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Öèêëè÷åñêèé ÀÌÔ ÿâëÿåòñÿ îäíèì èç êëþ÷åâûõ ðåãóëÿòîðîâ ìåéîçà ó ìëåêîïèòàþùèõ. Â ïðåäñòàâ-
ëåííîé ðàáîòå èçó÷àëèñü ïóòè ðåàëèçàöèè âûÿâëåííîãî ðàíåå ìîäóëèðóþùåãî âëèÿíèÿ ïðîëàêòèíà
(ÏÐË) íà öÀÌÔ-çàâèñèìûé ìåõàíèçì ðåãóëÿöèè ìåéîçà â îîöèòàõ êîðîâ. Ïðîâåäåíî ñðàâíèòåëüíîå èñ-
ñëåäîâàíèå èíäèâèäóàëüíîãî è ñîâìåñòíîãî âëèÿíèÿ ÏÐË (50 íã/ìë) è àêòèâàòîðà àäåíèëàòöèêëàçû ôîð-
ñêîëèíà (ÔÊ, 20 ìêÌ) íà ðåèíèöèàöèþ ìåéîçà è çàâåðøåíèå ÿäåðíîãî ñîçðåâàíèÿ îîöèòîâ, îêðóæåííûõ
êëåòêàìè êóìóëþñà è ëèøåííûõ ýòèõ êëåòîê. Ïîêàçàíî, ÷òî õàðàêòåð âëèÿíèÿ ÏÐË íà âîçîáíîâëåíèå
ìåéîçà â îîöèòàõ, îñâîáîæäåííûõ îò êóìóëþñíûõ êëåòîê, çàâèñèò îò ïðèñóòñòâèÿ ÔÊ â ñðåäå êóëüòèâè-
ðîâàíèÿ. Êðîìå òîãî, ðåàëèçàöèÿ ýòîãî âëèÿíèÿ íå ñâÿçàíà ñ àêòèâàöèåé öèòîïëàçìàòè÷åñêèõ èçîôîðì
ïðîòåèíêèíàçû C. Òàêæå îáíàðóæåíî, ÷òî ÏÐË èíãèáèðóåò òîðìîçÿùåå âëèÿíèå ÔÊ íà çàâåðøåíèå ÿäåð-
íîãî ñîçðåâàíèÿ îîöèòîâ êàê â ïðèñóòñòâèè, òàê è â îòñóòñòâèå êëåòîê êóìóëþñà. Ïîëó÷åííûå ðåçóëüòà-
òû ñâèäåòåëüñòâóþò î òîì, ÷òî ÏÐË ìîæåò ìîäóëèðîâàòü ôóíêöèîíèðîâàíèå öÀÌÔ-çàâèñèìîãî ìåõà-
íèçìà ðåãóëÿöèè ìåéîçà ïóòåì ïðÿìîãî âîçäåéñòâèÿ íà îîöèòû êîðîâ, ïðè÷åì ðåàëèçàöèÿ ýòîãî âîçäåé-
ñòâèÿ íå çàâèñèò îò ìåòàáîëè÷åñêîãî ñîïðÿæåíèÿ îîöèòîâ ñ êëåòêàìè êóìóëþñà.
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Ï ð è í ÿ ò û å ñ î ê ð à ù å í è ÿ: ÄÎ — äåíóäèðîâàííûå îîöèòû, ò. å. îîöèòû, îñâîáîæäåííûå îò êëåòîê
êóìóëþñà, Äï — äèïëîòåíà, ÌII — ìåòàôàçà II, ÎÊÊ — îîöèò-êóìóëþñíûå êîìïëåêñû, ÏÐË — ïðîëàê-
òèí, ÒI — òåëîôàçà I, ÔÊ — ôîðñêîëèí.

Ïðîëàêòèí (ÏÐË) ÿâëÿåòñÿ îäíèì èç ãèïîôèçàðíûõ
ãîðìîíîâ, ó÷àñòâóþùèõ â êîíòðîëå ðåïðîäóêòèâíîé ôóíê-
öèè ó ìëåêîïèòàþùèõ (Dusza, Tilton, 1990; Bartke, 1999),
îäíàêî åãî ðîëü â ðåãóëÿöèè îîãåíåçà äî ñèõ ïîð îñòàåòñÿ
ìàëîïîíÿòíîé. Ðÿä äàííûõ óêàçûâàåò íà òî, ÷òî íàðóøå-
íèÿ â ïðîâåäåíèè ñèãíàëà ïðè âçàèìîäåéñòâèè ÏÐË ñ îâà-
ðèàëüíûìè êëåòêàìè íà ðåöåïòîðíîì èëè ïîñòðåöåïòîð-
íîì óðîâíå ïðèâîäÿò ê óõóäøåíèþ ôåðòèëüíîñòè ñàìîê,
â òîì ÷èñëå ê ñíèæåíèþ êà÷åñòâà îîöèòîâ è èõ ñïîñîáíî-
ñòè ê äàëüíåéøåìó ðàçâèòèþ (Jinno et al., 1997; Bole-Fey-
sot et al., 1998). Îäíà èç ôóíêöèé ÏÐË ìîæåò áûòü ñâÿçàíà
ñ ðåãóëÿöèåé ìåéîçà, ïîñêîëüêó ó ìûøåé ñ èíàêòèâèðî-
âàííûì ãåíîì ðåöåïòîðà ÏÐË íàáëþäàëàñü îâóëÿöèÿ
îîöèòîâ, áëîêèðîâàííûõ íà ñòàäèè äèïëîòåíû (Bole-Fey-
sot et al., 1998). Êðîìå òîãî, ïðåîâóëÿòîðíîå ïîâûøåíèå
ñîäåðæàíèÿ ÏÐË â êðîâè è ôîëëèêóëÿðíîé æèäêîñòè îá-
íàðóæåíî ó ðàçëè÷íûõ âèäîâ ìëåêîïèòàþùèõ (Chang et
al., 1993; Wise, Maurer, 1994; Mendes et al., 2001), õîòÿ åãî
ôèçèîëîãè÷åñêîå çíà÷åíèå â ðåãóëÿöèè çàâåðøàþùèõ
ñòàäèé ìåéîçà äî ñèõ ïîð íå óñòàíîâëåíî. Íåäàâíî â
îîöèòàõ è ñîïðÿæåííûõ ñ íèìè êëåòêàõ êóìóëþñà ó êðûñ
è îâåö áûëà âûÿâëåíà ëîêàëèçàöèÿ ðåöåïòîðîâ ÏÐË (Êî-
òîê è äð., 2000; Picazo et al., 2004), à ó ìûøåé — íàëè÷èå
ìÐÍÊ äëèííîé è êîðîòêèõ ôîðì åãî ðåöåïòîðà (Kiapekou
et al., 2005). Òàêæå îáíàðóæåíî ñòèìóëèðóþùåå âëèÿíèå

ÏÐË in vitro íà ÿäåðíîå ñîçðåâàíèå îîöèòîâ êîðîâ è èõ
ïîòåíöèþ ê äàëüíåéøåìó ðàçâèòèþ (Êóçüìèíà è äð.,
2001). Ýòè äàííûå ñâèäåòåëüñòâóþò î âîçìîæíîñòè íåïî-
ñðåäñòâåííîãî âëèÿíèÿ ãîðìîíà íà îîöèò-êóìóëþñíûå
êîìïëåêñû (ÎÊÊ).

Êàê èçâåñòíî, öÀÌÔ-çàâèñèìûé ìåõàíèçì ÿâëÿåòñÿ
êëþ÷åâûì â ðåãóëÿöèè ìåéîçà ìëåêîïèòàþùèõ (Mattioli,
1994; Conti et al., 2002). Íà ìîäåëè êóëüòèâèðîâàíèÿ ÎÊÊ
êîðîâ ðàíåå áûëî ïîêàçàíî íàëè÷èå ñîïðÿæåíèÿ âíóòðè-
êëåòî÷íûõ ñèãíàëüíûõ êàñêàäîâ, àêòèâèðóåìûõ ÏÐË è
öÀÌÔ â îîöèòàõ è êëåòêàõ êóìóëþñà (Ëåáåäåâà è äð.,
2006, 2008). Ïðè ýòîì ÏÐË èíãèáèðîâàë òîðìîçÿùåå ìåé-
îç âëèÿíèå ðåàãåíòîâ, ïîâûøàþùèõ âíóòðèêëåòî÷íóþ
êîíöåíòðàöèþ öÀÌÔ. Êðîìå òîãî, â êóìóëþñíûõ êëåò-
êàõ íàìè áûëà âûÿâëåíà ìÐÍÊ äëèííîé èçîôîðìû ðåöåï-
òîðîâ ÏÐË, îòâåòñòâåííîé çà àêòèâàöèþ åãî ñèãíàëüíûõ
êàñêàäîâ â êëåòêàõ-ìèøåíÿõ (Ëåáåäåâà è äð., 2008). Âìåñ-
òå ñ òåì ïîëó÷åííûå äàííûå íå ïîçâîëèëè îõàðàêòåðèçî-
âàòü ðîëü ïðÿìîãî (íå îïîñðåäîâàííîãî êëåòêàìè êóìó-
ëþñà) ïóòè â ðåàëèçàöèè ìîäóëèðóþùåãî ìåéîç äåéñòâèÿ
ÏÐË, à òàêæå èäåíòèôèöèðîâàòü âíóòðèêëåòî÷íûå ïî-
ñðåäíèêè, ó÷àñòâóþùèå â ïðîâåäåíèè ãîðìîíàëüíîãî ñèã-
íàëà â îîöèòàõ. Â ýòîé ñâÿçè íàìè áûëî âûïîëíåíî ñðàâ-
íèòåëüíîå èññëåäîâàíèå èíäèâèäóàëüíîãî è ñîâìåñòíîãî
âëèÿíèÿ ÏÐË è àêòèâàòîðà àäåíèëàòöèêëàçû ôîðñêîëèíà
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(ÔÊ) íà ðåèíèöèàöèþ ìåéîçà è çàâåðøåíèå ÿäåðíîãî ñî-
çðåâàíèÿ îîöèòîâ êîðîâ, îêðóæåííûõ êëåòêàìè êóìóëþñà
è ëèøåííûõ ýòèõ êëåòîê. Êðîìå òîãî, ïðè èñïîëüçîâàíèè
êàëïîñòèíà Ñ, íåñåëåêòèâíîãî èíãèáèòîðà ïðîòåèíêèíà-
çû Ñ, áûëà îõàðàêòåðèçîâàíà åå ðîëü â ðåàëèçàöèè ìîäó-
ëèðóþùåãî ìåéîç äåéñòâèÿ ÏÐË.

Ìàòåðèàë è ìåòîäèêà

Îáúåêòîì èññëåäîâàíèÿ ñëóæèëè ÎÊÊ è äåíóäè-
ðîâàííûå, ò. å. îñâîáîæäåííûå îò êëåòîê êóìóëþñà, îîöè-
òû (ÄÎ) èç àíòðàëüíûõ ôîëëèêóëîâ ÿè÷íèêîâ êîðîâ è ïî-
ëîâîçðåëûõ òåëîê. Ïîëó÷åííûå íà ìÿñîêîìáèíàòå ÿè÷-
íèêè áåç âèäèìûõ ïðèçíàêîâ ïàòîëîãèè äîñòàâëÿëè
â ëàáîðàòîðèþ ïðè òåìïåðàòóðå 30—35 °Ñ â òå÷åíèå 2 ÷
ïîñëå îâàðèýêòîìèè æèâîòíûõ è ìíîãîêðàòíî îòìûâàëè
â ñòåðèëüíîì ôèçèîëîãè÷åñêîì ðàñòâîðå ñ àíòèáèîòè-
êàìè (100 åä./ìë ïåíèöèëëèíà è 50 ìêã/ìë ñòðåïòîìè-
öèíà).

Äëÿ âûäåëåíèÿ è êóëüòèâèðîâàíèÿ êëåòîê èñïîëüçî-
âàëè ñðåäó ÒÑ-199 (ñ L-ãëóòàìèíîì è HEPES), ôåòàëü-
íóþ áû÷üþ ñûâîðîòêó, ÔÊ, êîëëàãåíàçó II, ãåíòàìèöèí,
ëàêòàò êàëüöèÿ, áû÷èé ñûâîðîòî÷íûé àëüáóìèí, ïèðó-
âàò íàòðèÿ (Sigma, ÑØÀ), ìèíåðàëüíîå ìàñëî (ICN,
ÑØÀ), ïðåïàðàò ãèïîôèçàðíîãî áû÷üåãî ÏÐË (Ýíäîêðè-
íîëîãè÷åñêèé íàó÷íûé öåíòð ÐÀÌÍ, Ìîñêâà), êàëïîñòèí
Ñ (Calbiochem, Ãåðìàíèÿ).

Îîöèò-êóìóëþñíûå êîìïëåêñû âûäåëÿëè ïóòåì ðàñ-
ñå÷åíèÿ ñòåíêè ôîëëèêóëîâ äèàìåòðîì 2—6 ìì è ïðîìû-
âàëè 3 ðàçà â ñðåäå ÒÑ-199, ñîäåðæàùåé 2 ìã/ìë áû÷üåãî
ñûâîðîòî÷íîãî àëüáóìèíà è 50 ìêã/ìë ãåíòàìèöèíà. Äëÿ
ýêñïåðèìåíòîâ îòáèðàëè îîöèòû îêðóãëîé ôîðìû, ñ ãî-
ìîãåííîé öèòîïëàçìîé, ðàâíîìåðíîé ïî øèðèíå çîíîé
ïåëëþöèäà, îêðóæåííûå ìíîãîñëîéíûì êîìïàêòíûì êó-
ìóëþñîì. Äëÿ ïîëó÷åíèÿ ÄÎ êëåòêè êóìóëþñà óäàëÿëè
ïóòåì îáðàáîòêè ÎÊÊ êîëëàãåíàçîé II (1 ìã/ìë) â òå÷åíèå
25 ìèí ïðè 37 °Ñ è ïîñëåäóþùåãî ðåñóñïåíäèðîâàíèÿ
êîìïëåêñîâ â ñðåäå ñ êîëëàãåíàçîé ñ ïîìîùüþ ìèêðîïè-
ïåòêè, èìåþùåé äèàìåòð îòâåðñòèÿ 130 ìêì. Êóëüòèâè-
ðîâàíèå ÎÊÊ è ÄÎ ïðîâîäèëè â 6-ëóíî÷íûõ ïëàíøåòàõ
ãðóïïàìè ïî 15—20 øò. â 500 ìêë ñðåäû, ïîêðûòîé ìèíå-
ðàëüíûì ìàñëîì, ïðè 38.5 °Ñ â àòìîñôåðå ñ 5 % CO2 è
90%-íîé âëàæíîñòüþ. Âðåìÿ èíêóáàöèè ñîñòàâëÿëî 8 ÷
(ÄÎ) è 24 ÷ (ÎÊÊ è ÄÎ). Â êà÷åñòâå êîíòðîëÿ èñïîëüçîâà-
ëè ñðåäó ÒÑ-199, ñîäåðæàùóþ 10 % ôåòàëüíîé áû÷üåé
ñûâîðîòêè, 0.55 ìã/ìë ëàêòàòà êàëüöèÿ, 0.23 ìã/ìë ïèðó-
âàòà íàòðèÿ è 50 ìêã/ìë ãåíòàìèöèíà. Â îïûòíûõ ãðóïïàõ
â ñðåäó âíîñèëè ÔÊ (20 ìêÌ), ÏÐË (50 íã/ìë), êàëïîñòèí
Ñ (100 íÌ) èëè îäíîâðåìåííî ÔÊ, ÏÐË è êàëïîñòèí Ñ â
ðàçëè÷íûõ ñî÷åòàíèÿõ. Âñå ìàíèïóëÿöèè ñ ÎÊÊ è ÄÎ, à
òàêæå èõ ìîðôîëîãè÷åñêóþ îöåíêó âûïîëíÿëè ñ ïîìî-
ùüþ ñòåðåîìèêðîñêîïà Nikon. Ïîäãîòîâêó è îöåíêó ïðå-
ïàðàòîâ õðîìîñîì îîöèòîâ ïðîâîäèëè, êàê îïèñàíî ðàíåå
(Ëåáåäåâà è äð., 2005). Èññëåäîâàíèå ÿäåðíîãî ìàòåðèàëà
â îîöèòàõ âûïîëíÿëè ñ ïîìîùüþ ìèêðîñêîïà Opton
(ÔÐÃ) ïðè óâåëè÷åíèè 1000�.

Ýêñïåðèìåíòû ïî êóëüòèâèðîâàíèþ ÎÊÊ è ÄÎ áûëè
âûïîëíåíû â 4—5 íåçàâèñèìûõ ïîâòîðíîñòÿõ. Äàííûå
îáðàáàòûâàëè ìåòîäîì äâóõôàêòîðíîãî äèñïåðñèîííîãî
àíàëèçà ïðè ïîìîùè ïðîãðàììû SigmaStat. Äîñòîâåð-
íîñòü ðàçëè÷èÿ ñðàâíèâàåìûõ ñðåäíèõ çíà÷åíèé îöåíèâà-
ëè ñ èñïîëüçîâàíèåì êðèòåðèÿ Òüþêè (Ëàêèí, 1990), ïðè
ýòîì áûë ïðèíÿò óðîâåíü çíà÷èìîñòè P < 0.05.

Ðåçóëüòàòû

Âî âñåõ ýêñïåðèìåíòàõ íàìè áûë èñïîëüçîâàí áû÷èé
ÏÐË â êîíöåíòðàöèè 50 íã/ìë, â êîòîðîé îí ñòèìóëèðî-
âàë çàâåðøåíèå ÿäåðíîãî ñîçðåâàíèÿ îîöèòîâ è ïîäàâëÿë
òîðìîçÿùåå ìåéîç äåéñòâèå ðåàãåíòîâ, ïîâûøàþùèõ
âíóòðèêëåòî÷íûé óðîâåíü öÀÌÔ, ïðè êóëüòèâèðîâàíèè
ÎÊÊ êîðîâ (Êóçüìèíà è äð., 2001; Ëåáåäåâà è äð., 2006,
2008). Äëÿ èíãèáèðîâàíèÿ ìåéîçà áûë ïðèìåíåí àêòèâà-
òîð àäåíèëàòöèêëàçû ôîðñêîëèí (20 ìêÌ), ïîñêîëüêó â
ýòîé êîíöåíòðàöèè îí ýôôåêòèâíî ïîâûøàåò ñîäåðæàíèå
öÀÌÔ êàê â ÎÊÊ, òàê è â ÄÎ êîðîâ (Bilodeau-Goeseels et
al., 2007).

Íà ïåðâîì ýòàïå èññëåäîâàíèé áûëî îõàðàêòåðèçîâà-
íî âëèÿíèå ÔÊ è ÏÐË íà çàâåðøåíèå ÿäåðíîãî ñîçðåâàíèÿ
îîöèòîâ, îêðóæåííûõ êëåòêàìè êóìóëþñà. Áûëî óñòàíîâ-
ëåíî, ÷òî âíåñåíèå 20 ìêÌ ÔÊ â êîíòðîëüíóþ ñðåäó ïðè-
âîäèò ê äîñòîâåðíîìó óìåíüøåíèþ (P < 0.01) äîëè îîöè-
òîâ, äîñòèãøèõ ñòàäèé òåëîôàçû I (ÒI) èëè ìåòàôàçû II
(ÌII) ÷åðåç 24 ÷ êóëüòèâèðîâàíèÿ (ðèñ. 1), ÷òî îáóñëîâèëî
èñïîëüçîâàíèå ýòîé êîíöåíòðàöèè â äàëüíåéøèõ ýêñïåðè-
ìåíòàõ. Â òî æå âðåìÿ ÏÐË óâåëè÷èâàë îòíîñèòåëüíîå
÷èñëî ñîçðåâøèõ êëåòîê è â îòñóòñòâèå (P < 0.05), è â ïðè-
ñóòñòâèè ÔÊ (P < 0.001). Ïðè ýòîì â ñðåäå ñ ÔÊ ñòèìóëè-
ðóþùåå âëèÿíèå ãîðìîíà óñèëèâàëîñü, ÷òî ïðèâîäèëî ê
ïîâûøåíèþ äîëè êëåòîê, äîñòèãøèõ çàâåðøàþùèõ ñòà-
äèé ìåéîçà, äî òàêîâîé â îòñóòñòâèå ÔÊ. Îáðàáîòêà äàí-
íûõ ìåòîäîì äèñïåðñèîííîãî àíàëèçà òàêæå ïîêàçàëà,
÷òî ÿäåðíîå ñîçðåâàíèå îîöèòîâ çàâèñèò îò íàëè÷èÿ ÔÊ è
ÏÐË â ñðåäå êóëüòèâèðîâàíèÿ ÎÊÊ (P < 0.01), à òàêæå îò
âçàèìîäåéñòâèÿ ýòèõ ôàêòîðîâ (P < 0.05).

Íà âòîðîì ýòàïå èññëåäîâàíèé áûë ïðîâåäåí àíàëèç
âëèÿíèÿ ÏÐË è ÔÊ íà ÿäåðíîå ñîçðåâàíèå ÄÎ. Â ýêñïåðè-
ìåíòàõ áûëè èñïîëüçîâàíû òîëüêî îîöèòû, ïîëíîñòüþ
î÷èùåííûå îò êóìóëþñíûõ êëåòîê (ðèñ. 2, à). Ëèøåííûå
êóìóëþñà îîöèòû èìåëè âûñîêóþ ïîòåíöèþ ê ÿäåðíîìó
ñîçðåâàíèþ, ïðè ýòîì äîëÿ êëåòîê, äîñòèãøèõ ñòàäèè ÒI
èëè ÌII ÷åðåç 24 ÷ êóëüòèâèðîâàíèÿ, ñîñòàâëÿëà â êîíòðî-
ëå 80.2 ± 2.2 % (ðèñ. 3). Ýòèì äàííûì ñîîòâåòñòâîâàëà
ìîðôîëîãèÿ ÄÎ, ó êîòîðûõ íàáëþäàëîñü íàëè÷èå ïåðâîãî
ïîëÿðíîãî òåëüöà (ðèñ. 2, á). Ïðè êóëüòèâèðîâàíèè îîöè-
òîâ, ëèøåííûõ êóìóëþñà, â ïðèñóòñòâèè ÔÊ áûëî îáíà-
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Ðèñ. 1. Âëèÿíèå ÏÐË íà çàâåðøåíèå ÿäåðíîãî ñîçðåâàíèÿ îîöè-
òîâ, îêðóæåííûõ êóìóëþñîì, ïðè èõ êóëüòèâèðîâàíèè â îòñóò-

ñòâèå è â ïðèñóòñòâèè 20 ìêÌ ÔÊ.

1 — áåç äîáàâëåíèÿ ÏÐË, 2 — â ïðèñóòñòâèè 50 íã/ìë ÏÐË. Êàæäûé
ñòîëáèê — ñðåäíåå äëÿ 4 ýêñïåðèìåíòîâ. Âåðòèêàëüíûå îòðåçêè —
ñòàíäàðòíûå îøèáêè ñðåäíèõ çíà÷åíèé. Áóêâû íàä ñòîëáèêàìè ïîêàçû-
âàþò äîñòîâåðíûå ðàçëè÷èÿ ìåæäó ñðàâíèâàåìûìè ñðåäíèìè çíà÷åíèÿ-
ìè: à, áP < 0.05, à, âP < 0.01, á, âP < 0.001, â, ãP < 0.001. Âðåìÿ êóëüòèâèðîâà-

íèÿ ÎÊÊ — 24 ÷.



ðóæåíî ñíèæåíèå îòíîñèòåëüíîãî ÷èñëà êëåòîê íà çàâåð-
øàþùèõ ñòàäèÿõ ìåéîçà ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëåì
(P < 0.001). Õîòÿ ÏÐË íå âëèÿë íà çàâåðøåíèå ÿäåðíîãî
ñîçðåâàíèÿ ÄÎ â êîíòðîëüíîé ñðåäå, îí ïîâûøàë âûõîä
ñîçðåâøèõ îîöèòîâ äî óðîâíÿ êîíòðîëÿ â ñðåäå, ñîäåðæà-
ùåé ÔÊ (P < 0.01).

Äëÿ èçó÷åíèÿ âëèÿíèÿ ÏÐË è ÔÊ íà ðåèíèöèà-
öèþ ìåéîçà â ÄÎ êóëüòèâèðîâàíèå ïðîâîäèëè â òå÷åíèå
8 ÷, ïîñêîëüêó ÷åðåç 6 ÷ èíêóáàöèè (êîãäà îêîëî 50 %
ÎÊÊ âîçîáíîâëÿåò ìåéîç â íàøåé ñèñòåìå êóëüòèâèðîâà-
íèÿ; Ëåáåäåâà è äð., 2008) ïðàêòè÷åñêè âñå êëåòêè â êîíò-
ðîëüíîé ãðóïïå åùå íàõîäèëèñü íà ñòàäèè äèïëîòåíû
(Äï). Áûëî îáíàðóæåíî, ÷òî â ñðåäå ñ ÔÊ äîëÿ îîöèòîâ,

îñòàþùèõñÿ íà ñòàäèè Äï, âûøå (P < 0.001), ÷åì â êîíò-
ðîëå (ðèñ. 4). ÏÐË òàêæå òîðìîçèë âîçîáíîâëåíèå ìåéîçà
â ÄÎ, õîòÿ è ñëàáåå (P < 0.05). Íàïðîòèâ, âíåñåíèå ãîðìî-
íà â ñðåäó, ñîäåðæàùóþ ÔÊ, ïðèâîäèëî ê óìåíüøåíèþ
îòíîñèòåëüíîãî ÷èñëà îîöèòîâ íà ñòàäèè äèïëîòåíû
(P < 0.05). Â öåëîì äèñïåðñèîííûé àíàëèç äàííûõ ïîêà-
çàë, ÷òî âëèÿíèå ÏÐË íà ðåèíèöèàöèþ ìåéîçà, êàê è íà
çàâåðøåíèå ÿäåðíîãî ñîçðåâàíèÿ ÄÎ, çàâèñèò îò ïðèñóò-
ñòâèÿ ÔÊ â ñðåäå êóëüòèâèðîâàíèÿ (P < 0.01).
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Ðèñ. 2. Ðåïðåçåíòàòèâíûå ìèêðîôîòîãðàôèè ìîðôîëîãèè äåíó-
äèðîâàííûõ îîöèòîâ äî (à) è ïîñëå (á) êóëüòèâèðîâàíèÿ â òå÷å-

íèå 24 ÷.

Ñòðåëêàìè ïîêàçàíû ïîëÿðíûå òåëüöà. Îá. 20�, îê. 10�.

Ðèñ. 3. Âëèÿíèå ÏÐË íà çàâåðøåíèå ÿäåðíîãî ñîçðåâàíèÿ
îîöèòîâ, ëèøåííûõ êóìóëþñà, ïðè èõ êóëüòèâèðîâàíèè â

îòñóòñòâèå è â ïðèñóòñòâèè 20 ìêÌ ÔÊ.

1 — áåç äîáàâëåíèÿ ÏÐË, 2 — â ïðèñóòñòâèè 50 íã/ìë ÏÐË. Êàæäûé
ñòîëáèê — ñðåäíåå äëÿ 5 ýêñïåðèìåíòîâ. à—ã — òî æå, ÷òî è íà
ðèñ. 1. Äîñòîâåðíûå ðàçëè÷èÿ ìåæäó ñðàâíèâàåìûìè ñðåäíèìè çíà÷å-
íèÿìè: à, âP < 0.001, á, âP < 0.01, â, ãP < 0.01. Âðåìÿ êóëüòèâèðîâàíèÿ

ÄÎ — 24 ÷.

Ðèñ. 4. Âëèÿíèå ÏÐË íà ðåèíèöèàöèþ ìåéîçà îîöèòîâ, ëèøåí-
íûõ êóìóëþñà, ïðè èõ êóëüòèâèðîâàíèè â îòñóòñòâèå è â ïðè-

ñóòñòâèè 20 ìêÌ ÔÊ.

1 — áåç äîáàâëåíèÿ ÏÐË, 2 — â ïðèñóòñòâèè 50 íã/ìë ÏÐË. Êàæäûé
ñòîëáèê — ñðåäíåå äëÿ 5 ýêñïåðèìåíòîâ. à—ã — òî æå, ÷òî è íà ðèñ. 1.
Äîñòîâåðíûå ðàçëè÷èÿ ìåæäó ñðàâíèâàåìûìè ñðåäíèìè çíà÷åíèÿìè:
à, áP < 0.05, à, âP < 0.001, á, âP < 0.05, â, ãP < 0.05. Âðåìÿ êóëüòèâèðîâàíèÿ

ÄÎ — 8 ÷.

Ðèñ. 5. Âëèÿíèå ÏÐË è êàëïîñòèíà Ñ (100 íÌ) íà ðåèíèöèàöèþ
ìåéîçà îîöèòîâ, ëèøåííûõ êóìóëþñà, ïðè èõ êóëüòèâèðîâàíèè

â îòñóòñòâèå (À) è â ïðèñóòñòâèè (Á) 20 ìêÌ ôîðñêîëèíà.

1 — áåç äîáàâëåíèÿ ÏÐË, 2 — â ïðèñóòñòâèè 50 íã/ìë ÏÐË. Êàæäûé
ñòîëáèê — ñðåäíåå äëÿ 4 ýêñïåðèìåíòîâ. à—ã — òî æå, ÷òî è íà ðèñ. 1.
Äîñòîâåðíûå ðàçëè÷èÿ ìåæäó ñðàâíèâàåìûìè ñðåäíèìè çíà÷åíèÿìè:
à, áP < 0.05, à, âP < 0.001 (À); à, áP < 0.01, à, âP < 0.001, â, ãP < 0.01 (Á). Âðåìÿ

êóëüòèâèðîâàíèÿ ÄÎ — 8 ÷.



Â ïîñëåäíåé ñåðèè ýêñïåðèìåíòîâ ïî êóëüòèâèðîâà-
íèþ ÄÎ áûëî èññëåäîâàíî âëèÿíèå êàëïîñòèíà Ñ â êîí-
öåíòðàöèè 100 íÌ (IC50 = 50 íÌ äëÿ èíãèáèðîâàíèÿ ïðî-
òåèíêèíàçû Ñ) íà ðåèíèöèàöèþ ìåéîçà ÄÎ â ïðèñóòñòâèè
ïðîëàêòèíà è ÔÊ. Êàëïîñòèí íå âëèÿë íà äîëþ îîöèòîâ,
îñòàþùèõñÿ íà ñòàäèè Äï ÷åðåç 8 ÷ êóëüòèâèðîâàíèÿ, íè
â êîíòðîëüíîé ñðåäå, íè â ñðåäå ñ ÏÐË (ðèñ. 5, À). Òîðìî-
çÿùèé ìåéîç ýôôåêò ÏÐË áûë äàæå áîëåå âûðàæåí â ïðè-
ñóòñòâèè èíãèáèòîðà ïðîòåèíêèíàçû Ñ (P < 0.001). Òåì íå
ìåíåå êàëïîñòèí ïîäàâëÿë èíãèáèðóþùåå ìåéîç äåéñòâèå
ÔÊ (P < 0.001), ïîíèæàÿ äîëþ îîöèòîâ, íàõîäÿùèõñÿ íà
ñòàäèè Äï, äî òàêîâîé â êîíòðîëüíîé ñðåäå áåç ÔÊ
(ðèñ. 5, À, Á). Âíåñåíèå ÏÐË â ñðåäó, ñîäåðæàùóþ ÔÊ è
êàëïîñòèí Ñ, ïðèâîäèëî ê óâåëè÷åíèþ (P < 0.01) îòíî-
ñèòåëüíîãî ÷èñëà îîöèòîâ, íå âîçîáíîâèâøèõ ìåéîç
(ðèñ. 5, Á). Äèñïåðñèîííûé àíàëèç äàííûõ òàêæå ïîêàçàë,
÷òî âëèÿíèå ÏÐË íà ðåèíèöèàöèþ ìåéîçà â ñðåäå ñ ÔÊ çà-
âèñèò îò ïðèñóòñòâèÿ êàëïîñòèíà (P < 0.001).

Îáñóæäåíèå

Êàê èçâåñòíî, îîöèòû êîïûòíûõ æèâîòíûõ ìåíåå ÷óâ-
ñòâèòåëüíû ê ðåãóëÿòîðíîìó âëèÿíèþ öÀÌÔ íà ìåéîç,
÷åì îîöèòû ãðûçóíîâ è ïðèìàòîâ (Hinrichs, 1996). Ðåà-
ãåíòû, ïîâûøàþùèå âíóòðèêëåòî÷íóþ êîíöåíòðàöèþ
öÀÌÔ, ëèøü êðàòêîâðåìåííî òîðìîçÿò ðåèíèöèàöèþ
ìåéîçà è èíãèáèðóþò ïåðåõîä îò ìåòàôàçû I ê ìåòàôàçå II
â îîöèòàõ êðóïíîãî ðîãàòîãî ñêîòà (Sirard, First, 1988; Ak-
tas et al., 1995; Thomas et al., 2002). Ðåçóëüòàòû íàñòîÿùåé
ðàáîòû î âëèÿíèè ÔÊ íà ÿäåðíîå ñîçðåâàíèå îîöèòîâ êî-
ðîâ, à òàêæå ïîëó÷åííûå íàìè ðàíåå äàííûå î ñõîäíîì
âëèÿíèè òåîôèëëèíà, íåñåëåêòèâíîãî èíãèáèòîðà ôîñôî-
äèýñòåðàç, è äèáóòèðèëüíîãî ïðîèçâîäíîãî öÀÌÔ (Ëåáå-
äåâà è äð., 2006, 2008) ñîãëàñóþòñÿ ñ ýòîé òî÷êîé çðåíèÿ.
Ïðè ýòîì ÏÐË èíãèáèðîâàë òîðìîçÿùåå ìåéîç äåéñòâèå
âñåõ òðåõ èñïîëüçîâàííûõ íàìè öÀÌÔ-ïîâûøàþùèõ ðå-
àãåíòîâ íà ÎÊÊ. Â òî æå âðåìÿ âëèÿíèå ÏÐË íà ÿäåðíîå
ñîçðåâàíèå îîöèòîâ, ëèøåííûõ êóìóëþñà, áûëî èññëåäî-
âàíî âïåðâûå. Îêàçàëîñü, ÷òî ãîðìîí òàêæå ïîäàâëÿåò èí-
ãèáèðóþùåå âëèÿíèå ÔÊ íà çàâåðøåíèå ÿäåðíîãî ñîçðå-
âàíèÿ ÄÎ, õîòÿ íå âëèÿåò íà ýòîò ïðîöåññ â îòñóòñòâèå
àêòèâàòîðà àäåíèëàòöèêëàçû. Ñëåäîâàòåëüíî, âûÿâëåííîå
íàìè ðàíåå ìîäóëèðóþùåå âëèÿíèå ÏÐË íà öÀÌÔ-çàâè-
ñèìûé ìåõàíèçì ðåãóëÿöèè ìåéîçà ìîæåò äîñòèãàòüñÿ ïó-
òåì ïðÿìîãî âîçäåéñòâèÿ íà îîöèòû êîðîâ. Â ïîëüçó ýòîãî
âûâîäà ñâèäåòåëüñòâóþò äàííûå äðóãèõ àâòîðîâ, âûÿâèâ-
øèõ ðåöåïòîðû ÏÐË èëè èõ ìÐÍÊ â îîöèòàõ ðàçëè÷íûõ
âèäîâ ìëåêîïèòàþùèõ (Êîòîê è äð., 2000; Picazo et al.,
2004; Kiapekou et al., 2005). Ïðè ýòîì íàëè÷èå èëè îòñóò-
ñòâèå ùåëåâûõ êîíòàêòîâ ìåæäó îîöèòîì è êóìóëþñîì,
êîòîðûå íåîáõîäèìû äëÿ ìåòàáîëè÷åñêîãî ñîïðÿæåíèÿ
ïîëîâûõ è ñîìàòè÷åñêèõ êëåòîê, íå ÿâëÿåòñÿ äåòåðìèíè-
ðóþùèì ôàêòîðîì äëÿ ðåàëèçàöèè ãîðìîíàëüíîãî âîç-
äåéñòâèÿ.

Èññëåäîâàíèå âëèÿíèÿ ÏÐË íà ðåèíèöèàöèþ ìåéîçà â
îîöèòàõ, ëèøåííûõ êóìóëþñà, âûÿâèëî åãî çàâèñèìîñòü
îò âíóòðèêëåòî÷íîé êîíöåíòðàöèè öÀÌÔ. Â êîíòðîëü-
íîé ñðåäå ãîðìîí îêàçûâàë èíãèáèðóþùåå âëèÿíèå íà âî-
çîáíîâëåíèå ìåéîçà â ÄÎ. Íàïðîòèâ, â ïðèñóòñòâèè
20 ìêÌ ÔÊ, êîòîðûé â ýòîé êîíöåíòðàöèè ýôôåêòèâíî
ïîâûøàåò óðîâåíü öÀÌÔ â ÄÎ êîðîâ (Bilodeau-Goeseels
et al., 2007), ÏÐË ñòèìóëèðîâàë ðåèíèöèàöèþ ìåéîçà â
îîöèòàõ, ïðåîäîëåâàÿ òîðìîçÿùåå âëèÿíèå àêòèâàòîðà

àäåíèëàòöèêëàçû. Ýòè äàííûå òàêæå ñâèäåòåëüñòâóþò î
òîì, ÷òî ïåðåñå÷åíèå ñèãíàëüíûõ êàñêàäîâ, èíäóöèðîâàí-
íûõ ÏÐË è öÀÌÔ, ïðîèñõîäèò íåïîñðåäñòâåííî â îîöè-
òàõ êîðîâ. Ðàíåå íàìè áûëî ïîêàçàíî, ÷òî âëèÿíèå ÏÐË íà
öÀÌÔ-çàâèñèìûé âíóòðèêëåòî÷íûé ïóòü â îîöèòàõ ìî-
æåò áûòü îáóñëîâëåíî ãîðìîíàëüíîé ñòèìóëÿöèåé äåãðà-
äàöèè öèêëè÷åñêîãî íóêëåîòèäà, õîòÿ íå èñêëþ÷åíà è
âîçìîæíîñòü íåïîñðåäñòâåííîé ìîäóëÿöèè àêòèâíîñòè
ýôôåêòîðîâ öÀÌÔ, íàïðèìåð ïðîòåèíêèíàçû A (Ëåáåäå-
âà è äð., 2006, 2008). Îäíàêî ðåãóëÿöèÿ ðåèíèöèàöèè
ìåéîçà îîöèòîâ ìëåêîïèòàþùèõ çàâèñèò îò àêòèâàöèè
ïðîòåèíêèíàçû A â êëåòêàõ êóìóëþñà, òîãäà êàê åå àêòè-
âàöèÿ â îîöèòàõ, ïî-âèäèìîìó, íå âîâëåêàåòñÿ â ýòîò ïðî-
öåññ (Richard et al., 1997; Lu et al., 2001). Äðóãîé âîçìîæ-
íîé ìèøåíüþ äëÿ äåéñòâèÿ ÏÐË ÿâëÿþòñÿ ÷ëåíû íåäàâíî
èäåíòèôèöèðîâàííîãî ñåìåéñòâà áåëêîâ-ýôôåêòîðîâ, àê-
òèâèðóåìûõ öÀÌÔ, — EPAC (Exchange Proteins Activated
by cAMP), îäíàêî èõ ðîëü â ðåãóëÿöèè ìåéîçà ïîêà íåèç-
âåñòíà (Bos, 2003). Âìåñòå ñ òåì óñòàíîâëåíî, ÷òî EPAC
ìîãóò îáðàçîâûâàòü ñèãíàëüíûå êîìïëåêñû, âêëþ÷àþùèå
â ñâîé ñîñòàâ îäíó èç èçîôîðì ôîñôîäèýñòåðàç, â ïåðâóþ
î÷åðåäü ôîñôîäèýñòåðàçó 3 (Raymond et al., 2007), ëîêà-
ëèçàöèÿ êîòîðîé âûÿâëåíà â îîöèòàõ ìëåêîïèòàþùèõ, â
òîì ÷èñëå ó êîðîâ (Mayes, Sirard, 2002; Thomas et al.,
2002). Òàêèì îáðàçîì, íàèáîëåå âåðîÿòíûì ó÷àñòêîì ñî-
ïðÿæåíèÿ ñèãíàëüíûõ êàñêàäîâ, èíäóöèðîâàííûõ ÏÐË è
öÀÌÔ â îîöèòàõ, ÿâëÿåòñÿ ôîñôîäèýñòåðàçà 3, êîòîðàÿ
ðåãóëèðóåò äåãðàäàöèþ öÀÌÔ â ïîëîâûõ êëåòêàõ.

Ñèãíàëüíûé ïóòü, îïîñðåäóåìûé ÷ëåíàìè ñåìåéñòâà
ïðîòåèíêèíàçû Ñ, ðàññìàòðèâàåòñÿ ìíîãèìè èññëåäîâàòå-
ëÿìè êàê îäèí èç îñíîâíûõ âíóòðèêëåòî÷íûõ ìåõàíèç-
ìîâ, ó÷àñòâóþùèõ â ðåãóëÿöèè ìåéîçà ìëåêîïèòàþùèõ
êàê íà óðîâíå êóìóëþñà, òàê è íà óðîâíå ñàìîãî îîöèòà
(Lu et al., 2001; Fan et al., 2002; Avazeri et al., 2004). Èçî-
ôîðìû ïðîòåèíêèíàçû Ñ, âõîäÿùèå â ýòî ñåìåéñòâî,
óñëîâíî äåëÿò íà òðè ãðóïïû íà îñíîâàíèè çàâèñèìîñòè
èõ àêòèâíîñòè îò èîíîâ êàëüöèÿ è äèàöèëãëèöåðîëà: êëàñ-
ñè÷åñêèå (á, â è ã), íîâûå (ä, å, ç è è) è àòèïè÷íûå (æ, é è
ë). Ê íàñòîÿùåìó âðåìåíè âûÿâëåíà ëîêàëèçàöèÿ íåêîòî-
ðûõ èç ýòèõ èçîôîðì, ãëàâíûì îáðàçîì êëàññè÷åñêèõ, â
îîöèòàõ ìûøåé è ÷åëîâåêà, à òàêæå èõ òðàíñëîêàöèÿ â
ïðîöåññå ìåéîçà (Avazeri et al., 2004; Wu et al., 2006). Ïî-
êàçàíî, â ÷àñòíîñòè, ÷òî èçîôîðìû á è â ïðèñóòñòâóþò â
öèòîïëàçìå îîöèòîâ ìûøåé íà ñòàäèè äèïëîòåíû è ìèã-
ðèðóþò â ÿäðî ïåðåä ðàçðóøåíèåì çàðîäûøåâîãî ïóçûðü-
êà, òîãäà êàê èçîôîðìà ã îñòàåòñÿ öèòîïëàçìàòè÷åñêîé.
Ïðè ýòîì â ïîääåðæàíèè áëîêàäû ìåéîçà è â èíäóêöèè
åãî ðåèíèöèàöèè ó÷àñòâóþò ðàçíûå èçîôîðìû ïðîòåèí-
êèíàçû Ñ, ëîêàëèçîâàííûå êàê â öèòîïëàçìå, òàê è â ÿäðå
(Avazeri et al., 2004). Âìåñòå ñ òåì áîëüøàÿ ÷àñòü èññëåäî-
âàíèé ðîëè ñèãíàëüíîãî ïóòè, îïîñðåäóåìîãî ïðîòåèíêè-
íàçîé Ñ, â ðåãóëÿöèè ìåéîçà ó ìëåêîïèòàþùèõ áûëà âû-
ïîëíåíà ïðè èñïîëüçîâàíèè íåñåëåêòèâíûõ àêòèâàòîðîâ è
èíãèáèòîðîâ ïðîòåèíêèíàçû Ñ, êîòîðûå ìîãóò ìîäóëèðî-
âàòü àêòèâíîñòü òîëüêî öèòîïëàçìàòè÷åñêèõ èçîôîðì.
Ïîëó÷åííûå ðåçóëüòàòû äîñòàòî÷íî ïðîòèâîðå÷èâû è çà-
âèñÿò îò íàëè÷èÿ îêðóæàþùèõ îîöèò êëåòîê êóìóëþñà,
õàðàêòåðà ðåèíèöèàöèè ìåéîçà (ñïîíòàííûé èëè èíäóöè-
ðîâàííûé) è âèäà èññëåäóåìîãî æèâîòíîãî (Downs et al.,
2001; Lu et al., 2001; Fan et al., 2002; Shimada, Terada,
2002). Âûÿâëåííûå ïðîòèâîðå÷èÿ, ïî-âèäèìîìó, ñâÿçàíû
ñ ðàçëè÷èåì â èçîôîðìàõ ïðîòåèíêèíàçû Ñ, êîòîðûå íà-
õîäÿòñÿ â ñîìàòè÷åñêèõ è ïîëîâûõ êëåòêàõ è ó÷àñòâóþò â
ðåãóëÿöèè ìåéîçà ó ðàçíûõ âèäîâ, à òàêæå ñ èõ âíóòðè-
êëåòî÷íîé ëîêàëèçàöèåé.
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Óñòàíîâëåíî, ÷òî ïðîòåèíêèíàçà Ñ ÿâëÿåòñÿ âòîðè÷-
íûì ìåññåíäæåðîì â ïåðåäà÷å ñèãíàëà ïðè âçàèìîäåéñò-
âèè ÏÐË ñ ðÿäîì êëåòîê-ìèøåíåé (Bole-Feysot et al.,
1998). Êðîìå òîãî, ïîêàçàíà âîçìîæíîñòü âçàèìîäåéñòâèÿ
ìåæäó ñèãíàëüíûìè êàñêàäàìè, îïîñðåäîâàííûìè ïðîòå-
èíêèíàçîé A è ïðîòåèíêèíàçîé Ñ, â îîöèòå è êëåòêàõ êó-
ìóëþñà (Downs et al., 2001; Shimada, Terada, 2002). Â ýòîé
ñâÿçè íàìè áûëî èññëåäîâàíî ó÷àñòèå ñèãíàëüíîãî ïóòè,
àêòèâèðóåìîãî ïðîòåèíêèíàçîé Ñ, â ðåàëèçàöèè ìîäóëè-
ðóþùåãî âëèÿíèÿ ÏÐË íà öÀÌÔ-çàâèñèìûé ìåõàíèçì
ðåãóëÿöèè ìåéîçà â îîöèòàõ, ëèøåííûõ êóìóëþñà. Â íà-
øèõ ýêñïåðèìåíòàõ òîðìîçÿùåå âëèÿíèå ÏÐË íà ìåéîç íå
çàâèñåëî îò ïðèñóòñòâèÿ êàëïîñòèíà Ñ, íåñåëåêòèâíîãî
èíãèáèòîðà ïðîòåèíêèíàçû Ñ, õîòÿ ïîñëåäíèé ïîäàâëÿë
èíãèáèðóþùåå ìåéîç äåéñòâèå ÔÊ íà ÄÎ, ÷òî ñîãëàñóåò-
ñÿ ñ äàííûìè äðóãèõ àâòîðîâ (Homa, 1991; Downs et al.,
2001). Ñëåäîâàòåëüíî, òîðìîçÿùåå ìåéîç âëèÿíèå ÏÐË íà
ÄÎ â êîíòðîëüíîé ñðåäå íå áûëî ñâÿçàíî ñ àêòèâàöèåé
ñèãíàëüíûõ ïóòåé, çàâèñÿùèõ îò öÀÌÔ èëè öèòîïëàçìà-
òè÷åñêèõ èçîôîðì ïðîòåèíêèíàçû Ñ. Êðîìå òîãî, ÏÐË è
èíãèáèòîð ïðîòåèíêèíàçû Ñ îêàçûâàëè îäíîíàïðàâëåí-
íîå âëèÿíèå íà òîðìîçÿùåå ìåéîç äåéñòâèå ÔÊ, ÷òî ñâè-
äåòåëüñòâóåò î òîì, ÷òî àêòèâàöèÿ èçîôîðì ïðîòåèíêèíà-
çû Ñ, ëîêàëèçîâàííûõ â öèòîïëàçìå îîöèòîâ, íå ìîæåò
ÿâëÿòüñÿ çâåíîì â öåïè ñèãíàëüíîãî êàñêàäà, èíäóöèðóå-
ìîãî ÏÐË è ïðèâîäÿùåãî ê ðåèíèöèàöèè ìåéîçà â ïðèñóò-
ñòâèè ÔÊ. Â òî æå âðåìÿ ÏÐË òîðìîçèë âîçîáíîâëåíèå
ìåéîçà â ÄÎ â ñëó÷àå îäíîâðåìåííîãî ïðèñóòñòâèÿ ÔÊ è
êàëïîñòèíà Ñ, ÷òî, âåðîÿòíî, áûëî ñëåäñòâèåì âëèÿíèÿ
êàëïîñòèíà Ñ, ïîíèæàþùåãî óðîâåíü öÀÌÔ â îîöèòàõ
(Downs et al., 2001).

Â öåëîì äàííûå ïðåäñòàâëåííîãî èññëåäîâàíèÿ ïîêà-
çûâàþò, ÷òî ÏÐË ìîæåò ìîäóëèðîâàòü ôóíêöèîíèðîâà-
íèå öÀÌÔ-çàâèñèìîãî ìåõàíèçìà ðåãóëÿöèè ìåéîçà ïó-
òåì ïðÿìîãî âîçäåéñòâèÿ íà îîöèòû êîðîâ, êîòîðîå íå
ñâÿçàíî ñ àêòèâàöèåé öèòîïëàçìàòè÷åñêèõ èçîôîðì ïðî-
òåèíêèíàçû Ñ. Ïðè ýòîì íàëè÷èå ìåòàáîëè÷åñêîãî ñîïðÿ-
æåíèÿ ìåæäó îîöèòîì è êëåòêàìè êóìóëþñà íå ÿâëÿåòñÿ
äåòåðìèíèðóþùèì ôàêòîðîì äëÿ ðåàëèçàöèè ãîðìîíàëü-
íîãî âîçäåéñòâèÿ.
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REALIZATION PATHWAYS OF PROLACTIN MODULATING INFLUENCE

ON THE cAMP-DEPENDENT MECHANISM OF MEIOSIS REGULATION IN BOVINE OOCYTES
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Cyclic AMP is one of the key regulators of mammalian meiosis. In the present work, realization pathways
of the previously revealed modulating influence of prolactin (PRL) on the cAMP-dependent mechanisms of
meiosis regulation in bovine oocytes were studied. A comparative investigation of individual and combined ef-
fects of PRL (50 ng/ml) and an activator of adenylate cyclase forskolin (FK, 20 ìM) on the meiotic reinitiation
and nuclear maturation completion in cumulus-enclosed and cumulus-free oocytes was performed. It has been
shown that the pattern of PRL influence on the meiotic resumption in oocytes devoid of cumulus cells depends
on the presence of FK in the culture medium. Furthermore, realization of this influence is not associated with the
activation of cytoplasmic isoforms of protein kinase C. It has been also found that PRL inhibits the retarding ac-
tion of FK on the completion of oocyte nuclear maturation in both the presence and absence of cumulus cells.
The findings suggest that PRL may modulate the functioning of the cAMP-dependent mechanism of meiosis re-
gulation by the direct action on bovine oocytes, with realization of the action being independent of the metabolic
coupling of oocytes with cumulus cells.

K e y w o r d s: prolactin, cAMP, oocytes, cumulus cells, in vitro maturation, meiosis.
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