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Ã. Ï. Ïèíàåâ
Ñîêðàòèòåëüíûå ñèñòåìû êëåòêè: îò ìûøå÷íîãî ñîêðàùåíèÿ ê ðåãóëÿöèè êëåòî÷íûõ ôóíêöèé

Îáçîð ïîñâÿùåí àíàëèçó ïîñëåäîâàòåëüíûõ èçìåíåíèé íàøèõ ïðåäñòàâëåíèé î ñòðóêòóðíîé îðãàíè-
çàöèè è ôóíêöèîíàëüíîé çíà÷èìîñòè àêòèí-ìèîçèíîâîé ñèñòåìû â æèçíåäåÿòåëüíîñòè êëåòêè. Èçíà-
÷àëüíî åå ðàññìàòðèâàëè êàê ñîêðàòèòåëüíûé àïïàðàò èñêëþ÷èòåëüíî ìûøå÷íûõ êëåòîê. Çàòåì àêòèí è
ìèîçèí, à òàêæå ñîïóòñòâóþùèå èì áåëêè áûëè âûÿâëåíû â öèòîïëàçìå âñåõ íåìûøå÷íûõ êëåòîê è íà
íèõ áûëà âîçëîæåíà îòâåòñòâåííîñòü çà îñóùåñòâëåíèå ðàçíûõ âèäîâ êëåòî÷íîé ïîäâèæíîñòè. Âïîñëåä-
ñòâèè âûÿñíèëîñü, ÷òî àêòèí ÿâëÿåòñÿ âûñîêîïîëèìîðôíûì áåëêîì, ñïîñîáíûì ïðèíèìàòü ó÷àñòèå â
ôîðìèðîâàíèè ðàçíûõ ñòðóêòóð è âûïîëíåíèè ðàçíîîáðàçíûõ êëåòî÷íûõ ôóíêöèé âïëîòü äî ïðîâåäåíèÿ
âíóòðèêëåòî÷íîãî ñèãíàëà è ðåîðãàíèçàöèè õðîìàòèíà. È íàêîíåö, ñàìûå ïîñëåäíèå äàííûå ñâèäåòåëü-
ñòâóþò î íåïîñðåäñòâåííîì ó÷àñòèè àêòèíà è ìèîçèíà â òðàíñêðèïöèè ãåíîâ è ñïëàéñèíãå èíôîðìàöè-
îííûõ ÐÍÊ. Òàêèì îáðàçîì, íàêîïëåííûå ê íàñòîÿùåìó âðåìåíè äàííûå äàþò îñíîâàíèå ðàññìàòðèâàòü
èõ êàê óíèâåðñàëüíóþ ñòðóêòóðíî-ðåãóëÿòîðíóþ ñèñòåìó, ïîçâîëÿþùóþ îáúåäèíÿòü íà åäèíîé ìîëåêó-
ëÿðíîé îñíîâå ïðîòåêàíèå ïëîõî ñî÷åòàåìûõ áèîõèìè÷åñêèõ ïðîöåññîâ.

Ê ë þ ÷ å â û å ñ ë î â à: àêòèí, ìèîçèí, àêòèíñâÿçûâàþùèå áåëêè, ñîêðàòèòåëüíûé àïïàðàò, öèòîñêå-
ëåò, ïðîâåäåíèå ñèãíàëà, òðàíñêðèïöèÿ.

Äëÿ ÷åëîâåêà âñåãäà áûëî î÷åíü âàæíî îòëè÷àòü â
ñâîåì îêðóæåíèè æèâîå îò íåæèâîãî. Ñ îäíîé ñòîðîíû,
æèâîå ìîãëî áûòü èñòî÷íèêîì ïèùè, à ñ äðóãîé — ïðåä-
ñòàâëÿòü îïàñíîñòü äëÿ æèçíè. È ïåðâûì ïðèçíàêîì æè-
âîãî áûëà åãî ñïîñîáíîñòü ïåðåìåùàòüñÿ â ïðîñòðàíñòâå.
Âåðîÿòíî, ïî ýòîé ïðè÷èíå äâèãàòåëüíûå ñèñòåìû æèâîò-
íûõ ñòàëè îäíè èç ïåðâûõ îáúåêòîâ äåòàëüíûõ ôèçèîëî-
ãè÷åñêèõ è áèîõèìè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé. Êðîìå òîãî,
ìûøöû íàãëÿäíî äåìîíñòðèðîâàëè ñâîþ äâèãàòåëüíóþ
àêòèâíîñòü è áûëè ëåãêî äîñòóïíû äëÿ ïðîâåäåíèÿ ýêñïå-
ðèìåíòîâ. Åñòåñòâåííî, ÷òî èññëåäîâàòåëåé èíòåðåñîâàëî
òî, êàêèì îáðàçîì îñóùåñòâëÿåòñÿ ñîêðàùåíèå ìûøö è
êàêèå ìåõàíèçìû ëåæàò â åãî îñíîâå.

Îäíèì èç ïåðâûõ, êòî âûäåëèë â ñåðåäèíå IX â. ñî-
êðàòèòåëüíóþ ñóáñòàíöèþ èç ìûøö ëÿãóøêè è íàçâàë åå
ýíçèìîì, èëè ìèîçèíîì, áûë íåìåöêèé ó÷åíûé Êþíå
(Kuehne, 1859). Ïîçäíåå îí îïèñàë åå êàê âåùåñòâî, êîòî-
ðîå ïðè îïðåäåëåííûõ óñëîâèÿõ ñïîñîáíî ôîðìèðîâàòü
ñîêðàùàþùèéñÿ ñãóñòîê. Áîëåå ïîäðîáíî ýòó ñóáñòàíöèþ
èññëåäîâàë Õàëëèáóðòîí (Halliburton, 1887), êîòîðûé ýêñ-
òðàãèðîâàë ìûøå÷íóþ òêàíü ìëåêîïèòàþùèõ ðàçíûìè
ñïîñîáàìè è ñðàâíèâàë ïîâåäåíèå ïîëó÷åííûõ ýêñòðàêòîâ
ñ ôîðìèðîâàíèåì è ñîêðàùåíèåì ñãóñòêà êðîâè. Îí íàçû-
âàë ýòîò ýêñòðàêò ìèîçèíîâûì ôåðìåíòîì. Â òå äàëåêèå
ãîäû íå ñóùåñòâîâàëî åùå ñîâðåìåííûõ ìåòîäîâ âûäåëå-
íèÿ è àíàëèçà ÷èñòûõ áåëêîâ, ïîýòîìó âûäåëåííûé èç
ìûøö è ÷àñòè÷íî îõàðàêòåðèçîâàííûé ìèîçèí ïî ñóòè
äåëà ÿâëÿëñÿ, êàê ìû ïîíèìàåì ýòî ñåãîäíÿ, ñìåñüþ íå-
ñêîëüêèõ áåëêîâ, êîòîðàÿ ïîçäíåå ïîëó÷èëà íàçâàíèå àê-
òîìèîçèíà.

Ñëåäóþùèì è ÷ðåçâû÷àéíî âàæíûì øàãîì íà ïóòè
ïîíèìàíèÿ ìåõàíèçìîâ ìûøå÷íîãî ñîêðàùåíèÿ áûëî îò-

êðûòèå Ýíãåëüãàðäòîì è Ëþáèìîâîé íàëè÷èÿ ó ìèîçèíà
ÀÒÔàçíîé àêòèâíîñòè (Engelgardt, Lubimova, 1939; Ýíãåëü-
ãàðäò, Ëþáèìîâà, 1942). Èìè æå áûëî îáíàðóæåíî, ÷òî
ãåëü ìèîçèíà ïîä âëèÿíèåì ÀÒÔ ñïîñîáåí èçìåíÿòü ñâîé
îáúåì. Íà îñíîâàíèè ýòèõ äàííûõ îíè âûñêàçàëè ïðåäïî-
ëîæåíèå, ïîäòâåðäèâøååñÿ â äàëüíåéøåì, î òîì, ÷òî ðàñ-
ùåïëåíèå ÀÒÔ ìèîçèíîì ÿâëÿåòñÿ äâèæóùåé ñèëîé ìû-
øå÷íîãî ñîêðàùåíèÿ.

Íàèáîëåå âàæíûå îòêðûòèÿ áûëè ñäåëàíû âî âðåìÿ
Âòîðîé ìèðîâîé âîéíû â ïåðèîä 1941—1942 ãã. Àëüáåð-
òîì Ñåíò-Äü¸ðäè è Áðóíî Øòðàóáîì â Ñåãåäñêîì óíèâåð-
ñèòåòå Âåíãðèè (Straub, 1942; Szent-Gyorgyi, 1945, 1947,
1951, 2004). Îíè ïîêàçàëè, ÷òî ãèäðîëèç ÀÒÔ ìèîçèíîì
ïðîèñõîäèò â ïðèñóòñòâèè äðóãîãî áåëêà, îáíàðóæåííîãî
â ïðåïàðàòàõ. Ýòîò áåëîê áûë âûäåëåí, è òàê êàê îí àêòè-
âèðîâàë ôåðìåíòàòèâíóþ àêòèâíîñòü ìèîçèíà, åãî íàçâà-
ëè àêòèíîì, à êîìïëåêñ ýòèõ äâóõ áåëêîâ, îáëàäàþùèé
êîíòðàêòèëüíûìè ñâîéñòâàìè, ïîëó÷èë íàçâàíèå àêòî-
ìèîçèíà. Âìåñòå ñ òåì âåñüìà âàæíûå âîïðîñû, êàñàþùè-
åñÿ ìåõàíèçìîâ èñïîëüçîâàíèÿ ýíåðãèè ðàñùåïëåííûõ
ìàêðîýðãè÷åñêèõ ñâÿçåé ÀÒÔ ìîëåêóëàìè ìèîçèíà â
äâèãàòåëüíîì àêòå è ìîëåêóëÿðíûõ ìåõàíèçìîâ åãî îñó-
ùåñòâëåíèÿ, îñòàâàëèñü íåïîíÿòíûìè. Âåäóùèå ó÷åíûå
ìèðà ïûòàëèñü óñòàíîâèòü èëè ïî êðàéíåé ìåðå âûäâè-
íóòü îáîñíîâàííûå ïðåäïîëîæåíèÿ î òîì, êàê ìîãóò ïðî-
òåêàòü õèìè÷åñêèå ïðîöåññû, îáåñïå÷èâàþùèå ñîêðà-
òèòåëüíóþ ðàáîòó àêòîìèîçèíà. Îñíîâíàÿ òðóäíîñòü ñî-
ñòîÿëà â òîì, ÷òî â òî âðåìÿ íå áûëî åùå ÷åòêèõ
ïðåäñòàâëåíèé î ñòðóêòóðíîé îðãàíèçàöèè ñîêðàòèòåëü-
íîãî àïïàðàòà ìûøå÷íûõ êëåòîê.

Íàñòîÿùèé ïðîðûâ â ýòîé îáëàñòè áûë ñäåëàí ðàáîòà-
ìè Õüþ Õàêñëè. Âíà÷àëå ïðè àíàëèçå íîðìàëüíîé è îêî-
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÷åíåâøåé ìûøö ìåòîäîì äèôðàêöèè ðåíòãåíîâñêèõ ëó-
÷åé ïîä ìàëûìè óãëàìè åìó óäàëîñü ïîêàçàòü, ÷òî ñîêðà-
òèòåëüíûé àïïàðàò ïîñòðîåí èç äâóõ ñèñòåì íèòåé
(Huxley, 1953). Â äàëüíåéøåì ïðè èçó÷åíèè ñâåðõòîíêèõ
ñðåçîâ ñêåëåòíîé ìûøöû ïîä ýëåêòðîííûì ìèêðîñêîïîì
èì áûëî ïîäòâåðæäåíî íàëè÷èå òîíêèõ è òîëñòûõ íèòåé â
ñàðêîìåðàõ ìèîôèáðèëë. Ïóòåì èçáèðàòåëüíîé ýêñòðàê-
öèè ñðåçîâ óäàëîñü ïîêàçàòü, ÷òî òîëñòûå íèòè ñîñòîÿò èç
ìèîçèíà, à òîíêèå — èç àêòèíà. Áîëåå òîãî, ñ ïîìîùüþ
ïîÿâèâøåéñÿ ê òîìó âðåìåíè èíòåðôåðåíöèîííîé è ôàçî-
âî-êîíòðàñòíîé ìèêðîñêîïèè íà èçîëèðîâàííûõ ìèîôèá-
ðèëëàõ áûëî ïîêàçàíî, ÷òî êàê ïðè ðàñòÿæåíèè, òàê è ïðè
ñîêðàùåíèè òîëñòûå ìèîçèíîâûå íèòè ñîõðàíÿþò ñâîþ
äëèíó, à äëèíà I-äèñêîâ, â êîòîðûõ ðàñïîëàãàþòñÿ àêòè-
íîâûå íèòè, èçìåíÿåòñÿ. Íà îñíîâàíèè ýòèõ íàáëþäåíèé
Õàêñëè è Õàíñîí (Huxley, Hanson, 1954) áûëà ñôîðìóëè-
ðîâàíà òåîðèÿ, ñîãëàñíî êîòîðîé ñîêðàùåíèå ìûøöû îñó-
ùåñòâëÿåòñÿ ïóòåì ñêîëüæåíèÿ îòíîñèòåëüíî äðóã äðóãà
äâóõ âçàèìîäåéñòâóþùèõ íèòåé àêòèíà è ìèîçèíà. Ñî-
ãëàñíî ýòîé òåîðèè, âåäóùàÿ ðîëü â ñîêðàòèòåëüíîì àêòå
ïðèíàäëåæèò ìèîçèíó. Â ïðîöåññå ãèäðîëèçà ÀÒÔ ãîëîâ-
êè ìîëåêóë òîëñòîé íèòè ìèîçèíà ñíà÷àëà ïðèêðåïëÿþòñÿ
ê íèòè ìèîçèíà, çàòåì ñãèáàþòñÿ, ïîäòÿãèâàÿ àêòèíîâóþ
íèòü ê öåíòðó ñàðêîìåðà, è, íàêîíåö, îòêðåïëÿþòñÿ îò àê-
òèíà, âûòÿãèâàþòñÿ è ñíîâà âñòóïàþò ñ íèì â êîíòàêò. Òà-
êîé öèêë ïîâòîðÿåòñÿ íåñêîëüêî ðàç äî çàâåðøåíèÿ ñîêðà-
ùåíèÿ.

Ïîñëåäóþùèå èññëåäîâàíèÿ, ïðîâåäåííûå â ðàçíûõ
ëàáîðàòîðèÿõ ìèðà, ïîäòâåðäèëè ñôîðìóëèðîâàííûå
Õàêñëè ïîëîæåíèÿ îá îðãàíèçàöèè è ìåõàíèçìàõ ðàáîòû
ñîêðàòèòåëüíîãî àïïàðàòà ñêåëåòíûõ ìûøö. Âìåñòå ñ òåì
âûÿñíèëîñü, ÷òî ïîìèìî àêòèíà è ìèîçèíà â îñóùåñòâëå-
íèè ýòîãî ïðîöåññà ïðèíèìàåò ó÷àñòèå åùå öåëûé ðÿä
äðóãèõ áåëêîâ, âûïîëíÿþùèõ êàê ñòðóêòóðíûå, òàê è ðå-
ãóëÿòîðíûå ôóíêöèè. Ê íèì îòíîñèëèñü òðîïîìèîçèí, îò-
êðûòûé Áåéëè â 1948 ã. (Beiley, 1948), á-àêòèíèí, îáíàðó-
æåííûé â 1964 ã. (Ebashi et al., 1964), çàòåì òðîïîíèíû è
ðÿä äðóãèõ áåëêîâ. Òðîïîíèí-òðîïîìèîçèíîâûé êîìï-
ëåêñ, ðàñïîëîæåííûé íà òîíêèõ íèòÿõ àêòèíà, ïîä äåéñò-
âèåì êàëüöèÿ ñäâèãàåòñÿ è îòêðûâàåò äîñòóï ãîëîâêàì
ìèîçèíà ê àêòèíó (Lymn, Taylor, 1971).

Ýêñïåðèìåíòû ïî àíàëèçó âçàèìîäåéñòâèÿ á-àêòèíè-
íà ñ àêòèíîì in vitro ïðèâåëè ê çàêëþ÷åíèþ î òîì, ÷òî îí
ñïîñîáñòâóåò ïîïåðå÷íîìó ñâÿçûâàíèþ àêòèíîâûõ ïðîòî-
ôèáðèëë. Ñ ïîìîùüþ ìå÷åíûõ àíòèòåë áûëî ïîêàçàíî,
÷òî îí ëîêàëèçîâàí â Z-äèñêàõ ñàðêîìåðîâ è ñîåäèíÿåò
ìåæäó ñîáîé êîíöû ïðèêðåïëÿþùèõñÿ ê íèì òîíêèõ íè-
òåé àêòèíà (Schollmeyer et al., 1974).

Òàêèì îáðàçîì, ê ñåðåäèíå XX â. ñôîðìèðîâàëîñü
òâåðäîå óáåæäåíèå, êîòîðîå äåéñòâîâàëî â íàó÷íûõ êðó-
ãàõ íà ïðàâàõ çàêîíà, ÷òî èñòèííàÿ ñîêðàòèòåëüíàÿ ñèñòå-
ìà ïðåäñòàâëÿåò ñîáîé ïàðàëëåëüíî óëîæåííûå è âçàèìî-
äåéñòâóþùèå äðóã ñ äðóãîì íèòè àêòèíà è ìèîçèíà. Äëÿ
ñâÿçàííûõ ñ íèìè äðóãèõ áåëêîâ òàêæå áûëè ñòðîãî îïðå-
äåëåíû êîíêðåòíûå ôóíêöèè, íàïðàâëåííûå íà ïîääåðæà-
íèå ñòðóêòóðû ñîêðàòèòåëüíîãî àïïàðàòà è îáåñïå÷åíèå
ñàìîãî äâèãàòåëüíîãî àêòà.

Ñëåäóåò ïîä÷åðêíóòü, ÷òî âñå îñíîâîïîëàãàþùèå èñ-
ñëåäîâàíèÿ â ýòîé îáëàñòè áûëè ñäåëàíû íà ïîïåðå÷íîïî-
ëîñàòûõ áûñòðûõ ìûøöàõ ðàçíûõ æèâîòíûõ. Â òî æå
âðåìÿ àíàëèç ïîâåäåíèÿ ðàçíûõ òèïîâ ìûøö, òàêèõ êàê
ãëàäêèå ìûøöû âíóòðåííèõ îðãàíîâ, ñåðäå÷íûå, à òàêæå
ïîïåðå÷íîïîëîñàòûå, íàõîäÿùèåñÿ íà ðàçíûõ ñòàäèÿõ
ôîðìèðîâàíèÿ â ïðîöåññå îíòîãåíåçà, ïîêàçàë, ÷òî õàðàê-
òåð èõ äâèãàòåëüíîé àêòèâíîñòè ðàçëè÷àåòñÿ, íåñìîòðÿ íà

òî ÷òî èõ ñîêðàòèòåëüíàÿ ñèñòåìà òàêæå ïîñòðîåíà íà
îñíîâå àêòèíîâûõ è ìèîçèíîâûõ ñòðóêòóð. Âîçíèêàë âî-
ïðîñ î òîì, ìîãóò ëè çàâèñåòü íàáëþäàåìûå ðàçëè÷èÿ îò
îñîáåííîñòåé èííåðâàöèè, ïðîñòðàíñòâåííîé îðãàíèçà-
öèè ñîêðàòèòåëüíîãî àïïàðàòà èëè æå îò ñâîéñòâ ñàìèõ
ñîêðàòèòåëüíûõ áåëêîâ. Àíàëèç ìîëåêóë àêòîìèîçèíà,
ïîëó÷åííîãî èç ìûøö êðîëèêà íà ðàçíûõ ñòàäèÿõ ðàçâè-
òèÿ, ìåòîäîì äèíàìè÷åñêîãî äâîéíîãî ëó÷åïðåëîìëåíèÿ
ïîêàçàë, ÷òî îíè äåéñòâèòåëüíî ðàçëè÷àþòñÿ ïî ñòðóêòó-
ðå (Ïèíàåâ, 1964). Äàëüíåéøèå èññëåäîâàíèÿ â ýòîì íà-
ïðàâëåíèè, ïðîâåäåííûå â íàøåé ëàáîðàòîðèè, ïîçâîëèëè
óñòàíîâèòü, ÷òî èìåííî àêòèíû ðàçíîãî ïðîèñõîæäåíèÿ
ðàçëè÷àþòñÿ ïî ôîðìå è ðàçìåðó ÷àñòèö, çàâèñÿùèõ îò
ñòåïåíè ïîëèìåðèçàöèè áåëêà è ñòàáèëüíîñòè îáðàçóå-
ìûõ ïîëèìåðîâ (Ïèíàåâ, Õàéòëèíà, 1972). Ïîëó÷åííûå
ðåçóëüòàòû ïðèâåëè íàñ ê ïðåäïîëîæåíèþ î âîçìîæíîì
ñóùåñòâîâàíèè ðàçíûõ ôîðì àêòèíà â ìûøå÷íûõ êëåò-
êàõ. Â ïîñëåäóþùèõ ðàáîòàõ äðóãèõ àâòîðîâ áûëî ÷åòêî
óñòàíîâëåíî, ÷òî àêòèí ÿâëÿåòñÿ âûñîêîïîëèìîðôíûì
áåëêîì (Aebi et al., 1981).

Â 1970-å ãîäû íà÷èíàåòñÿ èíòåíñèâíîå èçó÷åíèå ïî-
äâèæíîñòè íåìûøå÷íûõ êëåòîê ñ öåëüþ óñòàíîâèòü ñõîä-
ñòâî ñîêðàòèòåëüíûõ ñèñòåì. Ýòè ðàáîòû âíà÷àëå âñòðå-
òèëè ñèëüíîå ñîïðîòèâëåíèå ñî ñòîðîíû òåõ èññëåäî-
âàòåëåé, êîòîðûå ñ÷èòàëè, ÷òî ñîêðàòèòåëüíûé àïïàðàò
ìûøå÷íûõ êëåòîê, ïîñòðîåííûé íà îñíîâå âçàèìîäåéñò-
âóþùèõ àêòèíîâûõ è ìèîçèíîâûõ íèòåé, ÿâëÿåòñÿ åäèí-
ñòâåííîé è óíèêàëüíîé äâèãàòåëüíîé ñèñòåìîé. Íà ïðî-
õîäèâøèõ â òå ãîäû êîíôåðåíöèÿõ è ñèìïîçèóìàõ âîçíè-
êàëè îæåñòî÷åííûå äèñêóññèè, â õîäå êîòîðûõ áîëü-
øèíñòâîì ñïåöèàëèñòîâ â îáëàñòè ìûøå÷íîãî ñîêðàùåíèÿ
óòâåðæäàëîñü, ÷òî ïîäâèæíîñòü íåìûøå÷íûõ êëåòîê â
êîðíå îòëè÷àåòñÿ îò ìûøå÷íîãî ñîêðàùåíèÿ è äîëæíà
áûòü ïîñòðîåíà íà äðóãèõ ïðèíöèïàõ.

Òåì íå ìåíåå èññëåäîâàíèÿ ïðîäîëæàëèñü, è áëàãîäà-
ðÿ ïîëó÷åíèþ ñïåöèôè÷åñêèõ àíòèòåë äîâîëüíî áûñòðî
âûÿñíèëîñü, ÷òî âñå îñíîâíûå — ìàæîðíûå è ìèíîðíûå
áåëêè ñîêðàòèòåëüíîãî àïïàðàòà ìûøö — ïðèñóòñòâóþò
è â íåìûøå÷íûõ êëåòêàõ (Lazarides, 1975). Àêòèí áûë âû-
äåëåí èç íåìûøå÷íûõ êëåòîê ðàçëè÷íûõ òèïîâ, è îêàçà-
ëîñü, ÷òî îí ÿâëÿåòñÿ îäíèì èç îñíîâíûõ áåëêîâ öèòî-
ïëàçìû (Pollard, Weihing, 1974). Îí âûÿâëÿåòñÿ â êëåòêàõ
â âèäå ìèêðîôèëàìåíòîâ, ðàñïîëîæåííûõ â êîðòåêñå, â
ïîäìåìáðàííîé ñåòè, â ìèêðîâîðñèíêàõ, à òàêæå â âèäå
äëèííûõ ïó÷êîâ, îòõîäÿùèõ îò êëåòî÷íîé ìåìáðàíû ïî
íàïðàâëåíèþ ê öåíòðó êëåòêè, êîòîðûå â äàëüíåéøåì ïî-
ëó÷èëè íàçâàíèå ñòðåññ-ôèáðèëë (Goldman et al., 1975).
Áîëåå òîãî, áûëî ïðîäåìîíñòðèðîâàíî, ÷òî óæå èçâåñòíûå
ñîêðàòèòåëüíûå áåëêè — ìèîçèí, òðîïîìèîçèí è á-àêòè-
íèí — ðàñïðåäåëÿþòñÿ ïåðèîäè÷åñêè âäîëü ñòðåññ-ôèá-
ðèëë àíàëîãè÷íî èõ ëîêàëèçàöèè â ìèîôèáðèëëàõ ñêå-
ëåòíûõ ìûøö (Gordon, 1978). Ïîýòîìó ñòðåññ-ôèáðèëëû
âûïîëíÿþò ñõîäíóþ ñ ìèîôèáðèëëàìè äâèãàòåëüíóþ
ôóíêöèþ, ñîçäàâàÿ ìåõàíè÷åñêîå íàòÿæåíèå, èëè «òîíóñ»
êëåòêè. Â òî æå âðåìÿ äðóãèå ñîñòîÿùèå èç àêòèíà ñòðóê-
òóðû ëèáî íå ñîäåðæàëè ýòèõ áåëêîâ, ëèáî áûëè ñâÿçàíû
ñ íèìè òîëüêî ÷àñòè÷íî, ÷òî âûçûâàëî ñîìíåíèå â èõ ñïî-
ñîáíîñòè îñóùåñòâëÿòü äâèãàòåëüíóþ àêòèâíîñòü. Íàïðî-
òèâ, â íåïîñðåäñòâåííîì êîíòàêòå ñ ýòèìè ñòðóêòóðàìè
áûëè âûÿâëåíû íîâûå ìèíîðíûå áåëêè, êîòîðûõ íå áûëî
â ñîñòàâå ñîêðàòèòåëüíîãî àïïàðàòà ìûøå÷íûõ êëåòîê.
Òàê, íàïðèìåð, â ôèëîïîäèÿõ è ìèêðîâîðñèíêàõ ñ ïó÷êà-
ìè àêòèíîâûõ ôèëàìåíòîâ, ñîñòàâëÿþùèõ èõ îñíîâó,
âçàèìîäåéñòâîâàëè ýçðèí, ìîåçèí è ðàäèêñèí, à â ìåñòàõ
íåïîñðåäñòâåííîãî êîíòàêòà àêòèíîâûõ ñòðóêòóð ñ êëå-
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òî÷íîé ìåìáðàíîé — ôèëàìèí, âèíêóëèí, ïàêñèëèí, òåí-
çèí è çèêñèí.

Â ýòè æå ãîäû ïðîâåäåííûé íàìè ñðàâíèòåëüíûé àíà-
ëèç ñîñòàâà ñîêðàòèòåëüíûõ áåëêîâ çàïèðàòåëüíûõ ìûøö
26 âèäîâ äâóñòâîð÷àòûõ ìîëëþñêîâ âûÿâèë ñóùåñòâåí-
íûå ðàçëè÷èÿ ñîäåðæàíèÿ â íèõ àêòèíà è ìèîçèíà â çàâè-
ñèìîñòè îò ñòðóêòóðíîé îðãàíèçàöèè ñîêðàòèòåëüíîãî àï-
ïàðàòà (Ìàðãóëèñ, Ïèíàåâ, 1976, 1977; Margulis et al.,
1979). Ïî ìåðå ïåðåõîäà îò òèïè÷íûõ ïîïåðå÷íîïîëîñà-
òûõ ìûøö ê êîñîèñ÷åð÷åííûì è äàëåå ê ãëàäêèì ìûøöàì
íàáëþäàëîñü ïîñëåäîâàòåëüíîå èçìåíåíèå ñîîòíîøåíèÿ â
íèõ êîëè÷åñòâ àêòèíà è ìèîçèíà. Åñëè â ïîïåðå÷íîïîëî-
ñàòûõ ìûøöàõ èõ ñîäåðæàíèå áûëî ñîïîñòàâèìî, òî â
ãëàäêèõ àêòèíà áûëî âî ìíîãî ðàç áîëüøå, ÷åì ìèîçèíà.
Ïîñëåäíèé æå, ñîãëàñíî òåîðèè Õàêñëè, ÿâëÿëñÿ ãëàâíûì
äâèãàòåëåì ñîêðàòèòåëüíîãî àêòà. Ïîýòîìó ïîëó÷åííûå
íàìè äàííûå ïðèâîäèëè ê ïðåäïîëîæåíèþ î òîì, ÷òî àê-
òèí ïîìèìî ó÷àñòèÿ â ïðîöåññå ñîêðàùåíèÿ äàæå è â ìû-
øå÷íûõ êëåòêàõ ìîæåò âûïîëíÿòü è êàêèå-òî äðóãèå
ôóíêöèè.

Äåéñòâèòåëüíî, ñîãëàñíî ìíîãî÷èñëåííûì íàáëþäå-
íèÿì, àêòèíîâûå ôèëàìåíòû íåìûøå÷íûõ êëåòîê îêàçà-
ëèñü âîâëå÷åííûìè â îñóùåñòâëåíèå ñàìûõ ðàçíîîáðàç-
íûõ ïðîöåññîâ. Îíè ó÷àñòâóþò â ïîääåðæàíèè ôîðìû
êëåòîê, èõ ìèãðàöèè, ïðèêðåïëåíèè ê ñóáñòðàòó, ðàñïëàñ-
òûâàíèè íà íåì, â öèòîêèíåçå, à òàêæå âî ìíîãèõ äðóãèõ
ÿâëåíèÿõ (Wessels et al., 1971; Goldman, Knipe, 1972).
Â ñâÿçè ñ òåì ÷òî îñíîâíàÿ ÷àñòü ïåðå÷èñëåííûõ ïðîöåñ-
ñîâ â òîé èëè èíîé ñòåïåíè ñâÿçàíà ñ ïåðåìåùåíèåì ñà-
ìîé êëåòêè èëè åå îòäåëüíûõ ÷àñòåé â ïðîñòðàíñòâå, ðàç-
íîîáðàçíûå àêòèíîâûå ñòðóêòóðû ìîæíî áûëî ðàññìàò-
ðèâàòü êàê ýëåìåíòû îáùåé äâèãàòåëüíîé ñèñòåìû
êëåòêè. Òàêîé âçãëÿä íå ïðîòèâîðå÷èë ñëîæèâøåìóñÿ îá-
ùåïðèíÿòîìó ïðåäñòàâëåíèþ î íàëè÷èè â öèòîïëàçìå
ëþáûõ êëåòîê ñïåöèàëèçèðîâàííûõ ôèáðèëëÿðíûõ ñòðóê-
òóð, ïðåäíàçíà÷åííûõ äëÿ îñóùåñòâëåíèÿ êëåòî÷íîé ïî-
äâèæíîñòè. Â ïîëüçó òàêîãî ïðåäñòàâëåíèÿ ñëóæèëè è
íàøè èññëåäîâàíèÿ ñòðóêòóðíîé îðãàíèçàöèè ñîêðàòè-
òåëüíîãî àïïàðàòà êóëüòèâèðóåìûõ êàðäèîìèîöèòîâ, êî-
òîðûå ïîêàçàëè, ÷òî â ïåðâûå äíè ïîñëå ïåðåâîäà êëåòîê â
êóëüòóðó èõ öèòîïëàçìà çàïîëíåíà áîëüøèì ÷èñëîì ïà-
ðàëëåëüíî îðèåíòèðîâàííûõ òèïè÷íûõ ìèîôèáðèëë. Ïî
ìåðå äàëüíåéøåãî êóëüòèâèðîâàíèÿ îäíîâðåìåííî ïðîèñ-
õîäÿò èçìåíåíèå ôîðìû êëåòîê, êîòîðûå íà÷èíàþò íàïî-
ìèíàòü ðàñïëàñòàííûå íåìûøå÷íûå êëåòêè, óâåëè÷åíèå
èõ ðàçìåðîâ è ðåîðãàíèçàöèÿ ñîêðàòèòåëüíîãî àïïàðàòà,
ïîñòåïåííî ïðåâðàùàþùåãîñÿ â áîëüøîå ÷èñëî ðàäèàëü-
íî ðàñïîëîæåííûõ ñòðåññ-ôèáðèëë. Ìèîôèáðèëëÿðíàÿ
ñòðóêòóðà ïðè ýòîì ñîõðàíÿåòñÿ òîëüêî â öåíòðàëüíîé ÷à-
ñòè êëåòîê. Ïðèáëèçèòåëüíî ÷åðåç 3 íåä êóëüòèâèðîâàíèÿ
ïðîèñõîäèò îáðàòíûé ïðîöåññ, ñîñòîÿùèé â âîññòàíîâëå-
íèè èñõîäíîé ñòðóêòóðû ñîêðàòèòåëüíîãî àïïàðàòà. Êëåò-
êè âíîâü îêàçûâàþòñÿ ïîëíîñòüþ çàïîëíåííûìè ìèî-
ôèáðèëëàìè (Áîðèñîâ è äð., 1989). Ýòè èññëåäîâàíèÿ â
î÷åðåäíîé ðàç ïðîäåìîíñòðèðîâàëè, ÷òî ìåæäó ñîêðàòè-
òåëüíûìè ñèñòåìàìè ìûøå÷íûõ è íåìûøå÷íûõ êëåòîê
íåò ïðèíöèïèàëüíûõ ðàçëè÷èé. Â ÷àñòíîñòè, â ñòðóêòóðå
îáðàçóþùèõñÿ â ïðîöåññå êóëüòèâèðîâàíèÿ ñòðåññ-ôèá-
ðèëë âûÿâëÿëàñü òà æå ìûøå÷íàÿ èçîôîðìà á-àêòèíèíà,
êîòîðàÿ âõîäèëà â ñîñòàâ èñõîäíûõ ìèîôèáðèëë. ×òî æå
êàñàåòñÿ õàðàêòåðà èõ ïðîñòðàíñòâåííîé îðãàíèçàöèè, òî
îí, ïî-âèäèìîìó, ìîæåò çàâèñåòü îò òîãî ìèêðîîêðóæå-
íèÿ, â êîòîðîå ïîïàäàåò êëåòêà.

Ñóùåñòâåííûì îòëè÷èåì ñîêðàòèòåëüíûõ ñèñòåì íå-
ìûøå÷íûõ êëåòîê îò ìûøå÷íûõ ÿâëÿåòñÿ èõ âûñîêàÿ äè-

íàìè÷íîñòü. Ñîêðàòèòåëüíûé àïïàðàò ìûøå÷íûõ êëåòîê
ïðàêòè÷åñêè íå ìåíÿåò ñâîþ ñòðóêòóðó, à åñëè òàêèå èç-
ìåíåíèÿ è ïðîèñõîäÿò â ïðîöåññå êóëüòèâèðîâàíèÿ, òî
ïðîöåññ åãî ðåîðãàíèçàöèè çàíèìàåò äíè è äàæå íåäåëè.
Íàïðîòèâ, ñîäåðæàùèå àêòèí ñòðóêòóðû íåìûøå÷íûõ
êëåòîê ïîäâåðãàþòñÿ ïîñòîÿííûì è áûñòðûì ïåðåñòðîé-
êàì ïðè ïåðåõîäå êëåòêè èç îäíîãî ñîñòîÿíèÿ â äðóãîå.

Ýòè ïðåîáðàçîâàíèÿ öèòîñêåëåòà îñîáåííî ÿðêî âûÿâ-
ëÿþòñÿ â êóëüòèâèðóåìûõ êëåòêàõ ïðàêòè÷åñêè âñåõ òè-
ïîâ. Ïðè ïîìåùåíèè ñóñïåíçèè êëåòîê â ïèòàòåëüíîé ñðå-
äå â êóëüòóðàëüíûé ñîñóä îíè ñíà÷àëà èìåþò êðóãëóþ
ôîðìó è äåìîíñòðèðóþò ïîëíîå îòñóòñòâèå â öèòîïëàçìå
êàêèõ-ëèáî âûðàæåííûõ ñòðóêòóð öèòîñêåëåòà. Àêòèí
âûÿâëÿåòñÿ íà ýòîé ñòàäèè ëèøü â âèäå äèôôóçíîãî îêðà-
øèâàíèÿ, ÷òî ñâèäåòåëüñòâóåò î òîì, ÷òî â äàííîå âðåìÿ
îí íàõîäèòñÿ â êëåòêå ëèøü â âèäå êîðîòêèõ îëèãîìåðîâ.
Çàòåì â òå÷åíèå íåñêîëüêèõ ÷àñîâ ïðîèñõîäÿò ïîñòåïåí-
íîå ïðèêðåïëåíèå êëåòîê ê ïîâåðõíîñòè ñîñóäà è ðàñïëàñ-
òûâàíèå íà íåé, êîòîðîå ñîïðîâîæäàåòñÿ ôîðìèðîâàíèåì
ðàçíîãî òèïà àêòèíîâûõ ñòðóêòóð, â ïåðâóþ î÷åðåäü
ñòðåññ-ôèáðèëë. Ïðè íà÷àëå äâèæåíèÿ êëåòîê ïî ñóáñòðà-
òó èçìåíÿþòñÿ èõ ôîðìà è ïðîñòðàíñòâåííàÿ îðãàíèçàöèÿ
óæå ñôîðìèðîâàííîé ñèñòåìû àêòèíîâûõ ñòðóêòóð. Âíà-
÷àëå íà ïåðåäíåì êðàå êëåòêè îáðàçóåòñÿ øèðîêàÿ ëàìåë-
ëà, íàñûùåííàÿ ñåòüþ ïó÷êîâ àêòèíîâûõ ôèëàìåíòîâ.
Îäíîâðåìåííî ñ ýòèì ïðîèñõîäèò ðàçáîðêà èëè ïåðåîðè-
åíòàöèÿ ñîõðàíèâøèõñÿ â öèòîïëàçìå ñòðåññ-ôèáðèëë.
Ïðè îñóùåñòâëåíèè ìåæêëåòî÷íûõ âçàèìîäåéñòâèé êëåò-
êè ñîçäàþò äëèííûå ôèëîïîäèè, çàïîëíåííûå ïó÷êàìè
ïàðàëëåëüíî óëîæåííûõ àêòèíîâûõ ôèëàìåíòîâ. Ïðè ïå-
ðåõîäå êëåòîê ê ìèòîçó îíè ñíîâà ïðèîáðåòàþò îêðóãëóþ
ôîðìó, à âñÿ ðàçâåòâëåííàÿ ñèñòåìà àêòèíîâûõ ñòðóêòóð
ðàçáèðàåòñÿ. Çàòî â îáëàñòè ïîñëåäóþùåãî ðàçäåëåíèÿ
ìàòåðèíñêîé êëåòêè íà äâå äî÷åðíèå îáðàçóåòñÿ ìîùíûé
àêòîìèîçèíîâûé òÿæ, êîòîðûé, ñæèìàÿñü, ñîåäèíÿåò äðóã
ñ äðóãîì ïðîòèâîïîëîæíûå ñòîðîíû êëåòî÷íîé ìåìáðà-
íû è òàêèì îáðàçîì ïðèâîäèò åå ê äåëåíèþ.

Ïîâåäåíèå êëåòîê â ôèçèîëîãè÷åñêèõ óñëîâèÿõ ñóùå-
ñòâîâàíèÿ â ñîñòàâå òêàíåé ðåãóëèðóåòñÿ êàê ïîñòîÿííî
ïðèñóòñòâóþùèìè è êîíòàêòèðóþùèìè ñ íèìè áåëêàìè
âíåêëåòî÷íîãî ìàòðèêñà, òàê è ðàñòâîðèìûìè áèîëîãè÷å-
ñêè àêòèâíûìè ìîëåêóëàìè — ðîñòîâûìè ôàêòîðàìè,
ãîðìîíàìè è õåìîòàêòè÷åñêèìè ïåïòèäàìè. Àäãåçèîííûå
êîíòàêòû êëåòêè ñ âíåêëåòî÷íûì ìàòðèêñîì óñòàíàâëè-
âàþòñÿ ñ ïîìîùüþ ñïåöèôè÷åñêèõ ïîâåðõíîñòíûõ ðåöåï-
òîðîâ èíòåãðèíîâ, è îáðàçóþùèåñÿ ïðè ýòîì ëèãàíä-ðå-
öåïòîðíûå êîìïëåêñû îêàçûâàþò ðåøàþùåå âëèÿíèå
íà äèíàìèêó è àðõèòåêòóðó ñèñòåìû ìèêðîôèëàìåíòîâ
(Yamada, Miyamoto, 1995). Ïðè ýòîì ïîä ìåìáðàíîé êëåò-
êè ôîðìèðóþòñÿ òàê íàçûâàåìûå ôîêàëüíûå êîíòàêòû,
ñîñòîÿùèå èç óæå óïîìÿíóòûõ ðàíåå àêòèíñâÿçûâàþùèõ
áåëêîâ, îò êîòîðûõ îòõîäÿò ñòðåññ-ôèáðèëëû. Òàêèì îá-
ðàçîì, óñòàíàâëèâàåòñÿ ïðÿìàÿ ñâÿçü ìåæäó âíåêëåòî÷-
íûì ìàòðèêñîì è öèòîïëàçìàòè÷åñêèìè àêòèíîâûìè
ñòðóêòóðàìè (Vasiliev, Gelfand, 1973).

Ïîäîáíûå ëèãàíä-ðåöåïòîðíûå êîìïëåêñû îáðàçóþò
è ðîñòîâûå ôàêòîðû. Â ÷àñòíîñòè, íà êëåòêàõ ëèíèè A431
áûëî ïîêàçàíî, ÷òî ïðè âçàèìîäåéñòâèè ýïèäåðìàëüíîãî
ôàêòîðà ðîñòà (ÝÔÐ) ñ ñîîòâåòñòâóþùèìè ïîâåðõíîñòíû-
ìè ðåöåïòîðàìè îáðàçóþòñÿ êîíòàêòû ïîñëåäíèõ ñ ïðè-
ìåìáðàííûìè ìèêðîôèëàìåíòàìè (Van Bergen en Heve-
gouwen et al., 1989; Van Belzen et al., 1990). Èññëåäóÿ íà
òåõ æå êëåòêàõ ïðîöåññ êëàñòåðèçàöèè ðåöåïòîðîâ ÝÔÐ,
íàì óäàëîñü ïîêàçàòü, ÷òî êîðòèêàëüíûå àêòèíîâûå ìèê-
ðîôèëàìåíòû íå òîëüêî êîíòàêòèðóþò ñ ýòèìè ðåöåïòîðà-
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ìè, íî è ïðèíèìàþò àêòèâíîå ó÷àñòèå â èõ ïåðåìåùåíèè
ê ïîëþñó êëåòêè è îáðàçîâàíèè åäèíîãî àãðåãàòà (òàê íà-
çûâàåìûé ïðîöåññ êýïèíãà). Àêòèíñâÿçûâàþùèå áåëêè
ñïåêòðèí, àííåêñèí è âèíêóëèí âìåñòå ñ àêòèíîì âõîäÿò â
ñîñòàâ îáðàçóþùèõñÿ ïðè ýòîì ïîäìåìáðàííûõ êîìïëåê-
ñîâ, ïðè÷åì ñïåêòðèí ïðèíèìàåò ó÷àñòèå òîëüêî â îáðàçî-
âàíèè êîìïëåêñà, à çàòåì âûõîäèò èç íåãî (Õðåáòóêîâà è
äð., 1989; Khrebtukova et al., 1991; Kwiatkowska et al.,
1991). Áîëåå òîãî, ïîçäíåå â ýêñïåðèìåíòàõ in vitro äðóãè-
ìè èññëåäîâàòåëÿìè áûëî ïîêàçàíî, ÷òî ðåöåïòîð ÝÔÐ
ñïîñîáåí âçàèìîäåéñòâîâàòü è íåïîñðåäñòâåííî ñ ïîëè-
ìåðíûì àêòèíîì, ïîýòîìó àâòîðû íàçâàëè åãî àêòèíñâÿ-
çûâàþùèì áåëêîì (Den Hartigh et al., 1992). Çàêëþ÷åíèå,
êîòîðîå ñäåëàëè àâòîðû ýòîé ðàáîòû, áëåñòÿùå äåìîíñò-
ðèðóåò íåîäíîçíà÷íîñòü íàøèõ îïðåäåëåíèé è âûòåêàþ-
ùèõ èç íèõ ïîñëåäñòâèé. Äëÿ âñåõ, êòî ðàáîòàåò â îáëàñòè
èññëåäîâàíèÿ ìåõàíèçìîâ êëåòî÷íîé ïîäâèæíîñòè, òåð-
ìèí «àêòèíñâÿçûâàþùèå áåëêè» îçíà÷àåò ïî óìîë÷àíèþ,
÷òî ýòî ñïåöèàëèçèðîâàííûå áåëêè, â îáÿçàííîñòè êîòî-
ðûõ âõîäèò ó÷àñòèå â ïîñòðîåíèè è îáåñïå÷åíèè ôóíêöèî-
íèðîâàíèÿ äâèãàòåëüíûõ ñèñòåì êëåòêè. Èñõîäÿ æå èç ëî-
ãèêè äàííûõ èññëåäîâàòåëåé àêòèíñâÿçûâàþùèå áåëêè —
ýòî áåëêè, êîòîðûå èìåþò ñâîè íåçàâèñèìûå ôóíêöèè,
íî ïðè îïðåäåëåííûõ óñëîâèÿõ ñïîñîáíû âñòóïàòü è
âî âçàèìîäåéñòâèå ñ àêòèíîì. Òîãäà ïðàâèëüíî ëè äàâàòü
èì òàêîå íàçâàíèå? È ìîæåò áûòü, è ýòî ïîõîæå íà ïðàâ-
äó, ïîÿâëÿþùèåñÿ â ëèòåðàòóðå âñå íîâûå è íîâûå àêòèí-
ñâÿçûâàþùèå áåëêè âîâñå íå èñïîëíÿþò îáîçíà÷åííûõ
ðàíåå äëÿ íèõ ôóíêöèé è ÿâëÿþòñÿ òàêîâûìè ÷èñòî
óñëîâíî.

Íàïðèìåð, íà ïîñëåäíåé êîíôåðåíöèè ïî ñòðóêòóðå è
ôóíêöèè öèòîñêåëåòà, êîòîðàÿ ïðîõîäèëà â ìàå 2008 ã. â
Ñòîêãîëüìå, áûë äîêëàä î íîâîì áåëêå, êîòîðûé âûäåëÿ-
åòñÿ ïðè îïðåäåëåííûõ óñëîâèÿõ âìåñòå ñ àêòèíîì.
È õîòÿ àâòîðû íå ñìîãëè ïðåäñòàâèòü êàêèå-ëèáî óáåäè-
òåëüíûå äàííûå î åãî âëèÿíèè íà îñíîâíûå ñâîéñòâà àê-
òèíà, åãî, òåì íå ìåíåå, íàçâàëè íîâûì àêòèíñâÿçûâàþ-
ùèì áåëêîì (Ahuja et al., 2008).

Ïî ìåðå èçó÷åíèÿ âçàèìîäåéñòâèÿ êëåòîê ñ ðàçíûìè
áåëêàìè âíåêëåòî÷íîãî ìàòðèêñà, ðîñòîâûìè ôàêòîðàìè
è äðóãèìè áèîëîãè÷åñêè àêòèâíûìè ìîëåêóëàìè ïîñòå-
ïåííî âûÿñíÿëîñü, ÷òî îáðàçîâàíèå ëèãàíä-ðåöåïòîðíûõ
êîìïëåêñîâ ñîïðîâîæäàåòñÿ, ñ îäíîé ñòîðîíû, ñïåöèôè÷-
íûì äëÿ äàííîãî âîçäåéñòâèÿ êëåòî÷íûì îòâåòîì, âêëþ-
÷àÿ ýêñïðåññèþ ñîîòâåòñòâóþùèõ ãåíîâ, à ñ äðóãîé —
ïðèâîäèò ê ðåîðãàíèçàöèè ñòðóêòóð àêòèíîâîãî öèòîñêå-
ëåòà. Ýòè äâà îäíîâðåìåííî ïðîòåêàþùèõ ïðîöåññà åñòå-
ñòâåííî ïðèâîäèëè ê ïðåäïîëîæåíèþ îá ó÷àñòèè ñèñòåìû
àêòèíîâûõ ìèêðîôèëàìåíòîâ â ïåðåäà÷å ñèãíàëà ñ ïî-
âåðõíîñòè êëåòêè â ÿäðî. Îáðàáîòêà êëåòîê öèòîõàëàçè-
íîì B èëè öèêëîãåêñèìèäîì — àãåíòàìè, èçáèðàòåëüíî
ðàçðóøàþùèìè ñòðóêòóðû öèòîñêåëåòà, ïðèâîäèëà èëè ê
ïðåêðàùåíèþ ïðîõîæäåíèÿ ñèãíàëà, èëè ê åãî èçìåíå-
íèþ. Ýòè äàííûå ïîäòâåðæäàëè âûñêàçàííûå ïðåäïîëî-
æåíèÿ îá ó÷àñòèè öèòîñêåëåòà â ïðîâåäåíèè ñèãíàëà.

Íàèáîëåå îáñòîÿòåëüíî ïîäîøåë ê èçó÷åíèþ ýòîãî
âîïðîñà Òåîäîð Ïàêê (Puck, 1977). Íà êëåòêàõ ëèíèè êè-
òàéñêîãî õîìÿ÷êà ÑÍÎ Ê1, êîòîðûå áûëè ïîëó÷åíû èì èç
çëîêà÷åñòâåííîé îïóõîëè è, ñëåäîâàòåëüíî, èìåëè äåôîð-
ìèðîâàííûé öèòîñêåëåò, îí ïîêàçàë, ÷òî îáðàáîòêà êëå-
òîê öèêëè÷åñêèì ÀÌÔ ïðèâîäèò ê âîññòàíîâëåíèþ íîð-
ìàëüíîãî ôåíîòèïà, â ÷àñòíîñòè ê ðàçâèòèþ öèòîñêåëåòà.
Ðàçðóøåíèå æå öèòîñêåëåòà öèòîõàëàçèíîì B èëè öèêëî-
ãåêñèìèäîì ñîïðîâîæäàëîñü âîññòàíîâëåíèåì èñõîäíîãî
ôåíîòèïà, ò. å. êëåòêè ïðè òðàíñïëàíòàöèè æèâîòíûì îá-

ðàçîâûâàëè îïóõîëè, ìîãëè êóëüòèâèðîâàòüñÿ â ïîëóæèä-
êîì àãàðå è ñíîâà èìåëè äåôîðìèðîâàííûé öèòîñêåëåò.
Îí íå îñòàíîâèëñÿ íà ýòîì, à âûäåëèë ÿäðà, îáðàáîòàë èõ
ÄÍÊàçîé I è ïðîâåë ýëåêòðîôîðåòè÷åñêèé àíàëèç ïîëó-
÷èâøèõñÿ ôðàãìåíòîâ ÄÍÊ âî âñåõ òðåõ ïîïóëÿöèÿõ êëå-
òîê — èñõîäíûõ, ïîñëå âîçäåéñòâèÿ öèêëè÷åñêîãî ÀÌÔ
è îáðàáîòàííûõ àãåíòàìè, ðàçðóøàþùèìè öèòîñêåëåò.
Áîëåå òîãî, îí ïðîâåë ÄÍÊ—ÄÍÊ-ãèáðèäèçàöèþ ñ
47 çîíäàìè (ïîñëåäîâàòåëüíîñòÿìè ÄÍÊ) è îáíàðóæèë,
÷òî â õðîìàòèíå åñòü òàêèå ïîñëåäîâàòåëüíîñòè, êîòîðûå
ñòàíîâÿòñÿ äîñòóïíûìè äëÿ ÄÍÊàçû òîëüêî ïîñëå îáðà-
áîòêè êëåòîê öèòîõàëàçèíîì B. Èç ýòèõ ðåçóëüòàòîâ îí
ñäåëàë âïîëíå îáîñíîâàííûé âûâîä î òîì, ÷òî öåëîñò-
íîñòü öèòîñêåëåòà ÿâëÿåòñÿ íåîáõîäèìûì óñëîâèåì äëÿ
íîðìàëüíîãî ïðîâåäåíèÿ ñèãíàëà.

Òàêèì îáðàçîì, âñÿ ñîâîêóïíîñòü èìåâøèõñÿ ê êîíöó
ïðåäûäóùåãî ñòîëåòèÿ äàííûõ ñâèäåòåëüñòâîâàëà î òîì,
÷òî ñèñòåìà àêòèíîâûõ ìèêðîôèëàìåíòîâ ïîìèìî îñóùå-
ñòâëåíèÿ â êëåòêàõ äâèãàòåëüíûõ ôóíêöèé ïðèíèìàåò àê-
òèâíîå ó÷àñòèå â ïðîâåäåíèè âíóòðèêëåòî÷íîãî ñèãíàëà,
à ñëåäîâàòåëüíî, è â ðåãóëÿöèè ýêñïðåññèè ãåíîâ. Îá ýòîì
øèðîêîâåùàòåëüíî ñîîáùàëîñü âî ìíîãèõ îáçîðíûõ ñòà-
òüÿõ òîãî âðåìåíè, íî ÿñíûõ ïðåäñòàâëåíèé ïî ïîâîäó
òîãî, êàêèì èìåííî îáðàçîì ñèñòåìà àêòèíîâûõ ìèêðîôè-
ëàìåíòîâ ïðèíèìàåò ó÷àñòèå â ýòîì ïðîöåññå, íå ñóùåñò-
âóåò è ïî íàñòîÿùåå âðåìÿ. À ïî÷åìó èìåííî àêòèíîâûå
ôèëàìåíòû, à íå ìèêðîòðóáî÷êè èëè ïðîìåæóòî÷íûå ôè-
ëàìåíòû? Âïîëíå âîçìîæíî è äàæå óæå íåîäíîêðàòíî
áûëî ïîêàçàíî, ÷òî â ïðîöåññàõ ýíäî- è ýêçîöèòîçà ìîãóò
ïðèíèìàòü ó÷àñòèå âñå ýëåìåíòû öèòîñêåëåòà. Ïîñêîëüêó
â äàííîì ñëó÷àå ðå÷ü èäåò î ïåðåäà÷å èíôîðìàöèè ñ ïî-
âåðõíîñòè êëåòêè â öèòîïëàçìó, ïåðâûì åå âîñïðååìíè-
êîì, åñëè ìû ãîâîðèì î öèòîñêåëåòå, ÿâëÿþòñÿ ðàñïîëî-
æåííûå íåïîñðåäñòâåííî ïîä ìåìáðàíîé àêòèíîâûå
ñòðóêòóðû, êîòîðûå, êàê óæå áûëî ïîêàçàíî, èçìåíÿþò
ñâîþ ïðîñòðàíñòâåííóþ îðãàíèçàöèþ ïîä âëèÿíèåì
âíåøíèõ ëèãàíäîâ.

×ðåçâû÷àéíî âàæíûå äàííûå äëÿ ïîíèìàíèÿ ìåõà-
íèçìîâ ïåðåñòðîéêè àêòèíîâûõ ôèëàìåíòîâ íà ýòîì ïåð-
âîì ýòàïå ïðîâåäåíèÿ ñèãíàëà áûëè ïîëó÷åíû â ðåçóëüòà-
òå ñåðèè èññëåäîâàíèé Ðèäëè è Õîëëà (Ridley, Hall, 1992,
1994; Hall, 1994). Îíè ïîêàçàëè, ÷òî ïåðåñòðîéêè öèòîñêå-
ëåòà ðåãóëèðóþòñÿ ìàëûìè GTFàçàìè ñóïåðñåìåéñòâà îí-
êîãåíà Ras, ïðè÷åì îòäåëüíûå ïðåäñòàâèòåëè ýòèõ GTFàç
îòâåòñòâåííû çà ïîÿâëåíèå âïîëíå îïðåäåëåííûõ àêòèíî-
âûõ ñòðóêòóð. Òàê, íàïðèìåð, àêòèâàöèÿ GTFàçû Rho ïðè-
âîäèò ê îáðàçîâàíèþ ñòðåññ-ôèáðèëë, Rac ñïîñîáñòâóåò
ôîðìèðîâàíèþ ëàìåëëû è ïîäìåìáðàííîé ñåòè ìèêðîôè-
ëàìåíòîâ, à Cdc42 îòâåòñòâåííà çà ôîðìèðîâàíèå ôèëî-
ïîäèé ñ ïó÷êàìè àêòèíîâûõ ôèëàìåíòîâ â íèõ (Nobes,
Hall, 1995). Êðîìå òîãî, ýòè æå GTFàçû ñòèìóëèðóþò è
ðàçíîîáðàçíûå ñèãíàëüíûå êàñêàäû, ïðèâîäÿùèå ê àêòè-
âàöèè òðàíñêðèïöèè è ñèíòåçó ÄÍÊ (Symons, 1996).

Äëÿ òîãî ÷òîáû ïîíÿòü, â êàêîé ìåðå îáðàçóþùèåñÿ
àêòèíîâûå ñòðóêòóðû ðàçíîãî òèïà ñïåöèôè÷íû äëÿ ðàç-
íûõ ëèãàíäîâ, âûçûâàþùèõ îïðåäåëåííûé êëåòî÷íûé îò-
âåò, ìû ïðîâåëè ñïåöèàëüíîå èññëåäîâàíèå íà êëåòêàõ
A431, ïîñåÿííûõ íà ðÿä èììîáèëèçîâàííûõ íà ïîäëîæêå
áåëêîâ. Â êà÷åñòâå îáúåêòîâ èññëåäîâàíèÿ áûëè âûáðàíû
ôèáðîíåêòèí, ëàìèíèí è àíòèòåëà ê ðåöåïòîðó ÝÔÐ. Ïîñ-
ëå ðàñïëàñòûâàíèÿ íà ýòèõ áåëêàõ â òå÷åíèå 1 ÷ ó êëåòîê
îáíàðóæèëñÿ ðàçëè÷íûé õàðàêòåð ìîðôîëîãèè è îðãàíè-
çàöèè àêòèíîâîãî öèòîñêåëåòà, ñïåöèôè÷íûé äëÿ êàæäîãî
òèïà ëèãàíäà. Êëåòêè, ðàñïëàñòàííûå íà ôèáðîíåêòèíå,
îáëàäàëè ïîëèãîíàëüíîé ôîðìîé, â íèõ ïðåîáëàäàëè
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ñòðåññ-ôèáðèëëû. Íà ñóáñòðàòå, ïîêðûòîì ëàìèíèíîì,
êëåòêè ïðèîáðåòàëè âûòÿíóòóþ ôîðìó ñ âûðàæåííîé ëà-
ìåëëîé íà âåäóùåì êðàå. Êîðîòêèå ïó÷êè àêòèíîâûõ ìèê-
ðîôèëàìåíòîâ áûëè ñîñðåäîòî÷åíû â ëàìåëëå. Êðîìå
òîãî, èìåëîñü íåáîëüøîå êîëè÷åñòâî äëèííûõ àêòèíîâûõ
íèòåé, ïðîõîäÿùèõ ÷åðåç âñþ âûòÿíóòóþ êëåòêó. Êëåòêè,
ñèäÿùèå íà àíòèòåëàõ ê ðåöåïòîðó ÝÔÐ, áûëè ïîêðûòû
áîëüøèì ÷èñëîì ôèëîïîäèé, à àêòèí áûë ñîñðåäîòî÷åí â
íèõ è â öèðêóëÿðíîì òÿæå ôèëàìåíòîâ íåïîñðåäñòâåííî
ïîä ìåìáðàíîé (Are et al., 2001). Äëÿ òîãî ÷òîáû ïðî-
âåðèòü, çàâèñèò ëè òàêîå âëèÿíèå ëèãàíäîâ íà ñòðóêòóðó
àêòèíîâîãî öèòîñêåëåòà îò êëåòî÷íîãî òèïà, òàêèå æå ýêñ-
ïåðèìåíòû áûëè ïðîâåäåíû íà íîðìàëüíûõ, èììîðòàëè-
çîâàííûõ è òðàíñôîðìèðîâàííûõ ýìáðèîíàëüíûõ ôèá-
ðîáëàñòàõ êðûñû. Îíè áûëè ïîñàæåíû íà ôèáðîíåêòèí è
ëàìèíèí, è áûëè ïîëó÷åíû àáñîëþòíî òàêèå æå ðåçóëüòà-
òû, êàê â ïðåäûäóùèõ ýêñïåðèìåíòàõ íà êëåòêàõ A431
(Àðý è äð., 1999). Èç ýòèõ äàííûõ ñëåäîâàëî, ÷òî õàðàêòåð
ïðîñòðàíñòâåííîé îðãàíèçàöèè ñèñòåìû àêòèíîâûõ ìèê-
ðîôèëàìåíòîâ è ñîïóòñòâóþùèõ áåëêîâ îïðåäåëÿåòñÿ íå
ïðîèñõîæäåíèåì êëåòîê, à òèïîì ëèãàíäà, ñ êîòîðûì îíè
âçàèìîäåéñòâóþò. Òàêîé âûâîä âïîëíå ñîîòâåòñòâîâàë
ïðåäñòàâëåíèÿì äðóãèõ àâòîðîâ îá ó÷àñòèè öèòîñêåëåòà â
ïåðâîé ôàçå ïåðåäà÷è ñèãíàëà.

Ïðè ýòîì ïî-ïðåæíåìó îñòàâàëèñü âîïðîñû î òîì, çà-
÷åì íóæíû òàêèå ïðåîáðàçîâàíèÿ öèòîñêåëåòà äëÿ äàëü-
íåéøåé âíóòðèêëåòî÷íîé ïåðåäà÷è ñèãíàëà è ñ ïîìîùüþ
êàêèõ ìîëåêóëÿðíûõ ìåõàíèçìîâ öèòîñêåëåò ìîæåò áûòü
âêëþ÷åí â ýòîò ïðîöåññ. Îïèðàÿñü íà âåñü ïðåäûäóùèé
îïûò èññëåäîâàíèé ñîêðàòèòåëüíûõ ñèñòåì êëåòêè, ìîæ-
íî âûäâèíóòü ïî êðàéíåé ìåðå äâà ïðåäïîëîæåíèÿ î âîç-
ìîæíîé ðîëè öèòîñêåëåòà â ïåðåäà÷å ñèãíàëà. Âî-ïåðâûõ,
ñòðóêòóðû öèòîñêåëåòà ìîãóò âûñòóïàòü â êà÷åñòâå ñêàô-
ôîëäà èëè ìàòðèöû, íà êîòîðîé ìîãóò ñîáèðàòüñÿ è âçàè-
ìîäåéñòâîâàòü ìåæäó ñîáîé ñèãíàëüíûå ìîëåêóëû, ñî-
ñòàâ êîòîðûõ ìîæåò îïðåäåëÿòüñÿ òèïîì ïðîâîäèìîãî
ñèãíàëà. Âî-âòîðûõ, îí ìîæåò âûñòóïàòü â êà÷åñòâå
òðàíñìèññèè, ïî êîòîðîé ñ ïîìîùüþ ñïåöèàëüíûõ ìîòîð-
íûõ áåëêîâ àêòèâèðîâàííûå ñèãíàëüíûå ìîëåêóëû äî-
ñòàâëÿþòñÿ â ÿäðî.

×òî êàñàåòñÿ ïåðâîãî ïðåäïîëîæåíèÿ, òî â åãî ïîëüçó
â ëèòåðàòóðå èìååòñÿ óæå äîñòàòî÷íî ìíîãî íàêîïëåííûõ
äàííûõ. Ðåçóëüòàòû ðàçíûõ àâòîðîâ ñâèäåòåëüñòâóþò î
òîì, ÷òî îñíîâíûå è äàâíî óæå èçâåñòíûå àêòèíñâÿçûâàþ-
ùèå áåëêè ìîãóò ñëóæèòü â êà÷åñòâå ïîäîáíûõ ìàòðèö.
Ìû îñòàíîâèìñÿ òîëüêî íà íåêîòîðûõ ïðèìåðàõ.

Ôèëàìèí — îäèí èç ïåðâûõ îòêðûòûõ àêòèíñâÿçûâà-
þùèõ áåëêîâ. Âíà÷àëå îí òàê è íàçûâàëñÿ ABP280 (ac-
tin-binding protein), íî ñ ïîÿâëåíèåì äðóãèõ áåëêîâ ñ òàêè-
ìè æå ôóíêöèÿìè åãî ïðèøëîñü ïåðåèìåíîâàòü. Ôèëàìèí
ÿâëÿåòñÿ ãîìîäèìåðîì, è äâå åãî ñóáúåäèíèöû, âçàèìî-
äåéñòâóÿ ñ àêòèíîì, ñïîñîáñòâóþò îáðàçîâàíèþ îðòîãî-
íàëüíîé ñåòè ìèêðîôèëàìåíòîâ, êîòîðàÿ îáû÷íî âûÿâëÿ-
åòñÿ â ëàìåëëîïîäèÿõ íà âåäóùåì êðàå êëåòêè. Îí òàêæå
îñóùåñòâëÿåò ñâÿçü àêòèíîâûõ ñòðóêòóð ñ òðàíñìåìáðàí-
íûìè ðåöåïòîðàìè, â ÷àñòíîñòè ñ èíòåãðèíàìè. Ïîìèìî
âûïîëíåíèÿ ñòðóêòóðíûõ ôóíêöèé îí âûñòóïàåò è â êà÷å-
ñòâå ìàòðèöû, ñ êîòîðîé ñâÿçûâàåòñÿ öåëûé íàáîð ñèã-
íàëüíûõ ìîëåêóë. Ïðåæäå âñåãî, ñ íèì âçàèìîäåéñòâóåò
ðÿä ïðîòåèíêèíàç, âûïîëíÿþùèõ âàæíóþ ðîëü â ðåãóëÿ-
öèè ñèãíàëüíûõ ìîëåêóë. Ê íèì îòíîñÿòñÿ ïðîòåèíêèíà-
çà A, ïðîòåèíêèíàçà C, Ca2-êàëüìîäóëèíçàâèñèìàÿ ïðîòå-
èíêèíàçà II (Stossel et al., 2001) è RSK p90-ðèáîñîìàëüíàÿ
S6-êèíàçà (Woo et al., 2004). Êðîìå òîãî, ñ íèì âçàèìî-
äåéñòâóþò àíäðîãåíîâûé ðåöåïòîð, î êîòîðîì ïîéäåò

ðå÷ü íèæå (Ozanne et al., 2000), è íåñêîëüêî òðàíñêðèïöè-
îííûõ ôàêòîðîâ. Ê íèì îòíîñÿòñÿ FOXC1 (Berry et al.,
2005), SMAD1—6 (Sasaki et al., 2001) è TRAF2 (Leonardi
et al., 2000), âêëþ÷åííûå â ðàçíûå ñèãíàëüíûå êàñêàäû.

Äðóãèì òàêèì áåëêîì ÿâëÿåòñÿ á-àêòèíèí, êîòîðûé
âûïîëíÿåò ñõîäíûå ñ ôèëàìèíîì ôóíêöèè. Îí òàêæå ñâÿ-
çûâàåò ìåæäó ñîáîé àêòèíîâûå ôèëàìåíòû è óñòàíàâëè-
âàåò ñâÿçü ìåæäó àêòèíîâûìè ñòðóêòóðàìè è â-ñóáúåäè-
íèöåé èíòåãðèíîâ. Ñ á-àêòèíèíîì âçàèìîäåéñòâóþò
PKN-ñåðèí/òðåîíèí-ïðîòåèíêèíàçà (Mukai et al., 1997),
GRK-êèíàçà, ôîñôîðèëèðóþùàÿ ñâÿçàííûé ñ G-áåëêîì
ðåöåïòîð (Freeman et al., 2000), è ïðîòåèíêèíàçà MEKK1,
àêòèâèðóþùàÿ êèíàçû MAP êàñêàäà, à òàêæå òðàíñêðèï-
öèîííûé ôàêòîð NF-êB (Christerson et al., 1999). Ïîêàçàíî
òàêæå, ÷òî ñ á-àêòèíèíîì âçàèìîäåéñòâóþò NMDA-ðå-
öåïòîð íåéðîòðàíñìèòòåðîâ (Wyszynsky et al., 1997) è
ðàáôèëèí 3A, êîòîðûé ÿâëÿåòñÿ ìèøåíüþ ìàëîé GTFàçû
Rab3a (Kato et al., 1996).

Ïðèâåäåííûå äàííûå ïîêàçûâàþò, ÷òî òîëüêî äâà
ñòðóêòóðíûõ áåëêà àêòèíîâîãî öèòîñêåëåòà óæå èìåþò
äîñòàòî÷íî øèðîêèé ñïåêòð âçàèìîäåéñòâèÿ ñ ñèãíàëüíû-
ìè ìîëåêóëàìè è äåéñòâèòåëüíî âêëþ÷åíû â ïðîöåññ ðå-
ãóëÿöèè ñèãíàëüíûõ êàñêàäîâ. Íàì òàêæå óäàëîñü ïîëó-
÷èòü ÷ðåçâû÷àéíî èíòåðåñíûå äàííûå â ïîëüçó âûñêàçàí-
íîãî ïðåäïîëîæåíèÿ.

Â ïðîöåññå íàøèõ ñðàâíèòåëüíûõ èññëåäîâàíèé âëè-
ÿíèÿ áåëêîâ âíåêëåòî÷íîãî ìàòðèêñà íà õàðàêòåð ïðîñò-
ðàíñòâåííîé îðãàíèçàöèè àêòèíîâûõ ñòðóêòóð â íîð-
ìàëüíûõ è òðàíñôîðìèðîâàííûõ ôèáðîáëàñòàõ ìû
îáíàðóæèëè, ÷òî ïîä äåéñòâèåì ôèáðîíåêòèíà â òðàíñ-
ôîðìèðîâàííûõ êëåòêàõ ïîëíîñòüþ âîññòàíàâëèâàþòñÿ
èõ ôîðìà è ðàçâèòàÿ ñèñòåìà àêòèíîâûõ ôèëàìåíòîâ, íå-
îòëè÷èìàÿ îò òîé, êîòîðîé îáëàäàþò íîðìàëüíûå ôèá-
ðîáëàñòû. Âîçíèêàë âîïðîñ: äåéñòâèòåëüíî ëè ïðîèñõî-
äèò íîðìàëèçàöèÿ ñîñòîÿíèÿ êëåòêè èëè æå ýòî òîëüêî
ñâîåãî ðîäà èìèòàöèÿ åå ïðåâðàùåíèÿ â ýòî ñîñòîÿíèå?
Íåîáõîäèìî áûëî íàéòè êàêîé-íèáóäü íåçàâèñèìûé êðè-
òåðèé. Èç ëèòåðàòóðû è ñîáñòâåííîãî îïûòà áûëî èçâåñò-
íî, ÷òî òðàíñêðèïöèîííûé ôàêòîð NF-êB â íîðìàëüíûõ
ïîêîÿùèõñÿ êëåòêàõ íàõîäèòñÿ â öèòîïëàçìå, à ïîä âëèÿ-
íèåì ñîîòâåòñòâóþùèõ èíäóêòîðîâ åãî p65-ñóáúåäèíèöà
òðàíñëîöèðóåòñÿ â ÿäðî. Â òðàíñôîðìèðîâàííûõ æå êëåò-
êàõ ýòîò ïðîöåññ íàðóøåí, ôàêòîð ïîñòîÿííî íàõîäèòñÿ â
àêòèâèðîâàííîì ñîñòîÿíèè è ëîêàëèçóåòñÿ â ÿäðå (Äàðèå-
âà è äð., 1999). Ìû ðåøèëè ïðîâåðèòü, îêàçûâàåò ëè ôèá-
ðîíåêòèí êàêîå-ëèáî âëèÿíèå íà ðàñïðåäåëåíèå ñóáúåäè-
íèöû p65 ôàêòîðà NF-êB â òðàíñôîðìèðîâàííûõ êëåòêàõ.
Íàáëþäåíèå çà ëîêàëèçàöèåé p65 ïðîâîäèëè ñ ïîìîùüþ
ñïåöèôè÷åñêèõ àíòèòåë è íå îáíàðóæèëè íîðìàëèçàöèè â
åå ðàñïðåäåëåíèè ïîä äåéñòâèåì ôèáðîíåêòèíà. Âìåñòå ñ
òåì áûë ïîëó÷åí íåîæèäàííûé ðåçóëüòàò. Ìå÷åíèå àíòè-
òåëàìè ïîêàçàëî, ÷òî â êëåòêàõ, ðàñïëàñòàííûõ íà ôèáðî-
íåêòèíå, òðàíñêðèïöèîííûé ôàêòîð NF-êB â öèòîïëàçìå
ñîëîêàëèçóåòñÿ ñî ñòðåññ-ôèáðèëëàìè è ñ ôîêàëüíûìè
êîíòàêòàìè. Áîëåå òîãî, ïðè àôôèííîé õðîìàòîãðàôèè
êëåòî÷íûõ ëèçàòîâ íà êîëîíêàõ ñ ïðèøèòûì ê ìàòðèêñó
ïîëèìåðíûì àêòèíîì ñóáúåäèíèöà p65 NF-êB âõîäèëà â
÷èñëî ñâÿçûâàþùèõñÿ ñ àêòèíîì áåëêîâ (Are et al., 2000).

Ïðè ýòîì îñòàâàëîñü, îäíàêî, íåÿñíûì, ñâÿçûâàåòñÿ
ëè òðàíñêðèïöèîííûé ôàêòîð íåïîñðåäñòâåííî ñ àêòèíîì
èëè ñ êàêèì-íèáóäü èç ïðèñóòñòâóþùèõ â ëèçàòå àêòèí-
ñâÿçûâàþùèõ áåëêîâ. Â ñâÿçè ñ òåì ÷òî â ëèòåðàòóðå èìå-
ëèñü äàííûå î ïðÿìîì âçàèìîäåéñòâèè è ñîëîêàëèçàöèè â
öèòîïëàçìå á-àêòèíèíà è MEKK1-êèíàçû, êîòîðàÿ ÿâëÿ-
åòñÿ àêòèâàòîðîì NF-êB, ïðåäñòàâëÿëîñü âïîëíå âåðîÿò-
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íûì, ÷òî èìåííî ýòîò àêòèíñâÿçûâàþùèé áåëîê ìîæåò
ÿâëÿòüñÿ ïàðòíåðîì äëÿ äàííîãî òðàíñêðèïöèîííîãî ôàê-
òîðà. Íàøè ïîñëåäóþùèå èññëåäîâàíèÿ ïîëíîñòüþ ïîä-
òâåðäèëè ýòî ïðåäïîëîæåíèå. Ýêñïåðèìåíòû ïîêàçàëè,
÷òî îäíà èç èçîôîðì á-àêòèíèíà äåéñòâèòåëüíî ñîëîêàëè-
çóåòñÿ ñ p65-ñóáúåäèíèöåé NF-êB è ÷òî îíè ñîâìåñòíî
ïåðåðàñïðåäåëÿþòñÿ â êëåòêå ïîä äåéñòâèåì àêòèâàòîðîâ
òðàíñêðèïöèîííîãî ôàêòîðà (Áàáàêîâ è äð., 2004).

Íåëüçÿ èñêëþ÷èòü è òî, ÷òî íå òîëüêî àêòèíñâÿçûâàþ-
ùèå áåëêè, íî è ñàì àêòèí ìîæåò âûñòóïàòü â êà÷åñòâå
ñêàôôîëäà è ðåãóëÿòîðà íåêîòîðûõ ñèãíàëüíûõ ïðîöåñ-
ñîâ. Èçâåñòíî, íàïðèìåð, ÷òî àêòèâàöèÿ òðàíñêðèïöèîí-
íîãî ôàêòîðà NF-êB ïðîèñõîäèò ïóòåì îòñîåäèíåíèÿ îò
íåãî èíãèáèòîðíîé ñóáúåäèíèöû I-êB â ðåçóëüòàòå åå
ôîñôîðèëèðîâàíèÿ è ïîñëåäóþùåé ïðîòåîëèòè÷åñêîé äå-
ãðàäàöèè ïðîòåàñîìàìè. Â òî æå âðåìÿ íàøèìè èññëåäî-
âàíèÿìè áûëî ïîêàçàíî, ÷òî 26S-ïðîòåàñîìà, âûïîëíÿþ-
ùàÿ ýòó ôóíêöèþ, íåïîñðåäñòâåííî âçàèìîäåéñòâóåò ñ
ôèáðèëëÿðíûì àêòèíîì. Áîëåå òîãî, îêàçàëîñü, ÷òî ôèá-
ðèëëÿðíûé àêòèí ñïîñîáåí èíäóöèðîâàòü ñáîðêó äèññî-
öèèðîâàííîãî 26S-ïðîòåàñîìíîãî êîìïëåêñà (Ãàëêèí è
äð., 1998, 2000). Òàêèì îáðàçîì, â äàííîì êîíêðåòíîì
ñëó÷àå êàê ðàñïðåäåëåíèå â öèòîïëàçìå, òàê è àêòèâàöèÿ
òðàíñêðèïöèîííîãî ôàêòîðà ïðîèñõîäÿò ïðè íåïîñðåäñò-
âåííîì ó÷àñòèè àêòèíîâîãî öèòîñêåëåòà.

Ðàññìîòðåííûå ïðèìåðû âçàèìîäåéñòâèÿ ñèãíàëüíûõ
ìîëåêóë ñ ýëåìåíòàìè öèòîñêåëåòà óáåæäàþò íàñ â òîì,
÷òî îí äåéñòâèòåëüíî ìîæåò âûïîëíÿòü ôóíêöèþ íåêîòî-
ðîãî ïëàöäàðìà, íà êîòîðîì âñòðå÷àþòñÿ, îáðàçóþò êîí-
òàêòû ðàçíûå áåëêîâûå ìîëåêóëû è çàïóñêàþòñÿ ñèãíàëü-
íûå ïðîöåññû. Êàêóþ ðîëü, îäíàêî, èãðàþò â ýòèõ ñîáû-
òèÿõ ïåðåñòðîéêè àêòèíîâûõ ñòðóêòóð, âîçíèêàþùèå ïðè
ó÷àñòèè ìàëûõ ÃÒÔàç ïîä äåéñòâèåì áåëêîâ âíåêëåòî÷íî-
ãî ìàòðèêñà èëè ðîñòîâûõ ôàêòîðîâ? Âîçìîæíî, êîíå÷íî,
÷òî ïðîñòðàíñòâåííàÿ ðåîðãàíèçàöèÿ àêòèíîâîãî öèòîñêå-
ëåòà ñîçäàåò êàêèå-òî ïðåèìóùåñòâà äëÿ âçàèìîäåéñòâèÿ ñ
íèì èëè ìåæäó ñîáîé ðàçíûõ ñèãíàëüíûõ ìîëåêóë, íî íà
ñåãîäíÿøíåì óðîâíå íàøèõ çíàíèé î ìîëåêóëÿðíûõ âçàè-
ìîäåéñòâèÿõ ìåæäó ýòèìè äâóìÿ ñèñòåìàìè ÿâíî íåäîñòà-
òî÷íî, äëÿ òîãî ÷òîáû îòâåòèòü íà ýòîò âîïðîñ.

Ïðîäîëæàÿ íàøè ýêñïåðèìåíòû ïî âëèÿíèþ èììîáè-
ëèçîâàííûõ ëèãàíäîâ íà õàðàêòåð îðãàíèçàöèè àêòèíîâî-
ãî öèòîñêåëåòà, ìû ïðèøëè ê âûâîäó î òîì, ÷òî íàáëþäà-
åìûå ðàçëè÷èÿ ìîãóò ÿâëÿòüñÿ ðåçóëüòàòîì àêòèâàöèè
ðàçíûõ ìàëûõ ÃÒÔàç. Òàê, ôîðìèðîâàíèå â êëåòêàõ áîëü-
øîãî ÷èñëà ñòðåññ-ôèáðèëë ïîä äåéñòâèåì ôèáðîíåêòèíà
ïðîèñõîäèëî, ïî-âèäèìîìó, â ðåçóëüòàòå àêòèâàöèè Rho,
îáðàçîâàíèå ëàìåëëû è ñåòè ìèêðîôèëàìåíòîâ ó êëåòîê,
ñèäÿùèõ íà ëàìèíèíå, — ïðè àêòèâàöèè Rac, à áîëüøîå
êîëè÷åñòâî ìèêðîâîðñèíîê íà ïîâåðõíîñòè êëåòîê, ïîñà-
æåííûõ íà àíòèòåëà ê ðåöåïòîðó ÝÔÐ, ìîãëî áûòü ñëåäñò-
âèåì àêòèâàöèè Cdc42. Ìû ðåøèëè ïðîâåðèòü, äåéñò-
âèòåëüíî ëè îáðàçîâàíèå ðàçíûõ àêòèíîâûõ ñòðóêòóð ÿâ-
ëÿåòñÿ ñëåäñòâèåì àêòèâàöèè ñîîòâåòñòâóþùèõ ìàëûõ
ÃÒÔàç, è îáðàáîòàëè êëåòêè, ðàñïëàñòàííûå íà ðàçíûõ
ëèãàíäàõ, àãåíòàìè, ñïåöèôè÷åñêè àêòèâèðóþùèìè Rho
(ëèçîôîñôàòèäèëîâàÿ êèñëîòà), Rac (áðàäèêèíèí) è
Cdc42 (ÝÔÐ). Îæèäàëîñü, ÷òî â ñëó÷àå îáðàáîòêè ëèçî-
ôîñôàòèäèëîâîé êèñëîòîé êëåòîê, ðàñïëàñòàííûõ íà ôèá-
ðîíåêòèíå è çàïîëíåííûõ ñòðåññ-ôèáðèëëàìè, ëèáî íå
ïðîèçîéäåò íèêàêèõ èçìåíåíèé, òàê êàê Rho óæå àêòèâè-
ðîâàíà, ëèáî ÷èñëî ñòðåññ-ôèáðèëë óâåëè÷èòñÿ.

Ðåçóëüòàò ïîëó÷èëñÿ íåîæèäàííûé è îøåëîìëÿþ-
ùèé. Âî âñåõ ñëó÷àÿõ áåç èñêëþ÷åíèÿ îáðàáîòêà ïåðå÷èñ-
ëåííûìè àãåíòàìè íåçàâèñèìî îò òèïà èììîáèëèçîâàí-

íûõ ëèãàíäîâ ïðèâîäèëà â òå÷åíèå íåñêîëüêèõ ìèíóò
(5—10) ïðàêòè÷åñêè ê ïîëíîé ðàçáîðêå àêòèíîâîãî öèòî-
ñêåëåòà. Íà ýòîì ïðîöåññ íå çàêàí÷èâàëñÿ, è ÷åðåç
30—40 ìèí ïðîèñõîäèëî ïîëíîå âîññòàíîâëåíèå îðãàíè-
çîâàííîé ñèñòåìû ìèêðîôèëàìåíòîâ. Êàê îêàçàëîñü â íà-
øèõ äàëüíåéøèõ è ïðîâîäèìûõ â íàñòîÿùåå âðåìÿ ýêñïå-
ðèìåíòàõ, ïîäîáíîå âëèÿíèå íà ñîñòîÿíèå àêòèíîâîãî öè-
òîñêåëåòà è â òå æå âðåìåíí *ûå èíòåðâàëû îêàçûâàþò
ñàìûå ðàçíîîáðàçíûå áèîëîãè÷åñêè àêòèâíûå ìîëåêóëû,
íàïðèìåð êîíêàíàâàëèí A, òðèõîñòàòèí, ôîðáîëîâûé
ýôèð è äð.

Ýòî îòêðûòîå íàìè ÿâëåíèå ìîæåò îáúÿñíÿòü ïðè÷èíó
íàáëþäàåìûõ ðåîðãàíèçàöèé ñèñòåìû àêòèíîâûõ ìèêðî-
ôèëàìåíòîâ ïîä âëèÿíèåì øèðîêîãî ñïåêòðà âçàèìîäåé-
ñòâóþùèõ ñ êëåòêîé áèîëîãè÷åñêè àêòèâíûõ ìîëåêóë.
Åñëè ïðèäåðæèâàòüñÿ ïðåäñòàâëåíèé, ñîãëàñíî êîòîðûì
ïðè ïðîâåäåíèè ñèãíàëà öèòîñêåëåò ìîæåò âûñòóïàòü â
êà÷åñòâå ìàòðèöû äëÿ âçàèìîäåéñòâèÿ ñ íåé ñèãíàëüíûõ
ìîëåêóë, òî ïðè äëèòåëüíîì è ñòàáèëüíîì ôóíêöèîíàëü-
íîì ñîñòîÿíèè êëåòêè ñ ïîäîáíîé ìàòðèöåé äîëæåí áûòü
ñâÿçàí îïðåäåëåííûé íàáîð òàêèõ ìîëåêóë, ñîîòâåòñòâó-
þùèõ äàííîìó ñîñòîÿíèþ. Ïðè ïîÿâëåíèè íîâîãî ñèãíà-
ëà, íàïðèìåð â ðåçóëüòàòå äåéñòâèÿ ðîñòîâîãî ôàêòîðà
èëè íîâûõ áåëêîâ âíåêëåòî÷íîãî ìàòðèêñà, âçàèìîäåéñò-
âóþùèé ñ öèòîñêåëåòîì íàáîð ñèãíàëüíûõ è ðåãóëÿòîð-
íûõ ìîëåêóë äîëæåí èçìåíèòüñÿ äëÿ ïåðåâîäà êëåòêè â
íîâîå ôóíêöèîíàëüíîå ñîñòîÿíèå. Ïðîèçâåñòè ýòî èçìå-
íåíèå íàèáîëåå áûñòðûì è ýôôåêòèâíûì ñïîñîáîì ìîæ-
íî ïóòåì ðàçáîðêè ñóùåñòâóþùåé ìàòðèöû è çàìåíîé åå
äðóãîé, íà êîòîðîé ìîæåò ìîíòèðîâàòüñÿ óæå èíîé ñîñòàâ
âçàèìîäåéñòâóþùèõ ìîëåêóë. Ïðè ýòîì âíîâü ñîáðàííàÿ
ìàòðèöà ìîæåò èìåòü ïðåäûäóùóþ ñòðóêòóðó èëè ñîçäàòü
íîâóþ ñòðóêòóðíóþ îðãàíèçàöèþ, ñîîòâåòñòâóþùóþ íî-
âîìó ôóíêöèîíàëüíîìó ñîñòîÿíèþ êëåòêè. Ñïðàâåäëè-
âîñòü äàííûõ ïðåäïîëîæåíèé, áåçóñëîâíî, äîëæíà áûòü
ïðîâåðåíà ýêñïåðèìåíòàëüíî. Â òîì ñëó÷àå, åñëè íàøà ãè-
ïîòåçà ïîëó÷èò â äàëüíåéøåì ýêñïåðèìåíòàëüíîå ïîä-
òâåðæäåíèå, îïèñàííûå çäåñü äðàìàòè÷åñêèå ïðåîáðàçî-
âàíèÿ öèòîñêåëåòà ìîæíî áóäåò ðàññìàòðèâàòü êàê ñïîñîá
ïåðåïðîãðàììèðîâàíèÿ ðåãóëÿòîðíûõ ñèñòåì êëåòêè.

Òàêèì îáðàçîì, âñÿ îãðîìíàÿ íàêîïëåííàÿ èíôîðìà-
öèÿ î ñòðóêòóðå è ôóíêöèè öèòîïëàçìàòè÷åñêèõ ñîêðàòè-
òåëüíûõ ñèñòåì êëåòêè ñâèäåòåëüñòâóåò î òîì, ÷òî àêòèí
è ñîïóòñòâóþùèå áåëêè âûïîëíÿþò â êëåòêå â ïåðâóþ
î÷åðåäü ñòðóêòóðíî-ðåãóëÿòîðíóþ äåÿòåëüíîñòü, íàïðàâ-
ëåííóþ íà îáåñïå÷åíèå ìíîãîîáðàçíûõ êëåòî÷íûõ ïðî-
öåññîâ. Íåïîñðåäñòâåííî æå äâèãàòåëüíûå ôóíêöèè àêòî-
ìèîçèíà ÿâëÿþòñÿ ëèøü ÷àñòüþ ýòîé äåÿòåëüíîñòè.

Ñëåäóþùèì íåîæèäàííûì ïîâîðîòîì â íàøèõ ïðåä-
ñòàâëåíèÿõ î ðîëè ñîêðàòèòåëüíûõ áåëêîâ èëè, êàê òåïåðü
ñòàëè èõ íàçûâàòü, áåëêîâ öèòîñêåëåòà â æèçíåäåÿòåëüíî-
ñòè êëåòêè ñòàëî îáíàðóæåíèå èõ â êëåòî÷íîì ÿäðå. Íà
ïåðâûå ðàáîòû, ñäåëàííûå íà ÿäðàõ òèìóñà òåëåíêà, îîöè-
òàõ Xenopus è àìåáàõ Dictyostelium (Onishi et al., 1963;
Clark, Merriam, 1977; Fukui, 1978), â êîòîðûõ áûëè âûÿâ-
ëåíû àêòèíîïîäîáíûå áåëêè, ïðàêòè÷åñêè íå îáðàòèëè
âíèìàíèÿ è îòíîñèëèñü ê íèì êàê ê íåêèì êóðüåçíûì è
íåòèïè÷íûì ñëó÷àÿì. ×èñëî ðàáîò, äåìîíñòðèðóþùèõ
íàëè÷èå â ÿäðå àêòèíà è ìèîçèíà, à òàêæå íåêîòîðûõ àê-
òèíñâÿçûâàþùèõ áåëêîâ, òåì íå ìåíåå ïîñòåïåííî óâåëè-
÷èâàëîñü. Íî äî òåõ ïîð ïîêà ñ ïîìîùüþ ñïåöèôè÷åñêèõ
àíòèòåë íå óñòàíîâèëè ÿäåðíóþ ëîêàëèçàöèþ ýòèõ áåëêîâ
â íåðàçðóøåííûõ êëåòêàõ, èõ ðàññìàòðèâàëè êàê íåêîå çà-
ãðÿçíåíèå ïðåïàðàòîâ öèòîïëàçìàòè÷åñêèì ìàòåðèàëîì â
ïðîöåññå âûäåëåíèÿ ÿäåð.

Ñîêðàòèòåëüíûå ñèñòåìû êëåòêè: îò ìûøå÷íîãî ñîêðàùåíèÿ ê ðåãóëÿöèè êëåòî÷íûõ ôóíêöèé 177



Ïîñëå òîãî êàê âûÿñíèëîñü, ÷òî àêòèí äåéñòâèòåëüíî
ïðèñóòñòâóåò â ÿäðàõ ñàìûõ ðàçíîîáðàçíûõ êëåòîê, âñòàë
âîïðîñ î òîì, â êàêîì âèäå îí òàì íàõîäèòñÿ è êàêîâû åãî
ôóíêöèè. Ïðåæäå âñåãî âîçíèêàëè òðóäíîñòè ñ åãî âûÿâ-
ëåíèåì. Â òî âðåìÿ êàê åãî îáíàðóæèâàëè ïðè ýëåêòðîôî-
ðåçå, îí íå îêðàøèâàëñÿ íà öèòîëîãè÷åñêèõ ïðåïàðàòàõ
ðîäàìèí-ôàëëîèäèíîì — ëþìèíåñöèðóþùèì êðàñèòå-
ëåì, ñ ïîìîùüþ êîòîðîãî àêòèíîâûå ñòðóêòóðû îáû÷íî
âûÿâëÿþò â öèòîïëàçìå. Ïî ýòîìó ïîâîäó âûñêàçûâàëèñü
ñàìûå ðàçíîîáðàçíûå ïðåäïîëîæåíèÿ. Ñîãëàñíî ìíåíèþ
îäíèõ àâòîðîâ, àêòèí íàõîäèòñÿ â ÿäðàõ â ìîíîìåðíîé
ôîðìå èëè â âèäå êîðîòêèõ îëèãîìåðîâ, íå îêðàøèâàå-
ìûõ ðîäàìèí-ôàëëîèäèíîì. Äðóãèå ñ÷èòàëè, ÷òî îí ìî-
æåò áûòü ïîêðûò äðóãèìè áåëêàìè è ïîýòîìó íåäîñòóïåí
äëÿ êðàñèòåëÿ. Èñõîäÿ èç äàííûõ î íàëè÷èè â ñòðóêòóðå
àêòèíà äâóõ ýêñïîðò-äîìåíîâ (äîìåíîâ, ñïîñîáñòâóþùèõ
áûñòðîìó âûõîäó ìîëåêóëû èç ÿäðà â öèòîïëàçìó), òðåòüè
àâòîðû ïîëàãàëè, ÷òî àêòèí íå íàõîäèòñÿ â ÿäðå ïîñòîÿí-
íî, à âñå âðåìÿ êóðñèðóåò ìåæäó ÿäðîì è öèòîïëàçìîé.

Ê ñîæàëåíèþ, è ïî ñåé äåíü íåò ïîëíîé ÿñíîñòè êàê
ïî ïîâîäó ðàñïðåäåëåíèÿ àêòèíà â ÿäåðíûõ êîìïàðòìåí-
òàõ, òàê è îáî âñåõ îñíîâíûõ åãî ôóíêöèÿõ. Ôàêòè÷åñêè
èìåþòñÿ òîëüêî êîñâåííûå óêàçàíèÿ íà íåêîòîðûå èç íèõ.
Â ÿäðå, íàïðèìåð, áûë îáíàðóæåí öåëûé ðÿä àêòèíñâÿçû-
âàþùèõ áåëêîâ, âûïîëíÿþùèõ â öèòîïëàçìå âïîëíå
îïðåäåëåííûå ôóíêöèè, ïî êîòîðûì ìîæíî áûëî äîãàäû-
âàòüñÿ î ñîñòîÿíèè è ïîâåäåíèè â íåì àêòèíà. Òàê áûëè
íàéäåíû òèìîçèí è ïðîôèëèí, îáû÷íî âçàèìîäåéñòâóþ-
ùèå òîëüêî ñ ìîíîìåðíûì àêòèíîì è ïðèíèìàþùèå ó÷àñ-
òèå â åãî ïåðåõîäå â ôèáðèëëÿðíóþ ôîðìó. Ñëåäîâàòåëü-
íî, ïåðåõîä G—F àêòèíà â ÿäðå, ñêîðåå âñåãî, ìîæåò ïðî-
èñõîäèòü. Êðîìå òîãî, áûëè òàêæå íàéäåíû ñóïåðâèëëèí,
ëàòåðàëüíî ñâÿçûâàþùèé íèòè àêòèíà, êýïèðóþùèé áå-
ëîê CapG, êîôèëèí, ðàçðåçàþùèé ôèëàìåíòû àêòèíà íà
îëèãîìåðû, è íåêîòîðûå äðóãèå.

Ïðåäñòàâëÿþò áåçóñëîâíûé èíòåðåñ äàííûå î ïðèñóò-
ñòâèè â ÿäåðíîì ìàòðèêñå áåëêîâ 4.1 è ñïåêòðèíà, êîòî-
ðûå â ýðèòðîöèòàõ îñóùåñòâëÿþò âçàèìîäåéñòâèå îëèãî-
ìåðîâ àêòèíà ñ êëåòî÷íîé ìåìáðàíîé. Áåëîê 4.1 ïðèíèìà-
åò ó÷àñòèå â ñïëàéñèíãå ïðåäøåñòâåííèêîâ ìåññåíäæåð
ÐÍÊ è èììóíîïðåöèïèòèðóåò âìåñòå ñ íåêîòîðûìè
ñïëàéñèíã-ôàêòîðàìè. Ïðè åãî óäàëåíèè èç êîìïëåêñîâ
ñîîòâåòñòâóþùèìè àíòèòåëàìè ñïëàéñèíã ïðåäøåñòâåí-
íèêîâ ÐÍÊ in vitro ïîäàâëÿåòñÿ (Lalena et al., 1998). Íàðÿ-
äó ñ ýòèì âûÿñíèëîñü, ÷òî ïðåäøåñòâåííèêè ÐÍÊ ñâÿçû-
âàþòñÿ ñ àêòèíîì â ÿäåðíîì ìàòðèêñå, à îáðàáîòêà ìàò-
ðèêñà öèòîõàëàçèíîì B, ðàçðóøàþùèì ïîëèìåðû àêòèíà,
ïðèâîäèò ê èõ áûñòðîìó âûõîäó â îêðóæàþùóþ ñðåäó
(Schroder et al., 1987).

Äðóãîé âîçìîæíîé ôóíêöèåé àêòèíà â ÿäðå ÿâëÿåòñÿ
åãî ó÷àñòèå â ðåîðãàíèçàöèè ñòðóêòóðû õðîìàòèíà. Áûëî
ïîêàçàíî, ÷òî â-àêòèí è àêòèíîïîäîáíûé áåëîê BAP53,
ãîìîëîãè÷íûé ARP3, âõîäÿò â ñîñòàâ êîìïëåêñà, ðåìîäå-
ëèðóþùåãî õðîìàòèí. Ñîãëàñíî ïîñëåäíèì ïóáëèêàöèÿì,
àêòèí è ìèîçèí âîâëå÷åíû â ìåæõðîìîñîìíûå âçàèìî-
äåéñòâèÿ, êîòîðûå âëèÿþò íà ýêñïðåññèþ ãåíîâ (Dundr
et al., 2007). Âñå ýòè íàáëþäåíèÿ ïðåäñòàâëÿþò íåñî-
ìíåííûé èíòåðåñ, íî ïîêà îíè íå äàþò îòâåòà íà ãëàâíûé
âîïðîñ: â ÷åì ñîñòîèò ðîëü àêòèíà â ýòèõ ÿâëåíèÿõ, ÿâëÿ-
åòñÿ ëè îí âìåñòå ñ ìèîçèíîì äâèãàòåëüíûì ìåõàíèç-
ìîì èëè æå íåêèì ñâÿçóþùèì ýëåìåíòîì áåëêîâûõ êîìï-
ëåêñîâ?

Â ïîñëåäíèå ãîäû â íàó÷íîé ëèòåðàòóðå ïîÿâèëèñü
ñåíñàöèîííûå ïóáëèêàöèè î íåïîñðåäñòâåííîì ó÷àñòèè
àêòèíà è ìèîçèíà â àêòå òðàíñêðèïöèè. Âíà÷àëå áûëî îá-

íàðóæåíî, ÷òî àêòèí âûäåëÿåòñÿ èç ÿäåð â êîìïëåêñå ñ
ÐÍÊ-ïîëèìåðàçîé II (Smith et al., 1979). Âûÿñíèëîñü òàê-
æå, ÷òî ìèêðîèíúåêöèè àíòèòåë ê àêòèíó èëè àêòèíñâÿçû-
âàþùèõ áåëêîâ ïîäàâëÿåò òðàíñêðèïöèþ íà õðîìîñîìàõ
(ëàìïîâûõ ùåòêàõ) õèðîíîìóñà (Scheer et al., 1984). Çàòåì
ñ ïîìîùüþ àíòèòåë âûÿâèëè åãî ëîêàëèçàöèþ â ñàéòàõ
òðàíñêðèïöèè ó ìûøèíûõ ýìáðèîíîâ (Nguyen et al.,
1998). È íàêîíåö, óñòàíîâèëè, ÷òî ïîä âëèÿíèåì èíòåðôå-
ðîíà ïðîèñõîäèò âçàèìîäåéñòâèå êîìïëåêñà ÐÍÊ-ïîëè-
ìåðçû II è àêòèíà ñ ïðîìîòîðîì èíòåðôåðîí-èíäóöèáåëü-
íîãî ãåíà (Hoffman et al., 2004). Ïî÷òè îäíîâðåìåííî ñ
ïðîâåäåíèåì äàííûõ èññëåäîâàíèé äðóãèìè àâòîðàìè
áûëî óñòàíîâëåíî, ÷òî àêòèí è ìèîçèí âûïîëíÿþò àíàëî-
ãè÷íóþ ôóíêöèþ è ïðè âçàèìîäåéñòâèè ñ ÐÍÊ-ïîëèìåðà-
çàìè I è III, ïîýòîìó îíè òàêæå íåîáõîäèìû äëÿ îñóùåñò-
âëåíèÿ òðàíñêðèïöèè ñîîòâåòñòâóþùèõ ãåíîâ (Fomproix,
Percipalle, 2004; Hu et al., 2004).

Ñäåëàííûå îòêðûòèÿ âûçâàëè îæèâëåííóþ äèñêóñ-
ñèþ, ñòèìóëèðîâàëè ðàçâèòèå èíòåíñèâíûõ äàëüíåéøèõ
èññëåäîâàíèé â ýòîé íîâîé îáëàñòè è ïîñòàâèëè íîâûå
âîïðîñû (Pederson, 2008; Shleicher, Jockush, 2008). Íà íàø
âçãëÿä, íàèáîëåå âàæíûìè âîïðîñàìè ÿâëÿþòñÿ ñëåäóþ-
ùèå. Â êàêîé ôîðìå — ìîíîìåðíîé èëè ïîëèìåðíîé —
àêòèí ïðèíèìàåò ó÷àñòèå â ÿäåðíûõ ïðîöåññàõ? Êàêîå
èìåííî ó÷àñòèå â òðàíñêðèïöèîííîì àêòå îñóùåñòâëÿþò
àêòèí è ìèîçèí? È íàêîíåö, ïðîèñõîäèò ëè âçàèìîäåéñò-
âèå ïðèõîäÿùèõ â ÿäðî öèòîñêåëåòíûõ áåëêîâ ñ ÿäåðíûì
àêòèíîì?

Â òå÷åíèå ïîñëåäíåãî äåñÿòèëåòèÿ ïîÿâèëèñü ðàáîòû,
ñâèäåòåëüñòâóþùèå î òîì, ÷òî ðÿä ïðèìåìáðàííûõ àê-
òèíñâÿçûâàþùèõ áåëêîâ ïðè îïðåäåëåííûõ óñëîâèÿõ
ñïîñîáíû ìèãðèðîâàòü â ÿäðî. Â èõ ÷èñëî âõîäÿò çèêñèí
(Nix et al., 2001), ïàêñèëèí (Woods et al., 2002), ýçðèí
(Kaul et al., 1999), ôèëàìèí (Ozanne et al., 2002), á-àêòè-
íèí (Áàáàêîâ è äð., 2004; Babakov et al., 2008) è íåêîòîðûå
äðóãèå. Âñå ïåðå÷èñëåííûå áåëêè ìîãóò ñëóæèòü ìàòðè-
öàìè, ñ êîòîðûìè âçàèìîäåéñòâóþò ñèãíàëüíûå ìîëåêó-
ëû. Ïðè ýòîì, îäíàêî, ñîâåðøåííî íåèçâåñòíî, íåñóò ëè
îíè íà ñåáå ïðè ìèãðàöèè â ÿäðî êàêèå-íèáóäü èç íèõ, ÷òî
ïðîèñõîäèò ñ íèìè â ÿäðå è âçàèìîäåéñòâóþò ëè îíè ñ
âíóòðèÿäåðíûì àêòèíîì.

Èñêëþ÷åíèå ñîñòàâëÿþò ôèëàìèí è á-àêòèíèí. Î íèõ
èçâåñòíî çíà÷èòåëüíî áîëüøå. Ñ ôèëàìèíîì ñâÿçàí àíä-
ðîãåíîâûé ðåöåïòîð, êîòîðûé ïðè ïåðåìåùåíèè â ÿäðî
ñòàíîâèòñÿ òðàíñêðèïöèîííûì ôàêòîðîì. Òðàíñëîêàöèÿ
ôèëàìèíà â ÿäðî èëè, âåðíåå, åãî Ñ-êîíöåâîãî ôðàãìåíòà,
ê êîòîðîìó ïðèñîåäèíåí ðåöåïòîð, ïðîèñõîäèò ïîñëå äåé-
ñòâèÿ íà íåãî ïðîòåàçû êàëüïàèíà, îòùåïëÿþùåé ýòîò
ôðàãìåíò. Êàêèì îáðàçîì ôðàãìåíò ñ ðåöåïòîðîì ïîïàäà-
þò â ÿäðî, íåèçâåñòíî. Â ïðèñóòñòâèè ôðàãìåíòà ðåöåï-
òîð íå ñïîñîáåí âûïîëíÿòü ñâîþ òðàíñàêòèâèðóþùóþ
ôóíêöèþ. Ýòî ñòàíîâèòñÿ âîçìîæíûì òîëüêî ïîñëå âû-
òåñíåíèÿ ôðàãìåíòà èç êîìïëåêñà íàõîäÿùèìñÿ â ÿäðå êî-
àêòèâàòîðîì òðàíñêðèïöèè TIF2 (Loy et al., 2003).

Â ðåçóëüòàòå íàøèõ ñîáñòâåííûõ èññëåäîâàíèé
âïåðâûå áûëî óñòàíîâëåíî, ÷òî á-àêòèíèí-4 âìåñòå ñ
âçàèìîäåéñòâóþùåé ñ íèì p65-ñóáúåäèíèöåé òðàíñêðèï-
öèîííîãî ôàêòîðà NF-êB ïîä âëèÿíèåì ÝÔÐ, òðàíñ-
ôîðìèðóþùåãî ôàêòîðà ðîñòà (TNFá) è ôèáðîíåêòèíà
òðàíñëîöèðóþòñÿ â ÿäðî, ãäå îíè âûÿâëÿþòñÿ â ñîñòàâå äî-
ñòàòî÷íî êðóïíûõ áåëêîâûõ êîìïëåêñîâ (Áàáàêîâ è äð.,
2004; Bolshakova et al., 2007; Babakov et al ., 2008). Ñëåäó-
åò ïîä÷åðêíóòü, ÷òî ïîìèìî ïîëíîðàçìåðíîé ìîëåêóëû
á-àêòèíèíà â ÿäðå îáíàðóæèâàþòñÿ è åãî ôðàãìåíòû, êî-
òîðûå íå âûÿâëÿþòñÿ â öèòîïëàçìå. Â ñâÿçè ñ òåì ÷òî ðà-
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íåå áûëà ïðîäåìîíñòðèðîâàíà âàæíàÿ ôèçèîëîãè÷åñêàÿ
ôóíêöèÿ åãî ôðàãìåíòîâ, âïîëíå ìîæíî îæèäàòü, ÷òî îíè
îêàçûâàþò âëèÿíèå íà ïðîöåññ àêòèâàöèè ïðèõîäÿùåãî
âìåñòå ñ íèì â ÿäðî òðàíñêðèïöèîííîãî ôàêòîðà (Luikart
et al., 1999). Êàêîâà ðîëü á-àêòèíèíà â ÿäðå, ïîêà åùå íå
èçâåñòíî, íî ïðîâîäèìûå â íàñòîÿùåå âðåìÿ èññëåäîâà-
íèÿ äîëæíû äàòü îòâåò íà ýòîò î÷åíü âàæíûé âîïðîñ.

Êàê ìû ìîæåì âèäåòü èç âñåãî ðàññìîòðåííîãî ýêñïå-
ðèìåíòàëüíîãî ìàòåðèàëà, äåÿòåëüíîñòü àêòèíà è ìèîçèíà
íå îãðàíè÷èâàåòñÿ ÷èñòî äâèãàòåëüíûìè ôóíêöèÿìè. Ëî-
êàëèçàöèÿ ýòèõ áåëêîâ ïðàêòè÷åñêè âî âñåõ èìåþùèõñÿ
êîìïàðòìåíòàõ êëåòêè âïëîòü äî ÿäðà è õðîìàòèíà è ó÷à-
ñòèå â îñóùåñòâëåíèè ñàìûõ ðàçíîîáðàçíûõ êëåòî÷íûõ
ôóíêöèé äàþò îñíîâàíèå ðàññìàòðèâàòü èõ êàê óíèâåð-
ñàëüíóþ ñòðóêòóðíî-ðåãóëÿòîðíóþ ñèñòåìó, ïîçâîëÿþ-
ùóþ îáúåäèíÿòü íà åäèíîé ìîëåêóëÿðíîé îñíîâå ïðîòå-
êàíèå ïëîõî ñî÷åòàåìûõ áèîõèìè÷åñêèõ ïðîöåññîâ. Ìû
åùå î÷åíü ìàëî çíàåì îá îðãàíèçàöèè ýòîé ñèñòåìû è
ïðè÷èííî-ñëåäñòâåííûõ ñâÿçÿõ, âîçíèêàþùèõ ìåæäó ó÷à-
ñòâóþùèìè â åå äåÿòåëüíîñòè áåëêîâûìè êîìïîíåíòàìè.
Â ÷àñòíîñòè, íà ïðîòÿæåíèè âñåãî îáçîðà íåîäíîêðàòíî
óïîìèíàëîñü «îá ó÷àñòèè àêòèíîâîãî öèòîñêåëåòà â ïðî-
âåäåíèè ñèãíàëà ñ ïîâåðõíîñòè êëåòêè â ÿäðî». Ïàðàäîê-
ñàëüíîñòü ñèòóàöèè çàêëþ÷àåòñÿ â òîì, ÷òî èìåííî î ìå-
õàíèçìàõ ïðîâåäåíèÿ èëè ïåðåìåùåíèÿ ýëåìåíòîâ ñèã-
íàëüíîé ñèñòåìû â ïðîñòðàíñòâå è äîñòèæåíèÿ èìè
êîíå÷íîé öåëè ïðàêòè÷åñêè íè÷åãî íå èçâåñòíî. Ñóùåñò-
âóþò ïðåäñòàâëåíèÿ î òîì, ÷òî â ýòîì ïðîöåññå ìîãóò
ïðèíèìàòü ó÷àñòèå âîçíèêàþùèå ìåõàíè÷åñêèå íàïðÿæå-
íèÿ âî âñåé ïåðåäàþùåé ñèñòåìå, è ýòî íåëüçÿ èñêëþ÷àòü
(Ingber, Folkman, 1989; Ingber, 2002, 2003). Â òî æå âðåìÿ
ôèëàìèí, á-àêòèíèí è äðóãèå óæå óïîìÿíóòûå áåëêè, èñ-
õîäíî íàõîäÿùèåñÿ íà êðàþ êëåòêè, ïðåîäîëåâàþò îãðîì-
íûå ïðîñòðàíñòâà, äëÿ òîãî ÷òîáû ïîïàñòü â ÿäðî. È äëÿ
ýòîãî îíè äîëæíû ïåðåìåùàòüñÿ ôèçè÷åñêè. Êàê ýòî íè
ñòðàííî, íî ðåøåíèÿ èìåííî ýòîé ïðîáëåìû, íàèáîëåå
áëèçêîé ê ñîêðàòèòåëüíîé èëè äâèãàòåëüíîé ôóíêöèè àê-
òîìèîçèíà, êàê ðàç è íå ïðîèñõîäèò.

Â çàêëþ÷åíèå ÿ õî÷ó ïîä÷åðêíóòü, ÷òî íàøè ñîáñò-
âåííûå èññëåäîâàíèÿ ñîêðàòèòåëüíûõ ñèñòåì ìûøå÷íûõ
è íåìûøå÷íûõ êëåòîê áûëè íà÷àòû â Ëàáîðàòîðèè áèî-
õèìè÷åñêèõ îñíîâ ðåïðîäóêöèè íà÷èíàÿ ñ ìîìåíòà åå ñî-
çäàíèÿ è ïðè âñåìåðíîé ïîääåðæêå åå çàâåäóþùåãî Âëà-
äèìèðà Èîñèôîâè÷à Âîðîáüåâà.
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CONTRACTILE SYSTEMS OF A CELL: FROM MUSCLE CONTRACTION TO REGULATION

OF CELL FUNCTIONS

G. P. Pinaev
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The review is devoted to analysis of sequential modifications of our views on structural organization and
functional significance of actin-myosin system in vital activity of a cell. Originally it was considered as a cont-
ractile apparatus of muscle cells only. Then actin, myosin and their accompanying proteins have been found in
the cytoplasm of all non-muscle cells and shown to take part and be responsible for different types of cell motili-
ty. Later on, it has been found that actin is a highly polymorphic protein, which is able to form different structu-
res and to play a role in a broad spectrum of cellular functions up to signal transduction and chromatin reorgani-
zation. And finally, the latest data demonstrate that actin and myosin directly participate in gene transcription
and messenger RNA splicing. Thus, the data accumulated to date allow us to consider these proteins as the uni-
versal structural-regulatory system which provides a way to unite various poorly combined biochemical proces-
ses on the same molecular basis.

K e y w o r d s: actin, myosin, actin-binding proteins, contractile system, cytoskeleton, signaling, transcrip-
tion.
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