свя зы ва ния
бел ков, обес пе чи ва ю щих бо лее на деж ную реп -
рес сию ге нов. Об лас ти не ме ти ли ро ван ной ДНК,
на о бо рот, свя за ны с ак тив но ра бо та ю щи ми ге на -
ми. Про мо то ры этих ге нов не под вер же ны ме ти ли -
ро ва нию de novo, пос коль ку его ме ха низм не
пред по ла га ет свя зы ва ния со струк ту ра ми ак тив -
но го хро ма ти на, вклю ча ю щи ми аце ти ли ро ва ние
нук ле о сом ных гис то нов [2].

Нес по соб ность точ но восп ро из во дить ме ти ли -
ро ван ное или не ме ти ли ро ван ное сос то я ние конк -
рет ных CpGост ров ков при во дит к из ме не нию
экспрес сии ге нов и фе но ти па у жи вот ных и че ло -
ве ка. До сих пор не впол не яс но, ка кие ме ха низ мы
обес пе чи ва ют под дер жа ние или из ме не ние ме ти -
ли ро ва ния в дан ном ло ку се. Од на ко из ве ст но, что
ме ти ли ро ва ние ДНК в ко неч ном сче те мо жет при -
во дить к ге не ти чес кой нес та биль нос ти и опу хо ле -
во му рос ту че рез ме ха низ мы эпи ге не ти чес кой
инак ти ва ции (реп рес сии) ги пер ме ти ли ро ва ния
про мо тор ных участ ков опу хольза ви си мых ге нов
[20]. Сре ди них из ве ст ны ге ны опу хо ле вой суп рес -
сии –конт ро ля кле точ но го цик ла (p21WAF1/CIP1,
p16INK4a), ре гу ля то ра рос та (RASSF1A, RAS associ-
ation domain family 1A), а так же ген ре цеп то рабе -
та ре ти но е вой кис ло ты (RARb). К то му же, ак ти ва -
ция ги по ме ти ли ро ван но го участ ка он ко ге на при -
во дит к ини ци а ции опу хо ле во го рос та [13]. Абер -
ра нт ное ме ти ли ро ва ние ДНК ини ци иру ет ся в спе -
ци фи чес ких ге нах прак ти чес ки во всех опу хо лях,
что сви де тель ству ет о том, что дан ные из ме не ния
мо гут слу жить мо ле ку ляр ны ми мар ке ра ми для
стра те гий пре дуп реж де ния и ле че ния зло ка че ст -
вен ных но во об ра зо ва ний.

Эф фек ты фи то нут ри ен тов про дук тов 
пи та ния на ме ти ли ро ва ние ДНК

Абер ра нт ные пат тер ны и дис ре гу ля ция ме ти ли -
ро ва ния ДНК обес пе чи ва ют ее ста биль ность, а
так же нас ле ду е мый тран скрип ци он ный сай лен -
синг ас со ци иро ван ных ге нов в про цес се он ко ге -
не за [25, 25]. По э то му про дук ты пи та ния, ко то рые
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спо со б ству ют вли я нию на про цесс ме ти ли ро ва -
ния ДНК, мо гут зат ра ги вать кан це ро ге нез бла го -
да ря ре гу ля ции экспрес сии опу хольас со ци иро -
ван ных ге нов. Со вер ше н ство ва ние те ра пев ти чес -
ких под хо дов с целью мо ду ля ции эпи ге не ти чес ких
ме ха низ мов, в част нос ти, тар ге ти ро ва ния ак тив -
нос ти DNMTs отк ры ва ет су ще ст вен ные воз мож -
нос ти при ис поль зо ва нии рас ти тель ных экстрак -
тов в аль тер на тив ной про фи лак ти ке и те ра пии
зло ка че ст вен ных но во об ра зо ва ний.

Важ ные дан ные, сви де тель ству ю щие о воз мож -
нос тях нут ри ентза ви си мой мо ду ля ции эпи ге не -
ти чес ко го ста ту са, бы ли по лу че ны в экс пе ри мен те
на жи вот ных (мы ши), ко то рые яв ля ют ся но си те ля -
ми жиз нес по соб ных (т.н. "жел тых" или "agouti") ге -
нов [27]. Функ ци ей agoutiге на в ус ло ви ях нор мы
яв ля ет ся под дер жа ние ок рас ки во ло ся но го пок ро -
ва, бла го да ря ин дук ции му та ций в спе ци фи чес ком
ло ку се agoutiге на, обес пе чи ва ю ще го из бы ток
жел то го пиг мен та во ло ся ным пок ро вом, на фо не
под дер жа ния сис тем ных эф фек тов (ожи ре ние,
уяз ви мость к воз ник но ве нию блас том).

От дель ные ал ле ли agoutiге нов (AIAP и A bvy) вы -
яв ля ют ся с по мощью вста воч ных рет ро ви рус ных
эле мен тов IAP ("Intracisternal A Particle"), встра и -
ва е мых внутрь ге на. Цвет во ло ся но го пок ро ва мы -
шейно си те лей дан ных ал ле лей варь и ру ет при
этом от то таль но го жел то го до жел то го в кра пин ку
(ген "ди ко го" ти па), что свя зы ва ет ся со ста ту сом
ме ти ли ро ва ния IAP в них. Ког да про цесс ме ти ли -
ро ва ния зат ра ги ва ет ал ле ли ге на ди ко го ти па, ген -
ная экспрес сия вы яв ля ет ся толь ко в во ло ся ных
фол ли ку лах. Ког да не ме ти ли ро ван ные ге ны
экспрес си ро ва ны то таль но, то вы яв ля ет ся фе но -
тип клас си чес ко го agoutiсинд ро ма, а пе ре ход ные
уров ни ме ти ли ро ва ния обус лав ли ва ют по яв ле ние
приз на ка пят нис тос ти. По э то му цвет во ло ся но го
пок ро ва и дру гие приз на ки фе но ти па agoutiсинд -
ро ма нап ря мую сви де тель ству ют о сос то я нии ме -
ти ли ро ва ния ал ле лей. В этой свя зи АIAPмо дель -
ная сис те ма ста ла ак тив но ис поль зо вать ся для
ана ли за эпи ге не ти чес ких ре ак ций у мле ко пи та ю -
щих в от вет на действие ди е ти чес ких до ба вок, со -
дер жа щих до но ры ме тиль ных групп (в част нос ти,
фо ла тов).

В ря де ис сле до ва ний бы ло про де мо н стри ро ва -
но, что оп ре де лен ные би о ак тив ные ком по нен ты
пи щи тор мо зи ли про ли фе ра тив ную ак тив ность
кле ток при опу хо ле вом рос те, зат ра ги вая эпи ге -
не ти чес кие сиг наль ные кас ка ды in vitro и in vivo
[28, 29]. Так, по ли фе нол зе ле но го чая эпи гал ло ка -
те хин3гал лат (EGCG) ока зал ся в чис ле важ ных
инг ре ди ен тов –ин ги би то ров кан це ро ге не за, бла -
го да ря EGCGза ви си мой ини ци а ции эпи ге не ти -
чес ко го конт ро ля. Вы яв ле но, что EGCG ре вер си -
ро вал ги пер ме ти ли ро ва ние CpGост ров ков во
мно гих ме ти ли ро ва ни еминак ти ви ро ван ных ге нах
и ре ак ти ви ро вал экспрес сию этих ге нов бла го да -

ря тор мо же нию DNMT1за ви си мой эн зи ма ти чес -
кой ак тив нос ти [30].

Име ют ся дан ные о том, что EGCG ре гу ли ру ет
экспрес сию ге нов че рез ме ха низм ре мо де ли ро ва -
ния хро ма ти на, подт ве рж дая этим свою про ти во -
опу хо ле вую эф фек тив ность бла го да ря эпи ге не ти -
чес ким ме ха низ мам. Дру гой би о ак тив ный ком по -
нент пи щи –ге нис те ин (изоф ла вон сои) –тор мо зил
кан це ро ге нез пу тем вли я ния на эпи ге не ти чес кий
конт роль рос та опу хо ле вых кле ток [31, 32]. 

Про цес сы ме ти ли ро ва ния кле точ ной ДНК вклю ча -
ют се рию ка та ли ти чес ких ре ак ций (ме та бо лиз ма уг -
ле ро да, об ра зо ва ния пу ла ме тиль ных групп, мо ле -
кул Sаде но зил ме ти о ни на –SAM и ре ак ций пе ре но -
са ме тиль ных групп) (ри су нок). В ре зуль та те пе ре -
но са ме тиль ных групп, SAM кон вер ти ру ет ся в
Sаде но зил го мо цис те ин (SAH), мо ле ку лы ко то ро го
при со е ди ня ют ся с вы со кой аф фин ностью к
ДНКме ти лт ра нс фе ра зе и ин ду ци ру ют об ра зо ва ние
ин ги би ру ю ще го ак тив ность DNMTs про дук та [33].
При этом от но ше ние SAM:SAH яв ля ет ся важ ней шим
де тер ми нан том вы ра жен нос ти про цес са ме ти ли ро -
ва ния. По э то му при па то ло ги чес ких сос то я ни ях, та -
ких как пре до пу хо ле вый про цесс, оп ти маль ное пот -
реб ле ние ме ти ли ро ва ниере гу ли ру ю щих би о ак тив -
ных пи ще вых про дук тов мо жет ин тер фе ри ро вать с
кан це ро ге не зом, обес пе чи вая пре об ла да ние ре ак -
ций, пре дуп реж да ю щих раз ви тие кан це ро ге не за.

Фо ла ты. Про дук ты пи та ния, со дер жа щие до на -
то ры ме тиль ных групп, та кие как фо ла ты, ви та мин
В12 и мно гие дру гие со е ди не ния, мо гут быть ис -
поль зо ва ны в про цес сах син те за SAM [34]. Фо лат
–это син те ти чес кая фор ма фо ли е вой кис ло ты, во -
до ра ст во ри мо го ви та ми на груп пы В. Фо ли е вая
кис ло та со дер жит ся в сос та ве от дель ных про дук -
тов пи та ния (в зе ле ных ово щах, в бо бо вых, хле бе
из му ки гру бо го по мо ла, вхо дит в сос тав ме да) или
пи ще вых до ба вок и край не не об хо ди ма для про -
цес са реп ли ка ции ДНК, на ру ше ние ко то ро го уве -
ли чи ва ет опас ность раз ви тия опу хо лей [35]. 5ме -
тил тет ра гид ро фо лат (5MTHF), пре об ла да ю щая
фор ма фо ла та в плаз ме, обес пе чи ва ет ме тиль ны -
ми груп па ми син тез ме ти о ни на и Sаде но зил ме -
ти о ни на (SAM), ко то рый яв ля ет ся уни вер саль ным
до но ром ме тиль ных групп.

Ре зуль та ты мно го чис лен ных ис сле до ва ний сви -
де тель ству ют о том, что фо лат ный де фи цит иг ра ет
боль шую роль в воз ник но ве нии опу хо лей раз лич -
ных ло ка ли за ций (ко ло рек таль ный рак, но во об ра -
зо ва ний лег ких, под же лу доч ной же ле зы, пи ще во -
да, же луд ка, шей ки мат ки, мо лоч ных же лез), а так -
же ней роб лас то мы и лей ке мии [36–42]. Эти из ме -
не ния про ис хо дят в ре зуль та те ано маль ных про -
цес сов син те за НК и ДНКме ти ли ро ва ния, свя зан -
ных со сни жен ным фо лат ным ста ту сом, что бы ло
вы яв ле но в ис сле до ва ни ях по ана ли зу вза и мос вя -
зей меж ду со дер жа ни ем фо ла тов и сос то я ни ем
эпи ге но ма че ло ве ка in vitro и in vivo.
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В AIAPмо дель ной сис те ме, ко то рая рас смат ри -
ва лась ра нее, ре ги ст ри ро ва лись из ме не ния ме ти -
ли ро ва ния (под конт ро лем де фи ци та фо ла тов) пи -
ще вы ми до бав ка ми [43, 44]. В ра бо те [45] ав то ры
от ме ти ли, что про цесс скарм ли ва ния бе ре мен ных
мы шей пи ще вы ми до бав ка ми, со дер жа щи ми мо -
ле ку лы до но ров ме тиль ных групп (фо лат, ме ти о -
нин, хо лин, ви та мин В12), спо со б ство вал пре об ла -
да нию в по то м стве пат тер на IAPза ви си мо го ме -
ти ли ро ва ния ДНК, а так же из ме не нию цве та во ло -
ся но го пок ро ва у мы шей –но си те лей IAPал ле лей,
по срав не нию с ма те ри нс ки ми осо бя ми. По доб -
ные из ме не ния наб лю да лись в дру гой ли нии ("Axin

Fused") мы шей, где бы ла ви яв ле на кар ти на по вы -
ше ния ме ти ли ро ва ния CpGост ров ков про мо тор -
ных участ ков Axin Fuге на [46]. Од на ко скарм ли ва -
ние мы шей фо латде фи цит ным кор мом при во ди -
ло к дос то вер но му генспе ци фи чес ко му ме ти ли -
ро ва нию ДНК в пе че ноч ных клет ках, что сви де -
тель ство ва ло о мес тоспе ци фи чес кой за ви си мос -
ти от ве тов раз лич ных кле ток на ме ти ли ро ва ние
ДНК при де фи ци те фо ла тов [47].

Мно гие ав то ры изу ча ли сос то я ние ме ти ли ро ва -
ния ДНК в от вет на де фи цит фо ла тов и/или на фо -
не при е ма пи ще вых до ба вок у че ло ве ка [48, 49]. В
це лом, ока за лось, что де фи цит фо ла тов ас со ци -
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Рисунок. Влияние биоактивных продуктов питания на процесс метилирования ДНК [33].

Метионин восстанавливает метилирование гомоцистеина. Фолаты и витамин В12 участвуют в
синтезе 5метилтетрагидрофолата (5MTHF), который доставляет метильные группы для синтеза
метионина и к Sаденозилметионину (SAM), который является универсальным метильным донором
процессов биологического метилирования. Эпигаллокатехин3галлат (EGCG) и генистеин
ингибируют активность ДНКметилтрансферазы (DNMT) и тормозит метилирование ДНК
DHF – дигидрофолат; TNF – тетрагидрофолат
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иро ван с ги по ме ти ли ро ва ни ем ДНК в пре де лах
об шир ных участ ков ге но ма. Од на ко, в ис сле до ва -
ни ях с фо латсо дер жа щи ми пи ще вы ми до бав ка ми
вы яв ле на их не од ноз нач ная эф фек тив ность вли я -
ния на ДНКме ти ли ро ва ние [50, 51], подт ве рж дая
этим, что вре мен ные и до зо вые осо бен нос ти при -
е ма фо ла тов край не важ ны в конт ро ле ме ха низ -
мов кан це ро ге не за. Кро ме то го, вы со кая до зи ров -
ка фо ла тов в сос та ве пи ще вых до ба вок спо со б -
ство ва ла про мо ции кан це ро ге не за, ес ли их вве де -
ние осу ще с твля ли пос ле ди аг нос ти ки пред ра ка
[52]. По э то му оп ти маль ное вре мя при е ма фо -
латсо дер жа щих пи ще вых до ба вок име ет боль шое
зна че ние в ре а ли за ции их важ ной ро ли в за щи те
здо ровья че ло ве ка.

По ли фе но лы. Фо латсо дер жа щие со е ди не ния
предс тав ля ют об шир ную груп пу про дук тов ме та -
бо лиз ма рас ти тель но го ми ра. В пос лед нее вре мя
боль шой прак ти чес кий ин те рес выз ва ли ан ти о -
кис ли тель ные, про ти во вос па ли тель ные и про ти -
во опу хо ле вые свой ства по ли фе но лов про дук тов
пи та ния [53–57].

Для всех рас ти тель ных фе но лов фе ни ла ла нин
или его ос нов ной пред ше ст вен ник –ши ки мо вая
кис ло та яв ля ют ся про ме жу точ ны ми про дук та ми их
би о син те за. Фе ноль ные со е ди не ния раз де ля ют ся
на 10 раз лич ных клас сов, ис хо дя из хи ми чес кой
струк ту ры, и вклю ча ют: ка те хи ны, фе ноль ные кис -
ло ты и их про из вод ные, фла во но и ды, стил бе ны,
лиг на ны и дру гие [58]. В дан ном ана ли ти чес ком
со об ще нии мы под ве рг ли уг луб лен но му ана ли зу
толь ко не ко то рые из них, ко то рые об ла да ют свой -
ства ми ин ги би ро вать DNMTэн зи ма ти чес кую ак -
тив ность.

В мно го чис лен ных ис сле до ва ни ях пос лед них
лет про де мо н стри ро ва ны он коп ро фи лак ти чес кие
и про ти во опу хо ле вые свой ства ка те хи нов (эпи ка -
те хин, ЕС, эпи гал ло ка те хин3гал лат, EGCG) зе ле -
но го чая. В этих ра бо тах вы яв ле на по ло жи тель ная
связь меж ду ре гу ляр ным при е мом зе ле но го чая и
сни же ни ем за бо ле ва е мос ти опу хо ля ми же луд ка,
пи ще во да, под же лу доч ной же ле зы, лег ких, яич ни -
ков, а так же ко ло рек таль ным ра ком и но во об ра зо -
ва ни я ми ко жи [58–60].

EGCG рас смат ри ва ет ся в ка че ст ве на и бо лее эф -
фек тив но го фи то нут ри ен та зе ле но го чая с вы со -
кой опу хольин ги би ру ю щей ак тив ностью [65–67].
Об суж да ют ся ве ро ят ные ме ха низ мы ан тиб лас -
том ной ак тив нос ти EGCG, ко то рые вклю ча ют: тор -
мо же ние кле точ но го окис ли тель но го стрес са, ре -
дук цию про ли фе ра ции опу хо ле вых кле ток, ин ги -
би ро ва ние ан ги о ге не за и ре гу ля цию внут рик ле -
точ ной сиг наль ной транс дук ции [64].

Эпи гал ло ка те хин3гал лат в клет ках ра ка пи ще -
во да че ло ве ка сни жал ак тив ность фер мен та
DNMT1, при во дя к ги по ме ти ли ро ва нию ДНК и ре -
эк спрес сии ге нов, в том чис ле ге новсуп рес со ров
опу хо ле во го рос та (p16INKa, RARb, MGMT и hMLH1)

[6163]. По доб ные эф фек ты от ме че ны в нес коль -
ких ли ни ях кле ток ра ка предс та тель ной же ле зы,
толс той киш ки, лег ких и мо лоч ных же лез [67–73].

На ря ду со сни же ни ем ре гу ля ции ге новпро мо -
то ров опу хо ле во го рос та, EGCG ока зы вал ана ло -
гич ный эф фект на эн зи ма ти чес кий бе лок hTERT
("human telomerase reverse transcriptase") –ин ги -
би тор ак тив нос ти те ло ме ра зы, бла го да ря сни же -
нию ме ти ли ро ва ния его про мо тор ных участ ков
[68]. Из ве ст но, что ги пер ме ти ли ро ва ние про мо -
тор ных участ ков ге нов в ос нов ном ас со ци иру ет ся
с по дав ле ни ем их экспрес сии. Од на ко про цесс
ме ти ли ро ва ния hTERT не соп ро вож да ет ся сни же -
ни ем его ин ги би ру ю щей ак тив нос ти [74].

Ра нее бы ла по ка за на спо соб ность EGCG тор мо -
зить экспрес сию про то он ко ге нов че рез про цесс
ме ти ли ро ва ния их ДНК. В даль ней шем вы яв ле на
воз мож ность EGCGза ви си мо го ин ги би ро ва ния
ульт ра фи о ле то вым све том (УФО,В) –ин ду ци ро -
ван но го ги по ме ти ли ро ва ния ДНК в клет ках (ли ния
SKN1) у мы шей [75]. У боль ных ра ком же луд ка от -
ме че но ме ти ли ро ва ние CDX2ге на, что кор ре ли -
ро ва ло с низ ким пот реб ле ни ем по ли фе но лов зе -
ле но го чая [76].

Срав ни тель но не дав но бы ли изу че ны он коп ро -
фи лак ти чес кие свой ства по ли фе но лов зе ле но го
чая, как фак то ровре гу ля то ров эпи ге не за в кли ни -
чес ких мно го це нт ро вых ис сле до ва ни ях [77]. Не об -
хо ди мо от ме тить, что не пос ре д ствен ное (пря мое)
ин ги би ро ва ние эн зи ма ти чес кой ак тив нос ти DNMT
эпи гал ло ка те хин3гал ла том зе ле но го чая ока за -
лось на и бо лее вы ра жен ным по срав не нию с дру ги -
ми по ли фе но ла ми. В то же вре мя бы ло ус та нов ле -
но по ло жи тель ное вли я ние ре гу ляр но го пот реб ле -
ния по ли фе но лов зе ле но го чая, ко то рое ини ци иро -
ва ло по вы ше ние уров ня SAH и го мо цис те и на, а
так же со от ве т ству ю щее тор мо же ние ре ак ции ме -
ти ли ро ва ния ДНК у че ло ве ка [78], что подт ве рж да -
ло воз мож нос ти неп ря мо го (опос ре до ван но го)
вли я ния EGCG на про цесс ме ти ли ро ва ния ДНК.

Дан ные раз ли чия пу тей вли я ния EGCG на эпи ге -
нез по лу чи ли подт ве рж де ние в экс пе ри мен тах на
жи вот ных, в ко то рых про де мо н стри ро ва но
EGCGза ви си мое уме рен ное сни же ние уров ней
SAM (без по вы ше ния уров ней SAH) в клет ках сли -
зис той обо лоч ки тон кой киш ки, на фо не ал ко го ли -
за ции мы шей [62]. К то му же, внут ри же лу доч ное
од нок рат ное вве де ние вы со ких до зи ро вок EGCG
су ще ст вен но по вы ша ло уров ни го мо цис те и на в
плаз ме, на фо не сни же ния уров ней ме ти о ни на в
плаз ме, а так же SAM/SAH в тон ком ки шеч ни ке.
Од на ко та кие вы со кие кон це нт ра ции (~
4.000–4200 мг) EGCG, что со от ве т ству ет 20–35
упа ков кам зе ле но го чая на при ем, мо гут при вес ти
к раз ви тию хро ни чес ких ре ак ций у че ло ве ка.

Ге нис те ин сои. Би о ак тив ный про дукт сои ге нис -
те ин яв ля ет ся фла во но и дом, вхо дя щим в сос тав
фе ноль ных со е ди не ний [58]. Его свя зы ва ют с низ -
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кой за бо ле ва е мостью и смерт ностью от ра ка мо -
лоч ных же лез у ази а ток, час то упот реб ля ю щих со -
еп ро дук ты в сос та ве пи щи [79]. Ге нис те ин спо со б -
ству ет про фи лак ти ке воз ник но ве ния и раз ви тия
блас том ных кле ток in vitro, вклю чая клет ки ра ка
предс та тель ной же ле зы, пи ще во да и тон кой киш -
ки [80]. Воз мож ный ме ха низм ан тип ро ли фе ра тив -
ной ак тив нос ти ге нис те и на обус лов лен спо соб -
ностью пре дуп реж дать по яв ле ние му та ций ДНК,
ре ду ци ро вать про ли фе ра цию опу хо ле вых кле ток,
ин ги би ро вать ан ги о ге нез и ак ти ви ро вать про цес -
сы диф фе рен ци ров ки [81].

Од ним из по тен ци аль ных ме ха низ мов, зас лу жи -
ва ю щих вни ма ние, ока зал ся ме ха низм ге нис те -
инопос ре до ван ной ак ти ва ции ген ной тран скрип -
ции, мо ду ли ро ван ной эпи ге не ти чес ки ми со бы ти я -
ми, в рам ках ДНКме ти ли ро ва ния и/или мо ди фи -
ка ции хро ма ти на [31, 32, 82].

Пи ще вые ге нис те инсо дер жа щие до бав ки, при -
су т ству ю щие в ра ци о не пи та ния жи вот ных при
гес та ции, спо со б ство ва ли из ме не нию цве та во ло -
ся но го пок ро ва у жиз нес по соб но го по то м ства
жел тых agoutiмы шей, что сви де тель ство ва ло о
действии нут ри ен та в ран нем эмб ри о наль ном пе -
ри о де [83]. Ге нис те инсо дер жа щий ра ци он поз во -
лял у мы шей C57Bl/6J "сти рать" пат терн ме ти ли -
ро ва ния ДНК  спе ци фи чес ких ге нов в клет ках
предс та тель ной же ле зы, пре дуп реж дая раз ви тие
про ли фе ра тив ных ре ак ций [84]. Вы яв ле на спо -
соб ность ге нис те и на ин ги би ро вать ак тив ность
DNMT1 и ре вер си ро вать абер ра нт ное ДНКме ти -
ли ро ва ние в клет ках ра ка пи ще во да и предс та -
тель ной же ле зы на фо не ре ак ти ва ции экспрес сии
ге нов (p16INKa, RARb, MGMT, PTEN и CYLD), а так же
аце ти ли ро ва ния гис то нов [31, 85].

По дан ным эпи де ми о ло ги чес ких ис сле до ва ний,
соб лю де ние союсо дер жа ще го ра ци о на пи та ния в
пе ри од по ло во го соз ре ва ния жен щин стра ти фи -
ци ро ва ло в пос ле ду ю щем риск раз ви тия ра ка мо -
лоч ной же ле зы [86].

Вы яв ле на ге нис те инопос ре до ван ная суп рес -
сия тран скрип ции hTERT на фо не ин ги би ро ва ния
ак тив нос ти те ло ме ра зы и экспрес сии DNMT1 в
клет ках ра ка мо лоч ных же лез у че ло ве ка [32]. Тор -
мо же ние ге нис те и ном экспрес сии DNMT1 ока за -
лось ме нее эф фек тив ным по срав не нию с ис поль -
зо ва ни ем EGCG, бла го да ря его вы ра жен ной де ме -
ти ли ру ю щей ак тив нос ти, ко то рая ини ци иро ва ла
ре ак ти ва цию ме ти ли ро ван ных "мол ча щих" (тран -
скрип ци он но не ак тив ных) ге нов. Од на ко важ ной
осо бен ностью ге нис те и на яв ля ет ся вы со кая ста -
биль ность дан но го нут ри ен та в клет ках куль ту ры
(in vitro), что поз во ля ет под дер жи вать его бо лее
зна чи тель ную внут рик ле точ ную кон це нт ра цию по
срав не нию с EGCG [62].

Не об хо ди мо от ме тить, что на ря ду с EGCG и ге -
нис те и ном, спо соб ность к ин ги би ро ва нию ак тив -
нос ти фер мен та DNMT1 вы яв ле на у дру гих фе -

ноль ных со е ди не ний, на хо дя щих ся в сос та ве мно -
гих све жих фрук тов и ово щей, а так же фрук то вых
на пит ков [68, 87]. В сос тав би о ак тив ных ком по нен -
тов пи ще вых про дук тов вхо дят: ми ри ци тин, квер -
це тин, гес пе ре тин, на рин ге нин, апи ге нин, лю те о -
лин, а так же кур ку мин, гид рок си цин на мо вая кис -
ло та и др. Все эти нут ри ен ты ока за лись бо лее "лег -
ки ми" ин ги би то ра ми ак тив нос ти DNMT1 пря мо го
действия, по срав не нию с EGCG, так как не мо гут
об ра зо вы вать ус той чи вые ко ор ди на ци он ные свя зи
с ка та ли ти чес ким цент ром DNMT1фер мен та.

Се лен. Важ ный мик ро э ле мент, ко то рый вхо дит в
сос тав боль ши н ства гор мо нов и фер мен тов. Пи -
ще вые ис точ ни ки се ле на вклю ча ют фис таш ки, ко -
кос, чес нок, морс кая ры ба, бе лые гри бы, яй ца, не -
о чи щен ный рис. Се лен от ли ча ет ся вы ра жен ной
ан ти ок си да нт ной ак тив ностью и про а поп то ти чес -
ким по тен ци а лом [88, 89].

Об на ру же ны он коп ро тек тор ные свой ства се ле -
на, вы ра жа ю щи е ся в про мо ции ме ти ли ро ва ния ге -
нов (р53 и р16), что подт ве рж да ет его клю че вой
ме ха низм он коп ро фи лак ти чес кой ак тив нос ти [90].
Так же вы яв ле на его спо соб ность ин ги би ро вать эн -
зи ма ти чес кую ак тив ность DNMT1 как не пос ре д -
ствен ным вза и мо дей стви ем с дан ным фер мен -
том, так и пу тем опос ре до ван но го вли я ния на
SAM/SAH от но ше ние, че рез ре гу ля цию ме та бо -
лиз ма го мо цис те и на плаз мы [91].

Изо ти о ци а на ты. Ово щи се мей ства крес тоц вет -
ных (ка пус та, брок ко ли, гор чи ца, хрен и др.) со -
дер жат про из вод ные глю ко зи но ла тов –изо ти о ци -
а на ты, ко то рые оп ре де ля ют стра ти фи ка цию рис ка
воз ник но ве ния и раз ви тия он ко за бо ле ва ний [92].
Фе ни тилизо ти о ци а на ты (PEITC), гид ро ли ти чес кое
глю ко зи но лат ное про из вод ное, спо со б ство вали
ре дук ции кле точ но го рос та опу хо лей предс та -
тель ной же ле зы в ус ло ви ях in vitro и in vivo [93].

Дан ные пос лед них лет сви де тель ству ют о том,
что PEITC вы зы ва ет ре ак ти ва цию экспрес сии ге на
глю та ти он Sтранс фе ра зы 1 (GSTP1) –кле точ но го
фак то ра про цес са де ток си ка ции, осу ще с твля е -
мую пу тем ин дук ции ги по ме ти ли ро ва ния про мо -
тор ных участ ков GSTP1ге на в клет ках ра ка предс -
та тель ной же ле зы [94]. Од на ко тон кие мо ле ку ляр -
ные ме ха низ мы вли я ния изо ти о ци а на тов на про -
цесс ме ти ли ро ва ния ДНК ос та ют ся ма ло и с сле до -
ван ны ми.

Зак лю че ние
В от ли чие от му та ций, не об ра ти мо ме ня ю щих

струк ту ру ге нов, эпи ге не ти чес кие мо ди фи ка ции, в
част нос ти, про цес сы ДНКме ти ли ро ва ния, яв ля -
ют ся по тен ци аль но об ра ти мы ми. Дан ное свой ство
де ла ет эти про цес сы чрез вы чай но прив ле ка тель -
ны ми для тар гет ной про ти во опу хо ле вой те ра пии.

Один из ве ро ят ных ме ха низ мов ини ци а ции кан -
це ро ге не за сос то ит в ак ти ва ции сис те мы про мо -
тор но го ме ти ли ро ва ния ДНК. И, сле до ва тель но,
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од ним из важ ней ших нап рав ле ний про фи лак ти ки
ра ка яв ля ет ся конт роль про цес сов ДНКме ти ли ро -
ва ния.

Мно го лет ние наб лю де ния эпи де ми о ло гов сви -
де тель ству ют о том, что тра ди ци он ные при выч ки в
пи та нии вно сят су ще ст вен ный вклад в по ка за те ли
смерт нос ти от опу хо лей в раз лич ных стра нах. Ста -
тис ти чес кие дан ные дос то вер но ука зы ва ют на то,
что в тех ре ги о нах зем но го ша ра, где тра ди ци он но
упот реб ля ют мо реп ро дук ты, сы рые ово щи, фрук -
ты, зе ле ный чай (стра ны Сре ди зем но морья,
ЮгоВос точ ной Азии), уров ни он ко ло ги чес кой за -
бо ле ва е мос ти го раз до ни же, чем в ев ро пейс ких
стра нах и Аме ри ке. Сов ре мен ные тех но ло гии при -
го тов ле ния пи щи, стрем ле ние к уве ли че нию ее
сро ков год нос ти, до бав ки кон сер ван тов, ис ку с -
ствен ных кра си те лей и раз лич ных ста би ли за то -
ров, а так же уси ли те лей вку са ока зы ва ют от ри ца -
тель ное вли я ние на здо ровье че ло ве ка. Изу че ние

за бо ле ва е мос ти эмиг ран тов так же подт ве рж да ет
эти вы во ды: сме на тра ди ци он ной ди е ты вле чет за
со бой раз ви тие тех же за бо ле ва ний, ко то ры ми
стра да ет мест ное на се ле ние.

Не воз ни ка ет сом не ния, что ха рак тер пи та ния
вли я ет на ог ром ное ко ли че ст во про цес сов, про ис -
хо дя щих в ор га низ ме. Се год ня уже оче вид но, что
это вли я ние расп ро ст ра ня ет ся и на суб мо ле ку -
ляр ном уров не. Оно зак лю ча ет ся в из ме не нии ха -
рак те ра ме ти ли ро ва ния и, как след ствие, уров ней
экспрес сии хро мо сом ных ге нов, от ве т ствен ных за
кле точ ную вы жи ва е мость и он коп ро тек цию.

Бу ду щие ис сле до ва ния мо гут по мочь уточ нить
ме ха низ мы ком би ни ро ван но го вли я ния раз лич ных
нут ри ен тов про дук тов пи та ния, ис поль зу е мых в
ка че ст ве эпи ге не ти чес ких ин дук то ров при опу хо -
ле вом рос те, на ос но ва нии про ве де ния мно го це -
нт ро вых кли ни чес ких прог рамм в рам ках до ка за -
тель ной ме ди ци ны.
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