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Öåíòðîñîìà ÿâëÿåòñÿ öåíòðîì íóêëåàöèè è êîíöåíòðàöèè ìèíóñ-êîíöîâ ìèêðîòðóáî÷åê, îðèåíòèðî-
âàííûõ ïëþñ-êîíöàìè â ñòîðîíó ÿäðà è õðîìîñîì èëè êëåòî÷íîãî êîðòåêñà. Â ðàéîíå öåíòðîñîìû ïåðå-
ñåêàþòñÿ ñèãíàëüíûå ïóòè è êîíöåíòðèðóþòñÿ ñèãíàëüíûå ìîëåêóëû, êîíòðîëèðóþùèå ïðîäâèæåíèå
êëåòêè ïî êëåòî÷íîìó öèêëó. Ñïîñîáíîñòü öåíòðîñîìû ê ðåäóïëèêàöèè ïðåäïîëàãàåò ñóùåñòâîâàíèå
ìàòðè÷íûõ ýëåìåíòîâ, êîòîðûå äî ñèõ ïîð îñòàþòñÿ ãèïîòåòè÷íûìè. Ïðèñóòñòâèå ÐÍÊ â ñîñòàâå öåíò-
ðîñîìû äåëàåò ïðèâëåêàòåëüíûì ïðåäïîëîæåíèå î òîì, ÷òî âàæíóþ ðîëü â áèîãåíåçå öåíòðîñîìû èãðà-
þò îñîáûå ÐÍÊ, ñðåäè êîòîðûõ ìîãóò áûòü íåòðàíñëèðóåìûå, èìåþùèå ñòðóêòóðíîå íàçíà÷åíèå è ðåãó-
ëèðóåìûå íà óðîâíå òðàíñëÿöèè. Ó÷àñòâóÿ â îïðåäåëåíèè êëåòî÷íîé ïîëÿðíîñòè, öåíòðîñîìû íà êîíå÷-
íûõ ýòàïàõ äèôôåðåíöèàöèè ñïåöèàëèçèðîâàííûõ êëåòîê ñòàíîâÿòñÿ îñíîâîé ôîðìèðîâàíèÿ ðåñíè÷åê
è æãóòèêîâ, îáåñïå÷èâàþùèõ ôóíêöèîíèðîâàíèå ñåêðåòîðíûõ êëåòîê è ñïåðìàòîçîèäîâ.

Ê ë þ ÷ å â û å ñ ë î â à: ìèêðîòðóáî÷êè, ðåñíè÷êè è æãóòèêè, âåðåòåíî äåëåíèÿ, ÐÍÊ öåíòðîñîì.

Öåíòðîñîìà — ãëàâíûé öåíòð, îðãàíèçóþùèé ìèêðî-
òðóáî÷êè (ÌÒ) â æèâîòíîé êëåòêå. Îíà ïîëó÷èëà òàêîå
íàçâàíèå çà öåíòðàëüíîå ïîëîæåíèå â êëåòêå. Öåíòðîñîìà
èãðàåò âàæíóþ ðîëü âî ìíîãèõ êëåòî÷íûõ ïðîöåññàõ, âêëþ-
÷àÿ âíóòðèêëåòî÷íûé òðàíñïîðò, êëåòî÷íûå äåëåíèÿ è ôîð-
ìèðîâàíèå êëåòî÷íîé ïîëÿðíîñòè (Glover et al., 1993; Kel-
logg et al., 1994). Äî ðåäóïëèêàöèè öåíòðîñîìà ñîäåðæèò
ïàðó öåíòðèîëåé — ìàòåðèíñêóþ è äî÷åðíþþ, êîòîðûå
ïåðïåíäèêóëÿðíû äðóã äðóãó è ñîñòîÿò èç 9 òðèïëåòîâ ÌÒ.
Êîìïëåêñ áåëêîâ, êîòîðûé ôîðìèðóåò ìàòðèêñ öåíòðîñî-
ìû, íàçûâàåòñÿ îêîëîöåíòðèîëüíûì ìàòåðèàëîì (PCM,
pericentriolar material) (Stearns, Miney, 1997; Lange, 2002;
Tsou, Stearns, 2006a). Âàæíåéøèì êîìïîíåíòîì îêîëî-
öåíòðèîëüíîãî ìàòåðèàëà ÿâëÿåòñÿ ã-òóáóëèí. Îò íåãî â
ïåðâóþ î÷åðåäü çàâèñèò ñïîñîáíîñòü öåíòðîñîìû ê íó-
êëåàöèè ìèêðîòðóáî÷åê (Zheng et al., 1995). Îò öåíòðî-
ñîì â öèòîïëàçìó îòõîäÿò ÌÒ, êîòîðûå ìîãóò âçàèìîäåé-
ñòâîâàòü êàê ñ õðîìîñîìàìè ïðè ôîðìèðîâàíèè âåðåòåíà
äåëåíèÿ, òàê è ñ êëåòî÷íûì êîðòåêñîì (Fant et al., 2004;
Kwon, Scholey, 2004).

Ðîëü öåíòðîñîì â íóêëåàöèè
è ïîääåðæàíèè ìèíóñ-êîíöîâ ìèêðîòðóáî÷åê

Âî âðåìÿ äåëåíèÿ êëåòêè öåíòðîñîìû ðàñïîëàãàþòñÿ
íà ïîëþñàõ âåðåòåíà (ðèñ. 1), äëÿ ñáîðêè êîòîðîãî ñóùåñò-
âåííûìè ÿâëÿþòñÿ ñëåäóþùèå ïðîöåññû: 1) íóêëåàöèÿ ÌÒ,
èíèöèèðîâàííàÿ êîìïëåêñàìè, ñîäåðæàùèìè ã-òóáóëèí
(Zheng et al., 1995); 2) ñòèìóëÿöèÿ íóêëåàöèè ÌÒ è ñòà-
áèëèçàöèÿ ïîëèìåðèçîâàííûõ ìîëåêóë ñ ó÷àñòèåì áåëêîâ
MAP (microtubule associated protein) (Popov et al., 2002);
3) êîíöåíòðàöèÿ ìèíóñ-êîíöîâ óæå ñóùåñòâóþùèõ ÌÒ â
ðàéîíå öåíòðîñîì ñ ïîìîùüþ äèíåèíà è äðóãèõ áåëêîâ
(Heald et al., 1996, 1997).

Ïîëèìåð ÌÒ îáðàçóåòñÿ èç ãåòåðîäèìåðîâ á- è â-òó-
áóëèíà, ïðè÷åì äëÿ ÌÒ õàðàêòåðíà âíóòðåííÿÿ ïîëÿð-
íîñòü: á-òóáóëèí îðèåíòèðîâàí â íàïðàâëåíèè ìåäëåííî
ðàñòóùåãî ìèíóñ-êîíöà ÌÒ, à â-òóáóëèí — â íàïðàâëå-
íèè áûñòðî ðàñòóùåãî ïëþñ-êîíöà (Nogales et al., 1999;
Moritz, Agard, 2001; Noetzel et al., 2005).

Öåíòðîñîìà ÿâëÿåòñÿ îáëàñòüþ àêòèâíîé èíèöèàöèè
îáðàçîâàíèÿ ÌÒ è èõ ðîñòà ïëþñ-êîíöîì âïåðåä, ò. å. îò
öåíòðîñîìû â öèòîïëàçìó (Vorobjev, Chentsov, 1983; Ho-
ward, Hyman, 2003; Bartolini, Gundersen, 2006). Îäíàêî
íóêëåàöèÿ ÌÒ ìîæåò ïðîèñõîäèòü è íåçàâèñèìî îò öåíò-
ðîñîì (Wiese, Zheng, 2006). Çàòðàâêîé äëÿ íóêëåàöèè ñëó-
æèò ã-òóáóëèí, âõîäÿùèé â ñîñòàâ êîëüöåâîãî êîìïëåê-
ñà ã-TuRC (ã-tubulin ring complex). ã-Òóáóëèí ñëóæèò â êà-
÷åñòâå ìàòðèöû ïðè äîáàâëåíèè íîâûõ ñóáúåäèíèö òó-
áóëèíà â ïðîöåññå ïîñòðîåíèÿ ÌÒ (Zheng et al., 1995;
Stearns, Miney, 1997; Wiese, Zheng, 1999; Moritz, Agard,
2001; Stearns, 2001; Job et al., 2003; Wiese, Zheng, 2006).
Óìåíüøåíèå êîíöåíòðàöèè ã-òóáóëèíà ïðèâîäèò ê óìåíü-
øåíèþ êîëè÷åñòâà ÌÒ, à óâåëè÷åíèå åãî êîíöåíòðàöèè
âåäåò ê ôîðìèðîâàíèþ ìóëüòèïîëÿðíûõ âåðåòåí (Müller
et al., 2006). Äëÿ ôóíêöèîíèðîâàíèÿ êîëüöåâîãî êîìïëåê-
ñà ã-òóáóëèíà íåñóùåñòâåííà åãî ëîêàëèçàöèÿ â öåíòðîñî-
ìàõ èëè ñîõðàíåíèå öåëîñòíîñòè öåíòðîñîì (Müller et al.,
2006).

ÌÒ ñîñòîÿò èç 10—15 ïðîòîôèëàìåíòîâ, ïðèëåãàþ-
ùèõ äðóã ê äðóãó ëàòåðàëüíûìè ïîâåðõíîñòÿìè. Òåì ñà-
ìûì ÌÒ ïðåäñòàâëÿåò ñîáîé ïîëûé öèëèíäð äèàìåòðîì
îêîëî 25 íì (Wiese, Zheng, 1999). Íóêëåàöèÿ ìèêðîòðóáî-
÷åê in vivo ïðîèñõîäèò ïðè îòíîñèòåëüíî íèçêîé êîíöåíò-
ðàöèè òóáóëèíîâ, îäíàêî in vitro, åñëè êîíöåíòðàöèÿ ñóáú-
åäèíèö òóáóëèíà äîñòàòî÷íî âûñîêà, ìîæåò ïðîèñõîäèòü
ñàìîñáîðêà ÌÒ. Ãëàâíûì îãðàíè÷åíèåì îáðàçîâàíèÿ ÌÒ
ÿâëÿåòñÿ ïðîöåññ èõ èíèöèàöèè. Ýòà ïðîáëåìà â êëåòêå
ðåøàåòñÿ òàêèì îáðàçîì, ÷òî íóêëåàöèÿ ÌÒ ïðîèñõîäèò
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â ñïåöèàëüíî ïðåäíàçíà÷åííûõ äëÿ ýòîãî ñòðóêòóðàõ, êî-
òîðûå íàçûâàþòñÿ öåíòðàìè îðãàíèçàöèè ÌÒ (MTOC,
microtubule-organizing centers). Ó áîëüøèíñòâà æèâîòíûõ
MTOC — ýòî öåíòðîñîìà (Wiese, Zheng, 1999). Òàêèå
öåíòðû îñóùåñòâëÿþò êîíòðîëü ôîðìèðîâàíèÿ ñåòè ÌÒ
êàê âî âðåìåíè, òàê è â ïðîñòðàíñòâå è îáåñïå÷èâàþò êîí-
öåíòðàöèþ ôàêòîðîâ, êîíòðîëèðóþùèõ ïðîäâèæåíèå êëåò-
êè ïî êëåòî÷íîìó öèêëó, è âçàèìîäåéñòâèå ñèãíàëüíûõ
ïóòåé êëåòêè.

Êàê ïðàâèëî, ìèíóñ-êîíöû ÌÒ ñîõðàíÿþò ñâÿçü ñ
MTOC, à ïëþñ-êîíöû ïðîäîëæàþò ðàñòè è, óäàëÿÿñü îò
MTOC, äîñòèãàþò õðîìîñîì èëè êëåòî÷íîãî êîðòåêñà (Ki-
noshita et al., 2002; Gard et al., 2004). Â çàâèñèìîñòè îò ýòî-
ãî ÌÒ ðàçäåëÿþò ñîîòâåòñòâåííî íà õðîìîñîìíûå è ðà-
äèàëüíûå. Â ðàéîíå öåíòðîñîìû ïðîèñõîäèò çàÿêîðèâà-
íèå ñâîáîäíûõ ìèíóñ-êîíöîâ ÌÒ (ðèñ. 1). Åñëè ýòîãî íå
ïðîèñõîäèò, ÌÒ áûñòðî ðàçáèðàþòñÿ (Vorobjev, Chentsov,
1983; Keating et al., 1997). Îäíàêî â òåõ êëåòêàõ, íàïðèìåð
íåéðîíàõ, äëÿ êîòîðûõ â ïðîöåññå äèôôåðåíöèàöèè õà-
ðàêòåðíî îñâîáîæäåíèå ìèíóñ-êîíöîâ ÌÒ îò ñâÿçè ñ öåíò-
ðîñîìàìè, ìèíóñ-êîíöû ÌÒ ñòàáèëèçèðóþòñÿ ñ ó÷àñòè-
åì áåëêà äèíåèíà (Baird et al., 2004; Bartolini, Gundersen,
2006). Óâåëè÷åíèå ÷èñëà ÌÒ ïðîèñõîäèò è çà ñ÷åò èõ ðàç-
ðåçàíèÿ ñ ó÷àñòèåì áåëêà êàòàíèíà (McNally et al., 2006;
Poll-Mecak, Vale, 2006). Îòäåëèâøèåñÿ ÌÒ ñïîñîáíû ôîð-
ìèðîâàòü ñåòü, íå ñâÿçàííóþ ñ öåíòðîñîìîé (Bartolini, Gun-
dersen, 2006; Poll-Mecak, Vale, 2006).

Äèíàìè÷íîå ïîâåäåíèå ÌÒ â öèòîïëàçìå ðåãóëèðóåò-
ñÿ ãëàâíûì îáðàçîì áåëêîì XMAP215, êîòîðûé ïðèíàä-
ëåæèò ê êîíñåðâàòèâíîìó ñåìåéñòâó áåëêîâ, âçàèìîäåé-
ñòâóþùèõ ñ ÌÒ (MAP, microtubule-associated proteins) è
ñïîñîáñòâóþùèõ îáðàçîâàíèþ ÌÒ ïðè ñáîðêå âåðåòåíà
äåëåíèÿ (Kinoshita et al., 2002; Usui et al., 2003; Gard et al.,
2004; Holmfeldt et al., 2004). Áåëîê XMAP215, ñ îäíîé ñòî-
ðîíû, ñòèìóëèðóåò ñêîðîñòü ðîñòà ÌÒ, à ñ äðóãîé — ïðî-
òèâîñòîèò àêòèâíîñòè ôàêòîðà XKCM1/MCAK (Xenopus
kinesin — catastrophe modulator 1/mitotic centromere-asso-
ciated kinesin), îïðåäåëÿþùåãî áûñòðóþ äåñòàáèëèçàöèþ
ÌÒ (Tournebize et al., 2000; Noetzel et al., 2005). Ïóòåì
ñìåøèâàíèÿ áåëêîâ êñåíîïóñà XMAP215 è MCAK ñ òóáó-
ëèíàìè in vitro ñìîãëè ïðîñëåäèòü çà äèíàìèêîé ÌÒ (Ki-

noshita et al., 2001). Ïîêàçàëè, ÷òî äëÿ äèíàìè÷íîãî ïðî-
öåññà îáðàçîâàíèÿ ÌÒ ñóùåñòâåííûì ÿâëÿåòñÿ ñîîòíîøå-
íèå êîëè÷åñòâà áåëêîâ MAP215 è XKCM/MCAK (Kino-
shita et al., 2001; Noetzel et al., 2005). Ïîñêîëüêó ýòè áåëêè
ëîêàëèçóþòñÿ â öåíòðîñîìàõ, ìîæíî ïðåäïîëîæèòü, ÷òî
îíè âîâëå÷åíû â ðåãóëÿöèþ ðîñòà ÌÒ èç öåíòðîñîì (Ki-
noshita et al., 2002; Gard et al., 2004).

Ó äðîçîôèëû ïðåäñòàâèòåëè ñåìåéñòâà XMAP215 âçàè-
ìîäåéñòâóþò ñ ôàêòîðàìè D-TACC (Drosophila-transfor-
ming acidic coiled coil) (Cullen, Ohkura, 2001; Lee et al., 2001).
Ìóòàíòû ïî ãåíàì TACC óìåíüøàþò ÷èñëî ÌÒ è ïðåäîò-
âðàùàþò ëîêàëèçàöèþ áåëêîâ èç ñåìåéñòâà XMAP215 â
öåíòðîñîìàõ èëè íà âåðåòåíå ó ðàçíûõ îðãàíèçìîâ: D. me-
lanogaster (Cullen, Ohkura, 2001; Lee et al., 2001), Caenor-
habditis elegans (Le Bot et al., 2003), Saccharomyces cerevi-
siae (Usui et al., 2003) è Homo sapiens (Gergely et al., 2003).
Ôóíêöèÿ áåëêà TACC3 ñîñòîèò â ìîäèôèêàöèè àêòèâíîñ-
òè áåëêà XMAP215. Â ñîñòàâå êîìïëåêñà XMAP215—
TACC3 áåëîê XMAP215 ýôôåêòèâíî ïîäàâëÿåò àêòèâ-
íîñòü ôàêòîðà MCAK, äåñòàáèëèçèðóþùåãî ÌÒ, ïðè÷åì
ïðèñóòñòâèå áåëêà XMAP215 íåîáõîäèìî äëÿ ðîñòà ÌÒ
êàê îò öåíòðîñîì, òàê è îò õðîìîñîì (Tournebize et al.,
2000).

ÌÒ — âûñîêîäèíàìè÷íûé áåëêîâûé ïîëèìåð (Desai,
Mitchison, 1997), êîòîðûé ôîðìèðóåò öèòîñêåëåò. Ïîñêîëü-
êó ÌÒ ðàñòóò î÷åíü áûñòðî ïðè äîáàâëåíèè XMAP215,
ïîëàãàþò, ÷òî XMAP215 ñïîñîáñòâóåò ïðèñîåäèíåíèþ ê
ÌÒ áîëåå äëèííîãî îëèãîìåðà òóáóëèíîâ (Kerssemakers
et al., 2006). Õîòÿ öåíòðîñîìà ñàìà ïî ñåáå íå íóæíà äëÿ
ôîðìèðîâàíèÿ ìèòîòè÷åñêîãî âåðåòåíà, îíà îáåñïå÷èâà-
åò íåîáõîäèìóþ ñêîðîñòü è ïðàâèëüíîñòü ýòîãî ïðîöåññà
(Wadsworth, Khodjakov, 2004).

Â ïåðèîä èíòåðôàçû öåíòðîñîìû îòâå÷àþò çà ôîðìè-
ðîâàíèå óïîðÿäî÷åííîé ñåòè öèòîïëàçìàòè÷åñêèõ ÌÒ, êî-
òîðàÿ îïðåäåëÿåò êëåòî÷íóþ ïîëÿðíîñòü, êëåòî÷íóþ ïîä-
âèæíîñòü è òðàíñïîðò îðãàíåëë â íàïðàâëåíèè êëåòî÷íîãî
öåíòðà èëè îò íåãî ñ ïîìîùüþ ìîòîðíûõ áåëêîâ (Rieder
et al., 2001; Sluder, 2005).

Ðîëü ìîòîðíîãî áåëêà äèíåèíà
â áèîãåíåçå öåíòðîñîìû

Íà ïîëþñàõ ìèòîòè÷åñêîãî âåðåòåíà ïó÷êè ÌÒ ïðè-
òÿãèâàþòñÿ äðóã ê äðóãó ìîòîðíûì áåëêîì äèíåèíîì
(McGrail, Hays, 1997; Goshima et al., 2005; Áóðàêîâ, Íà-
äåæäèíà, 2006). Äëÿ ñòÿãèâàíèÿ ÌÒ â ðàéîíå ïîëþñà âå-
ðåòåíà íåîáõîäèìû íå òîëüêî äèíåèíû, íî è áåëêè NuMA
(nuclear-mitotic apparatus protein), êîòîðûé âçàèìîäåéñò-
âóåò êàê ñ ÌÒ, òàê è ñ äèíåèíîì. Äèíåèí ïåðåìåùàåò áå-
ëîê NuMA ê ìèíóñ-êîíöàì ÌÒ, ò. å. îò õðîìîñîì ê öåíò-
ðîñîìàì, ãäå áåëîê NuMA è îáðàçóåò ñøèâêè ìåæäó ÌÒ,
âîçìîæíî ïðè íåïîñðåäñòâåííîì ó÷àñòèè äèíåèíà (Heald
et al., 1997; McGrail, Hays, 1997; Fant et al., 2004; Goshima
et al., 2005).

Íàëè÷èå öåíòðîñîì, áåðóùèõ íà ñåáÿ îðãàíèçóþùóþ
ðîëü, ïî-âèäèìîìó, óìåíüøàåò âîçìîæíîñòü îáðàçîâàíèÿ
ìóëüòèïîëÿðíîãî âåðåòåíà äåëåíèÿ, îáðàçîâàíèå êîòîðî-
ãî ìîæåò ñòàòü ïðè÷èíîé äåñòàáèëèçàöèè ãåíîìà. Äèíåèí
âîâëå÷åí êàê â çàõâàò ÌÒ êèíåòîõîðàìè â ïðîìåòàôàçå,
òàê è â óäàëåíèå áåëêîâ êîíòðîëüíîé òî÷êè (checkpoint)
èç êèíåòîõîðîâ ïåðåä íà÷àëîì àíàôàçû. Ïðè îòñóòñòâèè
èëè ïîäàâëåíèè àêòèâíîñòè äèíåèíà ïðîèñõîäèò çàäåðæêà
ìèòîçà â ìåòàôàçå (Sharp et al., 2000b). Åñëè èíãèáèðîâàòü
äèíåèí, ñèñòåìà ÌÒ â èíòåðôàçíîé êëåòêå ïåðåñòàåò áûòü
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Ðèñ. 1. Êëåòêà íà ñòàäèè ìåòàôàçû.

1 — êëåòî÷íûé êîðòåêñ; 2 — ðàäèàëüíûå (àñòðàëüíûå) ìèêðîòðóáî÷êè
(ÌÒ); 3 — õðîìîñîìíûå ÌÒ; 4 — öåíòðîñîìà ñ öåíòðèîëÿìè, èìåþùè-
ìè îðòîãîíàëüíóþ îðèåíòàöèþ è îêîëîöåíòðèîëüíûé ìàòåðèàë (òåì-
íûì öâåòîì îáîçíà÷åíà ðîäèòåëüñêàÿ öåíòðèîëü, ñâåòëûì — äî÷åð-

íÿÿ); 5 — õðîìîñîìà.



ðàäèàëüíîé è ïðåâðàùàåòñÿ â çàïóòàííóþ ñåòü (Quintyne,
Schroer, 2002).

Äèíåèí íóæåí äëÿ ðàñõîæäåíèÿ öåíòðîñîì, êîòîðûå
ïîñëå ðåäóïëèêàöèè äâèæóòñÿ ïî ÿäåðíîé îáîëî÷êå (Sharp
et al., 1999). Íàðóøåíèå ìèãðàöèè öåíòðîñîì ÿâëÿåòñÿ
ïðè÷èíîé äåôåêòîâ â ôîðìèðîâàíèè âåðåòåíà è ÷àñòî âå-
äåò ê ôîðìèðîâàíèþ ìóëüòèïîëÿðíûõ âåðåòåí (Robinson
et al., 1999). Ïîëàãàþò, ÷òî ðàçäåëåíèå öåíòðîñîì â ïðî-
ôàçå äèíåèí îñóùåñòâëÿåò ñ ïîìîùüþ àñòðàëüíûõ ÌÒ,
êîòîðûå ïëþñ-êîíöîì çàêðåïëåíû â êëåòî÷íîì êîðòåêñå
(Vaisberg et al., 1993; Busson et al., 1998; Sharp et al., 2000a).

Ñâÿçûâàÿñü ñ íàðóæíîé ïîâåðõíîñòüþ îáîëî÷êè ÿäðà
ïåðåä íà÷àëîì ìèòîçà, äèíåèí èãðàåò âàæíóþ ðîëü â ðàç-
ðóøåíèè îáîëî÷êè ÿäðà â ïðîôàçå ìèòîçà (Salina et al.,
2002). Íàðóøåíèå ñâÿçûâàíèÿ äèíåèíà ñ ÿäåðíîé îáîëî÷-
êîé (ßÎ) ïðèâîäèò ê çàäåðæêå ìèòîçà (Salina et al., 2002).
Âçàèìîäåéñòâóÿ ñ ßÎ, äèíåèí äåéñòâóåò êàê ìîòîðíûé áå-
ëîê, äâèæåíèå êîòîðîãî íàïðàâëåíî â ñòîðîíó ìèíóñ-êîí-
öîâ ÌÒ, ò. å. ê öåíòðîñîìå. Äâèãàÿñü ïî ÌÒ, äèíåèí, ñâÿ-
çàííûé ñ ßÎ, íà÷èíàåò òÿíóòü åå â ñòîðîíó öåíòðîñîì.
Ñîçäàåòñÿ íàòÿæåíèå ßÎ, êîòîðîå ìàêñèìàëüíî íà ñòîðî-
íå, ïðîòèâîïîëîæíîé ïî îòíîøåíèþ ê ðàñïîëîæåíèþ
öåíòðîñîì, ãäå è ïðîèñõîäèò ðàçðûâ ßÎ. ÌÒ, íàðàñòàþ-
ùèå ñ ïëþñ-êîíöà, âîçìîæíî, òîëêàþò ßÎ ê öåíòðó ÿäðà,
ôîðìèðóÿ èíâàãèíàöèþ ßÎ â ðàéîíå öåíòðîñîì (Aitchi-
son, Rout, 2002; Beaudouin et al., 2002; Salina et al., 2002).
Îäíàêî äëÿ ðàçðûâà ßÎ íåäîñòàòî÷íî àêòèâíîñòåé ÌÒ è
äèíåèíà. Äåïîëèìåðèçàöèÿ ÌÒ, èíäóöèðîâàííàÿ íîêîäà-
çîëîì, èëè ðàçðóøåíèå öåíòðîñîì ëàçåðîì íå ìîãóò âîñ-
ïðåïÿòñòâîâàòü ðàçðûâó ßÎ (Georgatos et al., 1997; Hinch-
cliffe et al., 2001), ïîñêîëüêó öåëîñòíîñòü ßÎ íàðóøàåòñÿ
è èç-çà ôîñôîðèëèðîâàíèÿ êîìïîíåíòîâ ÿäåðíûõ ïîðî-
âûõ êîìïëåêñîâ, ÷òî ïðèâîäèò ê èõ ÷àñòè÷íîé ðàçáîðêå
(Margalit et al., 2005).

Âàæíîé ôóíêöèåé äèíåèíà ÿâëÿåòñÿ òðàíñïîðò êëåòî÷-
íûõ êîìïîíåíòîâ ïî ÌÒ ê ìèíóñ-êîíöó ÌÒ, ò. å. â ðàéîí
öåíòðîñîìû. Â êëåòêå ìîæíî íàáëþäàòü áåëêîâûå àãðåãà-
òû, êîòîðûå ïî ÌÒ ïåðåìåùàþòñÿ ïî íàïðàâëåíèþ ê öåíò-
ðîñîìå èëè îò íåå (Fabunmi et al., 2000). Äèíåèí ñîáèðàåò
â ðàéîí öåíòðîñîìû áåëêè, íåîáõîäèìûå äëÿ åå ôóíêöèî-
íèðîâàíèÿ.

Ñîñòàâíûå êîìïîíåíòû öåíòðîñîì

Îäíî èç íàçíà÷åíèé öåíòðèîëåé — îðãàíèçîâûâàòü
îêîëîöåíòðèîëüíûé ìàòåðèàë â äèñêðåòíûå, ñòàáèëüíûå
ñòðóêòóðû. Â öåíòðîñîìå ïðèñóòñòâóåò îêîëî 100 áåëêîâ,
âõîäÿùèõ â ñîñòàâ öåíòðèîëüíîãî ìàòåðèàëà. Ýòî ïðåæäå
âñåãî áåëêè äèíåèí, öåíòðèîëèí è ïåðèöåíòðèí, êèíàçà
Polo è ã-òóáóëèí (Megraw et al., 2002). Îäíèì èç âàæíåé-
øèõ áåëêîâ, ëîêàëèçóþùèõñÿ â ðàéîíå öåíòðîñîìû, ÿâëÿ-
åòñÿ öåíòðîñîìèí (Cnn, centrosomin) (Stearns, Miney, 1997;
Megraw et al., 2002). Cnn, ïî-âèäèìîìó, ñîçäàåò óñëîâèÿ
äëÿ ëîêàëèçàöèè êîìïëåêñà ã-òóáóëèíà â ðàéîíå öåíòðî-
ñîì (Terada et al., 2003).

Êðîìå òîãî, â öåíòðîñîìàõ ïðèñóòñòâóþò òàêèå áåë-
êè, êàê TACC è XMAP215. Áåëîê TACC ÿâëÿåòñÿ ãîìî-
ëîãîì áåëêà ìàñêèíà (maskin) (Stebbins-Boas et al., 1999).
Èçâåñòíî, ÷òî áåëîê ìàñêèí, âçàèìîäåéñòâóÿ ñ ôàêòîðîì
èíèöèàöèè òðàíñëÿöèè eIF4E, èãðàåò î÷åíü âàæíóþ ðîëü
â ðåãóëÿöèè òðàíñëÿöèè ëîêàëèçîâàííûõ ìÐÍÊ, ñîäåð-
æàùèõ ýëåìåíò öèòîïëàçìàòè÷åñêîãî ïîëèàäåíèëèðîâà-
íèÿ — CPE-ñîäåðæàùèõ ìÐÍÊ (CPE — cytoplasmic poly-
adenilation element) (ðèñ. 2), â òîì ÷èñëå è ìÐÍÊ cyclin B
(Barnard et al., 2005). Âçàèìîäåéñòâèå áåëêà ìàñêèíà ñ ôàê-
òîðîì eIF4E ïðåäîòâðàùàåò ôîðìèðîâàíèå êîìïëåêñà,
èíèöèèðóþùåãî òðàíñëÿöèþ. Ôîñôîðèëèðîâàíèå áåëêà
CPEB (CPE-binding protein) ñïîñîáñòâóåò êàê êàñêàäó ñî-
áûòèé, ñâÿçàííûõ ñ öèòîïëàçìàòè÷åñêèì ïîëèàäåíèëèðî-
âàíèåì ìÐÍÊ, òàê è ôîðìèðîâàíèþ êîìïëåêñà, èíèöèè-
ðóþùåãî òðàíñëÿöèþ. Áåëîê TACC3 ÷åëîâåêà è ìûøè è
åãî îðòîëîã D-TACC ó äðîçîôèëû ñîäåðæàò ýâîëþöèîííî
êîíñåðâàòèâíûé äîìåí, êîòîðûé îïðåäåëÿåò âçàèìîäåé-
ñòâèå ñ öåíòðîñîìàìè è ÌÒ (Gergely et al., 2000). Â ýìá-
ðèîíàõ Xenopus ñ âåðåòåíîì è öåíòðîñîìîé ñâÿçàíû íå
òîëüêî áåëêè CPEB è ìàñêèí (TACC), íî è CPE-ñîäåðæà-
ùèå ìÐÍÊ Xbub3 è cyclin B1, òðàíñëÿöèÿ êîòîðûõ ìîæåò
ðåãóëèðîâàòüñÿ ïî ìåõàíèçìó öèòîïëàçìàòè÷åñêîãî ïîëè-
àäåíèëèðîâàíèÿ—äåàäåíèëèðîâàíèÿ ñ ó÷àñòèåì áåëêîâ
CPEB è ìàñêèíà (Groisman et al., 2000, 2002; Huang, Rich-
ter, 2004). Àãåíòû, áëîêèðóþùèå òðàíñëÿöèþ, èíäóöèðóå-
ìóþ ïîëèàäåíèëèðîâàíèåì, íàðóøàþò è êëåòî÷íûå äåëå-
íèÿ, ïðè ýòîì â ýìáðèîíàõ äðîçîôèëû íàáëþäàþòñÿ àíî-
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Ðèñ. 2. Ìåõàíèçì ðåãóëÿöèè òðàíñëÿöèè ìÐÍÊ, ñîäåðæàùèõ ýëåìåíò öèòîïëàçìàòè÷åñêîãî ïîëèàäåíèëèðîâàíèÿ (CPE, cytoplas-
mic polyadenylation element — UUUUUAU).

eIF 4E è eIF 4G — ôàêòîðû, âçàèìîäåéñòâèå êîòîðûõ íåîáõîäèìî äëÿ îáðàçîâàíèÿ êîìïëåêñà, èíèöèèðóþùåãî òðàíñëÿöèþ; CPEB — CPE-binding
protein — áåëîê, âçàèìîäåéñòâóþùèé ñ ýëåìåíòîì öèòîïëàçìàòè÷åñêîãî ïîëèàäåíèëèðîâàíèÿ CPE; CPSF — cleavage and polyadenylation specificity
factor — ôàêòîð, âçàèìîäåéñòâóþùèé ñ ïîëè(À)-ïîëèìåðàçîé (PAP) è âîâëå÷åííûé â öèòîïëàçìàòè÷åñêîå ïîëèàäåíèëèðîâàíèå ìÐÍÊ; PABP —

poly(A)-binding protein — áåëîê, âçàèìîäåéñòâóþùèé ñ ïîñëåäîâàòåëüíîñòüþ ïîëè(A); 40S — ìàëàÿ ÷àñòèöà ðèáîñîìû.



ìàëèè âåðåòåíà äåëåíèÿ è äåôåêòû öåíòðîñîì (Groisman
et al., 2000). Â öåíòðîñîìàõ îáíàðóæèâàþò è ÐÍÊ, ñïåöè-
ôè÷íûå äëÿ öåíòðîñîì (Alliegro et al., 2006).

ÐÍÊ â ñîñòàâå öåíòðîñîì

Ïîñêîëüêó ðåäóïëèêàöèÿ öåíòðîñîì ìîæåò ïðîèñõî-
äèòü â îòñóòñòâèå ÿäðà è êîíòðîëèðóåòñÿ öèòîïëàçìàòè-
÷åñêèìè è âíóòðåííèìè ôàêòîðàìè öåíòðîñîìû (Wong,
Stearns, 2003; Sluder, 2005), ýòî ïîçâîëèëî ïðåäïîëîæèòü
(Alliegro et al., 2006), ÷òî öåíòðîñîìà, êàê è äðóãèå îðãàíåë-
ëû, íàïðèìåð ìèòîõîíäðèè èëè õëîðîïëàñòû, ñîäåðæèò
ìîëåêóëû, îáëàäàþùèå ìàòðè÷íîé àêòèâíîñòüþ, ò. å. íó-
êëåèíîâûå êèñëîòû. Îäíàêî â öåíòðîñîìàõ íèêòî íå îáíà-
ðóæèâàë ÄÍÊ, òîãäà êàê ÐÍÊ òàì åñòü (Groisman et al.,
2000; Lambert, Nagy, 2002; Huang, Richter, 2004).

Èññëåäóÿ âëèÿíèå ðàçëè÷íûõ ôàêòîðîâ íà ôîðìèðî-
âàíèå âåðåòåíà â ýêñòðàêòàõ ÿèö Xenopus, ïîêàçàëè, ÷òî íà
ýòîò ïðîöåññ âëèÿåò îáðàáîòêà ÐÍÊàçîé (Blower et al.,
2005). Îêàçàëîñü, ÷òî â ñîñòàâ êîìïëåêñîâ ÐÍÏ, âàæíûõ
äëÿ ñáîðêè âåðåòåíà, âõîäèò ôàêòîð Rae1 (Blower et al.,
2005), ó÷àñòâóþùèé â ÿäåðíîì ýêñïîðòå ìÐÍÊ (Funabiki,
2005). Ïîñêîëüêó ôàêòîð Rae1 âçàèìîäåéñòâóåò ñ áåëêîì
ìàñêèíîì (Groisman et al., 2000), ïðåäïîëîæèëè (Blower
et al., 2005), ÷òî òàêàÿ ñâÿçü ìîæåò ðåãóëèðîâàòü ëîêàëü-
íóþ òðàíñëÿöèþ, îáåñïå÷èâàÿ ñèíòåç ðåãóëÿòîðîâ ñáîðêè
âåðåòåíà, òåì áîëåå ÷òî ãîìîëîã áåëêà ìàñêèíà ó ÷åëî-
âåêà — TACC3 — âàæåí äëÿ ñáîðêè âåðåòåíà â êëåòêàõ
êóëüòóðû (Gergely et al., 2003). Îäíàêî èíãèáèòîðû òðàíñ-
ëÿöèè íå îêàçûâàëè âëèÿíèÿ íà ñáîðêó âåðåòåíà, ïîýòîìó
âûñêàçàëè ïðåäïîëîæåíèå (Blower et al., 2005) î òîì, ÷òî
ôàêòîðû Rae1 è ìàñêèí ìîãóò èãðàòü è ïðÿìóþ ðîëü â ðå-
ãóëÿöèè ñáîðêè âåðåòåíà íåçàâèñèìî îò ëîêàëüíîé òðàíñ-
ëÿöèè, à ÐÍÊ, âîçìîæíî, ÿâëÿåòñÿ ñòðóêòóðíîé îñíîâîé
êîìïëåêñîâ, íåîáõîäèìûõ äëÿ ñáîðêè âåðåòåíà. Ýòî ñî-
ãëàñóåòñÿ ñ ïðåäïîëîæåíèåì î òîì, ÷òî íåòðàíñëèðóåìûå
ÐÍÊ ìîãóò ñëóæèòü îñíîâîé äëÿ ñáîðêè îðãàíåëë, íå ñâÿ-
çàííûõ ñ ìåìáðàíîé (Lipshitz, Smibert, 2000).

Íåîáõîäèìîñòü àññîöèàöèè ñïåöèôè÷åñêèõ ÐÍÊ ñ âå-
ðåòåíîì ìîæåò èìåòü íåñêîëüêî âîçìîæíûõ îáúÿñíåíèé
(Blower et al., 2005): 1) âçàèìîäåéñòâèå ñ âåðåòåíîì ìî-
æåò ðàçðåøàòü ëîêàëüíóþ òðàíñëÿöèþ ñïåöèôè÷åñêèõ
ìèòîòè÷åñêèõ ðåãóëÿòîðîâ, ÷òî âàæíî äëÿ êëåòî÷íûõ äå-
ëåíèé; 2) ñïåöèôè÷åñêèå ìÐÍÊ ìîãóò ïðèêðåïëÿòüñÿ ê
îïðåäåëåííîé öåíòðîñîìå, ÷òîáû îáåñïå÷èòü íåîáõîäèìîå
ðàñïðåäåëåíèå òðàíñêðèïòîâ â ñëó÷àå àñèììåòðè÷íûõ êëå-
òî÷íûõ äåëåíèé; 3) ÐÍÊ ìîãóò èãðàòü ñòðóêòóðíóþ ðîëü â
ïðîöåññå ñáîðêè àïïàðàòà âåðåòåíà.

Ñðåäè ÐÍÊ, àññîöèèðîâàííûõ ñ öåíòðîñîìàìè, â îîöè-
òàõ ìîëëþñêà Spisula solidissima áûëà âûÿâëåíà cnRNA11,
êîòîðàÿ ñîäåðæàëà ïîñëåäîâàòåëüíîñòü, êîäèðóþùóþ
êîíñåðâàòèâíûé ÐÍÊ-çàâèñèìûé ïîëèìåðàçíûé äîìåí
(RNA-directed polymerase domain) (Alliegro et al., 2006).
Âûðàâíèâàíèå áåëêîâîé ïîñëåäîâàòåëüíîñòè, ñîîòâåòñò-
âóþùåé cnRNA11, ñ èçâåñòíûìè áåëêîâûìè ïîñëåäîâàòå-
ëüíîñòÿìè ïîêàçàëî, ÷òî ÐÍÊ-çàâèñèìûé ïîëèìåðàçíûé
äîìåí cnRNA11 ãîìîëîãè÷åí ýâîëþöèîííî êîíñåðâàòèâ-
íîìó äîìåíó îáðàòíîé òðàíñêðèïòàçû. Êðîìå cnRNA11 â
öåíòðîñîìàõ èäåíòèôèöèðîâàëè åùå ÷åòûðå ÐÍÊ. Âñå îíè
ïîëó÷èëè íàçâàíèå õðîìîñîìíûõ ÐÍÊ (cnRNA, centroso-
mal RNA). Ïðåäïîëîæèëè (Alliegro et al., 2006), ÷òî öåíò-
ðîñîìíûå ÐÍÊ ìîãóò îòíîñèòüñÿ ê ýëåìåíòàì ñîáñòâåí-
íîãî ãåíåòè÷åñêîãî àïïàðàòà öåíòðîñîì, ñïîñîáíîãî ê âîñ-
ïðîèçâîäñòâó áëàãîäàðÿ ïðèñóòñòâèþ áåëêà, îáëàäàþùåãî

àêòèâíîñòüþ îáðàòíîé òðàíñêðèïòàçû. Êðîìå òîãî, íàëè-
÷èå öåíòðîñîìíûõ ÐÍÊ ñîçäàåò âîçìîæíîñòü äëÿ ðåãó-
ëÿöèè ñèíòåçà ñîîòâåòñòâóþùèõ áåëêîâ íåïîñðåäñòâåííî
â ðàéîíå öåíòðîñîìû (Groisman et al., 2000). Ïîñêîëüêó
ñðåäè ëîêàëèçîâàííûõ ÐÍÊ èçâåñòíû òàêèå, êîòîðûå íå
êîäèðóþò áåëîê (Lipshitz, Smibert, 2000; Huang, Richter,
2004), íå èñêëþ÷åíî, ÷òî è â öåíòðîñîìàõ ïðèñóòñòâóþò
ïîäîáíûå ÐÍÊ, âûïîëíÿþùèå êàê ñòðóêòóðíóþ, òàê è ðå-
ãóëÿòîðíóþ ðîëü (Blower et al., 2005).

Èíòåðåñíî, ÷òî îáíàðóæèòü ïîñëåäîâàòåëüíîñòè, ñî-
îòâåòñòâóþùèå öåíòðîñîìíûì ÐÍÊ, â ÿäåðíîì ãåíîìå
Spisula solidissima íå óäàëîñü (Alliegro et al., 2006). Èõ íå
íàøëè è â áàçå äàííûõ äëÿ âèðóñîâ è áàêòåðèé. Ýòè äàí-
íûå ñâèäåòåëüñòâóþò â ïîëüçó ïðåäïîëîæåíèÿ î òîì, ÷òî
öåíòðîñîìû, êàê è äðóãèå êëåòî÷íûå îðãàíåëëû, íåñóò
÷àñòü ãåíåòè÷åñêîé ìàøèíû, íåîáõîäèìîé äëÿ âîñïðîèç-
âîäñòâà è ôóíêöèîíèðîâàíèÿ ýòîé îðãàíåëëû.

Ðåäóïëèêàöèÿ öåíòðîñîì

Èçâåñòíû äâà ìåõàíèçìà ïîÿâëåíèÿ íîâûõ öåíòðèî-
ëåé — ìàòðè÷íûé è de novo, õîòÿ è â ïîñëåäíåì ñëó÷àå
íåëüçÿ èñêëþ÷èòü, ÷òî äëÿ ïîñòðîåíèÿ íîâîé öåíòðèîëè
íóæíà ìàòðèöà (Beisson, Wright , 2003). Êàêèå ìîëåêóëû
êîíêðåòíî ñëóæàò ìàòðèöåé ïðè ïîñòðîåíèè äî÷åðíåé
öåíòðèîëè, äî ñèõ ïîð îñòàåòñÿ íåèçâåñòíûì. Èñïîëüçó-
þòñÿ ëè ïðè ýòîì ìàòðèöû ïåðâîãî ðîäà, ïðåäñòàâëÿþùèå
ñîáîé ìîëåêóëû íóêëåèíîâûõ êèñëîò, èëè ýòî êîíôîðìà-
öèîííûå ìàòðèöû, ñâÿçàííûå ñ ñàìîñáîðêîé ìàêðîìîëå-
êóëÿðíûõ êîìïëåêñîâ è èìåþùèå áåëêîâóþ ïðèðîäó (Èí-
ãå-Âå÷òîìîâ, 2003), íà ýòîò âîïðîñ åùå ïðåäñòîèò îòâå-
òèòü.

Èíòåðôàçíûå öåíòðîñîìû äóïëèöèðóþòñÿ, êàê òîëü-
êî êëåòêà âõîäèò â S-ôàçó êëåòî÷íîãî öèêëà (Wong, Ste-
arns, 2003). Äóïëèêàöèþ öåíòðîñîì èíèöèèðóåò äóïëèêà-
öèÿ öåíòðèîëåé (ðèñ. 3). Ïðîöåññ äóïëèêàöèè öåíòðîñîì
íà ìîðôîëîãè÷åñêîì óðîâíå ïîíÿò äîñòàòî÷íî õîðîøî
(Bornens, 2002; Lange, 2002; Nigg, 2006). Ðîñò äî÷åðíèõ
öåíòðèîëåé ïðîèñõîäèò â ïåðèîä êëåòî÷íîãî öèêëà — îò
ñòàäèè S äî ïîçäíåé ñòàäèè G2, ïðè ýòîì äî÷åðíèå öåíò-
ðèîëè ðàñòóò îðòîãîíàëüíî ïî îòíîøåíèþ ê ðîäèòåëüñêèì
è ñîõðàíÿþò îðòîãîíàëüíóþ êîíôèãóðàöèþ äî ìèòîçà
(Bornens, 2002). Ðåäóïëèêàöèÿ öåíòðèîëåé îñóùåñòâëÿåò-
ñÿ ïîëóêîíñåðâàòèâíî (Kochanski, Borisy, 1990; Alliegro
et al., 2006) è ñîãëàñîâàíà ñ ðåïëèêàöèåé ÄÍÊ. Íàðóøå-
íèå òàêîé ñîãëàñîâàííîñòè ìîæåò ïðèâåñòè ê ïîÿâëåíèþ
äîïîëíèòåëüíûõ öåíòðîñîì è êàê ñëåäñòâèå — ê àíåóïëî-
èäèè (Doxsey, 2002; McDermott et al., 2006).

Íà ñòàäèè G2 ñåñòðèíñêèå öåíòðîñîìû, êàæäàÿ èç êî-
òîðûõ ñîäåðæèò ïàðó öåíòðèîëåé — ðîäèòåëüñêóþ è äî-
÷åðíþþ, íà÷èíàþò äâèãàòüñÿ ê ïðîòèâîïîëîæíûì ñòîðî-
íàì ÿäðà è ê íà÷àëó ìèòîçà ïðèíèìàþò ó÷àñòèå â ôîðìè-
ðîâàíèè ïîëþñîâ âåðåòåíà äåëåíèÿ (Sluder, 2005).

Â êîíöå ìèòîçà è íà ðàííåé ñòàäèè G1 ìîæíî âèäåòü,
êàê ïàðà öåíòðèîëåé â ñîñòàâå êàæäîé öåíòðîñîìû óòðà-
÷èâàåò ÷åòêóþ îðòîãîíàëüíóþ îðèåíòàöèþ (Bornens, 2002).
Ðàçúåäèíåíèå öåíòðèîëåé íà ìîëåêóëÿðíîì óðîâíå è èõ
äåçîðèåíòàöèÿ ïðîèñõîäÿò â ìèòîçå, õîòÿ íà ñòàäèè G1

îíè ïðîäîëæàþò ïðèëåãàòü äðóã ê äðóãó (Nigg, 2006; Tsou,
Searns, 2006a). Èñïîëüçîâàíèå èììóíîôëóîðåñöåíòíîãî
îêðàøèâàíèÿ ñ ïîìîùüþ àíòèòåë ê ðàçíûì áåëêàì öåíò-
ðîñîì ïîçâîëèëî îòëè÷èòü ðàçúåäèíåííûå öåíòðèîëè îò
öåíòðèîëåé, ñâÿçàííûõ ôèáðèëëàìè êîãåçèè (Tsou, Stearns,
2006b). Èìåííî ðàçúåäèíåíèå öåíòðèîëåé îïðåäåëÿåò âîç-
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ìîæíîñòü èõ ïîñëåäóþùåé äóïëèêàöèè, à íàëè÷èå ôèá-
ðèëë êîãåçèè, ñîåäèíÿþùèõ ðîäèòåëüñêóþ è äî÷åðíþþ
öåíòðèîëè ïîñëå ðåäóïëèêàöèè, ÿâëÿåòñÿ ìîëåêóëÿðíûì
áëîêîì, êîòîðûé ïðåäîòâðàùàåò äóïëèêàöèþ öåíòðîñîì
â òå÷åíèå ïîçäíåé S-ôàçû è ñòàäèè G2 (Tsou, Stearns, 2006b).
Áëàãîäàðÿ òàêîìó áëîêó äóïëèêàöèÿ öåíòðîñîì â êëåòî÷-
íîì öèêëå ïðîèñõîäèò òîëüêî îäèí ðàç. Â ïåðèîä ïðîõîæ-
äåíèÿ ÷åðåç ìèòîç è ñòàäèþ G1 ñîçäàþòñÿ ðàçðåøàþùèå
óñëîâèÿ èëè «âûäàåòñÿ ëèöåíçèÿ» äëÿ íîâîãî ðàóíäà äóï-
ëèêàöèè öåíòðèîëåé â ñëåäóþùåé S-ôàçå. Ðàçúåäèíåíèå
öåíòðèîëåé ïðîèñõîäèò íà ñòàäèè ìèòîçà ïðè àêòèâàöèè
ïðîòåîëèòè÷åñêîãî ôåðìåíòà ñåïàðàçû. Ïîÿâëåíèå àêòèâ-
íîé ñåïàðàçû ïðèâîäèò ê ðàçðóøåíèþ ôèáðèëë êîãåçèè
è ðàçúåäèíåíèþ ñîåäèíåííûõ öåíòðèîëåé (ðèñ. 3) (Tsou,
Stearns, 2006b). Âàæíî îòìåòèòü, ÷òî áåëîê ñåïàðàçà, îòíî-
ñÿùèéñÿ ê ñåðèíîâûì ïðîòåàçàì, çàïóñêàåò è ðàçäåëåíèå
ñåñòðèíñêèõ õðîìàòèä, êîòîðûå ïîñëå ðåäóïëèêàöèè â
S-ôàçå äî ñòàäèè ìèòîçà îñòàþòñÿ ñâÿçàííûìè ìåæäó ñî-
áîé áåëêàìè êîãåçèíîâîãî êîìïëåêñà (Nasmyth et al., 2000;
Uhlmann, 2004). Â àíàôàçå ìèòîçà ñ ó÷àñòèåì ñåïàðàçû
ïðîèñõîäèò ðàñùåïëåíèå ñóáúåäèíèöû êîãåçèíîâîãî êîìï-
ëåêñà Scc1, ÷òî ïðèâîäèò ê ðàçúåäèíåíèþ ñåñòðèíñêèõ
õðîìàòèä (Nasmyth et al., 2000; Holland, Taylor, 2006).

Â èíòåðôàçå ñåïàðàçà èíãèáèðóåòñÿ âçàèìîäåéñòâèåì ñ
áåëêàìè ñåêóðèíîì è öèêëèíîì B1. Â êëåòêàõ ìëåêîïè-
òàþùèõ äëÿ îñâîáîæäåíèÿ ñåïàðàçû, ïðèâîäÿùåãî ê åå
àêòèâàöèè, íåîáõîäèìà äåãðàäàöèÿ è öèêëèíà B1, è ñåêó-
ðèíà (Holland, Taylor, 2006). Âûñîêàÿ êîíöåíòðàöèÿ öèê-
ëèíà B1 ïîäàâëÿåò àêòèâàöèþ ñåïàðàçû (Gorr et al., 2005).

Òàêèì îáðàçîì, ñåïàðàçà îêàçûâàåòñÿ âîâëå÷åííîé â
îáà ïðîöåññà — ðàçúåäèíåíèÿ öåíòðèîëåé (Tsou, Stearns,
2006b) è ðàçäåëåíèÿ ñåñòðèíñêèõ õðîìàòèä (Nasmyth et al.,
2000). Ïðåæäåâðåìåííîå ðàçúåäèíåíèå öåíòðèîëåé äî âû-
õîäà èç àíàôàçû ïðèâîäèò ê îáðàçîâàíèþ ìóëüòèïîëÿð-
íûõ âåðåòåí è ãåíîìíîé íåñòàáèëüíîñòè (Hut et al., 2003;
McDermott et al., 2006). Ïðåæäåâðåìåííîå ðàçäåëåíèå ñå-
ñòðèíñêèõ õðîìàòèä òàêæå âûçûâàåò íàðóøåíèå ñåãðåãà-
öèè õðîìîñîì (Nasmyth et al., 2000). Ìåõàíèçì îãðàíè÷å-
íèÿ äóïëèêàöèè öåíòðîñîì, ðàçðåøàþùèé èì äóïëèöèðî-
âàòüñÿ îäèí ðàç â òå÷åíèå êëåòî÷íîãî öèêëà, íàïîìèíàåò
êîíòðîëü, êîòîðûé ïðåäîòâðàùàåò ìíîãîêðàòíûå ðàóíäû
ðåïëèêàöèè ÄÍÊ â êëåòêå (Tsou, Stearns, 2006a). Îäíàêî
åñëè ìåõàíèçì ðåïëèêàöèè ÄÍÊ ïîíÿòåí äîñòàòî÷íî õî-
ðîøî, ìîëåêóëÿðíûé ìåõàíèçì äóïëèêàöèè öåíòðèîëåé
îñòàåòñÿ íåèçâåñòíûì. Íåïîíÿòíî, êàê êëåòêà îáåñïå÷èâà-
åò ïîñòðîåíèå òîëüêî îäíîé öåíòðèîëè ðÿäîì ñ êàæäîé
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Ðèñ. 3. Öèêë öåíòðîñîìû â êëåòî÷íîì öèêëå.

1 — ôèáðèëëû, ñîåäèíÿþùèå ðàçúåäèíåííûå öåíòðèîëè; 2 — áåëêè, îáåñïå÷èâàþùèå òåñíóþ ñâÿçü (êîãåçèþ) ìåæäó ðîäèòåëüñêîé è äî÷åðíåé öåíò-
ðèîëÿìè ïîñëå ðåäóïëèêàöèè.



ðîäèòåëüñêîé. ×òî ïðåäîòâðàùàåò îäíîâðåìåííûé ðîñò
äâóõ èëè áîëüøåãî ÷èñëà äî÷åðíèõ öåíòðèîëåé â êàæäîì
ðàóíäå ðåïëèêàöèè? È êàê ìîæåò öèëèíäð ôîðìèðîâàòü
ìàòðèöó, ÷òîáû âûðàñòèòü íîâóþ öåíòðèîëü ïîä óãëîì ê
ñåáå (Nigg, 2006)?

Ñåïàðàçà óáèðàåò áåëêîâûå ñòðóêòóðû, íàçûâàåìûå
ôèáðèëëàìè êîãåçèè (Bahe et al., 2005), êîòîðûå ñîåäè-
íÿþò ðîäèòåëüñêóþ è äî÷åðíþþ öåíòðèîëè ïîñëå äóïëè-
êàöèè. Ýòî ïðèâîäèò ê ðàçúåäèíåíèþ öåíòðèîëåé. Îäíàêî
îñòàåòñÿ íåèçâåñòíûì, äåéñòâóåò ëè ñåïàðàçà íåïîñðåäñò-
âåííî íà áåëêîâûå ñòðóêòóðû, ñâÿçûâàþùèå öåíòðèîëè,
èëè ÷åðåç àêòèâàöèþ äðóãèõ áåëêîâ (Nigg, 2006). Ðàçúåäè-
íåííûå öåíòðèîëè, íàõîäÿùèåñÿ â ýêñòðàêòàõ êëåòîê, âû-
õîäÿùèõ èç ìèòîçà, áûëè ñïîñîáíû çàõâàòûâàòü îêîëî-
öåíòðèîëüíûé ìàòåðèàë è íóêëåèðîâàòü ÌÒ (Tsou, Stearns,
2006b).

Òàêèì îáðàçîì, äëÿ áèîãåíåçà öåíòðîñîìû ñóùåñò-
âåííû òðè ñîáûòèÿ (ðèñ. 3): 1) ðàçúåäèíåíèå öåíòðèîëåé
â ìèòîçå; 2) ðîñò äî÷åðíèõ öåíòðèîëåé îðòîãîíàëüíî ïî
îòíîøåíèþ ê ìàòåðèíñêèì (ðîäèòåëüñêèì), êîòîðûé ê
êîíöó S-ôàçû êëåòî÷íîãî öèêëà ïðèâîäèò ê ïîÿâëåíèþ
äâóõ ñåñòðèíñêèõ öåíòðîñîì, èç êîòîðûõ êàæäàÿ ñîäåð-
æèò ïàðó ñîåäèíåííûõ öåíòðèîëåé; 3) ðàñõîæäåíèå ñåñò-
ðèíñêèõ öåíòðîñîì ïåðåä ìèòîçîì äëÿ ïîñòðîåíèÿ âåðå-
òåíà äåëåíèÿ. Êàæäûé èç ýòèõ ýòàïîâ êîíòðîëèðóåòñÿ ñèã-
íàëüíûìè ñèñòåìàìè êëåòêè.

Ñèãíàëüíûå ìîëåêóëû
â ðåãóëÿöèè ïåðåõîäíûõ ýòàïîâ

áèîãåíåçà öåíòðîñîì

Öåíòðîñîìà ÿâëÿåòñÿ ìåñòîì ïåðåñå÷åíèÿ ñèãíàëü-
íûõ ïóòåé è êîíöåíòðàöèè ñèãíàëüíûõ ìîëåêóë (Lange,
2002; Raff, 2002; Doxsey et al., 2005a, 2005b; Sluder, 2005).
Â öåíòðîñîìå ñîáèðàþòñÿ áåëêè, ðåãóëèðóþùèå ïðîäâè-
æåíèå êëåòêè ïî êëåòî÷íîìó öèêëó (Rieder et al., 2001;
Raff, 2002). Èìåííî â ðàéîíå öåíòðîñîì íà÷èíàåòñÿ äå-
ãðàäàöèÿ áåëêîâ, âîâëå÷åííûõ â ðåãóëÿöèþ êëåòî÷íîãî
öèêëà, êàòàëèçèðóåìàÿ áåëêîì Cdc20 (Doxey et al., 2005b).
Ðàçúåäèíåíèå öåíòðèîëåé, ïðîèñõîäÿùåå â ðåçóëüòàòå àê-
òèâàöèè ñåïàðàçû, çàâèñèò îò àêòèâíîñòè êîìïëåêñà, çà-
ïóñêàþùåãî àíàôàçó (APC, anaphase promoting complex)
(Kramer et al., 2000). Êîìïëåêñ APC íàçûâàåòñÿ öèêëîñî-
ìîé. Ê àêòèâàöèè êîìïëåêñà ïðèâîäèò ïðèñîåäèíåíèå ê
öèêëîñîìå åå êîôàêòîðà — áåëêà Cdc20 (Kramer et al.,
2000). Êîìïëåêñ Cdc20p—APC îáëàäàåò óáèêâèòèíëèãàç-
íîé àêòèâíîñòüþ è âûçûâàåò óáèêâèòèíèðîâàíèå è ïðî-
òåîñîìíóþ äåãðàäàöèþ áåëêà ñåêóðèíà (Pds1p). Äåãðàäà-
öèÿ óáèêâèòèíèðîâàííîãî ñåêóðèíà ïðèâîäèò ê àêòèâà-
öèè ñåïàðàçû.

Àêòèâèðîâàííàÿ ñåïàðàçà îñóùåñòâëÿåò ïðîòåîëèòè-
÷åñêîå ðàñùåïëåíèå ñóáúåäèíèöû (Scc1p) êîãåçèíîâîãî
êîìïëåêñà, îáåñïå÷èâàþùåãî êîãåçèþ ñåñòðèíñêèõ õðî-
ìàòèä (Nasmyth et al., 2000; Yu, 2002; Holland, Taylor,
2006), è ðàçðóøàåò ôèáðèëëû êîãåçèè, êîòîðûå ñâÿçûâàþò
äóïëèöèðîâàííûå ìàòåðèíñêóþ è äî÷åðíþþ öåíòðèîëè
(Tsou, Searns, 2006b). Ïîêà âñå õðîìîñîìû íå ïðèêðåïè-
ëèñü ê âåðåòåíó äåëåíèÿ, êîìïëåêñ APC—Cdc20 íåàêòè-
âåí (Weaver, Cleveland, 2005). Öèêëîñîìà óáèêâèòèíèðó-
åò íå òîëüêî ñåêóðèí, íî è äðóãèå áåëêè, âîâëå÷åííûå â
êîíòðîëü ìèòîçà, âêëþ÷àÿ öèêëèí B (Nguyen et al., 2005),
êîòîðûé òàêæå ïîäàâëÿåò àêòèâíîñòü ñåïàðàçû (Gorr et al.,
2005). Ïîêàçàíî, ÷òî â êëåòêàõ ìëåêîïèòàþùèõ äåãðà-
äàöèÿ êàê ñåêóðèíà, òàê è öèêëèíà B1 àêòèâèðóåò ñåïàðà-

çó (Holland, Taylor, 2006). Âîçìîæíî, àêòèâàöèÿ öèêëîñî-
ìû (APC/C) â öåíòðîñîìàõ ïðîèñõîäèò ñ ó÷àñòèåì êèíàçû
Polo (Huang, Raff, 1999).

Ðàçúåäèíåíèå öåíòðèîëåé ÿâëÿåòñÿ íåïðåìåííûì óñëî-
âèåì èõ ïîñëåäóþùåé äóïëèêàöèè. Îäíàêî ïðîöåññû ðàçú-
åäèíåíèÿ è äóïëèêàöèè öåíòðèîëåé ðàçíåñåíû âî âðå-
ìåíè. Ñèãíàëîì ê äóïëèêàöèè öåíòðèîëåé ïðè ïåðåõîäå
êëåòêè ê ñòàäèè S ÿâëÿåòñÿ àêòèâàöèÿ ðÿäà ïðîòåèíêèíàç
(Hinchcliffe, Sluder, 2001; Stearns, 2001). Â íîðìàëüíûõ
óñëîâèÿõ äóïëèêàöèÿ öåíòðîñîì èíèöèèðóåòñÿ â ïîçäíåé
G1 çà ñ÷åò àêòèâàöèè ïðîòåèíêèíàçû Cdk2, ñâÿçàííîé ñ
öèêëèíàìè E è A (Lacey et al., 1999; Matsumoto et al.,
1999; Hinchcliffe, Sluder, 2001; Stearns, 2001). Ýòîò êèíàç-
íûé êîìïëåêñ íàïðàâëÿåò êëåòêó â S-ôàçó (Sluder, 2005).
Èçâåñòíà ïîñëåäîâàòåëüíîñòü CSL (centrosomal localizati-
on signal), îïðåäåëÿþùàÿ ëîêàëèçàöèþ öèêëèíîâ, à òàêæå
äðóãèõ áåëêîâ â öåíòðîñîìàõ, è ïîêàçàíî, ÷òî ñâÿçûâàíèå
òàêèõ áåëêîâ ñ öåíòðîñîìàìè íåîáõîäèìî äëÿ ïåðåõîäà
êëåòêè â S-ôàçó (Matsumoto, Moler, 2004). Â êëåòêàõ ìëå-
êîïèòàþùèõ âàæíóþ ðîëü â îáåñïå÷åíèè ðåäóïëèêàöèè
öåíòðèîëåé â S-ôàçå èãðàåò ïðîòåèíêèíàçà Plk4 (Polo-like
kinase 4). Äàííàÿ êèíàçà èíäóöèðóåò âîçíèêíîâåíèå ñòðóê-
òóð (ðîçåòîê), îáåñïå÷èâàþùèõ èíèöèàöèþ ñáîðêè öåíò-
ðèîëåé. Ïîâûøåíèå êîíöåíòðàöèè êèíàçû Plk4 ïðèâîäèò
ê îäíîâðåìåííîìó îáðàçîâàíèþ ìíîæåñòâà ïðåäøåñòâåííè-
êîâ öåíòðèîëåé âîêðóã êàæäîé ðîäèòåëüñêîé öåíòðèîëè.
Ïðîòåèíêèíàçà Plk 4 êîëîêàëèçóåòñÿ ñ ã-òóáóëèíîì (Ha-
bedanck et al., 2005). Ïîëàãàþò, ÷òî è ñàì ã-òóáóëèí ìî-
æåò âîâëåêàòüñÿ â ñèãíàëüíóþ ñèñòåìó, êîíòðîëèðóþùóþ
ïðîöåññ ïðîõîæäåíèÿ àíàôàçû (Müller et al., 2006). Ïî-
ñêîëüêó áåëêè Cdc20 è BubR1 âçàèìîäåéñòâóþò ñ ã-TuRC,
à ñíèæåíèå êîíöåíòðàöèè ã-TuRC âûçûâàåò óìåíüøåíèå
êîëè÷åñòâà ÌÒ-âåðåòåíà, ýòî ìîæåò ñëóæèòü ñèãíàëîì ê
çàäåðæêå êëåòî÷íîãî öèêëà.

Êàê òîëüêî êëåòêè âõîäÿò â ìèòîç, öåíòðèîëè çàõâà-
òûâàþò îêîëîöåíòðèîëüíûé ìàòåðèàë, ÷åìó ñïîñîáñòâóåò
àêòèâàöèÿ êèíàçû Àâðîðà À; ýòîò ïðîöåññ íàçûâàåòñÿ ñî-
çðåâàíèåì öåíòðîñîìû, ïðè êîòîðîì óâåëè÷èâàåòñÿ ñïî-
ñîáíîñòü öåíòðîñîìû ê íóêëåàöèè ÌÒ (Berdnik, Knoblich,
2002; Crane et al., 2003). Ïîëàãàþò, ÷òî êèíàçà Àâðîðà À
ðåãóëèðóåò ñáîðêó ÌÒ, êîíòðîëèðóÿ ñïîñîáíîñòü öåíò-
ðîñîìíîãî áåëêà öåíòðîñîìèíà (CNN, centrosomin) çà-
ÿêîðèâàòü ã-òóáóëèí â îáëàñòè öåíòðîñîì. Òåì ñàìûì
ñîçäàþòñÿ ñàéòû íóêëåàöèè ÌÒ (Terada et al., 2003).
Â öåíòðîñîìàõ êîíöåíòðèðóþòñÿ è äâà àêòèâàòîðà êèíà-
çû Àâðîðà À — ýòî ôàêòîðû TPX2 (targeting protein for
Xklp2 — áåëîê, êîòîðûé ñâÿçûâàåòñÿ ñ ìîòîðíûì áåëêîì
Xklp2 — Xenopus kinesin-like protein) è Ajuba (Hirota et al.,
2003; Tsai et al., 2003).

Óâåëè÷åíèå íóêëåèðóþùåé ñïîñîáíîñòè ñâÿçàíî ñ òåì,
÷òî êèíàçà Àâðîðà À ôîñôîðèëèðèðóåò áåëîê D-TACC, ïðè-
âîäÿ ó D. melanogaster ê àêòèâàöèè êîìïëåêñà D-TACC—
Msps (Mini-spindles) (Giet et al., 2002; Kinoshita et al., 2005).
Áåëîê Msps D. melanogaster ÿâëÿåòñÿ ãîìîëîãîì áåëêà
XMAP215 Xenopus (Terado et al., 2003; Barros et al., 2005).
Ýòîò êîìïëåêñ ñòàáèëèçèðóåò öåíòðîñîìíûå ÌÒ. Òàêèì
îáðàçîì, çíà÷åíèå öåíòðîñîìû ñîñòîèò êàê â óâåëè÷å-
íèè ñïîñîáíîñòè íóêëåèðîâàòü ÌÒ, òàê è â ñòàáèëèçàöèè
öåíòðîñîìíûõ ÌÒ (Barros et al., 2005). Êèíàçà Àâðîðà À
íóæíà äëÿ ëîêàëèçàöèè áåëêà D-TACC â öåíòðîñîìàõ è
äëÿ îáðàçîâàíèÿ àñòðàëüíûõ ÌÒ (Giet et al., 2002). Êàê ó
D. melanogaster çà ëîêàëèçàöèþ áåëêà D-TACC â öåíòðî-
ñîìàõ îòâå÷àåò ïðîòåèíêèíàçà Àâðîðà À (Giet et al., 2002),
òàê è ó Xenopus ëîêàëèçàöèÿ áåëêà ìàñêèíà (ãîìîëîãà
áåëêà TACC) è åãî ôóíêöèîíèðîâàíèå ðåãóëèðóþòñÿ ôîñ-
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ôîðèëèðîâàíèåì ñ ó÷àñòèåì êèíàçû Eg2, êîòîðàÿ ÿâëÿåò-
ñÿ ãîìîëîãîì Àâðîðû À (Peset et al., 2005). Àâðîðà À ôîñ-
ôîðèëèðóåò è áåëîê CPEB, ëîêàëèçóþùèéñÿ íà âåðåòå-
íå è â öåíòðîñîìàõ, ÷òî ïðèâîäèò ê óâåëè÷åíèþ òðàíñ-
ëÿöèè ìÐÍÊ cyclin B ïóòåì ïîëèàäåíèëèðîâàíèÿ (ðèñ. 2)
è ñîîòâåòñòâåííî íàêîïëåíèþ â ðàéîíå öåíòðîñîì è ìè-
òîòè÷åñêîãî âåðåòåíà áåëêà öèêëèíà B (Groisman et al.,
2002).

Â êîíòðîëü ñáîðêè âåðåòåíà âîâëå÷åíà è ÃÒÔàçà Ran
(Nachury et al., 2001). Ïîâûøåíèå êîíöåíòðàöèè áåëêà
RanBP1 — ãëàâíîãî ýôôåêòîðà ÃÒÔàçû Ran — èíäóöè-
ðóåò îáðàçîâàíèå ìóëüòèïîëÿðíûõ âåðåòåí. Ïðè ýòîì
óòðà÷èâàåòñÿ êîãåçèÿ ìèòîòè÷åñêèõ õðîìîñîì, èíäóöè-
ðóåòñÿ ðàñùåïëåíèå ìàòåðèíñêîé è äî÷åðíåé öåíòðèîëåé
íà ïîëþñàõ âåðåòåíà (DiFiore et al., 2003). Ôóíêöèÿ ôàêòî-
ðà RanGTP ñîñòîèò â òîì, ÷òîáû îáåñïå÷èâàòü ïîÿâëåíèå
ôàêòîðîâ, íåîáõîäèìûõ äëÿ ñáîðêè âåðåòåíà äåëåíèÿ è
ñòàáèëèçàöèè ìèêðîòðóáî÷åê â ðàéîíå õðîìàòèíà (Nachu-
ry et al., 2001). Ôàêòîð RanGTP, êîòîðûé êîíöåíòðèðóåòñÿ
îêîëî ìèòîòè÷åñêèõ õðîìîñîì (Kalab et al., 2002), ëîêàëü-
íî îñâîáîæäàåò áåëêè NuMA è TPX2 îò ñâÿçè ñ èìïîðòè-
íàìè (Dasso, 2001; Nachury et al., 2001; Weis, 2003). Îñâî-
áîæäåííûå ôàêòîðû NuMA è TPX2 ñ ïîìîùüþ äèíåèíà
òðàíñïîðòèðóþòñÿ ê ìèíóñ-êîíöó ÌÒ, ãäå ôàêòîð TPX 2
àêòèâèðóåò ïðîòåèíêèíàçó Àâðîðà À, ÷òî ñïîñîáñòâóåò
íóêëåàöèè ÌÒ (Tsai et al., 2003), à áåëîê NuMA ó÷àñòâóåò
â ôîðìèðîâàíèè ïîëþñîâ âåðåòåíà (Goshima et al., 2005).
Òåì ñàìûì ÃÒÔàçà Ran ó÷àñòâóåò â êîîðäèíàöèè ïðî-
öåññîâ, ïðîèñõîäÿùèõ â ÿäðå è öåíòðîñîìå ïðè ïåðåõîäå
êëåòêè ê ìèòîçó.

Êëåòêè áåç öåíòðîñîì

Öåíòðîñîìû ÿâëÿþòñÿ ãëàâíûìè îðãàíèçàòîðàìè êëå-
òî÷íûõ äåëåíèé ó æèâîòíûõ, â òî âðåìÿ êàê êëåòêè âûñ-
øèõ ðàñòåíèé íå ñîäåðæàò öåíòðîñîì (Rieder et al., 2001).
Áîëåå òîãî, áûëî ïîêàçàíî, ÷òî îòñóòñòâèå öåíòðîñîì â
êëåòêàõ æèâîòíûõ íå ïðåïÿòñòâóåò ôîðìèðîâàíèþ áèïî-
ëÿðíîãî âåðåòåíà äåëåíèÿ (Khodjakov et al., 2000; Hinch-
cliffe et al., 2001; Rieder et al., 2001; Fant et al., 2004; Wads-
worth, Khodjakov, 2004). Â ýòîì ñëó÷àå ñáîðêó âåðåòåíà
èíèöèèðóþò ìèòîòè÷åñêèå õðîìîñîìû, êîòîðûå êîìïåí-
ñèðóþò îòñóòñòâèå öåíòðîñîì. Ïðè ôîðìèðîâàíèè âåðå-
òåíà äåëåíèÿ â îòñóòñòâèå öåíòðèîëåé íå îáðàçóþòñÿ àñò-
ðàëüíûå ÌÒ (Fant et al., 2004).

Áèïîëÿðíîñòü — ýòî âíóòðåííåå ñâîéñòâî ÌÒ, ñïî-
ñîáíûõ ê ñàìîñáîðêå âîêðóã ìèòîòè÷åñêîãî õðîìàòèíà
(Hatsumi, Endow, 1992; Theurkauf, Hawley, 1992). Ñáîð-
êà âåðåòåíà â îòñóòñòâèå öåíòðîñîìû ïîäíèìàåò âîïðîñ:
êàê îáðàçóþòñÿ äâà ïîëþñà âåðåòåíà ñ îäèíàêîâîé ïîëÿð-
íîñòüþ? Íåèçâåñòíî, êàêèì îáðàçîì õðîìàòèí èíèöèè-
ðóåò íóêëåàöèþ ìèêðîòðóáî÷åê. Íàèáîëåå âåðîÿòíî, ÷òî
õðîìàòèí èçìåíÿåò ëîêàëüíîå ñîñòîÿíèå öèòîïëàçìû, êî-
òîðîå ñïîñîáñòâóåò íóêëåàöèè è ñòàáèëèçàöèè ìèêðîòðó-
áî÷åê (Heald et al., 1996).

È õîòÿ â îòñóòñòâèå öåíòðîñîì äåëåíèå êëåòîê æèâîò-
íûõ ìîæåò ïðîèñõîäèòü, êëåòêè ñ óäàëåííûìè öåíòðîñî-
ìàìè ÷àñòî îñòàíàâëèâàþòñÿ íà ñòàäèè G1 (Rieder et al.,
2001; Doxsey et al., 2005b; Sluder, 2005). Ýòî ïîçâîëÿåò
ïðåäïîëàãàòü ñóùåñòâîâàíèå íà ñòàäèè G1 êîíòðîëüíîé òî÷-
êè, â ïåðèîä êîòîðîé îöåíèâàåòñÿ öåëîñòíîñòü öåíòðîñîì
(Doxsey et al., 2005b). Ìíîãèå èññëåäîâàòåëè ïðèõîäÿò ê
âûâîäó î òîì, ÷òî â êëåòêàõ æèâîòíûõ öåíòðîñîìà íóæíà
äëÿ íîðìàëüíîãî ïðîõîæäåíèÿ ñòàäèè G1 (Hinchcliffe et al.,

2001; Khodjakov, Rieder, 2001; Rieder et al., 2001) è ïåðå-
õîäà êëåòêè ê ñòàäèè S êëåòî÷íîãî öèêëà (Sluder, 2005).

Ó ìûøè, êñåíîïóñà è äðîçîôèëû â ìåéîçå ó ñàìîê íà
ïîëþñàõ ìåéîòè÷åñêîãî âåðåòåíà öåíòðîñîìû îòñóòñòâó-
þò (McKim, Hawley, 1995). Ïîëþñà ìåéîòè÷åñêîãî âåðå-
òåíà ó D. melanogaster ñîäåðæàò ïî êðàéíåé ìåðå äâà áåë-
êà — Msps è D-TACC (Cullen, Ohkura, 2001). Ôóíêöèÿ
áåëêà Msps íà ïîëþñàõ âåðåòåíà çàêëþ÷àåòñÿ â ñòàáèëè-
çàöèè ìèíóñ-êîíöîâ ÌÒ (Cullen, Ohkura, 2001; Lee et al.,
2001), áåç ýòîãî ÌÒ ìîãóò óòðàòèòü ñâÿçü ñ ïîëþñîì âå-
ðåòåíà, ÷òî ïðèâîäèò ê ôîðìèðîâàíèþ ìíîãîïîëþñíîãî
âåðåòåíà (Cullen, Ohkura, 2001). Ëîêàëèçàöèÿ áåëêà Msps
íà ïîëþñàõ âåðåòåíà çàâèñèò îò áåëêîâ D-TACC è êèíå-
çèí-ïîäîáíîãî ìîòîðíîãî áåëêà Ncd. Îïðåäåëÿþùóþ ðîëü
â ôîðìèðîâàíèè âåðåòåíà äåëåíèÿ èãðàåò êîíöåíòðàöèÿ
â ðàéîíå öåíòðîñîì ìàêðîìîëåêóëÿðíûõ êîìïëåêñîâ, êî-
îðäèíèðóþùèõ ïðîöåññû, ïðîèñõîäÿùèå â êëåòêå (Rieder
et al., 2001).

Öåíòðîñîìû â ýìáðèîãåíåçå

Ó áîëüøèíñòâà æèâîòíûõ öåíòðîñîìà è öåíòðèîëè â
îîöèòàõ äåãåíåðèðóþò äî ìåéîçà. Â òî âðåìÿ êàê ñïåðìà-
òîçîèäû ïîìèìî îòöîâñêîãî ãàïëîèäíîãî íàáîðà õðîìî-
ñîì íåñóò öåíòðèîëü è íàáîð áåëêîâ (Callaini, Riparbelli,
1996), à âîçìîæíî, è ÐÍÊ (Ostermeier et al., 2004), êîòî-
ðûå âõîäÿò â ñîñòàâ îêîëîöåíòðèîëüíîãî ìàòåðèàëà. Ïîñ-
ëå îïëîäîòâîðåíèÿ âìåñòå ñî ñïåðìàòîçîèäîì â ÿéöåêëåò-
êó ïîïàäàþò öåíòðèîëè, êîòîðûå èñïîëüçóþò öåíòðîñîì-
íûå êîìïîíåíòû èç öèòîïëàçìû ÿéöà äëÿ ôîðìèðîâàíèÿ
íîâîé öåíòðîñîìû (Stearns, 2001). Ïîñêîëüêó äëÿ ôîðìè-
ðîâàíèÿ öåíòðîñîìû ïîñëå îïëîäîòâîðåíèÿ èñïîëüçóåòñÿ
ìàòåðèàë, ïðèñóòñòâóþùèé â öèòîïëàçìå ÿéöà, åñòü ìíå-
íèå î òîì, ÷òî öåíòðîñîìà ïðîèñõîäèò îò îáîèõ ðîäèòå-
ëåé è ÷òî êàæäûé èç ðîäèòåëåé èãðàåò ñóùåñòâåííóþ ðîëü
â åå îáðàçîâàíèè (Karr, 2001).

Ó D. melanogaster ïîñëå ïðîíèêíîâåíèÿ ñïåðìàòîçîè-
äà â ÿéöî ðÿä öåíòðîñîìíûõ áåëêîâ, òàêèõ êàê ã-òóáóëèí
è CP-190, èç öèòîïëàçìû ÿéöà ñîáèðàþòñÿ âîêðóã áàçàëü-
íîãî òåëüöà ñïåðìàòîçîèäà, ñ ýòîãî ìîìåíòà íà÷èíàåò ôîð-
ìèðîâàòüñÿ àñòðà ÌÒ (Riparbelli et al., 1997). Â òî æå âðå-
ìÿ â íåîïëîäîòâîðåííûõ ÿéöàõ D. melanogaster, êîòîðûå
ñîäåðæàò áåëêè, èñïîëüçóåìûå äëÿ ôîðìèðîâàíèÿ öåíò-
ðîñîìû, ïðîèñõîäèò íóêëåàöèÿ ïó÷êîâ ÌÒ, íî íå ôîðìè-
ðóþòñÿ öåíòðîñîìû, ñïîñîáíûå ê äóïëèêàöèè è îáðàçîâà-
íèþ áèïîëÿðíûõ âåðåòåí (Riparbelli, Callaini, 1996).

Â ýìáðèîíàõ äèêîãî òèïà D. melanogaster áàçàëüíîå
òåëüöå, ïîëó÷àåìîå îò ñàìöà, âûïîëíÿåò ôóíêöèþ öåíò-
ðîñîìû è îðãàíèçóåò îáðàçîâàíèå äëèííûõ ÌÒ (Foe et al.,
1993). Äëèííûå ÌÒ ôîðìèðóþò àñòðó, îáåñïå÷èâàÿ òðàíñ-
ïîðò ïðîíóêëåóñîâ äðóã ê äðóãó (Callaini, Riparbelli, 1996;
Rieder et al., 2001). Äëèííûå ÌÒ âîâëå÷åíû è â ðàçäåëå-
íèå â ìèòîçå ñåñòðèíñêèõ öåíòðîñîì, êîòîðûå ìèãðèðóþò
ïî ïîâåðõíîñòè ÿäðà (Foe et al., 1993), è â îáðàçîâàíèå ìè-
òîòè÷åñêîãî àïïàðàòà ïðè äåëåíèÿõ â ðàííåì ýìáðèîíå
(Scholey et al., 2003).

Ïîëàãàþò, ÷òî äëèííûå ÌÒ îáîãàùåíû òóáóëèíîì á4.
In vitro ïîêàçàíî, ÷òî òóáóëèí á4 íåîáõîäèì äëÿ áûñòðîé
ïîëèìåðèçàöèè òóáóëèíà (Venkei et al., 2006). Â ýìáðèîãå-
íåçå, êîãäà ñêîðîñòü äåëåíèÿ î÷åíü âûñîêà, äëÿ ïîëèìå-
ðèçàöèè ÌÒ ìàëî âðåìåíè (Ji et al., 2004). Ïîýòîìó â îòñóò-
ñòâèå òóáóëèíà á 4 â ðàííèõ äåëåíèÿõ äðîáëåíèÿ íåäîñòà-
òî÷íî âðåìåíè äëÿ îáðàçîâàíèÿ äëèííûõ ÌÒ è ðàçäåëåíèÿ
öåíòðîñîì (Scholey et al., 2003; Venkei et al., 2006).
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Â ðàííåì ýìáðèîãåíåçå D. melanogaster öåíòðîñîìà,
ïî-âèäèìîìó, èãðàåò êëþ÷åâóþ ðîëü â äåñòðóêöèè öèêëè-
íà B, ó÷àñòâóþùåãî â ðåãóëÿöèè ìèòîçîâ (Wakefield et al.,
2000). Áåç öåíòðîñîìû íàðóøàþòñÿ îáðàçîâàíèå àêòèíî-
âîãî öèòîñêåëåòà è ôîðìèðîâàíèå êëåòî÷íîé áëàñòîäåð-
ìû (Megraw et al., 2001).

Ìóòàöèè, âåäóùèå ê óòðàòå
èëè äåôåêòàì öåíòðîñîì

Ïîñëåäñòâèÿ óòðàòû èëè íàðóøåíèÿ ôóíêöèîíèðîâà-
íèÿ öåíòðîñîìíûõ áåëêîâ ìîæíî íàáëþäàòü ó ìóòàíòîâ.
Òàê, ó D. melanogaster èçâåñòåí ãåí DSas-4, êîíòðîëèðóþ-
ùèé äóïëèêàöèþ öåíòðèîëåé (Basto et al., 2006). Ó ìóòàí-
òîâ ïî ýòîìó ãåíó â ýìáðèîãåíåçå òåðÿþòñÿ öåíòðèîëè, è
óæå ê êîíöó ëè÷èíî÷íîãî ïåðèîäà ðàçâèòèÿ â êëåòêàõ ìó-
òàíòà DSas-4 öåíòðèîëè è öåíòðîñîìû îáíàðóæèòü íå
óäàåòñÿ. Ñðåäè íàðóøåíèé, íàáëþäàåìûõ ó ìóòàíòíûõ ëè-
÷èíîê, õàðàêòåðíûìè ÿâëÿþòñÿ àíîìàëèè àñèììåòðè÷íûõ
äåëåíèé íåéðîáëàñòîâ. Òåì íå ìåíåå ðàçâèòèå ìóòàíòíûõ
îñîáåé çàâåðøàåòñÿ ïîÿâëåíèåì âçðîñëûõ ìóõ, êîòîðûå
ïîãèáàþò âñêîðå ïîñëå ïîÿâëåíèÿ íà ñâåò èç-çà íàðóøå-
íèé ñåíñîðíûõ íåéðîíîâ ïåðâîãî òèïà, êîòîðûå ó ìóòàíò-
íûõ îñîáåé íå ôîðìèðóþò ðåñíè÷åê (Basto et al., 2006).

Ó ÷åëîâåêà áåëîê CenpJ (centromere associated prote-
in J), äëÿ êîòîðîãî õàðàêòåðíà è öåíòðîñîìíàÿ ëîêàëèçà-
öèÿ, ÿâëÿåòñÿ ðîäñòâåííûì áåëêó DSas-4 D. melanogaster.
Ìóòàöèè ãåíà CenpJ ïðèâîäÿò ó ÷åëîâåêà ê ìèêðîöåôà-
ëèè (Woods et al., 2005), êàê è ìóòàöèè åùå äâóõ ãåíîâ —
ASPM è Cdk5Rap2, òàêæå êîäèðóþùèõ öåíòðîñîìíûå
áåëêè (Bond et al., 2005; Kouprina et al., 2005). Ïîëàãàþò,
÷òî ìàëûé ðàçìåð ìîçãà ó ëþäåé, íåñóùèõ äàííûå ìóòà-
öèè, âûçûâàåòñÿ äåôåêòîì àñèììåòðè÷íûõ äåëåíèé êëå-
òîê-ïðåäøåñòâåííèö íåéðîíîâ â ïåðèîä ðàííåãî ðàçâèòèÿ
ïëîäà è êàê ñëåäñòâèå — íàðóøåíèÿìè äèôôåðåíöèàöèè
íåéðîíîâ (Woods et al., 2005).

Ê ïîòåðå öåíòðèîëåé êàê ó äðîçîôèëû, òàê è ó ÷åëîâå-
êà ïðèâîäèò è äåôèöèò ïðîòåèíêèíàçû SAK/Plk4, îòíîñÿ-
ùåéñÿ ê ñåìåéñòâó polo-like (Bettencourt-Dias et al., 2005).
Â êëåòêàõ áåç öåíòðèîëåé ïîëþñà âåðåòåíà ñòàíîâÿòñÿ
áîëåå øèðîêèìè, âåðåòåíî äåçîðãàíèçîâàíî, à àñòðàëü-
íûå ÌÒ îòñóòñòâóþò. Â áîëüøèíñòâå êëåòîê ñ äåôèöèòîì
ïðîòåèíêèíàçû SAK/Plk4 íà ïîëþñàõ íåò ã-òóáóëèíà è
äðóãèõ áåëêîâ öåíòðîñîì. Óòðàòà öåíòðîñîì ñêàçûâàåòñÿ
íà ìåéîòè÷åñêèõ äåëåíèÿõ â ñïåðìàòîãåíåçå è ïðèâîäèò
ê îòñóòñòâèþ àêñîíåì ñïåðìàòîçîèäîâ (Bettencourt-Dias et
al., 2005). Ïîñêîëüêó öåíòðèîëè íóæíû äëÿ ôóíêöèîíèðî-
âàíèÿ ñåíñîðíûõ íåéðîíîâ òèïà I (Kernan et al., 1994; Da-
vis et al., 2006), ïîëàãàþò, ÷òî íàðóøåíèå êîîðäèíàöèè
ó âçðîñëûõ îñîáåé, ìóòàíòíûõ ïî Plk4, ïðîèñõîäèò èç-çà
îòñóòñòâèÿ áàçàëüíûõ òåëåö â ñåíñîðíûõ íåéðîíàõ (Marti-
nez-Campos et al., 2004).

Ó îñîáåé D. melanogaster, ìóòàíòíûõ ïî ãåíó Unc (un-
coordinated), íàðóøåíà ôóíêöèÿ ìåõàíîñåíñîðíûõ íåéðî-
íîâ, èìåþùèõ ðåñíè÷êè, à ìóòàíòíûå ñàìöû íå èìåþò
ïîäâèæíûõ ñïåðìàòîçîèäîâ (Baker et al., 2004). Äåôåêòû
êàê ñåíñîðíûõ îðãàíîâ, òàê è ñïåðìàòîçîèäîâ ñâÿçàíû ñ
íàðóøåíèåì ðåñíèò÷àòûõ ñòðóêòóð. Áåëîê UNC-GFP îá-
íàðóæåí â áàçàëüíûõ òåëüöàõ äèôôåðåíöèðîâàííûõ ñåí-
ñîðíûõ íåéðîíîâ. Â ïðåìåéîòè÷åñêèõ ñïåðìàòîöèòàõ íà
ñòàäèè G2 ýòîò áåëîê ëîêàëèçóåòñÿ âî âñåõ ÷åòûðåõ öåíò-
ðèîëÿõ, áåëîê îñòàåòñÿ ñâÿçàííûì ñ öåíòðèîëÿìè â ìåéî-
çå, à â óäëèíåííûõ ñïåðìàòèäàõ — ñ áàçàëüíûìè òåëüöà-
ìè æãóòèêà (Baker et al., 2004).

Â ñîñòàâ îêîëîöåíòðèîëüíîãî ìàòåðèàëà âõîäèò ïå-
ðèöåíòðèí, êîòîðûé òàêæå íóæåí äëÿ ôîðìèðîâàíèÿ
ôóíêöèîíàëüíûõ ðåñíè÷åê è æãóòèêîâ. Õàðàêòåðíîé
îñîáåííîñòüþ æèçíåñïîñîáíûõ ìóòàíòíûõ îñîáåé d-plp
(the Drosophila pericentrin-like protein) ÿâëÿþòñÿ ìóæ-
ñêàÿ ñòåðèëüíîñòü, âûçâàííàÿ íåïîäâèæíîñòüþ ñïåðìàòî-
çîèäîâ, è ñóùåñòâåííûå íàðóøåíèÿ êîîðäèíàöèè âçðîñ-
ëûõ îñîáåé (Martinez-Campos et al., 2004).

Òàêèì îáðàçîì, äåôåêòû öåíòðîñîì ÷àñòî ñêàçûâàþò-
ñÿ íà ôóíêöèÿõ ãåíåðàòèâíûõ êëåòîê ñàìöîâ è ñïåöèàëè-
çèðîâàííûõ ñîìàòè÷åñêèõ êëåòîê, ñîäåðæàùèõ ðåñíè÷êè,
ïîñêîëüêó öåíòðèîëè ïðåâðàùàþòñÿ â áàçàëüíîå òåëüöå
ïðè ôîðìèðîâàíèè ðåñíè÷åê è æãóòèêîâ. Îñîáóþ ðîëü
öåíòðîñîìà èãðàåò â äèôôåðåíöèàöèè íåðâíûõ êëåòîê.

Ðîëü öåíòðîñîìû
â äèôôåðåíöèàöèè íåéðîíîâ

Àñèììåòðè÷íîå äåëåíèå íåéðîáëàñòà ïðèâîäèò ê
òîìó, ÷òî òîëüêî îäíà èç äâóõ äî÷åðíèõ êëåòîê — ìà-
òåðèíñêàÿ êëåòêà ãàíãëèÿ — GMC (ganglion mother cell)
âñòóïàåò íà ïóòü äèôôåðåíöèàöèè è ïðåâðàùàåòñÿ â êî-
íå÷íîì èòîãå â íåéðîí (Broadus, Doe, 1997). Âìåñòå ñ îä-
íîé èç öåíòðîñîì â ýòó êëåòêó ïîïàäàþò ìÐÍÊ prospero
è ðÿä áåëêîâ. Áåëîê Prospero, ÿâëÿÿñü òðàíñêðèïöèîííûì
ôàêòîðîì, çàïóñêàåò ïðîãðàììó äèôôåðåíöèàöèè ìàòå-
ðèíñêîé êëåòêè ãàíãëèÿ (Spana, Doe, 1995). Îðèåíòàöèÿ
âåðåòåíà äåëåíèÿ è ðàñïîëîæåíèå öåíòðîñîìû â äî÷åð-
íåé êëåòêå ïîñëå ìèòîçà îïðåäåëÿþò ïîëÿðíîñòü íåéðîíà
(De Anda et al., 2005). Ëîêàëèçàöèÿ öåíòðîñîìû è â äàëü-
íåéøåì ïîääåðæèâàåò ïîëÿðíîñòü íåðâíîé êëåòêè: â òîì
ìåñòå, ãäå ëîêàëèçóþòñÿ öåíòðîñîìà, àïïàðàò Ãîëüäæè è
ýíäîñîìû, ôîðìèðóåòñÿ àêñîí ñ ÌÒ, èìåþùèìè îäèíàêî-
âóþ ïîëÿðíîñòü, â òî âðåìÿ êàê äåíäðèòû ñîäåðæàò àöåíò-
ðîñîìíûå ÌÒ ðàçíîé ïîëÿðíîñòè (De Anda et al., 2005;
Bartolini, Gundersen, 2006). Åñëè íåéðîí ñîäåðæèò áîëåå
îäíîé öåíòðîñîìû, îí ñïîñîáåí ôîðìèðîâàòü è áîëåå îä-
íîãî àêñîíà (De Anda et al., 2005).

Íà ñòàäèè êîíå÷íîé äèôôåðåíöèàöèè è â àêñîíàõ ÌÒ
óòðà÷èâàþò ñâÿçü ñ öåíòðîñîìîé. Íàëè÷èå ÌÒ, íå ñâÿçàí-
íûõ ñ öåíòðîñîìàìè, ÿâëÿåòñÿ õàðàêòåðíîé îñîáåííîñòüþ
äèôôåðåíöèðîâàííûõ æèâîòíûõ êëåòîê, âêëþ÷àÿ ìû-
øå÷íûå, ýïèòåëèàëüíûå è íåðâíûå (Bartolini, Gundersen,
2006). Íàëè÷èå äëèííûõ îòðîñòêîâ îïðåäåëÿåò îñîáåííîñ-
òè ôóíêöèîíèðîâàíèÿ íåéðîíîâ. Ïîòðåáíîñòü â áûñòðîì
ïîÿâëåíèè íåîáõîäèìûõ áåëêîâ â îòâåò íà äåéñòâèå ñîîò-
âåòñòâóþùåãî ñèãíàëà â îòðîñòêàõ íåðâíûõ êëåòîê ðåøà-
åòñÿ çà ñ÷åò ðåãóëÿöèè òðàíñëÿöèè ìÐÍÊ, çàïàñåííûõ â
ñîñòàâå êîìïëåêñîâ ÐÍÏ, â òîì ìåñòå, ãäå ýòî íåîáõîäèìî
(Kosik, Krichevsky, 2002). Ïðè÷åì ìåõàíèçì ýòîé ðåãóëÿ-
öèè àíàëîãè÷åí òîìó, êîòîðûé èñïîëüçóåòñÿ â ðåãóëÿöèè
òðàíñëÿöèè ìÐÍÊ cyclin B, ëîêàëèçîâàííîé â öåíòðîñî-
ìàõ (Groisman et al., 2000).

Äëÿ íåéðîíîâ ïðè íàëè÷èè äëèííûõ îòðîñòêîâ îñî-
áîå çíà÷åíèå ïðèîáðåòàåò òðàíñïîðò ìàêðîìîëåêóëÿðíûõ
êîìïëåêñîâ, ñîäåðæàùèõ ìÐÍÊ, â ðàéîíû, óäàëåííûå îò
êëåòî÷íîãî ÿäðà. Ãðàíóëû ÐÍÏ, ñîäåðæàùèå áåëêè CPEB,
ìàñêèí è CPE-ñîäåðæàùèå ìÐÍÊ, ïåðåìåùàþòñÿ ïî ÌÒ.
ìÐÍÊ â ñîñòàâå ãðàíóë ÐÍÏ íå òðàíñëèðóåòñÿ (Huang
et al., 2003; Huang, Richter, 2004). Ïðè ëîêàëüíîì îñâî-
áîæäåíèè ìÐÍÊ â îòâåò íà äåéñòâèå ñîîòâåòñòâóþùåãî
ñèãíàëà îáåñïå÷èâàåòñÿ ñèíòåç òåõ áåëêîâ, êîòîðûå íåîá-
õîäèìû äëÿ ñîçäàíèÿ èçìåíåíèé, ïðîèñõîäÿùèõ â ñèíàï-
ñàõ (Kosik, Krichevsky, 2002).
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Öèòîïëàçìàòè÷åñêîå ïîëèàäåíèëèðîâàíèå ÿâëÿåòñÿ
îäíèì èç ìåõàíèçìîâ, êîòîðûé ðåãóëèðóåò òðàíñëÿöèþ
CPE-ñîäåðæàùèõ ìÐÍÊ â äåíäðèòàõ (ðèñ. 2) (Steward,
Schuman, 2001; Huang, Richter, 2004), òàê æå êàê è CPE-ñî-
äåðæàùèõ ìÐÍÊ â ðàéîíå öåíòðîñîì è âåðåòåíà (Groisman
et al., 2000; Huang, Richter, 2004), ïîñêîëüêó áåëîê CPEB
âçàèìîäåéñòâóåò ñ ÌÒ (Huang, Richter, 2004). Â äåíäðèòàõ
ïðè ñòèìóëÿöèè ðåöåïòîðà NMDA (N-methyl-D aspartate)
ïðîèñõîäèò àêòèâàöèÿ êèíàçû Àâðîðà À, êîòîðàÿ ëîêàëü-
íî (âáëèçè ñòèìóëèðîâàííîãî ñèíàïñà) ôîñôîðèëèðóåò
áåëîê CPEB (Huang et al., 2003). Òåì ñàìûì ëîêàëüíûé
ñèíòåç áåëêîâ â äåíäðèòàõ ìîæåò áûòü ñâÿçàí ñ ñèíàïòè-
÷åñêîé àêòèâíîñòüþ (Gao, 1998). Ôîñôîðèëèðîâàíèå áåë-
êà CPEB èíäóöèðóåò öèòîïëàçìàòè÷åñêîå ïîëèàäåíè-
ëèðîâàíèå è òðàíñëÿöèþ CPE-ñîäåðæàùèõ ìÐÍÊ â ðàéî-
íå ñèíàïñîâ (Huang et al., 2003), à áåëêè, âîçíèêàþùèå
â ðåçóëüòàòå ëîêàëèçîâàííîé òðàíñëÿöèè, ìîãóò îïðåäå-
ëÿòü ñèíàïòè÷åñêóþ ïëàñòè÷íîñòü (Darnell, 2003; Nicote-
ra, Bano, 2003; Huang, Richter, 2004). Èñïîëüçîâàíèå òóáó-
ëèíîâîãî àïïàðàòà â êà÷åñòâå îñíîâû äëÿ ïåðåìåùåíèÿ
ìàêðîìîëåêóëÿðíûõ êîìïëåêñîâ ÐÍÏ ïîçâîëÿåò â îïðåäå-
ëåííîì ìåñòå êëåòêè — â îòðîñòêàõ íåðâíûõ êëåòîê, òàê
æå êàê è â ðàéîíå öåíòðîñîì, ðåãóëèðîâàòü òðàíñëÿöèþ
ñïåöèôè÷åñêèõ ìÐÍÊ â îòâåò íà äåéñòâèå ñîîòâåòñòâóþ-
ùåãî ñòèìóëà. Ïîäîáíûé ìåõàíèçì ÿâëÿåòñÿ ñïîñîáîì
äëèòåëüíîãî õðàíåíèÿ èíôîðìàöèè â ñîñòàâå ÐÍÏ-êîìï-
ëåêñîâ è ñîçäàåò âîçìîæíîñòè äëÿ åå ðåàëèçàöèè ïîä äåé-
ñòâèåì êàê âíóòðèêëåòî÷íûõ, òàê è ìåæêëåòî÷íûõ ñèã-
íàëüíûõ ñèñòåì.

Ñîõðàíåíèå ðÿäà ìÐÍÊ ïîñëå òðàíñêðèïöèè â âèäå
êîìïëåêñîâ ÐÍÏ è ðåãóëÿöèÿ ýêñïðåññèè ãåíîâ íà óðîâíå
òðàíñëÿöèè ÿâëÿþòñÿ îñîáåííîñòüþ íå òîëüêî íåéðîíîâ,
íî è ñïåðìàòèä (Iguchi et al., 2006), êîòîðûå, òàê æå êàê è
íåéðîíû, ïðåäñòàâëÿþò ñîáîé ïîëÿðèçîâàííûå êëåòêè.

Öåíòðîñîìà
â ìóæñêèõ ãåíåðàòèâíûõ êëåòêàõ

Îñîáåííîñòüþ ñïåðìàòîãåíåçà ÿâëÿåòñÿ òðàíñêðèï-
öèîííàÿ àêòèâíîñòü ãåíîâ íà ìåéîòè÷åñêîé è ïîñòìåéî-
òè÷åñêîé ñòàäèÿõ. Ïðè ýòîì îïðåäåëåííàÿ ÷àñòü ñèíòåçè-
ðîâàííîé ÐÍÊ íàõîäèòñÿ â ñîñòàâå êîìïëåêñîâ ÐÍÏ è â
òå÷åíèå íåñêîëüêèõ äíåé íå òðàíñëèðóåòñÿ, ïðèñòóïàÿ ê
òðàíñëÿöèè â òðàíñêðèïöèîííî íåàêòèâíûõ ïîçäíèõ ãà-
ïëîèäíûõ êëåòêàõ — óäëèíåííûõ ñïåðìàòèäàõ (Chenna-
thukuzhi et al., 2003; Kleene, 2005; Hawthorne et al., 2006;
Iguchi et al., 2006). Ïîñòòðàíñêðèïöèîííàÿ ðåãóëÿöèÿ îò-
öîâñêèõ ìÐÍÊ íåîáõîäèìà äëÿ ñáîðêè è ôóíêöèîíèðîâà-
íèÿ ñïåðìàòîçîèäîâ (Iguchi et al., 2006), ïîñêîëüêó â ñïåð-
ìèîãåíåçå, êîãäà îêðóãëûå ñïåðìàòèäû äèôôåðåíöèðó-
þòñÿ â ñïåðìàòîçîèäû, ïðîèñõîäÿò ñëîæíûå ïðîöåññû,
âêëþ÷àþùèå â ñåáÿ íå òîëüêî ñóùåñòâåííûå èçìåíåíèÿ
ñòðóêòóðû õðîìàòèíà, íî è îáðàçîâàíèå ìîðôîëîãè÷å-
ñêèõ ñòðóêòóð, îáåñïå÷èâàþùèõ ôóíêöèîíèðîâàíèå çðå-
ëîãî ñïåðìàòîçîèäà (Fuller, 1998).

ÐÍÊ â ñîñòàâå êîìïëåêñîâ ÐÍÏ âìåñòå ñî ñïåðìàòî-
çîèäîì ìîæåò ïîïàäàòü â îîöèò ïðè îïëîäîòâîðåíèè è
îêàçûâàòü âëèÿíèå íà ïîòîìñòâî (Ostermeier et al., 2004).
Èçâåñòíî, ÷òî ïîìèìî ÿäðà ñïåðìàòîçîèäà â ÿéöåêëåòêó
ïîïàäàåò îòöîâñêàÿ öåíòðîñîìà (Callaini, Riparbelli, 1996;
Karr, 2001), à ó äðîçîôèëû — âåñü ñïåðìàòîçîèä, âêëþ÷àÿ
äëèííûé õâîñò (Karr, Pitnick, 1996). Ïîñëå ñëèÿíèÿ ïðî-
íóêëåóñîâ îòöîâñêàÿ öåíòðîñîìà ïðèíèìàåò ó÷àñòèå â ïî-
ñòðîåíèè ïåðâîãî ìèòîòè÷åñêîãî âåðåòåíà äåëåíèÿ (Cal-

laini, Riparbelli, 1996). Òàêèì îáðàçîì, öåíòðîñîìà íå
òîëüêî îáåñïå÷èâàåò ïîäâèæíîñòü ñïåðìàòîçîèäîâ, íî
ñïîñîáíà âíîñèòü ñâîé âêëàä â ðàçâèòèå ïîòîìêîâ.

Ïåðâè÷íûå ñïåðìàòîöèòû âñòóïàþò â ìåéîç I ñ ïàð-
íûìè öåíòðèîëÿìè íà êàæäîì ïîëþñå âåðåòåíà (Bonac-
corsi et al., 1998). Äóïëèêàöèÿ öåíòðèîëåé, êàê è ðåïëè-
êàöèÿ ÄÍÊ, ïðîèñõîäèò â èíòåðôàçå, ïðåäøåñòâóþùåé
ïåðâîìó äåëåíèþ ìåéîçà, îäèí ðàç, è äâà ïîñëåäóþùèõ
ìåéîòè÷åñêèõ äåëåíèÿ îñóùåñòâëÿþòñÿ áåç ïðîìåæóòî÷-
íîé ðåïëèêàöèè ÄÍÊ è äóïëèêàöèè öåíòðèîëåé (Gonzalez
et al., 1998). Ïîñëå ïåðâîãî äåëåíèÿ ìåéîçà â êàæäóþ
êëåòêó ïîïàäàåò îäíà öåíòðîñîìà, ñîäåðæàùàÿ äâå öåíò-
ðèîëè. Âî âòîðîì äåëåíèè ìåéîçà öåíòðèîëè ðàçäåëÿþòñÿ
è êàæäàÿ ôîðìèðóåò öåíòðîñîìó íà ïîëþñå âåðåòåíà äå-
ëåíèÿ. Òàêèì îáðàçîì, êàæäàÿ èç ÷åòûðåõ ñïåðìàòèä, ïîÿ-
âèâøèõñÿ â ðåçóëüòàòå äâóõ ïîñëåäîâàòåëüíûõ äåëåíèé
ìåéîçà, ïîëó÷àåò îäíó öåíòðèîëü. Ýòà öåíòðèîëü ïðåâðà-
ùàåòñÿ â áàçàëüíîå òåëüöå æãóòèêà ñïåðìàòîçîèäà (Fuller,
1993; Bonaccorsi et al., 1998).

Ó D. melanogaster íàëè÷èå öèñòû èç 16 ïåðâè÷íûõ
ñïåðìàòîöèòîâ äàåò âîçìîæíîñòü ïðîñëåäèòü çà öåíòðèî-
ëÿìè è óâèäåòü ïîñëåäñòâèÿ óòðàòû öåíòðèîëåé ó ìóòàí-
òà ïî ãåíó SAK/Plk4, âîâëå÷åííîìó â êîíòðîëü äóïëèêà-
öèè öåíòðèîëåé. Õàðàêòåðíîé îñîáåííîñòüþ ýòîãî ìóòàí-
òà ÿâëÿåòñÿ ïîòåðÿ öåíòðèîëåé â ïðîöåññå ìèòîòè÷åñêèõ
äåëåíèé â ïåðèîä ðàçâèòèÿ (Bettencourt-Dias et al., 2005).
Îêàçàëîñü, ÷òî êàê íîðìàëüíûå, òàê è ìóòàíòíûå öèñòû
ñîäåðæàò 16 ñïåðìàòîöèòîâ îäèíàêîâûõ ðàçìåðîâ. Ñïåð-
ìàòîöèòû äèêîãî òèïà ñîäåðæàò ïî ÷åòûðå öåíòðèîëè, â
òî âðåìÿ êàê áîëüøèíñòâî ñïåðìàòîöèòîâ ó ìóòàíòà öåíò-
ðèîëåé íå èìååò, à ìåíüøàÿ èõ ÷àñòü ñîäåðæèò îò îäíîé
äî ÷åòûðåõ öåíòðèîëåé. Ó ìóòàíòîâ íà ñðåçàõ óäëèíåí-
íûõ ñïåðìàòèä â áîëüøèíñòâå ñëó÷àåâ îòñóòñòâóþò êëàñ-
ñè÷åñêèå àêñîíåìíûå ÌÒ «9 + 2». Ïîýòîìó áîëüøèíñòâî
ñïåðìàòîçîèäîâ â ñåìåííèêàõ ó ìóòàíòîâ ïî ãåíó SAK íå-
ïîäâèæíû, à ìóòàíòíûå ñàìöû ñòåðèëüíû. ×àñòî êëåòêè,
êîòîðûå íå ñîäåðæàò öåíòðîñîì, õàðàêòåðèçóþòñÿ íàðó-
øåíèåì ñåãðåãàöèè õðîìîñîì è íàðóøåíèåì öèòîêèíåçà
â ìåéîçå ó ñàìöîâ (Fuller, 1998). Îäíàêî îòñóòñòâèå êîíò-
ðîëüíîé òî÷êè (checkpoint) â ìåéîçå (Inoue et al., 2004) ïî-
çâîëÿåò êëåòêàì ñ íàðóøåíèåì ÷èñëà õðîìîñîì çàâåðøàòü
ìåéîç (Bettencourt-Dias et al., 2005).

Íàðóøåíèÿ ñïåðìàòîãåíåçà õàðàêòåðíû è äëÿ ìóòàí-
òîâ d-plp ó D. melanogaster (Martinez-Campos et al., 2004).
Ó ìóòàíòîâ ñåìåííèêè âûãëÿäÿò íîðìàëüíûìè. Ïåðâè÷-
íûå ñïåðìàòîöèòû íå îáíàðóæèâàþò îòêëîíåíèé îò íîð-
ìû. Êàê è ó íîðìàëüíûõ ñàìöîâ, êàæäûé ñïåðìàòîöèò ñî-
äåðæèò äâå ïàðû îðòîãîíàëüíûõ öåíòðèîëåé. Îäíàêî ïî
ìåðå ñîçðåâàíèÿ ñïåðìàòîöèòîâ ó ìóòàíòîâ d-plp öåíò-
ðèîëè ÷àñòî óòðà÷èâàþò îðòîãîíàëüíóþ îðèåíòàöèþ è
ðàçäåëÿþòñÿ. Â ðåçóëüòàòå â ìåéîçå I ôîðìèðóþòñÿ ìóëü-
òèïîëÿðíûå âåðåòåíà. Ýòè äàííûå ïîçâîëèëè ïðåäïîëî-
æèòü, ÷òî áåëîê D-PLP íóæåí äëÿ ïîääåðæàíèÿ ñâÿçè
ìåæäó ïàðàìè öåíòðèîëåé (Martinez-Campos et al., 2004).
Çðåëûå ñïåðìàòîçîèäû ó ìóòàíòíûõ ñàìöîâ íåïîäâèæ-
íû, õîòÿ è ñîäåðæàò áàçàëüíûå òåëüöà è æãóòèêè. Ïó÷êè
ñïåðìàòîçîèäîâ èìåþò íàðóøåííóþ îðãàíèçàöèþ. Òàêèì
îáðàçîì, îòñóòñòâèå èëè àíîìàëèè öåíòðîñîì ó æèâîò-
íûõ ÿâëÿþòñÿ ñóùåñòâåííûì äåôåêòîì â ôîðìèðîâàíèè è
ôóíêöèîíèðîâàíèè ìóæñêèõ ïîëîâûõ êëåòîê, ïîñêîëüêó
ïðåæäå âñåãî ëèøàþò èõ ïîäâèæíîñòè.

Ðåñíè÷êè è æãóòèêè èãðàþò âàæíóþ ðîëü âî ìíîãèõ
ïðîöåññàõ, âêëþ÷àÿ íå òîëüêî ïîäâèæíîñòü ñïåðìàòîçîè-
äîâ, íî è ôóíêöèîíèðîâàíèå ìåõàíîñåíñîðíûõ íåéðîíîâ
(Martinez-Campos et al., 2004), à ïðèñóòñòâèå â ñïåðìàòî-
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çîèäàõ ìíîãèõ ðåöåïòîðîâ, õàðàêòåðíûõ äëÿ íåéðîíîâ,
ïîçâîëèëî îáðàçíî íàçûâàòü ñïåðìàòîçîèä «íåéðîíîì ñ
õâîñòîì» (Meizel, 2004).

Çàêëþ÷åíèå

Ñ ïîÿâëåíèåì öåíòðîñîìû êëåòêè æèâîòíûõ ïðèîá-
ðåëè öåíòð, îðãàíèçóþùèé è êîîðäèíèðóþùèé èõ æèçíå-
äåÿòåëüíîñòü, ÷òî âàæíî ïðè ïðîäâèæåíèè êëåòêè ïî êëå-
òî÷íîìó öèêëó, ïðè ôîðìèðîâàíèè êëåòî÷íîé ïîëÿðíîñòè
(Martinez-Campos et al., 2004), ìèãðàöèè ÿäåð (Callaini, Ri-
parbelli, 1996; Rieder et al., 2001). Îñîáîå çíà÷åíèå öåíòðî-
ñîìà èìååò â ôîðìèðîâàíèè ðåñíè÷åê è æãóòèêîâ, èãðàþ-
ùèõ îïðåäåëÿþùóþ ðîëü â ôóíêöèîíèðîâàíèè ñïåöèàëèçè-
ðîâàííûõ êëåòîê (Badano, Katsanis, 2006; Basto et al., 2006).

Ñîãëàñîâàííîñòü ðåïëèêàöèè ÄÍÊ ñ ðåäóïëèêàöèåé
öåíòðèîëåé, ó÷àñòèå ñåïàðàçû â ðàçúåäèíåíèè êàê öåíò-
ðèîëåé, òàê è õðîìàòèä (Nasmyth et al., 2000; Holland, Tay-
lor, 2006; Tsou, Stearns, 2006b), ðîëü öåíòðîñîìû â ïðî-
äâèæåíèè êëåòêè ïî êëåòî÷íîìó öèêëó (Rieder et al., 2001;
Doxsey et al., 2005; Sluder, 2005) ïîçâîëÿþò ïðåäïîëî-
æèòü, ÷òî öåíòðîñîìà âûñòóïàåò â êà÷åñòâå ñâîåîáðàçíîãî
ñåíñîðà, çàïóñêàþùåãî è êîîðäèíèðóþùåãî âàæíåéøèå
ýòàïû â æèçíè êëåòêè.

Ïðåäïîëàãàåìàÿ ìàòðè÷íàÿ àêòèâíîñòü êîìïîíåí-
òîâ öåíòðîñîìû (Stearns, 2001; Job et al., 2003; Wiese,
Zheng, 2006), îòíîñèòåëüíàÿ àâòîíîìíîñòü åå ðåäóïëèêà-
öèè (Wong, Stearns, 2003; Sluder, 2005) äåëàþò ïðèâëå-
êàòåëüíîé ãèïîòåçó î ðîëè ÐÍÊ â áèîãåíåçå öåíòðîñîìû
(Lambert, Nagy, 2002; Huang, Richter, 2004; Alliegro et al.,
2006). Êîìïëåêñû ÐÍÏ, ëîêàëèçîâàííûå â ðàéîíå öåíòðî-
ñîì, â îòðîñòêàõ íåðâíûõ êëåòîê, â îîöèòàõ ìíîãèõ æè-
âîòíûõ è ó÷àñòâóþùèå â ôîðìèðîâàíèè ñïåðìàòîçîèäà,
ìîãóò ïðåäñòàâëÿòü ñîáîé îñîáóþ ýâîëþöèîííî äðåâíþþ
ôîðìó õðàíåíèÿ, ðåàëèçàöèè è ïåðåäà÷è íàñëåäñòâåííîé
èíôîðìàöèè.

Ðàáîòà âûïîëíåíà ïðè ôèíàíñîâîé ïîääåðæêå Ðîñ-
ñèéñêîãî ôîíäà ôóíäàìåíòàëüíûõ èññëåäîâàíèé (ïðîåêò
06-04-49519) è ïðîãðàììû ïðåçèäåíòà ÐÔ ïî ïîääåðæêå
ìîëîäûõ ðîññèéñêèõ ó÷åíûõ è âåäóùèõ íàó÷íûõ øêîë
(ÍØ-2214.2003.4).
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CENTROSOME AS «A BRAIN» OF AN ANIMAL CELL
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Centrosomes are the major centre of microtubule nucleation and microtubule minus-ends concentration in
animal cells. Microtubule plus-ends are directed to a nucleus and chromosomes or to a cell cortex. The crossing
of signal transduction pathways and the network of interactions between signal molecules controlling cell cycle
are revealed in centrosomes. The ability of centrosomes for reduplication suggests the existence of hypothetic
template elements. It is attractive to suggest the essential role of specific centrosome-associated RNAs in bioge-
nesis of centrosomes. Untranslated RNAs playing a structural role and mRNAs that are localized in centrosomes
to regulate protein synthesis in close proximity to mitotic apparatus may be present among these RNAs. Centro-
somes positioning plays the important role in determining of cell polarity. Centrosomes are critical for the for-
mation and support of cilia and flagella having motility or sensory functions.

K e y w o r d s: microtubules, cilia and flagella, spindle, centrosome RNAs.
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