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Ìîðôîëîãè÷åñêîå ïðîÿâëåíèå â ïðîôàçå I ìåéîçà ÷åëîâåêà óíèêàëüíîãî ñåãìåíòà ÄÍÊ

Äëÿ èññëåäîâàíèÿ ñïîñîáà ïðèêðåïëåíèÿ ÄÍÊ ê ëàòåðàëüíûì ýëåìåíòàì ñèíàïòîíåìíîãî êîìïëåê-
ñà (ÑÊ) â ñïåðìàòîöèòàõ ÷åëîâåêà áûë èñïîëüçîâàí êîììåð÷åñêèé îáðàçåö ÄÍÊ. Îí ïðåäñòàâëÿë ñîáîé
ôðàãìåíò äëèíîé â 160 ò. ï. í. èç ðàéîíà 17p11.2 è ñîäåðæàë ãåí RAI1 è ìàðêåð D17S620 (çîíä íà äåëå-
öèþ â õðîìîñîìå 17, âûçûâàþùóþ ñèíäðîì Smith—Magenis). Ìåòîäîì FISH ìû óñòàíîâèëè, ÷òî ýòîò
ñåãìåíò ÄÍÊ îáðàçóåò ëàòåðàëüíîå òåëüöå õðîìàòèíà íà ÑÊ õðîìîñîìû 17, îêðàøåííîì ôëóîðåñöåíò-
íûìè àíòèòåëàìè ê áåëêó SYCP3. Â çàâèñèìîñòè îò ñóáñòàäèè ïðîôàçû I ìåéîçà êîíôèãóðàöèÿ ýòîãî ëà-
òåðàëüíîãî òåëüöà õðîìàòèíà áûëà ðàçëè÷íîé. Âî âðåìÿ çèãîòåíû ôëóîðåñöåíòíûé ñèãíàë çîíäà ôîðìè-
ðîâàë ïî îäíîé ïàëî÷êå äëèíîé îêîëî 6 ìêì, ïåðïåíäèêóëÿðíîé ïðîäîëüíîé îñè ÑÊ íà îáåèõ åãî ñòîðî-
íàõ. Â ðàííåé ïàõèòåíå êàæäàÿ ïàëî÷êà òðàíñôîðìèðîâàëàñü â ãëîáóëó, ñíîâà ïî îáå ñòîðîíû ÑÊ.
Â ïîçäíåé ïàõèòåíå êàæäàÿ ãëîáóëà ïðåâðàùàëàñü â äâå ðûõëûå ãëîáóëû, ñîäåðæàùèå êëóáêè íèòåé.
Â äèïëîòåíå ãëîáóëû, íàêîíåö, ïðåâðàùàëèñü â òîíêèå ïåòëè ÄÍÊ (õðîìàòèíà), äëèíà êîòîðûõ îò îñíî-
âàíèÿ äî âåðøèíû ïåòëè ñîñòàâëÿëà ïðèáëèçèòåëüíî 10 ìêì, ñ ïåðèîäè÷åñêèìè óòîëùåíèÿìè (áóñèíà-
ìè) ïî äëèíå íèòè ýòîé ïåòëè. Â ðåçóëüòàòå ýòèõ äèíàìè÷åñêèõ ïðåâðàùåíèé ïî êàæäóþ ñòîðîíó îò ÑÊ
õðîìîñîìû 17 âîçíèêàëè ïî äâå ïåòëè õðîìàòèíà. Íàèáîëåå âåðîÿòíî, ÷òî îíè ÿâëÿëèñü ïåòëÿìè ñåñò-
ðèíñêèõ õðîìàòèä. Ñëåäîâàòåëüíî, â äàííîì ñàéòå áèâàëåíòà õðîìîñîìû 17 íàáëþäàëèñü ÷åòûðå ïåòëè
ïîëíîãî íàáîðà ÷åòûðåõ õðîìàòèä.

Òàêèì îáðàçîì, ìû âïåðâûå íàáëþäàëè èñòèííûå îòêðûòûå ëàòåðàëüíûå ïåòëè õðîìàòèíà â ïðîôà-
çå I ìóæñêîãî ìåéîçà ó ÷åëîâåêà âìåñòî òðàäèöèîííî ïîñòóëèðóåìûõ «ïåòåëü» â òåõ ïóáëèêàöèÿõ, ãäå
èññëåäîâàòåëè íàáëþäàëè êîíäåíñèðîâàííûå ïàëî÷êîâèäíûå èëè ùåòèíêîâèäíûå «âûðîñòû» õðîìàòè-
íà íà ëàòåðàëüíûõ ýëåìåíòàõ ñèíàïòîíåìíûõ êîìïëåêñîâ. Îòêðûòûå êîíôèãóðàöèè ïåòåëü õðîìàòèíà
ïðåäïîëîæèòåëüíî çàâèñÿò îò àêòèâàöèè òðàíñêðèïöèè âî âðåìÿ ïîçäíåé ïàõèòåíû è äèïëîòåíû è íàïî-
ìèíàþò â ìèíèàòþðå ïåòëè õðîìîñîì «ëàìïîâûõ ùåòîê».

Ê ë þ ÷ å â û å ñ ë î â à: ìåéîç, ïðîôàçà I, ñèíàïòîíåìíûé êîìïëåêñ, ôëóîðåñöåíòíàÿ ãèáðèäèçàöèÿ in
situ, èììóíîôëóîðåñöåíöèÿ, ëàòåðàëüíûå ïåòëè õðîìàòèíà.

Ï ð è í ÿ ò û å ñ î ê ð à ù å í è ÿ: ÑÊ — ñèíàïòîíåìíûé êîìïëåêñ, FISH — ôëóîðåñöåíòíàÿ ãèáðèäèçà-
öèÿ in situ, ò. ï. í. — òûñÿ÷à ïàð íóêëåîòèäîâ, ì. ï. í. — ìèëëèîí ïàð íóêëåîòèäîâ.

Âî âðåìÿ êëåòî÷íîãî äåëåíèÿ, ìèòîçà èëè ìåéîçà
õðîìîñîìû íàõîäÿòñÿ â ìàêñèìàëüíî êîìïàêòíîì ñîñòîÿ-
íèè. Ìàêñèìàëüíàÿ óïàêîâêà íóæíà äëÿ çàùèòû ÄÍÊ îò
ïîâðåæäåíèé ïðè ðàçäåëåíèè è òðàíñïîðòèðîâêå õðîìà-
òèä èëè ãîìîëîãè÷íûõ õðîìîñîì â äî÷åðíèå êëåòêè âî
âðåìÿ êëåòî÷íîãî äåëåíèÿ. Îäíàêî ìîðôîëîãèÿ õðîìî-
ñîì â ìèòîçå è ìåéîçå ðàçëè÷àåòñÿ. Ýòî îáóñëîâëåíî çà-
äà÷àìè, êîòîðûå ðåøàþòñÿ â õîäå ýòèõ êëåòî÷íûõ äåëå-
íèé. Åñëè â õîäå ìèòîçà ïðîèñõîäèò òîëüêî òðàíñïîðòè-
ðîâêà «óïàêîâàííîé» ÄÍÊ, òî âî âðåìÿ ìåéîçà ïðîèñõîäÿò
ïîïàðíîå ñîåäèíåíèå (êîíúþãàöèÿ) ãîìîëîãè÷íûõ õðî-
ìîñîì è êðîññèíãîâåð (ãåíåòè÷åñêàÿ ðåêîìáèíàöèÿ) íåñå-
ñòðèíñêèõ õðîìàòèä. Äëÿ âûïîëíåíèÿ ðåêîìáèíàöèè ãî-
ìîëîãè÷íûì õðîìîñîìàì ïðèõîäèòñÿ âûñòðàèâàòüñÿ è
âûðàâíèâàòüñÿ ïàðàëëåëüíî, à òàêæå ñîõðàíÿòü âñòóïàþ-
ùèå â ñèíàïñèñ ñàéòû â ñîñòîÿíèè «îòêðûòîãî» õðîìàòè-
íà äîñòóïíûìè äëÿ ðåêîìáèíàöèè ãîìîëîãè÷íûõ ëîêóñîâ

ÄÍÊ. Ýòè ñïåöèôè÷åñêèå îñîáåííîñòè ìåéîòè÷åñêèõ
õðîìîñîì ïðîÿâëÿþòñÿ âî âðåìÿ ïðîôàçû I ìåéîçà è
îáåñïå÷èâàþòñÿ ñïåöèôè÷åñêîé äëÿ ìåéîçà ïåòåëü-
íî-îñåâîé îðãàíèçàöèåé õðîìîñîì âî âðåìÿ ñòàäèé çèãî-
òåíû è ïàõèòåíû.

Â ïåðâîì äåëåíèè ìåéîçà ïðîôàçíûå õðîìîñîìû
ïðèîáðåòàþò áåëêîâûå îñè («axial elements»), è èç íèõ
ôîðìèðóþòñÿ ñèíàïòîíåìíûå êîìïëåêñû (ÑÊ). Õðîìà-
òèí ïðèñîåäèíÿåòñÿ ê ýòèì îñÿì â âèäå ëàòåðàëüíûõ ïå-
òåëü. Ñîâîêóïíîñòü ýòèõ ïåòåëü ôîðìèðóåò õðîìàòèí,
îêðóæàþùèé èíäèâèäóàëüíûå õðîìîñîìû è áèâàëåíòû
õðîìîñîì, è â àíãëèéñêîé ëèòåðàòóðå îáîçíà÷àåòñÿ òåð-
ìèíîì «chromatin array». Ïðåäñòàâëåíèå î òàêîé îðãàíè-
çàöèè õðîìîñîì â ïðîôàçå I ìåéîçà îñíîâàíî íà íàáëþäå-
íèÿõ, âûïîëíåííûõ ñ ïîìîùüþ êàê ñâåòîâîãî, òàê è ýëåê-
òðîííîãî ìèêðîñêîïîâ, è îïèñàíî â îáçîðàõ (Áîãäàíîâ,
1975; Zickler, Kleckner, 1999). Ñäåëàíû âûâîäû î òîì, ÷òî
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â ïðåäåëàõ áèîëîãè÷åñêèõ âèäîâ äëèíà èíäèâèäóàëüíûõ
ïåòåëü õðîìàòèíà, âûðàæåííàÿ â ò. ï. í., âàðüèðóåò íå áî-
ëåå ÷åì â 2 ðàçà, è íå áûëî îáíàðóæåíî ðàçëè÷èÿ â äëèíå
ýòèõ ïåòåëü ìåæäó ðàéîíàìè G- è R-äèñêîâ õðîìîñîì
(ñîãëàñíî ìîðôîëîãèè ìåòàôàçíûõ õðîìîñîì). Íà ïðåïà-
ðàòàõ, ïðèãîòîâëåííûõ ïî ìåòîäó ðàñïëàñòûâàíèÿ êëåòîê
íà ïîâåðõíîñòè ãèïîòîíè÷åñêîãî ðàñòâîðà, âèäíû ìåñòà
ïðèêðåïëåíèÿ õðîìàòèíà ê îñè õðîìîñîì (Rattner et al.,
1981). Îäíàêî îñòàþòñÿ íåðåøåííûìè ñóùåñòâåííûå âî-
ïðîñû: 1) ñ ïîìîùüþ êàêèõ ìîëåêóëÿðíûõ âçàèìîäåéñò-
âèé ïðîèñõîäèò ïðèñîåäèíåíèå õðîìàòèíà ê îñåâûì ýëå-
ìåíòàì õðîìîñîì è ëàòåðàëüíûì ýëåìåíòàì ÑÊ, ñîñòîÿ-
ùèì â îñíîâíîì èç áåëêîâ, è 2) êàêîâû «ÿêîðíûå»
ïîñëåäîâàòåëüíîñòè íóêëåîòèäîâ ÄÍÊ, êîíòàêòèðóþùèå
ñ ëàòåðàëüíûìè ýëåìåíòàìè ÑÊ?

Ïîïûòêè îòâåòèòü íà ýòè âîïðîñû óæå ïðåäïðèíèìà-
ëèñü â íàøåé ëàáîðàòîðèè (Ñïàíãåíáåðã è äð., 2010,
2011). Îäíàêî îïðåäåëåííûõ îòâåòîâ íà íèõ ïîêà íåò.

Â äàííîé ðàáîòå ìû ïîñòàâèëè ïåðåä ñîáîé çàäà÷ó
âûÿñíèòü, êàê ìåíÿåòñÿ ìîðôîëîãèÿ èíäèâèäóàëüíîé ëà-
òåðàëüíîé ïåòëè õðîìàòèíà â õîäå ïðîôàçû I ìåéîçà, ò. å.
ïðè èçìåíåíèè ìîðôîëîãèè õðîìîñîìû îò ëåïòîòåíû ê
äèïëîòåíå. Êàê èçâåñòíî, ê êîíöó ñòàäèè äèïëîòåíû õðî-
ìîñîìû òåðÿþò îñòàòêè ÑÊ. Ïðåäïîëàãàåìûå èçìåíåíèÿ
â ìîðôîëîãèè ëàòåðàëüíûõ ïåòåëü ìîãóò áûòü ñâÿçàíû ñ
ôóíêöèîíèðîâàíèåì îòäåëüíûõ ëîêóñîâ èëè öåëûõ õðî-
ìîñîì.

Â ïîñëåäíèå äâà äåñÿòèëåòèÿ äëÿ âûÿñíåíèÿ îðãàíè-
çàöèè ìåéîòè÷åñêèõ ïðîôàçíûõ õðîìîñîì èñïîëüçîâàíà
ôëóîðåñöåíòíàÿ ìèêðîñêîïèÿ ìå÷åííûõ ôëóîðîõðîìàìè
ÄÍÊ-çîíäîâ è ôëóîðåñöåíòíûõ àíòèòåë ê áåëêàì ÑÊ. Ýòè
èññëåäîâàíèÿ âûïîëíÿëèñü â îñíîâíîì íà ïàõèòåííûõ
õðîìîñîìàõ, è ïðè ýòîì ôëóîðåñöåíòíûé ñèãíàë ÄÍÊ-çîí-
äîâ, êàê ïðàâèëî, âûãëÿäåë â âèäå ïàëî÷êè, ïåðïåíäèêó-
ëÿðíîé îñè õðîìîñîìû, è ìàëî íàïîìèíàë ïåòëþ, ïîõî-
æóþ, íàïðèìåð, íà ïåòëþ õðîìîñîìû òèïà «ëàìïîâîé
ùåòêè» (Heng et al., 1994; Heng, Tsui, 1998; Froenicke et al.,
2002; Pigozzi, 2007). Ìû ïðåäïîëîæèëè, ÷òî äëÿ îáíàðóæå-
íèÿ ñòðóêòóð, äåéñòâèòåëüíî íàïîìèíàþùèõ ïåòëþ, íåîá-
õîäèìî èññëåäîâàòü ìîðôîëîãèþ õðîìîñîì â øèðîêîì
äèàïàçîíå: îò ñòàäèè ëåïòîòåíû äî ñòàäèè äèïëîòåíû.

Äëÿ ïðîâåäåíèÿ òàêèõ íàáëþäåíèé ìû ðåøèëè èñ-
ïîëüçîâàòü ïðîòÿæåííûå ÄÍÊ-çîíäû ñ èçâåñòíîé ïîñëå-
äîâàòåëüíîñòüþ íóêëåîòèäîâ, èçâåñòíûìè ìåñòàìè ëîêà-
ëèçàöèè ýòèõ ïîñëåäîâàòåëüíîñòåé íà ìåòàôàçíûõ õðîìî-
ñîìàõ è èçâåñòíîé ãåíåòè÷åñêîé õàðàêòåðèñòèêîé ýòèõ
ýëåìåíòîâ ãåíîìà, à èìåííî çîíäû, ñîäåðæàùèå îäíî-
êîïèéíûå ãåíû. Äëÿ ýòîãî â êà÷åñòâå ïðîá äëÿ FISH áûëè
èñïîëüçîâàíû êîììåð÷åñêèå îáðàçöû ÄÍÊ (ôëóîðå-
ñöåíòíîìå÷åííûå ÄÍÊ-çîíäû) õðîìîñîìû 17 ÷åëîâåêà.

Ìû ïîñòàâèëè ïåðåä ñîáîé çàäà÷è âûÿñíèòü, êîíòàê-
òèðóþò ëè ýòè ïîñëåäîâàòåëüíîñòè ñ ÑÊ, ìåíÿåòñÿ èëè
îñòàåòñÿ íåèçìåííîé ìèêðîñêîïè÷åñêàÿ ìîðôîëîãèÿ ýòèõ
ÄÍÊ-çîíäîâ (â ñîñòîÿíèè, êîãäà îíè èíòåãðèðîâàíû â
õðîìîñîìó) â õîäå äëèòåëüíîé ïðîôàçû I, ïîäðàçäåëåí-
íîé íà ñóáñòàäèè, è ìîæíî ëè ñâÿçàòü ýòè èçìåíåíèÿ ñ
ôóíêöèîíàëüíûì ñîñòîÿíèåì õðîìîñîì, õàðàêòåðíûì
äëÿ òåõ èëè èíûõ ñóáñòàäèé ïðîôàçû I.

Ìàòåðèàë è ìåòîäèêà

Ì à ò å ð è à ë. Äëÿ ïîëó÷åíèÿ ñåìåííûõ êàíàëüöåâ èñ-
ïîëüçîâàëè ìèêðîõèðóðãè÷åñêóþ áèîïñèþ ÿè÷êà (micro-
dissection TESE) â ïðîãðàììå ýêñòðàêîðïîðàëüíîãî îïëî-

äîòâîðåíèÿ ó ìóæ÷èí ñ àçîîñïåðìèåé. Îñîáåííîñòÿìè
äàííîé ìàíèïóëÿöèè ÿâëÿþòñÿ íåîáõîäèìîñòü âûâåäå-
íèÿ ÿè÷êà â îïåðàöèîííóþ ðàíó è âñêðûòèå áåëî÷íîé
îáîëî÷êè â áåññîñóäèñòîé çîíå, ÷òî äàåò âîçìîæíîñòü ïî-
ëó÷èòü äîñòóï ê ïàðåíõèìå ÿè÷êà. Ïîñëåäóþùåå èíòðà-
îïåðàöèîííîå èñïîëüçîâàíèå ìèêðîñêîïà ñ óâåëè÷åíèåì
äî 30� ïîçâîëÿåò âèçóàëèçèðîâàòü ðàñøèðåííûå ñåìåí-
íûå êàíàëüöû, êîòîðûå ìîãóò ñîäåðæàòü ñïåðìàòîçîèäû,
è âûïîëíèòü ìèêðîäèññåêöèþ ýòèõ ó÷àñòêîâ. Ïðåèìóùå-
ñòâàìè äàííîé òåõíîëîãèè ÿâëÿþòñÿ ìàëàÿ èíâàçèâíîñòü
è âûñîêàÿ ðåçóëüòàòèâíîñòü â ïîëó÷åíèè ñïåðìàòîçîèäîâ
â ïðîãðàììàõ ÝÊÎ. Äëÿ äàííîé ðàáîòû èñïîëüçîâàëè
ñïåðìàòîöèòû, ëåæàùèå â ñòåíêàõ ñåìåííûõ êàíàëüöåâ.
Âñå ïàöèåíòû ïîäïèñûâàëè èíôîðìèðîâàííîå ñîãëàñèå
íà âûïîëíåíèå äàííîé ìàíèïóëÿöèè, â òîì ÷èñëå è äëÿ
ïðîâåäåíèÿ ãèñòîëîãè÷åñêîãî è öèòîãåíåòè÷åñêîãî èñ-
ñëåäîâàíèÿ òåñòèêóëÿðíûõ áèîïòàòîâ.

Ò î ò à ë ü í û å ï ð å ï à ð à ò û ñ è í à ï ò î í å ì í û õ
ê î ì ï ë å ê ñ î â. Òêàíü ñåìåííîãî êàíàëüöà ãîìîãåíèçèðî-
âàëè â ñðåäå Èãëà â òå÷åíèå 10 ìèí. Ïîëó÷åííóþ ñóñïåí-
çèþ êëåòîê öåíòðèôóãèðîâàëè â òå÷åíèå 10 ìèí ïðè
1500 îá/ìèí. Íàäîñàäî÷íóþ æèäêîñòü ñëèâàëè, îñàäîê
ðåñóñïåíäèðîâàëè â òîé æå ñðåäå è ïîìåùàëè íà ëåä. Íà
ïðåäìåòíîå ñòåêëî, ïîêðûòîå ïëåíêîé ïîëè-L-ëèçèíà
(Menzel Polysine, Ãåðìàíèÿ), íàíîñèëè 5—6 êàïåëü 0.2 Ì
ñàõàðîçû (êàæäàÿ êàïëÿ — ïî 6 ìêë) è íà êàæäóþ êàïëþ
ñàõàðîçû ïîìåùàëè ïî 1 êàïëå ñóñïåíçèè êëåòîê îáúå-
ìîì 2 ìêë. ×åðåç 2 ìèí ïîâåðõíîñòè êàïåëü êàñàëèñü äðó-
ãèì ïðåäìåòíûì ñòåêëîì, ïðåäâàðèòåëüíî ïîêðûòûì òà-
êîé æå ïëåíêîé. Îáà ñòåêëà âûäåðæèâàëè â ãîðèçîíòàëü-
íîì ïîëîæåíèè äî âûñûõàíèÿ. Äàëåå ïðåïàðàòû
ôèêñèðîâàëè äîáàâëåíèåì 100 ìêë 96%-íîãî ñïèðòà èëè
4%-íîãî ðàñòâîðà ïàðàôîðìàëüäåãèäà. Ïîñëå ôèêñàöèè
ïàðàôîðìàëüäåãèäîì ïðåïàðàòû òðèæäû îòìûâàëè â
0.04%-íîì ðàñòâîðå ôîòîôëî.

Ô ë ó î ð å ñ ö å í ò í à ÿ ã è á ð è ä è ç à ö è ÿ i n s i t u
(FISH). Â êà÷åñòâå çîíäîâ èñïîëüçîâàíû ëîêóñ-ñïå-
öèôè÷íûå ìèêðîäåëåöèîííûå ïðîáû íà õðîìîñîìó 17
÷åëîâåêà (XL RAI1 — òåñò íà ñèíäðîì Smith—Magenis è
XLLIS1 (PAFAH1B1) — òåñò íà ñèíäðîì Miller—Dieker,
http: /www.metasystems-international.com). Ïðîáà (ðèñ. 1)

604 Þ. Ô. Áîãäàíîâ, Â. Å. Ñïàíãåíáåðã è äð.

Ðèñ. 1. Ñõåìà ÄÍÊ FISH-ïðîáû äëÿ âûÿâëåíèÿ ìèêðîäåëåöèé
íà õðîìîñîìå 17 ÷åëîâåêà: XL RAI1 — òåñò íà ñèíäðîì
Smith—Magenis, XLLIS-1 (PAFAH1B1) — òåñò íà ñèíäðîì

Miller—Dieker.

Êîñàÿ øòðèõîâêà — çîíä 160 ò. ï. í., ÷åðíàÿ çàëèâêà — çîíä 90 ò. ï. í.



ñîäåðæàëà ôëóîðåñöåíòíîìå÷åííûå ÄÍÊ-çîíäû ê äâóì
ëîêóñàì õðîìîñîìû 17 äëèíîé 160 ò. ï. í. (æåëòûé) è
90 ò. ï. í. (êðàñíûé). Ïåðåä íà÷àëîì ðàáîòû òîòàëüíûå
ïðåïàðàòû (ñïðåäû) ñèíàïòîíåìíûõ êîìïëåêñîâ ïðîìû-
âàëè äâàæäû â áèäèñòèëëèðîâàííîé âîäå, íàíîñèëè
10 ìêë ãèáðèäèçàöèîííîé ñìåñè ñ ïðîáîé, íàêðûâàëè ÷è-
ñòûìè ïîêðîâíûìè ñòåêëàìè, ãåðìåòèçèðîâàëè ðåçèíî-
âûì êëååì. Äåíàòóðàöèþ ïðîâîäèëè ïðè 72 °Ñ â òå÷åíèå
2 ìèí, çàòåì èíêóáèðîâàëè â òå÷åíèå íî÷è ïðè 37 °Ñ âî
âëàæíîé êàìåðå. Àêêóðàòíî ñíèìàëè ïîêðîâíîå ñòåêëî,
îòìûâàëè ñîãëàñíî ïðîòîêîëó ôèðìû-ïðîèçâîäèòåëÿ
(Metasystems.com, Ãåðìàíèÿ): 3 ìèí â 0.4� SSC. Ïðåïà-
ðàò âûñóøèâàëè íà âîçäóõå ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå,
çàêëþ÷àëè â ñðåäó äëÿ ìèêðîñêîïèè Vectàshield ñ êðàñè-
òåëåì DAPI (Vector Laboratories, ÑØÀ) è íàêðûâàëè ïî-
êðîâíûì ñòåêëîì. Ïðåïàðàòû èññëåäîâàëè ñ ïîìîùüþ
ôëóîðåñöåíòíîãî ìèêðîñêîïà Zeiss Axioimager D1 (Carl Zeiss,
Ãåðìàíèÿ) ñ íàáîðàìè ôèëüòðîâ äëÿ DAPI (Zeiss Filter set
1), äëÿ FITC (Zeiss Filter set 38HE) è äëÿ Texas Red (Zeiss
Filter set 43HE), îñíàùåííîãî êàìåðîé Axiocam HRm
(ïðîãðàììíîå îáåñïå÷åíèå Axiovision rel. 4.6, Ãåðìàíèÿ).

È ì ì ó í î ô ë ó î ð å ñ ö å í ò í î å î ê ð à ø è â à í è å.
Ïîñëå ðåãèñòðàöèè ðåçóëüòàòîâ FISH-àíàëèçà ïðåïàðàòû
îòìûâàëè 3 ðàçà ïî 5 ìèí â ôîñôàòíî-ñîëåâîì áóôåðå
(PBS), íàíîñèëè ïåðâè÷íûå àíòèòåëà ê áåëêó SYÑP-3
(Abcam, Cambridge, ÑØÀ) è èíêóáèðîâàëè â òå÷åíèå
íî÷è ïðè 4 °Ñ. Ïðåïàðàòû òðèæäû îòìûâàëè â PBS ïî
5 ìèí è èíêóáèðîâàëè 2 ÷ ïðè 37 °Ñ ñ êîçüèìè àíòèêðî-
ëè÷üèìè àíòèòåëàìè, êîíúþãèðîâàííûìè ñ FITC (Abcam,
Cambridge, ÑØÀ). Îòìûâàëè ïðåïàðàòû òàê æå, êàê ïî-

ñëå îáðàáîòêè ïåðâûìè àíòèòåëàìè, è çàêëþ÷àëè â ñðåäó
Vectashield ñ DAPI. Ðåçóëüòàòû îöåíèâàëè ñ ïîìîùüþ
ôëóîðåñöåíòíîãî ìèêðîñêîïà Zeiss Axioimager D1 (Carl
Zeiss, ÔÐÃ) ñ íàáîðàìè ôèëüòðîâ äëÿ DAPI (Zeiss Filter
set 1) è äëÿ FITC (Zeiss Filter set 38HE), îñíàùåííîãî êà-
ìåðîé Axiocam HRm (Carl Zeiss, ÔÐÃ).

Äëÿ èäåíòèôèêàöèè ñóáñòàäèé ïðîôàçû I ìåéîçà
(îò ëåïòîòåíû äî ïîçäíåé äèïëîòåíû) ìû èñïîëüçîâàëè
êðèòåðèé, ïðåäëîæåííûé Ñîëàðè (Solari, 1980) äëÿ ñïåð-
ìàòîöèòîâ ìûøè, à èìåííî íà îñíîâå óëüòðàñòðóêòóðû è
êîíôèãóðàöèè îñåâûõ ýëåìåíòîâ ãåòåðîìîðôíîãî XY-áè-
âàëåíòà, ïîñòåïåííîãî ïðåâðàùåíèÿ åãî â «ïîëîâîé ïóçû-
ðåê» è «âûñåëåíèÿ» íà ïåðèôåðèþ ÿäðà ñïåðìàòîöèòà.
Ýòè êðèòåðèè è ýòàïû ïðîöåññà ìîæíî òàêæå íàéòè â ãëà-
âå 16 ìîíîãðàôèè Áîãäàíîâà è Êîëîìèåö (2007).

Ðåçóëüòàòû

Ôëóîðåñöåíòíûå àíòèòåëà ê áåëêó SYCP3 âûÿâëÿëè è
îêðàøèâàëè îñåâûå ýëåìåíòû (axial elements) è ñèíàïòî-
íåìíûå êîìïëåêñû íà âñåõ ñóáñòàäèÿõ ïðîôàçû I ìåéîçà.
Ýòè ñóáñòàäèè îò ëåïòîòåíû äî ïîçäíåé äèïëîòåíû ó ÷å-
ëîâåêà ìû äîâîëüíî óâåðåííî ðàçëè÷àëè íà îñíîâå êðèòå-
ðèåâ, ïðåäëîæåííûõ Ñîëàðè (Solari, 1980) äëÿ ñïåðìàòî-
öèòîâ ÷åëîâåêà, à èìåííî íà îñíîâå êîíôèãóðàöèè ãåòå-
ðîìîðôíîãî XY-áèâàëåíòà.

Îáà çîíäà ñôîðìèðîâàëè ëàòåðàëüíûå ìîðôîëîãè÷å-
ñêèå ñòðóêòóðû õðîìàòèíà, êîíòàêòèðóþùèå ñ îñåâûìè
ýëåìåíòàìè (axial elements) è ñ ÑÊ. Íàáëþäàëèñü ðàçëè÷-

Ìîðôîëîãè÷åñêîå ïðîÿâëåíèå â ïðîôàçå I ìåéîçà ÷åëîâåêà óíèêàëüíîãî ñåãìåíòà ÄÍÊ 605

Ðèñ. 2. Ðåçóëüòàò FISH-àíàëèçà ñ ÄÍÊ-çîíäàìè ðàçìåðàìè 160 è 90 ò. ï. í. íà õðîìîñîìå 17 ÷åëîâåêà íà ïðåïàðàòàõ ðàñïëàñòàí-
íûõ ñïåðìàòîöèòîâ â òå÷åíèå ïðîôàçû I ìåéîçà.

à, á — ïîçäíÿÿ çèãîòåíà, ðàííÿÿ ïàõèòåíà (ãèáðèäèçàöèîííûé ñèãíàë â âèäå ïîëîñû); â, ã — ñðåäíÿÿ ïàõèòåíà (ãèáðèäèçàöèîííûé ñèãíàë â âèäå ãëî-
áóëû), ïîçäíÿÿ ïàõèòåíà—ðàííÿÿ äèïëîòåíà (ãèáðèäèçàöèîííûé ñèãíàë â âèäå áîëåå ðàçäðîáëåííûõ ãëîáóë); ä — ïîçäíÿÿ ïàõèòåíà, å — ðàííÿÿ äèï-
ëîòåíà; æ, ç — ñðåäíÿÿ äèïëîòåíà, ïîçäíÿÿ äèïëîòåíà (ãèáðèäèçàöèîííûé ñèãíàë â âèäå äëèííûõ òîíêèõ ïåòåëü). Îêðàøèâàíèå DAPI — ñèíèé ñèã-
íàë, àíòèòåëà ê SCYP3 — çåëåíûé ñèãíàë, ãèáðèäèçàöèÿ ñ ÄÍÊ-çîíäîì 160 ò. ï. í. — æåëòûé ñèãíàë, ãèáðèäèçàöèÿ ñ ÄÍÊ-çîíäîì 90 ò. ï. í. — êðàñ-

íûé ñèãíàë.



íûå ìîðôîëîãè÷åñêèå êîíôèãóðàöèè ýòèõ ëàòåðàëüíûõ
ñòðóêòóð. Îíè çàâèñåëè îò ñóáñòàäèé ïðîôàçû I.

Â çèãîòåíå îáà çîíäà ôîðìèðîâàëè ïî äâå ïàëî÷êè
äëèíîé ïðèìåðíî 3 è 6 ìêì ñîîòâåòñòâåííî, ïåðïåíäèêó-
ëÿðíûå äëèííîé îñè ÑÊ, è ïî îäíîé ïàëî÷êå ñ êàæäîé
ñòîðîíû îò ÑÊ (ðèñ. 2, à). Íà ïîñëåäóþùèõ ñóáñòàäèÿõ
íàèáîëåå ÷åòêèå êàðòèíû ìû íàáëþäàëè äëÿ çîíäà äëè-
íîé 160 ò. ï. í., è äàëüíåéøåå îïèñàíèå ñäåëàíî íà îñíî-
âå êàðòèí, ïîëó÷åííûõ äëÿ ýòîãî çîíäà. Âîçìîæíî, çîíä
90 ò. ï. í. îêàçàëñÿ íåäîñòàòî÷íî äëèííûì äëÿ òîãî, ÷òî-
áû âûÿâëÿòü ïðîòÿæåííûå êîíôèãóðàöèè õðîìàòèíà.

Â ñðåäíåé ïàõèòåíå êàæäûé ñèãíàë FISH çîíäà 160
ò. ï. í. òðàíñôîðìèðîâàëñÿ â ãëîáóëó, ïî îäíîé ãëîáóëå ñ
êàæäîé ñòîðîíû ÑÊ (ðèñ. 2, â, ã). Â ïîçäíåé ïàõèòåíå —
ðàííåé äèïëîòåíå êàæäàÿ ãëîáóëà ïðåâðàùàëàñü â äâå
ðàçäðîáëåííûå (ðûõëûå) ãëîáóëû, êîòîðûå ñîäåðæàëè
êîðîòêèå íèòè è ãëûáêè õðîìàòèíà (ðèñ. 2, ä, å). Â ñðåä-
íåé è ïîçäíåé äèïëîòåíå ãëîáóëû, íàêîíåö, ïðåâðàùà-
ëèñü â òîíêèå ïåòëè ÄÍÊ (õðîìàòèíà), èìåâøèå äëèíó
(îò îñíîâàíèÿ äî âåðøèíû) äî 10 ìêì, ñ ïåðèîäè÷åñêèìè
óòîëùåíèÿìè (áóñèíàìè) âäîëü èõ äëèíû (ðèñ. 2, æ, ç). Â
ðåçóëüòàòå ýòîé äèíàìèêè ïî êàæäóþ ñòîðîíó îò ÑÊ õðî-
ìîñîìû 17 ôîðìèðîâàëèñü äâå ïåòëè õðîìàòèíà ñ áóñè-
íàìè. Ýòè ïåòëè, íàèáîëåå âåðîÿòíî, ÿâëÿþòñÿ ïåòëÿìè
ñåñòðèíñêèõ õðîìàòèä. Â êàæäîì ñàéòå ÑÊ (áèâàëåíòà)
íàáëþäàëèñü ÷åòûðå õðîìàòèäû, òî÷íåå äâå ïàðû.

Ïåòëè õðîìàòèíà íàèáîëåå ÷åòêî âèäíû íà ñòàäèè
ðàííåé äèïëîòåíû. Èõ ìîæíî ïðîñëåäèòü ïî îáå ñòîðîíû
îò ÑÊ. Èíòåíñèâíîñòü ñèãíàëà íà ïðîòÿæåíèè äëèíû ïå-
òåëü íåîäèíàêîâà, ìîãóò íàáëþäàòüñÿ óñèëåíèÿ èëè, íàî-
áîðîò, îñëàáëåíèÿ èëè áðåøè. Ýòî ìîæåò îáúÿñíÿòüñÿ
îñîáåííîñòüþ ìåòîäà FISH. Ãèáðèäèçàöèîííàÿ ñìåñü ñî-
äåðæèò êðîìå çîíäà òàêæå è íåìå÷åíóþ Cot I-ÄÍÊ, êîòî-
ðàÿ ãèáðèäèçóåòñÿ â õðîìàòèíå ñ ìíîæåñòâîì ïîâòîðÿþ-
ùèõñÿ ïîñëåäîâàòåëüíîñòåé âî èçáåæàíèå íåñïåöèôè÷å-
ñêîãî ñâÿçûâàíèÿ çîíäà ñ ïîñëåäíèìè.

Îáñóæäåíèå

Â ðåçóëüòàòå ïðîâåäåííîãî íàìè ïîäðîáíîãî íàáëþ-
äåíèÿ âñåõ ïîñëåäîâàòåëüíûõ ñóáñòàäèé ïðîôàçû I â
ñïåðìàòîöèòàõ ÷åëîâåêà ìû ìîæåì ñîçäàòü ïðåäñòàâëå-
íèå î ïîñëåäîâàòåëüíîñòè ìîðôîëîãè÷åñêèõ èçìåíåíèé
õðîìàòèíà, ïðèêðåïëÿþùåãîñÿ ê ÑÊ. Íàáëþäàâøèåñÿ
íàìè ìèêðîñêîïè÷åñêèå êàðòèíû õðîìîñîì (áèâàëåíòîâ)
â ïðîôàçå I, ñî÷åòàþùèå ôëóîðåñöåíòíî îêðàøåííûå ñè-
íàïòîíåìíûå êîìïëåêñû è ôëóîðåñöèðóþùèå ïðîòÿæåí-
íûå ÄÍÊ-çîíäû, â öåëîì ñîîòâåòñòâóþò íàáëþäåíèÿì
ïðåäøåñòâóþùèõ àâòîðîâ (Heng et al., 1994; Heng, Tsui,
1998; Froenicke et al., 2002; Pigozzi, 2007), çà èñêëþ÷åíè-
åì òîãî, ÷òî íèêòî èç ýòèõ àâòîðîâ íå îïèñûâàë â ñïåðìà-
òîöèòàõ ìëåêîïèòàþùèõ ðàñïðàâëåííûõ ïåòåëü, íàïîìè-
íàþùèõ ïåòëè ëàìïîâûõ ùåòîê îîöèòîâ. Íà÷èíàÿ ñ ðàí-
íåé ïóáëèêàöèè Å. Å. Ïîãîñÿíö (1971) íà ïðåïàðàòàõ
ïàõèòåííûõ õðîìîñîì õîìÿ÷êà, îêðàøåííûõ àöåòîêàðìè-
íîì, è çàêàí÷èâàÿ ñòàòüÿìè öèòèðîâàííûõ âûøå àâòîðîâ,
â ñïåðìàòîöèòàõ ìëåêîïèòàþùèõ íàáëþäàëèñü êàðòèíû
ïàõèòåííûõ õðîìîñîì â âèäå ùåòî÷åê èëè «åðøèêîâ».

Â èññëåäîâàíèÿõ ñïîñîáà ïðèñîåäèíåíèÿ ê ñèíàïòî-
íåìíûì êîìïëåêñàì ñåãìåíòîâ ÄÍÊ, ãèáðèäèçîâàííûõ ñ
ôëóîðåñöåíòíûìè çîíäàìè (Heng et al., 1994; Heng, Tsui,
1998; Froenicke et al., 2002; Pigozzi, 2007), òå èëè èíûå
äëèííûå (ïîðÿäêà äåñÿòêîâ ò. ï. í.) ïîñëåäîâàòåëüíîñòè
íóêëåîòèäîâ ÄÍÊ, âûÿâëÿåìûå ñ ïîìîùüþ FISH, âñåãäà

íàáëþäàëèñü êàê ëàòåðàëüíûå ñóïåðñêðó÷åííûå ñòðóêòó-
ðû õðîìàòèíà, è ÷åòêèõ êàðòèí èìåííî ïåòåëü õðîìàòèíà
âûÿâëåíî íå áûëî. Òåì íå ìåíåå âî âñåõ ìîäåëÿõ (ðèñóí-
êàõ) ÑÊ (Nebel, Coulon, 1962; Zickler, Kleckner, 1999;
Stack, Anderson, 2001) ôèãóðèðóåò îðãàíèçàöèÿ õðîìàòè-
íà â âèäå ðàñïðàâëåííûõ ïåòåëü, ïðèêðåïëåííûõ ê ëàòå-
ðàëüíûì ýëåìåíòàì ÑÊ. Íàøå íàáëþäåíèå ëàòåðàëüíûõ
ïåòåëü õðîìàòèíà õîðîøî ñîîòâåòñòâóåò êàðòèíàì, êîòî-
ðûå Íåáåëü è Êóëîí ñìîäåëèðîâàëè â ðåçóëüòàòå 3D-ðå-
êîíñòðóêöèè óëüòðàòîíêèõ ñðåçîâ ïàõèòåííûõ ñïåðìàòî-
öèòîâ ãîëóáÿ (Nebel, Coulon, 1962). Òàêèì îáðàçîì, ðàñ-
ïðàâëåííûå ïåòëè õðîìàòèíà â ïðîôàçå I ìåéîçà ó
÷åëîâåêà íàìè âèçóàëèçèðîâàíû âïåðâûå.

Áûëè ïðåäïðèíÿòû ïîïûòêè âûÿñíèòü ðåçóëüòàò ââå-
äåíèÿ â õðîìîñîìó 4 ìûøè áîëüøîé âñòàâêè ãåòåðîëî-
ãè÷íîé ÄÍÊ, ïðåâûøàþùåé ðàçìåðû ëàòåðàëüíûõ ïåòåëü
õðîìàòèíà íà ñòàäèè ïàõèòåíû (Heng et al., 1994). Ýòè àâ-
òîðû îáíàðóæèëè, ÷òî òàêàÿ âñòàâêà, ñîäåðæàâøàÿ 1.8
ì.ï.í. ÄÍÊ ôàãà l è 11.4 ì.ï.í. áàêòåðèàëüíûõ è ìûøè-
íûõ ÄÍÊ-ïîâòîðîâ, îêàçàëàñü íåñïîñîáíîé ôîðìèðîâàòü
ðåãóëÿðíûå ëàòåðàëüíûå ïåòëè õðîìàòèíà â êîíòàêòå ñ
ëàòåðàëüíûìè ýëåìåíòàìè ÑÊ íà ñòàäèè ïàõèòåíû. Òà-
êèì îáðàçîì, äîëæíî ñóùåñòâîâàòü îïðåäåëåííîå îãðàíè-
÷åíèå äëèíû «âñòàâêè» ÄÍÊ â õðîìîñîìó, êîòîðîå íå ïî-
çâîëÿåò èñêàæàòü íîðìàëüíóþ ìîðôîëîãèþ õðîìîñîìû.

Â ïðîòèâîïîëîæíîñòü ýòîìó òå ýêñïåðèìåíòû, â êî-
òîðûõ â êà÷åñòâå ÄÍÊ-çîíäîâ èñïîëüçîâàëè ñîáñòâåííûå
ñåãìåíòû ÄÍÊ, ãîìîëîãè÷íûå ïîñëåäîâàòåëüíîñòÿì èçó-
÷àåìûõ õðîìîñîì, íàáëþäàëè îäèíàêîâûå êàðòèíû: ôëó-
îðåñöèðóþùèé ÄÍÊ-çîíä âûãëÿäåë êàê áîëåå èëè ìåíåå
ïðÿìàÿ «ïàëî÷êà», ïåðïåíäèêóëÿðíàÿ îñè ïàõèòåííîãî
áèâàëåíòà. Ñòðóêòóðû, ïîõîæåé íà ëàòåðàëüíóþ ïåòëþ,
íå íàáëþäàëîñü (Froenicke et al., 2002; Pigozzi, 2007).

Âïîëíå âîçìîæíî, ÷òî ðàçðûõëåíèþ èëè äåêîíäåíñà-
öèè ñóïåðñêðó÷åííûõ ïåòåëü õðîìàòèíà â ïîçäíåé ïàõè-
òåíå è äèïëîòåíå ñïîñîáñòâóþò óñëîâèÿ ãèïîòîíèè, ïðè-
ìåíÿåìîé ïðè ñïðåäèðîâàíèè ñïåðìàòîöèòîâ.

Íàøè íàáëþäåíèÿ ïîñòåïåííîãî ðàçâîðà÷èâàíèÿ
êîìïàêòíûõ ñòðóêòóð (ñèãíàëîâ FISH) â ðûõëûå ãëîáóëû,
à çàòåì â ïåòëè âïîëíå ñîîòâåòñòâóåò òîé àêòèâíîñòè, êî-
òîðóþ õðîìîñîìû ïðîÿâëÿþò âî âðåìÿ ïðîôàçû I ìåéîçà.
Ýòà ñòàäèÿ ñîîòâåòñòâóåò áîëüøîìó ðîñòó ñïåðìàòîöè-
òîâ. Ó ìëåêîïèòàþùèõ îí âûðàæåí íå òàê ñèëüíî, êàê
íàïðèìåð ó íàñåêîìûõ, îäíàêî â îáîèõ ñëó÷àÿõ ïðîôàçà I
õàðàêòåðèçóåòñÿ äâóõôàçíûì èçìåíåíèåì ìíîãèõ ïðè-
çíàêîâ ÿäðà è öèòîïëàçìû (Ëÿïóíîâà, Áîãäàíîâ, 1975).
Ñèíòåç ÐÍÊ íà õðîìîñîìàõ çàìåòåí íà ñòàäèè ëåïòîòåíû,
çàòåì îí ñíèæàåòñÿ è âîçðàñòàåò âíîâü, íà÷èíàÿ ñ ïîçä-
íåé ïàõèòåíû è íà ïðîòÿæåíèè äèïëîòåíû. Òàêæå äâóõ-
ôàçíî ïðîèñõîäÿò óâåëè÷åíèå îáúåìà ÿäðà è ïðèðîñò ñó-
õîé ìàññû ÿäðà, èçìåðÿåìîé ìåòîäîì êîëè÷åñòâåííîé èí-
òåðôåðåíöèîííîé ìèêðîñêîïèè (Liapunova, Babadjanian,
1973). Òàêèì îáðàçîì, ðàçâîðà÷èâàíèå êîìïàêòíîãî (âå-
ðîÿòíî, ñóïåðñïèðàëèçîâàííîãî) ìå÷åííîãî ôëóîðîõðî-
ìîì ñåãìåíòà ÄÍÊ â ðûõëûå ïåòëè íà ñòàäèÿõ ïîçäíåé
ïàõèòåíû è äèïëîòåíû ñîãëàñóåòñÿ ñ òåîðåòè÷åñêè îæè-
äàåìûì óâåëè÷åíèåì òðàíñêðèïöèîííîé àêòèâíîñòè ïà-
õèòåííûõ è äèïëîòåííûõ õðîìîñîì.

Ñîãëàñíî èññëåäîâàíèÿì äèôôåðåíöèàëüíîé ýêñï-
ðåññèè êëåòîê (àíàëèç ïðîôèëÿ ìÐÍÊ) çàðîäûøåâîé ëè-
íèè ìûøè (Shima et al., 2004), íàèáîëüøèå èçìåíåíèÿ â
ýêñïðåññèè ãåíîìà êëåòîê çàðîäûøåâîé ëèíèè ïðîèñõî-
äÿò ïîñëå èíèöèàöèè ìåéîçà è ïîÿâëåíèÿ ñïåðìàòîöèòîâ,
çàòåì ïîñëå ïîÿâëåíèÿ ñïåðìàòèä. Âî ìíîãîì ýòî ñâÿçàíî
ñ á*oëüøèì êîëè÷åñòâîì óíèêàëüíûõ ãåíîâ, íåîáõîäèìûõ
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äëÿ íà÷àëà è ïîääåðæàíèÿ ìåéîçà è â êîíå÷íîì èòîãå
äèôôåðåíöèðîâêè çðåëûõ ñïåðìàòîçîèäîâ. Àâòîðû îòìå-
÷àþò, ÷òî èìåííî ÷åðåç 14 ñóò post partum, ò. å. â ïåðèîä,
êîãäà ñïåðìàòîöèòîâ áîëüøå, ÷åì ñïåðìàòèä, âûÿâëÿþò-
ñÿ íàèáîëåå çíà÷èòåëüíûå èçìåíåíèÿ òðàíñêðèïòîìà.
Ìíîãèå èç ýòèõ ãåíîâ, êàçàëîñü áû, ìîãóò áûòü ýêñïðåñ-
ñèðîâàíû è òðàíñëèðîâàíû ãîðàçäî ïîçæå, â êîíöå ñïåð-
ìàòîãåíåçà. Íî âìåñòî ýòîãî èõ àêòèâíàÿ òðàíñêðèïöèÿ
íà÷èíàåòñÿ ïî÷òè íà 20 ñóò ðàíüøå ñðîêà ïîÿâëåíèÿ çðå-
ëûõ ñïåðìàòîçîèäîâ. Àâòîðû îòìå÷àþò, ÷òî ìíîãèå èç
ìîðôîëîãè÷åñêèõ è áèîõèìè÷åñêèõ õàðàêòåðèñòèê ñïåð-
ìàòîçîèäîâ èíèöèèðóþòñÿ ýêñïðåññèåé ñïåöèôè÷åñêèõ
ãåíîâ èìåííî âî âðåìÿ ìåéîçà, à íå ïîñëå çàâåðøåíèÿ
îáîèõ ìåéîòè÷åñêèõ äåëåíèé.

Â ðàáîòå (Waldman Ben-Asher et al., 2010) áûëà èññëå-
äîâàíà òðàíñêðèïöèîííàÿ àêòèâíîñòü 790 ðàçëè÷íûõ ãå-
íîâ ìûøè ïî ñòàäèÿì ìåéîçà. Íà ñòàäèè ïåðåõîäà îò
ïîçäíåé çèãîòåíû ê ðàííåé ïàõèòåíå îáíàðóæåíà ñìåíà
òðàíñêðèïöèîííîé ïðîãðàììû. Ðåçóëüòàòû, ïîëó÷åííûå
àâòîðàìè, ïîçâîëÿþò ïðåäïîëîæèòü, ÷òî êóëüìèíàöèîí-
íîå ñîáûòèå ôèçè÷åñêîãî îáìåíà ãåíåòè÷åñêèì ìàòåðèà-
ëîì ìåæäó ãîìîëîãè÷íûìè õðîìîñîìàìè, êîòîðîå ïðî-
èñõîäèò â ðàííåé ïàõèòåíå, òðåáóåò î÷åíü òî÷íîãî è óíè-
êàëüíîãî òðàíñêðèïòîìà. Êëåòêè ãîòîâÿòñÿ ê ýòîìó
ñîáûòèþ, àêòèâèçèðóÿ êîíêðåòíûå ãåíû, è âðåìåííî ñó-
ïðåññèðóþò ëþáûå ãåíû, êîòîðûå ìîãóò ïîìåøàòü (íà-
ïðèìåð, ãåíû, ñâÿçûâàåìûå ñ àïîïòîçîì, ñóïðåññèðóþòñÿ
â ïåðèîä îáðàçîâàíèÿ äâîéíûõ ðàçðûâîâ ÄÍÊ). Ñòàäèþ
ðàííåé ïàõèòåíû àâòîðû íàçûâàþò êëþ÷åâîé è áóðíîé ñ
òî÷êè çðåíèÿ òðàíñêðèïöèîííîé àêòèâíîñòè (Waldman
Ben-Asher et al., 2010). Â îòëè÷èå îò ýòîãî ìû íàáëþäàëè,
÷òî âûáðàííûé íàìè ëîêóñ ñ ìàðêåðîì â õðîìîñîìå 17
÷åëîâåêà ïî âèçóàëüíûì ìîðôîëîãè÷åñêèì ïðèçíàêàì
ìàêñèìàëüíî àêòèâèðóåòñÿ íà ñòàäèè ïîçäíåé ïàõèòåíû.
Â ïåðåñ÷åòå íà àáñîëþòíîå âðåìÿ ýòà ðàçíèöà ìîæåò ñî-
ñòàâëÿòü íåñêîëüêî ÷àñîâ ïî ñðàâíåíèþ ñî ñðåäíèì âðå-
ìåíåì ìàêñèìàëüíîé ìàññîâîé àêòèâàöèè ãåíîâ â ìåéîçå
ó ìûøè. Íà ôîíå ïðèìåðíî 2-íåäåëüíîé äëèòåëüíîñòè
ìåéîçà è 6-÷àñîâîé äëèòåëüíîñòè ñòàäèè ïàõèòåíû â
ñïåðìàòîöèòàõ ìûøè (Ëÿïóíîâà, Áîãäàíîâ, 1975) íàáëþ-
äàâøååñÿ íàìè ðàñõîæäåíèå â ìàêñèìóìàõ àêòèâàöèè
1 ëîêóñà è 790 ëîêóñîâ, ñïåöèôè÷åñêè àêòèâèðóþùèõñÿ
âî âðåìÿ ïðîôàçû ìåéîçà, íåâåëèêî, è íàøè íàáëþäåíèÿ
ñêîðåå ñîâïàäàþò ñ îáùåé êàðòèíîé, ÷åì ïðîòèâîðå-
÷àò åé.

Ðàáîòà âûïîëíåíà ïðè ôèíàíñîâîé ïîääåðæêå Ðîñ-
ñèéñêîãî ôîíäà ôóíäàìåíòàëüíûõ èññëåäîâàíèé (ïðî-
åêò 10-04-00666-à).
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The commercial sample of human DNA fragment from the choromosome 17 was used as the probe for
FISH to study of the mode of its attachment to the lateral elements of synaptonemal complex (SC) in human
spermatocytes. It was a 160 kb probe from the band 17p1.2, containing RAI1 gene with D17S620 marker (the
probe for deletion causing Smith—Magenis syndrome). The probe made lateral chromatin protrusions, contac-
ting with SC stained with anty-SYCP3. Different morphological configuration of lateral chromatin protrusions
where observed. They depended on substages of meiotic prophase I. At zygotene, FISH probe form two sticks,
c. a. 6 m long, which was perpendicular to SC longitudinal axe, one stick at each SC side. At early pachytene,
each stick transforms into a globule, one globule at each SC side again. At late pachytene each globule transfor-
med into two crumbly globules containing short threads and clumps. At diplotene, globules finally transformed
into thin DNA (chromatin) loops up to 10 m long from the base to top with periodical thickenings (beads) along
their length. As the result of this dynamics of transformation, two chromatin loops with beads were found on
each side of SC of the chromosome 17. These loops most probably were the loops of sister chromatides, the full
set of chromatide loops at the particular SC (bivalent) site being four in number, i. e. representing of two pair of
chromatides. This study is the first one in which lateral chromatin loops in human mail meiotic prophase I are
visualized as true open loop instead of that usually postulated «loops» after observation of condensed road-like
or brush-like chromatin protrusion attached to the lateral elements of synaptonemal complexes. Open configu-
ration of the loops, presumably, depends on activation of transcription during late pachytene-early diplotene.
They resemble lateral loops of mini lampbrush chromosomes.

K e y w o r d s: meiosis, prophase I, synaptonemal complex, fluorescent hybridization in situ, lateral chro-
matin loops.
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