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Ê. Â. Äåðêà÷, À. Î. Øïàêîâ, À. Þ. Ãðÿçíîâ
Ôóíêöèîíàëüíàÿ àêòèâíîñòü àäåíèëàòöèêëàçû è ãóàíèëàòöèêëàçû

Âàæíåéøåé ôóíêöèîíàëüíîé õàðàêòåðèñòèêîé ýÿêóëèðîâàííûõ ñïåðìàòîçîèäîâ ÿâëÿåòñÿ èõ ñïî-
ñîáíîñòü ê íàïðàâëåííîìó ïîñòóïàòåëüíîìó äâèæåíèþ, ÷òî â çíà÷èòåëüíîé ñòåïåíè îïðåäåëÿåò èõ ôåð-
òèëüíîñòü. Ïðåäïîëàãàåòñÿ, ÷òî êëþ÷åâóþ ðîëü â ðåãóëÿöèè ïîäâèæíîñòè èãðàþò ôåðìåíòû ñ öèêëàçíîé
àêòèâíîñòüþ — àäåíèëàòöèêëàçà (ÀÖ) è ãóàíèëàòöèêëàçà (ÃÖ), ðàñòâîðèìûå è ìåìáðàííî-ñâÿçàííûå
ôîðìû êîòîðûõ îáíàðóæåíû â ñïåðìàòîçîèäàõ ÷åëîâåêà è ìëåêîïèòàþùèõ. Îäíàêî ôóíêöèîíàëüíàÿ
àêòèâíîñòü ôåðìåíòîâ-öèêëàç â ýÿêóëèðîâàííûõ ñïåðìàòîçîèäàõ ñ ðàçëè÷íîé ïîäâèæíîñòüþ è èõ âêëàä
â ðåãóëÿöèþ ýòîãî ïðîöåññà ïðàêòè÷åñêè íå èññëåäîâàíû. Öåëü ðàáîòû ñîñòîÿëà â ôóíêöèîíàëüíîé õà-
ðàêòåðèñòèêå ÀÖ è ÃÖ â ýÿêóëÿòàõ ñïåðìàòîçîèäîâ ÷åëîâåêà ñ ðàçëè÷íîé äîëåé èõ ïîäâèæíûõ ôîðì è â
èññëåäîâàíèè ðåãóëÿöèè ýòèõ ôåðìåíòîâ ãîðìîíàìè è íåãîðìîíàëüíûìè àãåíòàìè. Íàìè âûÿâëåíû ðàç-
ëè÷èÿ â àêòèâíîñòè è ðåãóëÿòîðíûõ ñâîéñòâàõ ÀÖ è ÃÖ â ýÿêóëÿòàõ, ðàçëè÷àþùèõñÿ ïî ñîäåðæàíèþ ïî-
äâèæíûõ ôîðì ñïåðìàòîçîèäîâ. Â ýÿêóëÿòàõ ñ âûñîêîé äîëåé ïîäâèæíûõ ñïåðìàòîçîèäîâ áûëè ïîâû-
øåíû áàçàëüíàÿ àêòèâíîñòü ÀÖ è åå ÷óâñòâèòåëüíîñòü ê áèêàðáîíàòíûì àíèîíàì è êàòèîíàì ìàðãàíöà,
àêòèâàòîðàì öèòîçîëüíûõ ÀÖ (öÀÖ). Â òî æå âðåìÿ ýôôåêòû ôîðñêîëèíà, GppNHp è àãîíèñòîâ àäðå-
íåðãè÷åñêèõ ðåöåïòîðîâ, êîòîðûå äåéñòâóþò íà ìåìáðàííî-ñâÿçàííûå ÀÖ (ìÀÖ), áûëè ñóùåñòâåííî
íèæå. Öèòîçîëüíûå ÃÖ â ýÿêóëÿòàõ ñ âûñîêîé äîëåé ïîäâèæíûõ ñïåðìàòîçîèäîâ áûëè áîëåå ÷óâñòâè-
òåëüíû ê êàòèîíàì ìàðãàíöà, õîòÿ áàçàëüíàÿ àêòèâíîñòü ÃÖ ïðè ýòîì ìåíÿëàñü íåçíà÷èòåëüíî. Ñ ïîâû-
øåíèåì äîëè ïîäâèæíûõ ñïåðìàòîçîèäîâ â ýÿêóëÿòå ñíèæàëàñü ÷óâñòâèòåëüíîñòü ðåöåïòîðíûõ ÃÖ ê
CNP ïðè ñîõðàíåíèè òàêîâîé ê ANP, ÷òî ñâèäåòåëüñòâóåò îá èçìåíåíèè ïàòòåðíà ðåãóëÿöèè ôåðìåíòà
íàòðèéóðåòè÷åñêèìè ïåïòèäàìè â ïîëüçó ANP, âàæíåéøåãî ðåãóëÿòîðà õåìîòàêñèñà ñïåðìàòîçîèäîâ.
Òàêèì îáðàçîì, íàìè ñäåëàí âûâîä î òîì, ÷òî èçìåíåíèå äîëè ïîäâèæíûõ ñïåðìàòîçîèäîâ â ýÿêóëÿòå
ïðèâîäèò ê èçìåíåíèÿì ôóíêöèîíàëüíîé àêòèâíîñòè è ðåãóëÿòîðíûõ ñâîéñòâ ðàñòâîðèìûõ è ìåìáðàí-
íî-ñâÿçàííûõ ôîðì ÀÖ è ÃÖ. Ýòîò ôàêò ìîæåò èñïîëüçîâàòüñÿ äëÿ êîíòðîëÿ çà ïîäâèæíîñòüþ, õåìîòàê-
ñèñîì, àêðîñîìàëüíîé ðåàêöèåé è äðóãèìè ïðîöåññàìè, îïðåäåëÿþùèìè ôåðòèëüíîñòü ìóæñêèõ ïîëî-
âûõ êëåòîê.

Ê ë þ ÷ å â û å ñ ë î â à: àäåíèëàòöèêëàçà, àäðåíåðãè÷åñêèé ðåöåïòîð, ãóàíèëàòöèêëàçà, íàòðèéóðåòè-
÷åñêèé ïåïòèä, ïîäâèæíîñòü, ñïåðìàòîçîèä.

Ï ð è í ÿ ò û å ñ î ê ð à ù å í è ÿ: ÀÐ — àäðåíåðãè÷åñêèé ðåöåïòîð, ÀÖ — àäåíèëàòöèêëàçà, ÃÖ — ãóà-
íèëàòöèêëàçà, ìÀÖ — ìåìáðàííî-ñâÿçàííàÿ ôîðìà ÀÖ, ðÃÖ — ðåöåïòîðíàÿ ÃÖ, öÀÖ è öÃÖ — öèòî-
çîëüíàÿ ÀÖ è ÃÖ ñîîòâåòñòâåííî, ANP — àòðèàëüíûé íàòðèéóðåòè÷åñêèé ïåïòèä, CNP — íàòðèéóðåòè-
÷åñêèé ïåïòèä C-òèïà, GppNHp — b,g-èìèäîãóàíîçèí—5R-òðèôîñôàò, PACAP-38 — ïèòóèòàðíûé
ÀÖ-àêòèâèðóþùèé ïîëèïåïòèä äëèíîé 38 àìèíîêèñëîòíûõ îñòàòêîâ.

Ðåãóëÿöèÿ è ìîíèòîðèíã ôåðòèëüíîñòè ñïåðìàòîçîè-
äîâ ÿâëÿþòñÿ îäíîé èç àêòóàëüíûõ ïðîáëåì ñîâðåìåííîé
ðåïðîäóêòèâíîé ìåäèöèíû. Âàæíåéøåé õàðàêòåðèñòèêîé
ñïåðìàòîçîèäîâ ÿâëÿåòñÿ èõ ñïîñîáíîñòü ê íàïðàâëåííî-
ìó äâèæåíèþ, ÷òî â çíà÷èòåëüíîé ñòåïåíè îïðåäåëÿåò
èõ ñïîñîáíîñòü ê õåìîòàêñèñó è îïëîäîòâîðåíèþ ÿéöå-
êëåòêè. Ñåìåííàÿ ïëàçìà ñ íèçêèì ñîäåðæàíèåì ñïåðìà-
òîçîèäîâ, ñïîñîáíûõ ê ïðÿìîëèíåéíîìó áûñòðîìó ïî-
ñòóïàòåëüíîìó äâèæåíèþ, õàðàêòåðèçóåòñÿ ñíèæåííîé
ôåðòèëüíîñòüþ è ìàëî ïðèãîäíà äëÿ ðåïðîäóêòèâíûõ
òåõíîëîãèé. Íåîáõîäèìî îòìåòèòü, ÷òî ïîäâèæíîñòü
ñïåðìàòîçîèäîâ çàìåòíî âîçðàñòàåò â ïðîöåññå êàïàöèòà-
öèè, êîòîðàÿ ïðîòåêàåò ïîä äåéñòâèåì áèîëîãè÷åñêè àê-
òèâíûõ âåùåñòâ óæå ïîñëå òîãî, êàê ñïåðìàòîçîèäû âìåñ-

òå ñ ñåìåííîé ïëàçìîé ñåêðåòèðóþòñÿ â æåíñêèé ïîëîâîé
òðàêò (Guraya, 2000). Ïîä äåéñòâèåì ôàêòîðîâ, âûçûâàþ-
ùèõ êàïàöèòàöèþ, êîòîðûå èìåþòñÿ â æåíñêîì ïîëîâîì
òðàêòå, íà÷èíàåòñÿ ïåðåñòðîéêà ïëàçìàòè÷åñêîé ìåìáðàíû
ñïåðìàòîçîèäîâ, ÷òî äåëàåò èõ ãèïåðïîäâèæíûìè, ñïîñîá-
íûìè ê õåìîòàêñèñó è àêðîñîìàëüíîé ðåàêöèè. Êàïàöèòè-
ðîâàííûå ñïåðìàòîçîèäû íàïðàâëåííî ïåðåìåùàþòñÿ ïî
æåíñêîìó ïîëîâîìó òðàêòó, ïðåîäîëåâàþò ñëîé êóìóëÿ-
òèâíûõ êëåòîê, îêðóæàþùèõ ÿéöåêëåòêó, ðàçðóøàþò zona
pellucida, çàùèòíóþ ãëèêîïðîòåèíîâóþ îáîëî÷êó, îêðóæà-
þùóþ ïëàçìàòè÷åñêóþ ìåìáðàíó ÿéöåêëåòêè, è â êîíå÷-
íîì èòîãå îïëîäîòâîðÿþò åå (Brewis et al., 2005).

Óñòàíîâëåíî, ÷òî íåêîòîðûå âåùåñòâà ãîðìîíàëüíîé
è íåãîðìîíàëüíîé ïðèðîäû ïîâûøàþò ïîäâèæíîñòü íå-
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êàïàöèòèðîâàííûõ ñïåðìàòîçîèäîâ è âëèÿþò íà èõ ñïî-
ñîáíîñòü îïëîäîòâîðÿòü ÿéöåêëåòêó (Adeoya-Osiguwa
et al., 2006; Zhang et al., 2006; Fujinoki, 2011). Ìíîãèå èç
íèõ îñóùåñòâëÿþò ñâîè ðåãóëÿòîðíûå ýôôåêòû ÷åðåç ïî-
ñðåäñòâî ôåðìåíòîâ ñ öèêëàçíîé àêòèâíîñòüþ — àäåíè-
ëàòöèêëàçó (ÀÖ) è ãóàíèëàòöèêëàçó (ÃÖ), êîòîðûå êàòà-
ëèçèðóþò ñèíòåç äâóõ âàæíåéøèõ âòîðè÷íûõ ïîñðåäíè-
êîâ — öÀÌÔ è öÃÌÔ. Â íàñòîÿùåå âðåìÿ ïîëó÷åíû
äàííûå î ïðèñóòñòâèè â ñïåðìàòîçîèäàõ ðàçëè÷íûõ ôîðì
ÀÖ è ÃÖ — êàê ìåìáðàííî-ñâÿçàííûõ, òàê è öèòîçîëü-
íûõ (ðàñòâîðèìûõ). Òàê, â ñïåðìàòîçîèäàõ ìëåêîïèòàþ-
ùèõ âûÿâëåíû ìåìáðàííî-ñâÿçàííûå ôîðìû ÀÖ (ìÀÖ), à
òàêæå öèòîçîëüíûå (öÀÖ). ìÀÖ ÷åðåç ïîñðåäñòâî ãåòåðî-
òðèìåðíûõ G-áåëêîâ (ñòèìóëèðóþùåãî Gs èëè èíãèáèðó-
þùåãî Gi òèïà) ôóíêöèîíàëüíî ñîïðÿæåíû ñ ãîð-
ìîíàëüíûìè ðåöåïòîðàìè (Baxendale, Frazer, 2003; Naz,
Sellamuthu, 2006), àêòèâíîñòü öÀÖ ðåãóëèðóåòñÿ áèêàð-
áîíàòíûìè àíèîíàìè è êàòèîíàìè äâóõâàëåíòíûõ ìåòàë-
ëîâ — êàëüöèÿ è ìàðãàíöà (Xie et al., 2006).

Ðàíåå íàìè áûëî ïîêàçàíî, ÷òî àêòèâíîñòü ìÀÖ â
ñïåðìàòîçîèäàõ ÷åëîâåêà ðåãóëèðóåòñÿ ãîðìîíàìè —
áèîãåííûìè àìèíàìè, àäåíîçèíîì è ïèòóèòàðíûì
ÀÖ-àêòèâèðóþùèìè ïîëèïåïòèäîì-38 (PACAP-38), à
òàêæå íåãîðìîíàëüíûìè àãåíòàìè — ãóàíèíîâûìè íóê-
ëåîòèäàìè è ôîðñêîëèíîì (Øïàêîâ è äð., 2013). Â ñâîþ
î÷åðåäü öÀÖ àêòèâèðóåòñÿ HCO
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– è Mn2+ â ìèëëèìîëÿð-
íûõ êîíöåíòðàöèÿõ. Àêòèâàöèÿ ÀÖ è öÀÌÔ-çàâèñè-
ìîé ïðîòåèíêèíàçû À ïðèâîäèò ê ôîðìèðîâàíèþ F-àêòè-
íîâûõ ôèëàìåíòîâ, ÷òî íåîáõîäèìî äëÿ ïîâûøåíèÿ
ïîäâèæíîñòè ñïåðìàòîçîèäîâ è ðàçâèòèÿ àêðîñîìàëüíîé
ðåàêöèè (Breitbart et al., 2006). Â ñïåðìàòîçîèäàõ ìëåêî-
ïèòàþùèõ òàêæå îáíàðóæåíû ðåöåïòîðíûå (ìåìáðàí-
íî-ñâÿçàííûå) ôîðìû ÃÖ (ðÃÖ), ÿâëÿþùèåñÿ ðåöåïòîðà-
ìè äëÿ íàòðèéóðåòè÷åñêèõ ïåïòèäîâ, è öèòîçîëüíûå ôîð-
ìû ÃÖ (öÃÖ), ÷óâñòâèòåëüíûå ê îêñèäó àçîòà è êàòèîíàì
ìàðãàíöà (Silvestroni et al., 1992; Revelli et al., 2002).

Â ïîëüçó ïðèñóòñòâèÿ ðÃÖ â ñïåðìàòîçîèäàõ ñâèäå-
òåëüñòâóþò êàê ðåçóëüòàòû ìîëåêóëÿðíî-áèîëîãè÷åñêèõ
èññëåäîâàíèé (Silvestroni et al., 1992), òàê è ÷óâñòâèòåëü-
íîñòü ôåðìåíòà ê àòðèàëüíîìó íàòðèéóðåòè÷åñêîìó ïåï-
òèäó (ANP) è íàòðèéóðåòè÷åñêîìó ïåòèäó Ñ-òèïà (CNP)
(Øïàêîâ è äð., 2013; Bian et al., 2012). Â ñâîþ î÷åðåäü
ñòèìóëèðóþùåå âëèÿíèå äîíîðîâ îêñèäà àçîòà íà àêòèâ-
íîñòü ÃÖ â ñïåðìàòîçîèäàõ óêàçûâàåò íà ïðèñóòñòâèå â
íèõ öèòîçîëüíûõ ôîðì ôåðìåíòà (Anderson et al., 2009;
Miraglia et al., 2011). Èìåþòñÿ äàííûå î âëèÿíèè öÃÌÔ è
çàâèñèìûõ îò íåãî êàñêàäîâ íà ïîäâèæíîñòü, õåìîòàêñèñ
è àêðîñîìàëüíóþ ðåàêöèþ ñïåðìàòîçîèäîâ (Rotem et al.,
1998; Zhang et al., 2006; Anderson et al., 2009; Miraglia
et al., 2011).

Îäíàêî äî ñèõ ïîð ôóíêöèîíàëüíàÿ àêòèâíîñòü ÀÖ è
ÃÖ â ýÿêóëÿòàõ ñïåðìàòîçîèäîâ ñ ðàçëè÷íîé äîëåé èõ ïî-
äâèæíûõ ôîðì è èõ âêëàä â ðåãóëÿöèþ ïîäâèæíîñòè
ñïåðìàòîçîèäîâ íåäîñòàòî÷íî èçó÷åíû. Òðåáóåò ïðîâåðêè
ïðåäïîëîæåíèå î òîì, ÷òî âûñîêîå ñîäåðæàíèå äåôåêòíûõ
è ìàëîïîäâèæíûõ ôîðì õàðàêòåðèçóåòñÿ ñíèæåíèåì ÷óâ-
ñòâèòåëüíîñòè ê ôàêòîðàì, êîòîðûå èíèöèèðóþò êàïàöè-
òàöèþ è ðåãóëèðóþò ïîäâèæíîñòü ñïåðìàòîçîèäîâ. Îñòà-
åòñÿ íåâûÿñíåííûì âîïðîñ î òîì, êàêèå ôîðìû ÀÖ è ÃÖ
(öèòîçîëüíûå èëè ìåìáðàííî-ñâÿçàííûå) âîâëå÷åíû â
êîíòðîëü çà ïîäâèæíîñòüþ ñïåðìàòîçîèäîâ è êàê èõ ôóí-
êöèîíàëüíàÿ àêòèâíîñòü ñîîòíîñèòñÿ ñ äîëåé ïîäâèæíûõ
ñïåðìàòîçîèäîâ â ýÿêóëÿòå. Ðåøåíèå ýòèõ ïðîáëåì íåîá-
õîäèìî äëÿ ðàçðàáîòêè íîâûõ ïîäõîäîâ, ïîâûøàþùèõ
ôåðòèëüíîñòü ìóæñêèõ ïîëîâûõ êëåòîê.

Öåëü ïðåäïðèíÿòîãî íàìè èññëåäîâàíèÿ ñîñòîÿëà â
õàðàêòåðèñòèêå ôåðìåíòîâ ñ öèêëàçíîé àêòèâíîñòüþ —
ÀÖ è ÃÖ — â ýÿêóëÿòàõ ñïåðìàòîçîèäîâ ÷åëîâåêà ñ ðàç-
ëè÷íîé äîëåé èõ ïîäâèæíûõ ôîðì, à òàêæå â èçó÷åíèè
ðåãóëÿöèè ýòèõ ôåðìåíòîâ ãîðìîíàìè è íåãîðìîíàëüíû-
ìè àãåíòàìè. Âûáîð ãîðìîíîâ (ðåãóëÿòîðîâ ìÀÖ è ðÃÖ)
áûë ïðîäèêòîâàí èçó÷åííîé íàìè ðàíåå ÷óâñòâèòåëü-
íîñòüþ ÀÖ è ÃÖ ê íèì â ýÿêóëÿòàõ ñïåðìàòîçîèäîâ ÷åëî-
âåêà (Øïàêîâ è äð., 2013), à òàêæå ïîòåíöèàëüíîé ðîëüþ
ýòèõ ãîðìîíîâ â ñîçðåâàíèè ñïåðìàòîçîèäîâ, êîíòðîëå çà
èõ ïîäâèæíîñòüþ è îïëîäîòâîðÿþùåé ñïîñîáíîñòüþ
(Baxendale, Frazer, 2003; Naz, Sellamuthu, 2006; Anderson
et al., 2009).

Ìàòåðèàë è ìåòîäèêà

Â ýêñïåðèìåíòàõ èñïîëüçîâàëè ýÿêóëèðîâàííûå
ñïåðìàòîçîèäû îò äîíîðîâ-äîáðîâîëüöåâ ñ ðàçëè÷íûìè
ïîêàçàòåëÿìè ñïåðìèîãðàììû, êîòîðûå áûëè ïîëó÷åíû â
Öåíòðå ïëàíèðîâàíèÿ ñåìüè (Æåíñêàÿ êîíñóëüòàöèÿ
¹ 44, Ñàíêò-Ïåòåðáóðã). Çàìîðàæèâàíèå íàòèâíîãî ýÿêó-
ëÿòà ïðîâîäèëè ÷åðåç 30—60 ìèí ïîñëå åãî ïîëó÷åíèÿ.
Àëèêâîòó íàòèâíîãî ýÿêóëÿòà îáúåìîì 1—1.5 ìë îõëàæ-
äàëè äî òåìïåðàòóðû æèäêîãî àçîòà áåç èñïîëüçîâàíèÿ
êðèîïðîòåêòîðîâ è èñïîëüçîâàëè äëÿ ïîëó÷åíèÿ ãîìîãå-
íàòà. Îñòàâøèéñÿ îáúåì íàòèâíîãî ýÿêóëÿòà èñïîëüçîâà-
ëè äëÿ ñïåðìèîëîãè÷åñêîãî èññëåäîâàíèÿ.

Íà îñíîâå àíàëèçà ñïåðìèîãðàìì, ïîëó÷åííûõ äëÿ
57 èíäèâèäóàëüíûõ îáðàçöîâ ýÿêóëèðîâàííûõ ñïåðìàòî-
çîèäîâ, ôîðìèðîâàëè 4 ãðóïïû îáðàçöîâ, êîòîðûå ðàçëè-
÷àëèñü äîëåé ïîäâèæíûõ ñïåðìàòîçîèäîâ. Êàæäàÿ ãðóïïà
âêëþ÷àëà â ñåáÿ ïî 5 èíäèâèäóàëüíûõ îáðàçöîâ ýÿêóëÿ-
òîâ, êîòîðûå, ñîãëàñíî ðåçóëüòàòàì ñïåðìèîëîãè÷åñêîãî
èññëåäîâàíèÿ, èìåëè íàèáîëåå áëèçêèå çíà÷åíèÿ äîëè ïî-
äâèæíûõ ñïåðìàòîçîèäîâ. Ïðè îáúåäèíåíèè â ãðóïïû èñ-
ïîëüçîâàëè îäèíàêîâûå ñîîòíîøåíèÿ èíäèâèäóàëüíûõ
îáðàçöîâ ýÿêóëÿòîâ. Ê ïîäâèæíûì îòíîñèëè ñïåðìàòîçî-
èäû, êîòîðûå õàðàêòåðèçîâàëèñü ïðÿìîëèíåéíûì ïîñòó-
ïàòåëüíûì äâèæåíèåì è, ñîãëàñíî Âñåìèðíîé îðãàíèçà-
öèè çäðàâîîõðàíåíèÿ, îòíîñèëèñü ê ãðóïïàì ïîäâèæíîñ-
òè À è B (WHO Laboratory Manual..., 2003), äåôåêòíûå
ôîðìû ñïåðìàòîçîèäîâ îïðåäåëÿëè ïî êðèòåðèþ Êðþãå-
ðà è Ìåíêâåëüäà (WHO Laboratory Manual..., 2010)
(òàáë. 1). Ñëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî ïðÿìîé êîððåëÿöèè ìåæ-
äó ìîðôîëîãèåé ñïåðìàòîçîèäîâ è èõ ïîäâèæíîñòüþ íåò,
ïîñêîëüêó î÷åíü ÷àñòî âñòðå÷àþòñÿ èçîëèðîâàííûå àñòå-
íîñïåðìèÿ (ñíèæåíèå ïîäâèæíîñòè) è òåðàòîçîîñïåðìèÿ
(íàðóøåíèå ìîðôîëîãèè).

Äëÿ îòìûâêè ñïåðìàòîçîèäîâ 250—500 ìêë ýÿêóëÿòà
ïîìåùàëè â ïëàñòèêîâóþ ïðîáèðêó, äîâîäèëè äî îáúåìà
1.5 ìë 25 ìÌ Tris-HCl-áóôåðîì, pH 7.5, êîòîðûé ñîäåð-
æàë 5 ìÌ MgCl2 (áóôåð À), è öåíòðèôóãèðîâàëè (900 g,
3 ìèí). Ïîëó÷åííûé îñàäîê ðåñóñïåíäèðîâàëè â 1.5 ìë
áóôåðà À è ïîâòîðíî öåíòðèôóãèðîâàëè â òîì æå ðåæè-
ìå. Îñàäîê, ïîëó÷åííûé ïîñëå âòîðîãî öåíòðèôóãèðîâà-
íèÿ, ðåñóñïåíäèðîâàëè â áóôåðå À äëÿ äîñòèæåíèÿ êîí-
öåíòðàöèè ñïåðìàòîçîèäîâ (1—5)�106 êë./ìë è ãîìîãåíè-
çèðîâàëè ñ ïîìîùüþ óëüòðàçâóêà íà ïðèáîðå ÓÇÄÍ-2Ò
(22 êÃö, 3 ðàçà ïî 10 ñ ñ èíòåðâàëàìè ïî 30 ñ). Ãîìîãåíàò
ýÿêóëèðîâàííûõ ñïåðìàòîçîèäîâ íåìåäëåííî èñïîëüçî-
âàëè äëÿ îïðåäåëåíèÿ àêòèâíîñòè ÀÖ è ÃÖ.

Â îïûòàõ èñïîëüçîâàëè íîðàäðåíàëèí, èçîïðîòåðå-
íîë, ñåðîòîíèí, PACAP-38, ANP, CNP, ôîðñêîëèí, êðåà-
òèíôîñôàò, êðåàòèíôîñôîêèíàçó èç ìûøö êðîëèêà (ÍÔ
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2.7.3.2), ÀÒÔ, ÃÒÔ, öÀÌÔ, öÃÌÔ, b,g-èìèäîãóàíî-
çèí-5R-òðèôîñôàò (GppNHp) (Sigma, ÑØÀ). Êîëîíî÷íóþ
õðîìàòîãðàôèþ ïðîâîäèëè íà íåéòðàëüíîé îêèñè àëþìè-
íèÿ (Sigma, ÑØÀ). Äëÿ îïðåäåëåíèÿ àêòèâíîñòè ÀÖ è ÃÖ
èñïîëüçîâàëè ñîîòâåòñòâåííî [a-32P]ÀÒÔ (37 ÒÁê/ììîëü)
è [a-32P]ÃÒÔ (6000 Êè/ììîëü) ïðîèçâîäñòâà ÎÀÎ «Èí-
ñòèòóò ðåàêòîðíûõ ìàòåðèàëîâ» (Ðîññèÿ).

Îïðåäåëåíèå àêòèâíîñòè ÀÖ (ÀÒÔ-ïèðîôîñôàòëèàçà
öèêëèçóþùàÿ, ÍÔ 4.6.1.1) â ãîìîãåíàòàõ ñïåðìàòîçîèäîâ
ïðîâîäèëè ïðè 30 °Ñ è âðåìåíè èíêóáàöèè 15 ìèí, êàê
îïèñàíî ðàíåå (Shpakov et al., 2010), â èíêóáàöèîííîé
ñðåäå ñëåäóþùåãî ñîñòàâà (îáùèé îáúåì ïðîáû 50 ìêë):
50 ìM Tris-HCl, pH 7.5, 1 ìÌ ÀÒÔ, 20 ìÌ êðåàòèíôîñôà-
òà, 0.5 ìã/ìë êðåàòèíôîñôîêèíàçû, 5 ìÌ MgCl2,
[a-32P]ÀÒÔ äîáàâëÿëè èç ðàñ÷åòà 37 êÁê íà ïðîáó. Ðåàê-
öèþ íà÷èíàëè äîáàâëåíèåì 60—120 ìêã áåëêà è îñòàíàâ-
ëèâàëè âíåñåíèåì â ïðîáó 100 ìêë 0.5 M HCl, ïîñëå ÷åãî
îáðàçöû ïîìåùàëè íà 6 ìèí â êèïÿùóþ âîäÿíóþ áàíþ, à
çàòåì â êàæäóþ ïðîáó âíîñèëè ïî 100 ìêë 1.5 M èìèäàçî-
ëà è íàíîñèëè îáðàçöû íà êîëîíêó ñ îêèñüþ àëþìèíèÿ.
Îáðàçîâàâøèéñÿ â õîäå ôåðìåíòàòèâíîé ðåàêöèè öÀÌÔ
ýëþèðîâàëè ñ ïîìîùüþ 12 ìë 10 ìÌ èìèäàçîë-HCl-áó-
ôåðà, pH 7.4. Ýëþàò ïîìåùàëè â ñöèíòèëëÿöèîííûå ôëà-
êîíû è èçìåðÿëè â íèõ ðàäèîàêòèâíîñòü ïî ìåòîäó ×å-
ðåíêîâà íà ñ÷åò÷èêå Rackbeta (LKB, Øâåöèÿ). Àêòèâ-
íîñòü ÀÖ âûðàæàëè â ïìîëü öÀÌÔ çà 1 ìèí íà 1 ìã
áåëêà.

Îïðåäåëåíèå àêòèâíîñòè ÃÖ (ÃÒÔ-ïèðîôîñôàòëèàçà
öèêëèçóþùàÿ, ÍÔ 4.6.1.2) ïðîâîäèëè, êàê îïèñàíî ðàíåå
(Øïàêîâ è äð., 2011). Îáðàçöû èíêóáèðîâàëè â òå÷åíèå
10 ìèí ïðè 30 °Ñ â ñðåäå ñëåäóþùåãî ñîñòàâà: 50 ìM
Tris-HCl, pH 7.5, 1 ìÌ ÃÒÔ, 0.1 ìÌ öÃÌÔ, 20 ìÌ êðåà-
òèíôîñôàòà, 0.5 ìã/ìë êðåàòèíôîñôîêèíàçû, 5 ìÌ
MgCl2, [a-32P]ÃÒÔ äîáàâëÿëè èç ðàñ÷åòà 0.5—1 ìêÊè íà
ïðîáó. Îáùèé îáúåì ïðîáû ñîñòàâèë 50 ìêë. Ðåàêöèþ íà-
÷èíàëè äîáàâëåíèåì 60—120 ìêã áåëêà. Àêòèâíîñòü ÃÖ
âûðàæàëè â ïìîëü öÃÌÔ çà 1 ìèí íà 1 ìã áåëêà.

Ñòàòèñòè÷åñêèé àíàëèç ïîëó÷åííûõ äàííûõ ïðîâîäè-
ëè ñ èñïîëüçîâàíèåì êîìïüþòåðíîé ïðîãðàììû ANOVA.
Êàæäûé ýêñïåðèìåíò áûë âûïîëíåí òðåõêðàòíî. Äàííûå
ïðåäñòàâëåíû â âèäå ñðåäíèõ çíà÷åíèé è èõ ñðåäíåñòàòèc-
òè÷åñêîé îøèáêè èç íåñêîëüêèõ íåçàâèñèìûõ ýêñïåðèìåí-
òîâ. Ðàçëè÷èÿ ìåæäó êîíòðîëüíûìè ïðîáàìè è ïðîáàìè,
ïîäâåðãíóòûìè âîçäåéñòâèþ ãîðìîíàëüíûõ è íåãîðìî-
íàëüíûõ àãåíòîâ, îöåíèâàëè êàê äîñòîâåðíûå ïðè P < 0.05.

Ðåçóëüòàòû

Íàèáîëåå âûñîêèé óðîâåíü áàçàëüíîé àêòèâíîñòè ÀÖ
áûë âûÿâëåí â ãðóïïå 4 ñ íàèáîëüøåé äîëåé ïîäâèæíûõ
ôîðì ñïåðìàòîçîèäîâ. Ýòà àêòèâíîñòü áûëà â 1.5 ðàçà
âûøå, ÷åì â ãðóïïå 3, ãäå äîëÿ ïîäâèæíûõ ñïåðìàòîçîè-
äîâ áûëà íèæå â 2 ðàçà, è â 2.5 ðàçà âûøå, ÷åì â ãðóïïàõ
1 è 2, ãäå äîëÿ ïîäâèæíûõ ñïåðìàòîçîèäîâ áûëà íèæå â 4
è 7 ðàç ñîîòâåòñòâåííî (òàáë. 2). Ýòè äàííûå óêàçûâàþò
íà ïîâûøåíèå áàçàëüíîé àêòèâíîñòè ÀÖ ïðè óâåëè÷åíèè
äîëè ïîäâèæíûõ ñïåðìàòîçîèäîâ â ýÿêóëÿòå. Â ãðóïïàõ 3
è 4 ñ âûñîêîé äîëåé ïîäâèæíûõ ñïåðìàòîçîèäîâ ïðèðîñò
àêòèâíîñòè ÀÖ íàä åå áàçàëüíûì óðîâíåì ïðè äåéñòâèè
ãèäðîêàðáîíàòà íàòðèÿ (50 ìÌ) — àêòèâàòîðà öÀÖ — è
êàòèîíîâ ìàðãàíöà (5 ìÌ) — àêòèâàòîðîâ öÀÖ è ìÀÖ —
áûë ñóùåñòâåííî âûøå, ÷åì â ãðóïïàõ 1 è 2, ãäå äîëÿ ïî-
äâèæíûõ ñïåðìàòîçîèäîâ áûëà íèæå. Òàê, â ãðóïïå 4
ïðèðîñò àêòèâíîñòè ôåðìåíòà â ïðèñóòñòâèè NaHCO3 è

Mn2+ áûë ñîîòâåòñòâåííî íà 74 è 60 % âûøå, ÷åì â ãðóï-
ïå 1 (òàáë. 2). Ýòè ðåçóëüòàòû ñîãëàñóþòñÿ ñ òåì, ÷òî ÷óâ-
ñòâèòåëüíàÿ ê ãèäðîêàðáîíàòíûì àíèîíàì è êàòèîíàì
ìàðãàíöà öÀÖ èãðàåò êëþ÷åâóþ ðîëü â êîíòðîëå çà ïî-
äâèæíîñòüþ ñïåðìàòîçîèäîâ (Bailey, 2010).

Ñòèìóëèðóþùèå ýôôåêòû ôîðñêîëèíà, êîòîðûé íå-
ïîñðåäñòâåííî âçàèìîäåéñòâóåò ñ êàòàëèòè÷åñêèì ñàéòîì
ìÀÖ, è íåãèäðîëèçóåìîãî àíàëîãà ÃÒÔ — GppNHp, êî-
òîðûé àêòèâèðóåò ôåðìåíò ÷åðåç ïîñðåäñòâî Gs-áåëêîâ,
íà àêòèâíîñòü ÀÖ áûëè â íàèáîëüøåé ñòåïåíè âûðàæåíû
â ãðóïïå 1 ñ íèçêîé äîëåé ïîäâèæíûõ ñïåðìàòîçîèäîâ è
ïðè ïîâûøåíèè äîëè ïîäâèæíûõ ôîðì çàìåòíî ñíèæà-
ëèñü. Òàê, ïðèðîñò àêòèâíîñòè ÀÖ ïðè äåéñòâèè ôîðñêî-
ëèíà è GppNHp â ãðóïïå 4 ñîñòàâèë ñîîòâåòñòâåííî 72 è
50 % îò òàêîâîãî â ãðóïïå 1 (òàáë. 2). Ïîëó÷åííûå ðåçó-
ëüòàòû óêàçûâàþò íà òî, ÷òî êàòàëèòè÷åñêèå ïîòåíöèè
ìÀÖ è åå ôóíêöèîíàëüíîå ñîïðÿæåíèå ñ Gs-áåëêàìè ïðè
ñíèæåíèè äîëè ïîäâèæíûõ ñïåðìàòîçîèäîâ íå òîëüêî íå
îñëàáåâàþò, íî äàæå óñèëèâàþòñÿ. Òàêèì îáðàçîì, âûÿâ-
ëåíû çíà÷èòåëüíûå ðàçëè÷èÿ â èçìåíåíèè ôóíêöèîíàëü-
íîé àêòèâíîñòè öÀÖ è ìÀÖ ïðè ïîâûøåíèè äîëè ïî-
äâèæíûõ ñïåðìàòîçîèäîâ â ýÿêóëÿòå: â ñëó÷àå öÀÖ îíà
ïîâûøàåòñÿ, â ñëó÷àå ìÀÖ, íàïðîòèâ, ñíèæàåòñÿ.

Äàëåå èçó÷àëè äåéñòâèå íà ìÀÖ ãîðìîíîâ, êîòîðûå
ñîïðÿæåíû ñ ôåðìåíòîì, ñòèìóëèðóþùèì (÷åðåç Gs-áåë-
êè) èëè èíãèáèðóþùèì (÷åðåç Gi-áåëêè) ñïîñîáîì. Ïîêà-
çàíî, ÷òî ñòèìóëèðóþùèå ÀÖ ýôôåêòû ëèãàíäîâ àäðå-
íåðãè÷åñêèõ ðåöåïòîðîâ (ÀÐ) — íåñåëåêòèâíîãî b-ÀÐ
àãîíèñòà èçîïðîòåðåíîëà è a/b-ÀÐ àãîíèñòà íîðàäðåíà-
ëèíà, êàê è ñîîòâåòñòâóþùèå ýôôåêòû ôîðñêîëèíà è
GppNHp íà àêòèâíîñòü ÀÖ, ïðè ïîâûøåíèè â ýÿêóëÿòå
äîëè ïîäâèæíûõ ñïåðìàòîçîèäîâ ñíèæàþòñÿ (ðèñ. 1).
Òàê, ïðèðîñò àêòèâíîñòè ÀÖ ïðè äåéñòâèè èçîïðîòåðåíî-
ëà, íàèáîëåå àêòèâíîãî ñòèìóëÿòîðà ÀÖ ñðåäè èçó÷åííûõ
ãîðìîíîâ, â ãðóïïàõ 3 è 4 ñ âûñîêîé äîëåé ïîäâèæíûõ

Ôóíêöèîíàëüíàÿ àêòèâíîñòü àäåíèëàòöèêëàçû è ãóàíèëàòöèêëàçû 125

Ò à á ë è ö à 1

Õàðàêòåðèñòèêà ãðóïï ýÿêóëÿòîâ ÷åëîâåêà
ñ ðàçëè÷íîé äîëåé ïîäâèæíûõ ñïåðìàòîçîèäîâ

è èõ äåôåêòíûõ ôîðì

Ãðóïïà
ýÿêóëÿòîâ

Êîíöåíò-
ðàöèÿ

ñïåðìà-
òîçîèäîâ,

ìëí/ìë

Äîëÿ ïîä-
âèæíûõ ñïåð-
ìàòîçîèäîâ

(ãðóïïû ïîä-
âèæíîñòè À

è Â), %

Êðèòåðèé
Êðþãåðà,

%

Êîíöåíòðàöèÿ
ïîäâèæíûõ

ñïåðìàòîçîè-
äîâ, ìëí/ìë

1 43 � 6 31 � 7 5 � 2 13 � 3

2 41 � 4 58 � 6 7 � 1 23 � 1

3 70 � 10 65 � 7 7 � 1 43 � 4

4 125 � 7 74 � 3 21 � 6 93 � 8

Ï ð è ì å ÷ à í è å. Êàæäàÿ èññëåäóåìàÿ ãðóïïà âêëþ÷àëà â ñåáÿ ïî
5 èíäèâèäóàëüíûõ îáðàçöîâ ýÿêóëÿòîâ. Ïîäâèæíîñòü — ÷èñëî ýÿêóëèðî-
âàííûõ ñïåðìàòîçîèäîâ ñ ïðÿìîëèíåéíûì áûñòðûì è ìåäëåííûì
ïîñòóïàòåëüíûì äâèæåíèåì, êîòîðûå, ñîãëàñíî êëàññèôèêàöèè ÂÎÇ
(WHO Laboratory Manual..., 2003), îòíîñÿòñÿ ê ãðóïïàì ïîäâèæíîñòè À è
B (ãðóïïà ïîäâèæíîñòè À — ïîñòóïàòåëüíàÿ ïîäâèæíîñòü ñî ñêîðîñòüþ
íå ìåíåå 25 ìêì/ñ ïðè 37 °Ñ èëè íå ìåíåå 20 ìêì/ñ ïðè 20 °Ñ, ãðóïïà
ïîäâèæíîñòè Â — ïîñòóïàòåëüíàÿ ïîäâèæíîñòü ñî ñêîðîñòüþ 5—20 ìêì/ñ,
â íîðìå ÷èñëî ñïåðìàòîçîèäîâ, îòíîñÿùèõñÿ ê ãðóïïàì ïîäâèæíîñòè À è
Â, äîëæíî áûòü íå ìåíåå 25 %), áåç ó÷åòà ñïåðìàòîçîèäîâ ñ íå ïîñòó-
ïàòåëüíûì äâèæåíèåì (ñîãëàñíî êëàññèôèêàöèè ÂÎÇ, ãðóïïû ïîäâèæ-
íîñòè C è D). Ìîðôîëîãè÷åñêèé êðèòåðèé Êðþãåðà è Ìåíêâåëüäà
îòðàæàåò äîëþ ìîðôîëîãè÷åñêè íîðìàëüíûõ ñïåðìàòîçîèäîâ (äîëÿ
íîðìàëüíûõ ñïåðìàòîçîèäîâ â ýÿêóëÿòå, ñîãëàñíî ðåêîìåíäàöèÿì ÂÎÇ
2010 ã., äîëæíà áûòü íå ìåíåå 4 %) (WHO Laboratory Manual..., 2010).



ñïåðìàòîçîèäîâ ñîñòàâèë 58 è 45 % îò òàêîâîãî â ãðóïïå
1 ñ íèçêîé äîëåé èõ ïîäâèæíûõ ôîðì. Ñîîòâåòñòâóþùèé
ýôôåêò íîðàäðåíàëèíà ïðè ïîâûøåíèè äîëè ïîäâèæíûõ
ñïåðìàòîçîèäîâ ñíèæàëñÿ â åùå áîëüøåé ñòåïåíè. Äëÿ
ñòèìóëèðóþùåãî ÀÖ ýôôåêòà ñåðîòîíèíà êàðòèíà áûëà
îáðàòíîé — ñ óâåëè÷åíèåì äîëè ïîäâèæíûõ ñïåðìàòîçî-
èäîâ ïðèðîñò àêòèâíîñòè ôåðìåíòà, âûçâàííûé ãîðìî-
íîì, ïîâûøàëñÿ. Â ãðóïïå 1 ñòèìóëèðóþùåå äåéñòâèå ñå-
ðîòîíèíà ïðàêòè÷åñêè îòñóòñòâîâàëî, â òî âðåìÿ êàê â
ãðóïïå 4 îíî áûëî ñîïîñòàâèìûì ñ òàêîâûì èçîïðîòåðå-
íîëà. Â ñëó÷àå PACAP-38 êîððåëÿöèè ìåæäó äåéñòâèåì
ãîðìîíà íà ÀÖ è äîëåé ïîäâèæíûõ ñïåðìàòîçîèäîâ â
ýÿêóëÿòå âûÿâëåíî íå áûëî. Ïðèðîñò àêòèâíîñòè ÀÖ, âû-
çâàííûé PACAP-38 â ãðóïïàõ 1 è 4 ïðàêòè÷åñêè íå ðàçëè-
÷àëñÿ, â òî âðåìÿ êàê â ãðóïïàõ 2 è 3 îí áûë ñíèæåí íà
20—25 % (ðèñ. 1). Òàêèì îáðàçîì, èçìåíåíèÿ ÷óâñòâè-
òåëüíîñòè ìÀÖ ê ãîðìîíàì, àêòèâèðóþùèì ôåðìåíò, êî-
òîðûå îáíàðóæåíû íàìè ïðè ïîâûøåíèè äîëè ïîä-

âèæíûõ ñïåðìàòîçîèäîâ, õàðàêòåðèçóþòñÿ îò÷åòëèâî âû-
ðàæåííîé ãîðìîíàëüíîé ñïåöèôè÷íîñòüþ, ÷òî óêàçûâàåò
íà ðàçëè÷íóþ ðîëü èçó÷åííûõ ãîðìîíîâ â ðåãóëÿöèè
öÀÌÔ-çàâèñèìûõ ñèãíàëüíûõ êàñêàäîâ ó âûñîêî- è ìà-
ëîïîäâèæíûõ ôîðì ñïåðìàòîçîèäîâ.

Ïðè èññëåäîâàíèè èíãèáèðóþùåãî ÀÖ äåéñòâèÿ íîð-
àäðåíàëèíà è ñåðîòîíèíà, êîòîðîå îöåíèâàëîñü ïî èõ
âëèÿíèþ íà ñòèìóëèðîâàííóþ ôîðñêîëèíîì àêòèâíîñòü
ôåðìåíòà, áûëè ïîëó÷åíû ñëåäóþùèå ðåçóëüòàòû. Â
ãðóïïå 1 ñ íèçêîé äîëåé ïîäâèæíûõ ñïåðìàòîçîèäîâ èí-
ãèáèðîâàíèå ÀÖ îáîèìè áèîãåííûìè àìèíàìè áûëî îò-
÷åòëèâî âûðàæåíî, ïðè÷åì èíãèáèðóþùèé ýôôåêò íîð-
àäðåíàëèíà áûë íàìíîãî áîëüøå òàêîâîãî ñåðîòîíèíà
(ðèñ. 2). Â ãðóïïå 4 ñ âûñîêîé äîëåé ïîäâèæíûõ ñïåðìà-
òîçîèäîâ èíãèáèðóþùèé ÀÖ ýôôåêò íîðàäðåíàëèíà ñíè-
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Áàçàëüíàÿ è ñòèìóëèðîâàííàÿ íåãîðìîíàëüíûìè àãåíòàìè àêòèâíîñòü ÀÖ
â ãîìîãåíàòàõ ýÿêóëèðîâàííûõ ñïåðìàòîçîèäîâ ÷åëîâåêà

ñ ðàçëè÷íîé äîëåé ïîäâèæíûõ ôîðì

Ãðóïïà
ñïåðìàòî-

çîèäîâ

Àêòèâíîñòü ÀÖ ïðè ñòèìóëÿöèè, ïìîëü öÀÌÔ çà 1 ìèí íà 1 ìã áåëêà

áàçàëüíàÿ
NaHCO3,

50 ìÌ
Mn2+, 5 ìÌ

ôîðñêîëèí,
10–5 Ì

GppNHp,
10–5 Ì

1 11.4 � 0.8 69.1 � 3.2
(57.7)

100.8 � 4.3
(89.4)

65.3 � 5.5
(53.9)

52.2 � 3.9
(40.8)

2 12.8 � 0.4 79.5 � 4.2
(66.7)

111.5 � 5.5
(98.7)

53.2 � 4.7
(40.4)

47.0 � 4.2
(34.2)

3 19.4 � 0.7 131.5 � 5.0
(112.1)

159.5 � 3.9
(140.1)

53.7 � 3.5
(34.3)

57.8 � 1.3
(38.4)

4 29.9 � 1.1 130.6 � 5.6
(100.7)

171.5 � 7.1
(141.6)

68.7 � 2.1
(38.8)

50.3 � 3.0
(20.4)

Ï ð è ì å ÷ à í è å. Â ñêîáêàõ óêàçàíà âåëè÷èíà ïðèðîñòà ñòèìóëèðîâàííîé íåãîðìîíàëüíûì
àãåíòîì àêòèâíîñòè ÀÖ íàä áàçàëüíûì óðîâíåì àêòèâíîñòè ôåðìåíòà (â ïìîëü öÀÌÔ çà 1 ìèí íà
1 ìã áåëêà).

Ðèñ. 1. Ñòèìóëèðóþùåå âëèÿíèå ãîðìîíîâ íà áàçàëüíóþ àê-
òèâíîñòü ÀÖ â ãðóïïàõ ýÿêóëèðîâàííûõ ñïåðìàòîçîèäîâ ÷åëî-

âåêà ñ ðàçëè÷íîé äîëåé èõ ïîäâèæíûõ ôîðì.

Ïî ãîðèçîíòàëè: à — èçîïðîòåðåíîë, á — íîðàäðåíàëèí, â — ñåðîòîíèí
(âñå — 10–5 Ì), ã — PACAP-38, 10–6 Ì. 1—4 — ãðóïïû ñïåðìàòîçîèäîâ.
Ïî âåðòèêàëè — ïðèðîñò àêòèâíîñòè ÀÖ íàä óðîâíåì áàçàëüíîé àêòèâ-
íîñòè ôåðìåíòà, ïìîëü öÀÌÔ çà 1 ìèí íà 1 ìã áåëêà. Ðàçëè÷èÿ ìåæäó
áàçàëüíîé è ñòèìóëèðîâàííîé àêòèâíîñòüþ ÀÖ äîñòîâåðíû ïðè P < 0.05,

çà èñêëþ÷åíèåì ñëó÷àÿ, îáîçíà÷åííîãî çâåçäî÷êîé.

Ðèñ. 2. Èíãèáèðóþùåå âëèÿíèå íîðàäðåíàëèíà è ñåðîòîíèíà
íà àêòèâíîñòü ÀÖ, ñòèìóëèðîâàííóþ ôîðñêîëèíîì, â ãðóïïàõ
ýÿêóëèðîâàííûõ ñïåðìàòîçîèäîâ ñ ðàçëè÷íîé äîëåé èõ ïîä-

âèæíûõ ôîðì.

1—4 — ãðóïïû ñïåðìàòîçîèäîâ. Ïî âåðòèêàëè — ñòèìóëèðóþùåå äåé-
ñòâèå ôîðñêîëèíà (10–5 Ì) íà ÀÖ; çà 100 % ïðèíÿòî äåéñòâèå â îòñóòñò-
âèå ãîðìîíîâ; êîíöåíòðàöèÿ ãîðìîíà 10–5 Ì. Ðàçëè÷èÿ ìåæäó ñòèìóëè-
ðîâàííîé ôîðñêîëèíîì àêòèâíîñòüþ ÀÖ â îòñóòñòâèå è â ïðèñóòñòâèè
ãîðìîíîâ äîñòîâåðíû ïðè P < 0.05, çà èñêëþ÷åíèåì ñëó÷àÿ, îáîçíà÷åí-

íîãî çâåçäî÷êîé.



æàëñÿ è ñîñòàâèë 40 % îò òàêîâîãî â ãðóïïå 1, â òî âðåìÿ
êàê ñîîòâåòñòâóþùèé ýôôåêò ñåðîòîíèíà íå âûÿâëÿëñÿ.
Ýòè äàííûå óêàçûâàþò íà òî, ÷òî âûñîêîïîäâèæíûå
ñïåðìàòîçîèäû ìåíåå ÷óâñòâèòåëüíû ê ãîðìîíàì, äåéñò-
âóþùèì ÷åðåç ñîïðÿæåííûå ñ Gi-áåëêàìè ðåöåïòîðû:
a2-ÀÐ â ñëó÷àå íîðàäðåíàëèíà è ñåðîòîíèíîâûå ðåöåïòî-
ðû 1-ãî òèïà â ñëó÷àå ñåðîòîíèíà.

Áàçàëüíàÿ àêòèâíîñòü ÃÖ â èññëåäóåìûõ ãðóïïàõ
ñïåðìàòîçîèäîâ äîñòîâåðíî íå ðàçëè÷àëàñü, â òî âðåìÿ
êàê åå ñòèìóëÿöèÿ êàòèîíàìè ìàðãàíöà (10 ìÌ) áûëà â
íàèáîëüøåé ñòåïåíè âûðàæåíà â ãðóïïå 4 (òàáë. 3). Òàê,
ïðèðîñò àêòèâíîñòè ÃÖ, âûçûâàåìûé îáðàáîòêîé Mn2+, â
ýòîé ãðóïïå áûë â 2 ðàçà âûøå, ÷åì â ãðóïïå 3 ñ ñîïîñòà-
âèìûì ñîäåðæàíèåì ïîäâèæíûõ ñïåðìàòîçîèäîâ, è â
3—3.5 ðàçà âûøå, ÷åì â ãðóïïàõ 1 è 2 ñ íèçêèì ñîäåðæà-
íèåì ïîäâèæíûõ ñïåðìàòîçîèäîâ. Â ñëó÷àå ñòèìóëÿöèè
àêòèâíîñòè ÃÖ íàòðèéóðåòè÷åñêèìè ïåïòèäàìè êàðòèíà
áûëà ñëåäóþùåé. Ñòèìóëèðóþùèå ÃÖ ýôôåêòû ANP ñó-
ùåñòâåííî íå ìåíÿëèñü â ðàçëè÷íûõ ãðóïïàõ ñïåðìàòîçî-
èäîâ, â òî âðåìÿ êàê ñîîòâåòñòâóþùèå ýôôåêòû CNP â
ãðóïïàõ 1 è 2 ñïåðìàòîçîèäîâ áûëè ñóùåñòâåííî âûøå,
÷åì â ãðóïïàõ 3 è 4. Òàê, ïðèðîñò àêòèâíîñòè ÃÖ, âûçûâà-
åìûé CNP (10–7 M), â ãðóïïå 1 ïî÷òè âòðîå ïðåâîñõîäèë
òàêîâîé â ãðóïïàõ 3 è 4 (òàáë. 3). Òàêèì îáðàçîì, ïðè ïî-
âûøåíèè äîëè ïîäâèæíûõ ñïåðìàòîçîèäîâ â ýÿêóëÿòå
ñòèìóëÿöèÿ áàçàëüíîé àêòèâíîñòè ÃÖ êàòèîíàìè ìàðãàí-
öà âîçðàñòàëà, ñòèìóëèðóþùåå äåéñòâèå ANP ìåíÿëîñü
ñëàáî, â òî âðåìÿ êàê äåéñòâèå CNP, íàïðîòèâ, â çíà÷è-
òåëüíîé ñòåïåíè îñëàáåâàëî.

Îáñóæäåíèå

Ïîëó÷åííûå íàìè äàííûå óêàçûâàþò íà òî, ÷òî ýÿêó-
ëÿòû ñïåðìàòîçîèäîâ ÷åëîâåêà ñ ðàçëè÷íîé äîëåé èõ ïî-
äâèæíûõ ôîðì ðàçëè÷àþòñÿ ïî ôóíêöèîíàëüíîé àêòèâ-
íîñòè ÀÖ è ÃÖ, â òîì ÷èñëå ïî èõ ÷óâñòâèòåëüíîñòè ê
ãîðìîíàëüíûì è íåãîðìîíàëüíûì àãåíòàì. Ýòî ïîäòâåðæ-
äàåò äàííûå äðóãèõ àâòîðîâ î òîì, ÷òî ñóùåñòâóåò âçàè-
ìîñâÿçü ìåæäó ôóíêöèîíèðîâàíèåì öÀÌÔ- è öÃÌÔ-çà-
âèñèìûõ ñèãíàëüíûõ êàñêàäîâ â ñïåðìàòîçîèäàõ, ñ îä-
íîé ñòîðîíû, è èõ ïîäâèæíîñòüþ, õåìîòàêòè÷åñêîé
àêòèâíîñòüþ è ñïîñîáíîñòüþ ê êàïàöèòàöèè — ñ äðóãîé
(Adeoya-Osiguwa et al., 2006; Breitbart et al., 2006; Zhang
et al., 2006; Bailey, 2010; Fujinoki, 2011).

Íàèáîëåå âàæíóþ ðîëü â êîíòðîëå ïîäâèæíîñòè
ñïåðìàòîçîèäîâ èãðàåò öÀÖ, àêòèâíîñòü êîòîðîé ïîâû-
øàåòñÿ â ïðèñóòñòâèè áèêàðáîíàòíûõ àíèîíîâ è êàòèî-
íîâ ìàðãàíöà, íî íå ìåíÿåòñÿ ïðè äåéñòâèè ãîðìîíàëü-
íûõ àãåíòîâ (Bailey, 2010). Ïîêàçàíî, ÷òî íîêàóò ãåíà, êî-
äèðóþùåãî öÀÖ, â ñïåðìàòîçîèäàõ ìûøè âûçûâàåò
çíà÷èòåëüíîå ñíèæåíèå óðîâíÿ âíóòðèêëåòî÷íîãî öÀÌÔ
â ýÿêóëÿòå è â î÷èùåííûõ ýÿêóëèðîâàííûõ ñïåðìàòîçîè-
äàõ, ÷òî ïðèâîäèò ê óòðàòå èìè ïîäâèæíîñòè è êàê ñëåä-
ñòâèå ê ïîòåðå ñïîñîáíîñòè ê îïëîäîòâîðåíèþ ÿéöåêëåò-
êè (Esposito et al., 2004; Xie et al., 2006). Äîáàâëåíèå
HCO
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– , àêòèâàòîðà öÀÖ, êîòîðûé ÿâëÿåòñÿ ìîùíûì ñòè-
ìóëÿòîðîì ïîñòóïàòåëüíîãî äâèæåíèÿ ñïåðìàòîçîèäîâ,
íå âëèÿåò íà ïîäâèæíîñòü è îïëîäîòâîðÿþùóþ ñïîñîá-
íîñòü ñïåðìàòîçîèäîâ, ëèøåííûõ öÀÖ. Ïðè ýòîì íåãèä-
ðîëèçóåìûé àíàëîã öÀÌÔ óñèëèâàåò ÷àñòîòó áèåíèÿ
æãóòèêîâ ñïåðìàòîçîèäîâ êàê ó êîíòðîëüíûõ ìûøåé, òàê
è ó æèâîòíûõ, íîêàóòíûõ ïî ãåíó, êîäèðóþùåìó öÀÖ
(Esposito et al., 2004). Ýòè äàííûå, ñ îäíîé ñòîðîíû, óêà-
çûâàþò íà îïðåäåëÿþùóþ ðîëü âíóòðèêëåòî÷íîãî öÀÌÔ
â îáåñïå÷åíèè äâèãàòåëüíîé àêòèâíîñòè ñïåðìàòîçîèäîâ
è — ñ äðóãîé, ñâèäåòåëüñòâóþò î òîì, ÷òî ñèíòåç îñíîâ-
íîãî ïóëà ýòîãî öèêëè÷åñêîãî íóêëåîòèäà êàòàëèçèðóåòñÿ
öèòîçîëüíûìè ôîðìàìè ÀÖ.

Âûÿâëåííîå íàìè âîçðàñòàíèå áàçàëüíîé àêòèâíîñòè
ÀÖ ó âûñîêîïîäâèæíûõ ñïåðìàòîçîèäîâ, êàê ìû ïîëà-
ãàåì, òàêæå ñâÿçàíî ñ ïîâûøåíèåì àêòèâíîñòè öÀÖ. Â
ïîëüçó ýòîãî ãîâîðÿò ñëåäóþùèå ôàêòû. ×óâñòâèòåëü-
íîñòü ÀÖ ê àêòèâàòîðàì öÀÖ, òàêèì êàê ãèäðîêàðáîíàò-
íûå àíèîíû è êàòèîíû ìàðãàíöà, â çíà÷èòåëüíîé ñòåïåíè
âîçðàñòàåò ïðè ïîâûøåíèè äîëè ïîäâèæíûõ ñïåðìàòîçî-
èäîâ â èññëåäóåìûõ îáðàçöàõ. Â ãðóïïàõ 3 è 4 ýÿêóëÿòîâ
ñ âûñîêîé äîëåé ïîäâèæíûõ ñïåðìàòîçîèäîâ ñòèìóëèðó-
þùåå ÀÖ äåéñòâèå HCO
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– è Mn2+ ñóùåñòâåííî ïðåâîñõî-
äèò äåéñòâèå ôîðñêîëèíà è GppNHp, íåãîðìîíàëüíûõ ðå-
ãóëÿòîðîâ ìÀÖ. Òàê, â ãðóïïå 4 ïðèðîñò àêòèâíîñòè ÀÖ,
âûçâàííûé îáðàáîòêîé 50 ìÌ NaHCO3, ïðåâûøàåò äåé-
ñòâèå ôîðñêîëèíà è GppNHp â 2.5 è 5 ðàç ñîîòâåòñòâåííî,
â òî âðåìÿ êàê ïðèðîñò àêòèâíîñòè ôåðìåíòà, âûçâàííûé
îáðàáîòêîé 5 ìÌ Mn2+, âûøå ïðèðîñòà â ñëó÷àå ôîðñêî-
ëèíà è GppNHp â 3.5 è 7 ðàç ñîîòâåòñòâåííî (òàáë. 2).
Â ãðóïïå 1 ñ íèçêîé äîëåé ïîäâèæíûõ ñïåðìàòîçîè-
äîâ ðàçëè÷èÿ ìåæäó ýôôåêòàìè àêòèâàòîðîâ öÀÖ è ìÀÖ
íå ñòîëü âûðàæåíû èëè îòñóòñòâóþò âîâñå. Ñëåäóåò îò-
ìåòèòü, ÷òî äåéñòâèå íà ÀÖ àêòèâàòîðîâ ìÀÖ (ôîðñêîëè-
íà, GppNHp, ëèãàíäîâ ÀÐ è PACAP-38) ïðè ïîâûøåíèè
äîëè ïîäâèæíûõ ñïåðìàòîçîèäîâ ñíèæàåòñÿ èëè íå ìåíÿ-
åòñÿ.

Ïðåäïîëàãàåòñÿ, ÷òî ìÀÖ â îñíîâíîì êîíòðîëèðóåò
ïðîöåññû ñîçðåâàíèÿ è êàïàöèòàöèè ñïåðìàòîçîèäîâ. Â
ïîëüçó ýòîãî ñâèäåòåëüñòâóþò êàê íàøè ðåçóëüòàòû, òàê è
äàííûå äðóãèõ àâòîðîâ. Òàê, îáðàáîòêà ôîðñêîëèíîì
ñïåðìàòîçîèäîâ ìûøè ïðèâîäèò ê ïîâûøåíèþ àêòèâíî-
ñòè ìÀÖ è âîçðàñòàíèþ óðîâíÿ âíóòðèêëåòî÷íîãî
öÀÌÔ, âñëåäñòâèå ÷åãî çàïóñêàåòñÿ ïðîöåññ êàïàöèòà-
öèè, ïðè÷åì 2R,5R-äèäåçîêñèàäåíîçèí, ñïåöèôè÷íûé èíãè-
áèòîð ëîêàëèçîâàííîãî â ìîëåêóëå ìÀÖ Ð-ñàéòà, ïîäàâ-
ëÿåò ýòîò ýôôåêò ôîðñêîëèíà (Baxendale, Frazer, 2003;
Fraser et al., 2005). Îáðàáîòêà íåêàïàöèòèðîâàííûõ ñïåð-
ìàòîçîèäîâ õîëåðíûì òîêñèíîì, êîòîðûé ïåðìàíåíòíî
àêòèâèðóåò a-ñóáúåäèíèöó Gs-áåëêà è âûçûâàåò ìíîãî-
êðàòíîå ïîâûøåíèå óðîâíÿ öÀÌÔ, òàêæå èíèöèèðóåò êà-
ïàöèòàöèþ (Adeoya-Osiguwa, Fraser, 2000). Ïðè ýòîì íà
âûñîêîïîäâèæíûå ñïåðìàòîçîèäû, óæå ïîäâåðãíóâøèõñÿ
êàïàöèòàöèè, õîëåðíûé òîêñèí ïðàêòè÷åñêè íå äåéñòâó-

Ôóíêöèîíàëüíàÿ àêòèâíîñòü àäåíèëàòöèêëàçû è ãóàíèëàòöèêëàçû 127

Ò à á ë è ö à 3

Áàçàëüíàÿ è ñòèìóëèðîâàííàÿ êàòèîíàìè ìàðãàíöà
è íàòðèéóðåòè÷åñêèìè ïåïòèäàìè àêòèâíîñòü ÃÖ

â ãîìîãåíàòàõ ýÿêóëèðîâàííûõ ñïåðìàòîçîèäîâ
ñ ðàçëè÷íîé äîëåé ïîäâèæíûõ ôîðì

Ãðóïïà
ñïåðìà-

òîçîèäîâ

Áàçàëü-
íàÿ

Mn2+,
10 ìÌ

ANP,
10–7 M

CNP,
10–7 M

Àêòèâíîñòü ÃÖ, ïìîëü öÃÌÔ çà 1 ìèí íà 1 ìã áåëêà

1 32 � 2 71 � 5 (39) 57 � 4 (25) 67 � 4 (35)

2 25 � 3 59 � 3 (34) 61 � 3 (36) 47 � 4 (22)

3 28 � 3 88 � 3 (60) 52 � 1 (24) 41 � 2 (13)

4 33 � 3 153 � 4 (120) 64 � 2 (31) 45 � 3 (12)

Ï ð è ì å ÷ à í è å. Â ñêîáêàõ óêàçàíà âåëè÷èíà ïðèðîñòà ñòèìóëèðî-
âàííîé íåãîðìîíàëüíûìè àãåíòàìè è ãîðìîíàìè àêòèâíîñòè ÃÖ íàä
áàçàëüíûì óðîâíåì åå àêòèâíîñòè (â ïìîëü öÃÌÔ çà 1 ìèí íà 1 ìã
áåëêà).



åò, ÷òî ìîæåò óêàçûâàòü íà ñíèæåíèå ôóíêöèîíàëüíîé
àêòèâíîñòè Gs-áåëêîâ ïðè ïîâûøåíèè ïîäâèæíîñòè ñïåð-
ìàòîçîèäîâ. Â ïîëüçó ñíèæåíèÿ ôóíêöèé Gs-áåëêîâ ó âû-
ñîêîïîäâèæíûõ ñïåðìàòîçîèäîâ ñâèäåòåëüñòâóþò è
íàøè äàííûå îá îñëàáëåíèè ñòèìóëèðóþùèõ ýôôåêòîâ
ôîðñêîëèíà, GppNHp, èçîïðîòåðåíîëà è íîðàäðåíàëèíà
íà àêòèâíîñòü ÀÖ â ãðóïïàõ 3 è 4 ñ âûñîêîé äîëåé ïî-
äâèæíûõ ñïåðìàòîçîèäîâ. Íàìè òàêæå îáíàðóæåíî çíà-
÷èòåëüíîå îñëàáëåíèå â ãðóïïàõ 3 è 4 èíãèáèðóþùåãî
äåéñòâèÿ íà ÀÖ íîðàäðåíàëèíà è ñåðîòîíèíà, ÷òî ãîâîðèò
î ñíèæåíèè ôóíêöèîíàëüíîé àêòèâíîñòè ñîïðÿæåííîé ñ
Gi-áåëêàìè ÀÖ-ñèñòåìû â îáðàçöàõ, îáîãàùåííûõ ïî-
äâèæíûìè ñïåðìàòîçîèäàìè.

Ðàíåå íàìè è äðóãèìè àâòîðàìè ñ ïîìîùüþ áèîõèìè-
÷åñêèõ è ìîëåêóëÿðíî-áèîëîãè÷åñêèõ ïîäõîäîâ áûëî ïî-
êàçàíî, ÷òî â ýÿêóëèðîâàííûõ ñïåðìàòîçîèäàõ èìåþòñÿ
ðåöåïòîðû ê ðÿäó ãîðìîíîâ, ñòèìóëèðóþùèõ ìÀÖ ÷åðåç
ïîñðåäñòâî Gs-áåëêîâ, â òîì ÷èñëå ê ëèãàíäàì ÀÐ, ñåðîòî-
íèíó è PACAP-38 (Arimura, 1992; Naz, Sellamuthu, 2006;
Fujinoki, 2011; Tanii et al., 2011; Øïàêîâ è äð., 2013). Îä-
íàêî ôóíêöèè ãîðìîíîâ, àêòèâàòîðîâ ìÀÖ, ðàçëè÷àþòñÿ.
Òàê, ïðè èçó÷åíèè ñïåðìàòîçîèäîâ ìûøè ïîêàçàíî, ÷òî
ëèãàíäû b-ÀÐ, â òîì ÷èñëå èõ íåñåëåêòèâíûé àãîíèñò êà-
òèí, â áîëüøåé ñòåïåíè äåéñòâóþò íà ìàëîïîäâèæíûå,
íåêàïàöèòèðîâàííûå, ôîðìû ñïåðìàòîçîèäîâ, â òî âðåìÿ
êàê âûñîêîïîäâèæíûå, êàïàöèòèðîâàííûå, ôîðìû ê íèì
ìàëî ÷óâñòâèòåëüíû (Adeoya-Osiguwa, Fraser, 2007). Ýòî
ñîãëàñóåòñÿ ñ ðåçóëüòàòàìè íàñòîÿùåãî èññëåäîâàíèÿ,
â êîòîðîì ïîêàçàíî, ÷òî ñòèìóëèðóþùèå ÀÖ ýôôåêòû
b-ÀÐ àãîíèñòîâ èçîïðîòåðåíîëà è íîðàäðåíàëèíà â
çíà÷èòåëüíîé ñòåïåíè ñíèæåíû ïðè ïîâûøåíèè äîëè ïî-
äâèæíûõ ôîðì ñïåðìàòîçîèäîâ â ýÿêóëÿòå. Â òî æå âðåìÿ
äåéñòâèå ïåïòèäíîãî ãîðìîíà PACAP-38 íà ÀÖ â ãðóï-
ïàõ 1 è 4 ñ íèçêîé è âûñîêîé äîëÿìè ïîäâèæíûõ ñïåðìà-
òîçîèäîâ áûëî ñîïîñòàâèìî ïî âåëè÷èíå è ëèøü íåçíà÷è-
òåëüíî ñíèæåíî â ãðóïïàõ 2 è 3 ñ ïðîìåæóòî÷íûìè çíà-
÷åíèÿìè ñîäåðæàíèÿ ïîäâèæíûõ èõ ôîðì. Â ýòîé ñâÿçè
ñëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî ðåöåïòîðû äëÿ PACAP-38 îáíàðó-
æåíû êàê â ñïåðìàòîãîíèÿõ, òàê è â çðåëûõ ñïåðìàòîçîè-
äàõ, ïðè÷åì íàèáîëüøàÿ èõ ïëîòíîñòü ñîñðåäîòî÷åíà â
àêðîñîìàëüíîé îáëàñòè, ÷òî óêàçûâàåò íà ðîëü PACAP-38
â õåìîòàêñèñå è ðàçâèòèè àêðîñîìàëüíîé ðåàêöèè (Ari-
mura, 1992; Tanii et al., 2011).

Èìåþòñÿ äàííûå î òîì, ÷òî PACAP—38 íå òîëüêî
ñòèìóëèðóåò àêðîñîìàëüíóþ ðåàêöèþ, íî è ïîâûøàåò ïî-
äâèæíîñòü ñïåðìàòîçîèäîâ è óñèëèâàåò èõ ïðîíèêíîâå-
íèå ÷åðåç zona pellucida, êîòîðàÿ îêðóæàåò îîöèò, ÷òî â
êîíå÷íîì èòîãå ïðèâîäèò ê ïîâûøåíèþ ôåðòèëüíîñòè
ñïåðìû (Tanii et al., 2011). Ïðè ýòîì ïîâûøàåòñÿ îïëîäî-
òâîðÿþùàÿ ñïîñîáíîñòü ñïåðìàòîçîèäîâ ñ èçíà÷àëüíî
íèçêèìè ïîêàçàòåëÿìè ïîäâèæíîñòè. Ìîæíî ïðåäïîëî-
æèòü, ÷òî äåéñòâèå PACAP-38 ðåàëèçóåòñÿ íà ðàçëè÷íûõ
ýòàïàõ ñîçðåâàíèÿ ñïåðìàòîçîèäîâ, è äàæå ïîñëå çàâåð-
øåíèÿ ïðîöåññà êàïàöèòàöèè ýòîò ãîðìîí ïðîäîëæàåò
âûïîëíÿòü ñâîè ðåãóëÿòîðíûå ôóíêöèè, âïëîòü äî îïëî-
äîòâîðåíèÿ ÿéöåêëåòêè. Âñëåäñòâèå ýòîãî íåóäèâèòåëü-
íî, ÷òî â ýÿêóëÿòàõ ñ ðàçëè÷íîé äîëåé ïîäâèæíûõ ôîðì
ñïåðìàòîçîèäîâ ÷óâñòâèòåëüíîñòü ìÀÖ ê PACAP-38 ìå-
íÿåòñÿ íåçíà÷èòåëüíî.

Â îòíîøåíèè ðåãóëÿöèè ìÀÖ ñïåðìàòîçîèäîâ ñåðî-
òîíèíîì è àãîíèñòàìè ñåðîòîíèíîâûõ ðåöåïòîðîâ äàí-
íûå â ëèòåðàòóðå îòñóòñòâóþò. Èìååòñÿ ëèøü îäíî ñîîá-
ùåíèå, àâòîðû êîòîðîãî ïîêàçàëè, ÷òî àãîíèñòû ñåðîòî-
íèíîâûõ ðåöåïòîðîâ 4-ãî òèïà, êîòîðûå ôóíêöèîíàëüíî
ñîïðÿæåíû ñ ÀÖ ÷åðåç ïîñðåäñòâî Gs-áåëêîâ, ïîâûøàþò

ïîäâèæíîñòü ñïåðìàòîçîèäîâ õîìÿêà, â òî âðåìÿ êàê ñå-
ëåêòèâíûå àíòàãîíèñòû ýòèõ ðåöåïòîðîâ, íàïðîòèâ, åå
ñíèæàþò (Fujinoki, 2011). Íàìè ïîêàçàíî, ÷òî ñòèìóëÿöèÿ
ÀÖ ñåðîòîíèíîì â ýÿêóëÿòàõ ñ âûñîêîé äîëåé ïîäâèæ-
íûõ ñïåðìàòîçîèäîâ óñèëèâàåòñÿ. Èíàÿ ñèòóàöèÿ íàáëþ-
äàëàñü äëÿ èíãèáèðóþùåãî äåéñòâèÿ ãîðìîíà. Â ãðóïïå 4
ñ âûñîêîé äîëåé ïîäâèæíûõ ñïåðìàòîçîèäîâ èíãèáèðóþ-
ùåå äåéñòâèå ñåðîòîíèíà, îñóùåñòâëÿåìîå ÷åðåç ñîïðÿ-
æåííûå ñ Gi-áåëêàìè ñåðîòîíèíîâûå ðåöåïòîðû 1-ãî
òèïà, îòñóòñòâîâàëî, â òî âðåìÿ êàê â ãðóïïàõ 1—3 ñåðî-
òîíèí ñíèæàë äåéñòâèå ôîðñêîëèíà íà ÀÖ íà 25—42 %.
Ýòè äàííûå óêàçûâàþò íà òî, ÷òî â ñëó÷àå ñïåðìàòîçîè-
äîâ ñ íèçêîé ïîäâèæíîñòüþ íàèáîëåå âûðàæåíî èíãèáè-
ðóþùåå âëèÿíèå ñåðîòîíèíà íà ÀÖ, à â ñëó÷àå ñïåðìàòî-
çîèäîâ ñ âûñîêîé ïîäâèæíîñòüþ âûÿâëÿåòñÿ åãî ñòèìó-
ëèðóþùåå âëèÿíèå.

Íàìè ïîêàçàíî, ÷òî ðåãóëÿòîðíûå ñâîéñòâà ÃÖ â
ýÿêóëÿòàõ ñïåðìàòîçîèäîâ ÷åëîâåêà ñ ðàçëè÷íîé äîëåé èõ
ïîäâèæíûõ ôîðì ðàçëè÷àþòñÿ, õîòÿ áàçàëüíûé óðîâåíü
àêòèâíîñòè ÃÖ ïðè ýòîì ìåíÿåòñÿ íåçíà÷èòåëüíî. Ïîâû-
øåíèå äîëè ïîäâèæíûõ ñïåðìàòîçîèäîâ ïðèâîäèò ê óñè-
ëåíèþ ñòèìóëèðóþùåãî ÃÖ äåéñòâèÿ êàòèîíîâ ìàðãàíöà,
êîòîðîå ðåàëèçóåòñÿ â îñíîâíîì ÷åðåç öÃÖ, è ê îñëàáëå-
íèþ ñîîòâåòñòâóþùåãî ýôôåêòà CNP, äåéñòâóþùåãî íà
ðÃÖ. Â òî æå âðåìÿ ñòèìóëèðóþùèé ÃÖ ýôôåêò ANP
ïðàêòè÷åñêè íå çàâèñèò îò äîëè ïîäâèæíûõ ñïåðìàòîçîè-
äîâ â ýÿêóëÿòå. Ñëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî åñëè â ãðóïïå 1
ïðèðîñò àêòèâíîñòè ÃÖ, âûçâàííûé CNP, áûë íà 40 %
âûøå òàêîâîãî ANP, òî â ãðóïïàõ 3 è 4 ñ âûñîêîé äîëåé
ïîäâèæíûõ ñïåðìàòîçîèäîâ îí áûë â 2—3 ðàçà íèæå òà-
êîâîãî, âûçâàííîãî ANP.

Òàêèì îáðàçîì, ñïåðìàòîçîèäû ñ íèçêîé ïîäâèæíî-
ñòüþ áîëåå ÷óâñòâèòåëüíû ê CNP, â òî âðåìÿ êàê ñïåðìà-
òîçîèäû ñ âûñîêîé ïîäâèæíîñòüþ — ê ANP. Ýòî ìîæåò
áûòü ñâÿçàíî ñ òåì, ÷òî â ñïåðìàòîçîèäàõ ñ âûñîêîé ïî-
äâèæíîñòüþ ñíèæàåòñÿ ñîäåðæàíèå ðåöåïòîðíûõ ôîðì
ÃÖ B-òèïà, êîòîðûå ñ âûñîêîé àôôèííîñòüþ ñâÿçûâàþò-
ñÿ ñ CNP, â òî âðåìÿ êàê ñîäåðæàíèå ðÃÖ À-òèïà, ðåöåï-
òîðà äëÿ ANP, ïðè èçìåíåíèè äîëè ïîäâèæíûõ ñïåðìàòî-
çîèäîâ ñóùåñòâåííî íå ìåíÿåòñÿ. Â ïîëüçó ïðåîáëàäàíèÿ
â ïîäâèæíûõ ñïåðìàòîçîèäàõ ðÃÖ À-òèïà íàä ðÃÖ B-òè-
ïà è áîëåå âûðàæåííîãî ðåãóëÿòîðíîãî ýôôåêòà ANP â
ñðàâíåíèè ñ CNP ñâèäåòåëüñòâóþò äàííûå, ïîëó÷åííûå
ðàíåå íàìè è äðóãèìè àâòîðàìè ïðè èçó÷åíèè ñïåðìàòî-
çîèäîâ ñâèíüè è ÷åëîâåêà (Zhang et al., 2006; Øïàêîâ
è äð., 2013). Ìîæíî ïðåäïîëîæèòü, ÷òî ìåæäó ñïîñîáíî-
ñòüþ ê íàïðàâëåííîìó äâèæåíèþ ñïåðìàòîçîèäîâ è èõ
÷óâñòâèòåëüíîñòüþ ê ANP, êîòîðûé, êàê ïîêàçàíî ðÿäîì
àâòîðîâ, ó÷àñòâóåò â ðåãóëÿöèè õåìîòàêñèñà è àêðîñî-
ìàëüíîé ðåàêöèè (Zamir et al., 1995; Rotem et al., 1998;
Bian et al., 2012), íåò ïðÿìîé çàâèñèìîñòè. Âûñîêàÿ ïëîò-
íîñòü ðåöåïòîðîâ ê ANP ÿâëÿåòñÿ íåîáõîäèìûì, íî íåäî-
ñòàòî÷íûì óñëîâèåì äëÿ õåìîòàêòè÷åñêîé àêòèâíîñòè
ñïåðìàòîçîèäîâ, ïîñêîëüêó äåôåêòíûå è ìàëîïîäâèæíûå
èõ ôîðìû äàæå ïðè íàëè÷èè ðÃÖ À-òèïà è âûñîêîé ÷óâ-
ñòâèòåëüíîñòè ê ANP íå ñïîñîáíû ê ýôôåêòèâíîìó õåìî-
òàêñèñó è îïëîäîòâîðåíèþ ÿéöåêëåòêè. Â îòíîøåíèè
CNP ñâåäåíèÿ, êàñàþùèåñÿ åãî ðîëè â ïðîöåññå ñîçðåâà-
íèÿ ñïåðìàòîçîèäîâ è ðåãóëÿöèè èõ õåìîòàêñèñà, îòñóò-
ñòâóþò (Willipinski-Stapelfeldt et al., 2004; Bian et al.,
2012). Îáíàðóæåíèå îò÷åòëèâîãî ñòèìóëèðóþùåãî
âëèÿíèÿ CNP íà àêòèâíîñòü ÃÖ â ýÿêóëÿòàõ ñ íèçêîé äî-
ëåé ïîäâèæíûõ ñïåðìàòîçîèäîâ îòêðûâàåò âîçìîæíîñòè
äëÿ èçó÷åíèÿ ïîòåíöèàëüíîé ðîëè CNP â êîíòðîëå çà
ñïåðìàòîãåíåçîì è ôåðòèëüíîñòüþ.
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Â îòíîøåíèè ðàñòâîðèìûõ ôîðì ÃÖ äîêàçàíî èõ ó÷à-
ñòèå â ðåãóëÿöèè ïîäâèæíîñòè ñïåðìàòîçîèäîâ, è âûñêà-
çàíî ïðåäïîëîæåíèå î òîì, ÷òî öÃÖ â ñïåðìàòîçîèäàõ ñ
ðàçíîé ïîäâèæíîñòüþ ðàçëè÷àþòñÿ ñâîåé àêòèâíîñòüþ è
ðåãóëÿòîðíûìè ñâîéñòâàìè (Miraglia et al., 2007, 2011).
Ïîëó÷åííûå íàìè äàííûå îá óñèëåíèè ñòèìóëÿöèè ÃÖ
êàòèîíàìè ìàðãàíöà, àêòèâèðóþùèìè ïðåèìóùåñòâåííî
öÃÖ, â ýÿêóëÿòàõ ñ âûñîêîé äîëåé ïîäâèæíûõ ñïåðìàòî-
çîèäîâ ïîäòâåðæäàþò ýòî ïðåäïîëîæåíèå. Â ïîëüçó âàæ-
íîé ðîëè öÃÖ â ðåãóëÿöèè ïîäâèæíîñòè è õåìîòàêñèñà
ñïåðìàòîçîèäîâ ñâèäåòåëüñòâóþò ðåçóëüòàòû äðóãèõ àâ-
òîðîâ, êîòîðûå ïîêàçàëè, ÷òî óæå ÷åðåç 30—90 ìèí èíêó-
áàöèè ñ S-íèòðîçîãëóòàòèîíîì — äîíîðîì îêñèäà àçî-
òà — â ñïåðìàòîçîèäàõ ïîâûøàåòñÿ óðîâåíü öÃÌÔ, âîç-
ðàñòàåò êîíöåíòðàöèÿ èõ âûñîêîïîäâèæíûõ ôîðì ñ
áûñòðûì ïîñòóïàòåëüíûì äâèæåíèåì, à òàêæå íà
30—35 % âîçðàñòàþò ïðÿìàÿ ëèíåéíàÿ ñêîðîñòü è ñðåä-
íÿÿ ñêîðîñòü èõ äâèæåíèÿ (Miraglia et al., 2011). Ýôôåêò
S-íèòðîçîãëóòàòèîíà íà ïîäâèæíîñòü ñïåðìàòîçîèäîâ
ïîëíîñòüþ ïîäàâëÿåòñÿ ñïåöèôè÷íûì èíãèáèòîðîì öÃÖ
1H-[1,2,4]îêñàäèàçîë-[4,3-a]õèíîêñàëèí-1-îíîì è, íàïðî-
òèâ, âîñïðîèçâîäèòñÿ ïðè äîáàâëåíèè ïðîíèêàþùåãî ÷å-
ðåç ìåìáðàíó àíàëîãà öÃÌÔ — 8-áðîì-öÃÌÔ. Ñëåäóåò
îòìåòèòü, ÷òî öÃÖ è ôóíêöèîíàëüíî ñâÿçàííàÿ ñ íåé
öÃÌÔ-çàâèñèìàÿ ôîñôîäèýñòåðàçà ñïåðìàòîçîèäîâ ìî-
ãóò àêòèâèðîâàòüñÿ ïðîãåñòåðîíîì, êîòîðûé ñåêðåòèðóåò-
ñÿ êóìóëþñíûìè êëåòêàìè, îêðóæàþùèìè îîöèò, ïðè÷åì
ìîëåêóëÿðíûå ìåõàíèçìû äåéñòâèÿ ïðîãåñòåðîíà íà öÃÖ
âêëþ÷àþò öÀÌÔ-çàâèñèìûå ñèãíàëüíûå êàñêàäû (Teves
et al., 2009).

Òàêèì îáðàçîì, âïåðâûå îáíàðóæåíû ðàçëè÷èÿ â
ôóíêöèîíàëüíîé àêòèâíîñòè è ðåãóëÿòîðíûõ ñâîéñòâàõ
ôåðìåíòîâ ñ öèêëàçíîé àêòèâíîñòüþ — ÀÖ è ÃÖ — â îá-
ðàçöàõ ýÿêóëèðîâàííûõ ñïåðìàòîçîèäîâ ÷åëîâåêà, ðàçëè-
÷àþùèõñÿ ïî ñîäåðæàíèþ èõ ïîäâèæíûõ ôîðì è, ñëå-
äîâàòåëüíî, ïî ôåðòèëüíîñòè. Ïîëó÷åííûå íàìè äàííûå
ïîêàçûâàþò, ÷òî â ýÿêóëÿòàõ ñ áîëåå âûñîêîé äîëåé ïî-
äâèæíûõ ñïåðìàòîçîèäîâ ïîâûøåíû êàê áàçàëüíàÿ àê-
òèâíîñòü ÀÖ, òàê è åå ÷óâñòâèòåëüíîñòü ê àêòèâàòîðàì
öèòîçîëüíûõ ôîðì ôåðìåíòà — áèêàðáîíàòíûì àíèîíàì
è êàòèîíàì ìàðãàíöà. Ðåãóëÿòîðíûå ýôôåêòû ôîðñêîëè-
íà, GppNHp è àãîíèñòîâ ÀÐ, äåéñòâóþùèõ íà ìÀÖ, â
ýÿêóëÿòàõ ñ âûñîêîé äîëåé ïîäâèæíûõ ñïåðìàòîçîèäîâ,
íàïðîòèâ, ñíèæàëèñü, ÷òî óêàçûâàåò íà áîëåå âûñîêóþ
÷óâñòâèòåëüíîñòü ê íèì ñïåðìàòîçîèäîâ ñ íèçêîé ïî-
äâèæíîñòüþ. Óñòàíîâëåíî òàêæå, ÷òî öèòîçîëüíûå ôîð-
ìû ÃÖ â ýÿêóëÿòàõ ñ âûñîêîé äîëåé ïîäâèæíûõ ñïåðìà-
òîçîèäîâ áîëåå ÷óâñòâèòåëüíû ê ðåãóëÿòîðíîìó äåéñò-
âèþ êàòèîíîâ ìàðãàíöà, õîòÿ áàçàëüíàÿ àêòèâíîñòü ÃÖ
ïðè ýòîì ìåíÿåòñÿ íåçíà÷èòåëüíî. Ñ ïîâûøåíèåì äîëè
ïîäâèæíûõ ñïåðìàòîçîèäîâ ñíèæàåòñÿ ÷óâñòâèòåëüíîñòü
ðÃÖ ê CNP ïðè ñîõðàíåíèè òàêîâîé ê ANP, ÷òî ïðèâîäèò
ê èçìåíåíèþ ïàòòåðíà ðåãóëÿöèè ôåðìåíòà íàòðèéóðåòè-
÷åñêèìè ïåïòèäàìè â ïîëüçó ANP, êîíòðîëèðóþùåãî õå-
ìîòàêñèñ ñïåðìàòîçîèäîâ. Ïîñêîëüêó ãîðìîíàëüíûå è
íåãîðìîíàëüíûå âåùåñòâà, äåéñòâóþùèå íà ÀÖ è ÃÖ, ðå-
ãóëèðóþò ñîçðåâàíèå è ôåðòèëüíîñòü ñïåðìàòîçîèäîâ,
îáíàðóæåíèå ÷óâñòâèòåëüíîñòè ê íèì ýÿêóëÿòîâ ñ íèçêîé
äîëåé ïîäâèæíûõ ôîðì ñïåðìàòîçîèäîâ ïðåäñòàâëÿåòñÿ
çàêîíîìåðíûì, à ñàìè ýòè âåùåñòâà ìîãóò áûòü èñïîëüçî-
âàíû äëÿ çàâåðøåíèÿ ïðîöåññà ñîçðåâàíèÿ, ñòèìóëÿöèè
êàïàöèòàöèè è ïîâûøåíèÿ ôåðòèëüíîñòè ñåìåííîé ïëàç-
ìû. Ïðèìåíåíèå àêòèâàòîðîâ öÀÖ è öÃÖ â ñâîþ î÷åðåäü
ìîæåò áûòü èñïîëüçîâàíî äëÿ ñòèìóëÿöèè ïîñòóïàòåëü-
íîãî íàïðàâëåííîãî äâèæåíèÿ ñïåðìàòîçîèäîâ, à òàêæå

äëÿ êîíòðîëÿ çà õåìîòàêñèñîì, àêðîñîìàëüíîé ðåàêöèåé
è äðóãèìè ïðîöåññàìè, îïðåäåëÿþùèìè ôåðòèëüíîñòü
ìóæñêèõ ïîëîâûõ êëåòîê.

Èññëåäîâàíèå ïðîâîäèëîñü ïðè ôèíàíñîâîé ïîääåð-
æêå Ìèíèñòåðñòâà îáðàçîâàíèÿ è íàóêè, ñîãëàøåíèå
¹ 8486.

Ñ ï è ñ î ê ë è ò å ð à ò ó ð û

Øïàêîâ À. Î., Äåðêà÷ Ê. Â., Ãðÿçíîâ À. Þ., Ìîòîâèëî-
âà Í. Î. 2013. Ðåãóëÿòîðíûå ñâîéñòâà àäåíèëàòöèêëàçû è ãóà-
íèëàòöèêëàçû â ñïåðìàòîçîèäàõ ÷åëîâåêà. Æóðí. ýâîëþö. áèî-
õèì. ôèçèîë. 49 (1) : 30—38.

Øïàêîâ À. Î., ×èñòÿêîâà Î. Â., Äåðêà÷ Ê. Â., Ìîéñå-
þê È. Â., Áîíäàðåâà Â. Ì. 2011. Àêòèâíîñòü ðåöåïòîðíûõ ãóà-
íèëàòöèêëàç ó êðûñ ñ íåîíàòàëüíûì ñòðåïòîçîòîöèíîâûì äèà-
áåòîì è âëèÿíèå íà íåå èíòðàíàçàëüíîãî ââåäåíèÿ èíñóëèíà è
ñåðîòîíèíà. Öèòîëîãèÿ. 53 (7) : 591—599.

Adeoya-Osiguwa S. A., Fraser L. R. 2000. Fertilization promo-
ting peptide and adenosine, acting as first messengers, regulate
cAMP production and consequent protein tyrosine phosphorylation
in a capacitation-dependent manner. Mol. Reprod. Develop. 57 :
384—392.

Adeoya-Osiguwa S. A., Fraser L. R. 2007. Cathine, an amphe-
tamine-related compound, acts on mammalian spermatozoa via b1-
and a2A-adrenergic receptors in a capacitation state-dependent
manner. Hum. Reprod. 22 : 756—765.

Adeoya-Osiguwa S. A., Gibbons R., Fraser L. R. 2006. Identi-
fication of functional a2- and b-adrenergic receptors in mammalian
spermatozoa. Hum. Reprod. 21 : 1555—1563.

Anderson R. A., Feathergill K. A., Chany C. J., Jain S., Kru-
nic A. 2009. Nitric oxide-dependent human acrosomal loss induced
by PPCM (SAMMA) and by nitric oxide donors occurs by indepen-
dent pathways: basis for synthesis of an improved contraceptive
microbicide. J. Androl. 30 : 168—182.

Arimura A. 1992. Receptors for pituitary adenylate cyclase-ac-
tivating polypeptide: comparison with vasoactive intestinal peptide
receptors. Trends Endocrinol. Metab. 3 : 288—294.

Bailey J. L. 2010. Factors regulating sperm capacitation. Syst.
Biol. Reprod. Med. 56 : 334—348.

Baxendale R. W., Frazer L. R. 2003. Evidence for multiple dis-
tinctly localized adenylyl cyclase isoforms in mammalian sperma-
tozoa. Mol. Reprod. Develop. 66 : 181—189.

Bian F., Mao G., Guo M., Mao G., Wang J., Li J., Han Y.,
Chen X., Zhang M., Xia G. 2012. Gradients of natriuretic peptide
precursor A (NPPA) in oviduct and of natriuretic peptide receptor 1
(NPR1) in spermatozoon are involved in mouse sperm chemotaxis
and fertilization. J. Cell. Physiol. 227 : 2230—2239.

Breitbart H., Rubinstein S., Etkovitz N. 2006. Sperm capacita-
tion is regulated by the crosstalk between protein kinase A and C.
Mol. Cell. Endocrinol. 252 : 247—249.

Brewis I. A., Moore H. D., Fraser L. R., Holt W. V., Baldi E., Lu-
coni M., Gadella B. M., Ford W. C., Harrison R. A. 2005. Molecu-
lar mechanisms during sperm capacitation. Hum. Fertil. 8 : 253—
261.

Esposito G., Jaiswal B. S., Xie F., Krajnc-Franken M. A., Rob-
ben T. J., Strik A. M., Kuil C., Philipsen R. L., van Duin M., Con-
ti M., Gossen J. A. 2004. Mice deficient for soluble adenylyl cycla-
se are infertile because of a severe sperm-motility defect. Proc. Nat.
Acad. Sci. USA. 101 : 2993—2998.

Fraser L. R., Adeoya-Jsiguwa S., Baxendale R. W., Mededo-
vic S., Osiguwa O. O. 2005. First messenger regulation of mamma-
lian sperm function via adenylyl cyclase/cAMP. J. Reprod. Deve-
lop. 51 : 37—46.

Fujinoki M. 2011. Serotonin-enhanced hyperactivation of
hamster sperm. Reproduction. 142 : 255—266.

Guraya S. S. 2000. Cellular and molecular biology of capacita-
tion and acrosome reaction in spermatozoa. Int. Rev. Cytol. 199 :
1—64.

Ôóíêöèîíàëüíàÿ àêòèâíîñòü àäåíèëàòöèêëàçû è ãóàíèëàòöèêëàçû 129



Miraglia E., De Angelis F., Gazzano E., Hassanpour H., Ber-
tagna A., Aldieri E., Revelli A., Ghigo D. 2011. Nitric oxide stimu-
lates human sperm motility via activation of the cyclic GMP/prote-
in kinase G signaling pathway. Reproduction. 141 : 47—54.

Miraglia E., Rullo M. L., Bosia A., Massobrio M., Revelli A.,
Ghigo D. 2007. Stimulation of the nitric oxide/cyclic guanosine
monophosphate signaling pathway elicits human sperm chemotaxis
in vitro. Fertil. Steril. 87 : 1059—1063.

Naz R. K., Sellamuthu R. 2006. Receptors in Spermatozoa: are
they real? J. Androl. 27 : 627—636.

Revelli A., Ghigo D., Moffa F., Massobrio M., Tur-Kaspa I.
2002. Guanylate cyclase activity and sperm function. Endocrinol.
Rev. 23 : 484—494.

Rotem R., Zamir N., Keynan N., Barkan D., Breitbart H.,
Naor Z. 1998. Atrial natriuretic peptide induces acrosomal exocy-
tosis of human spermatozoa. Amer. J. Physiol. 274 : E218—E223.

Shpakov A. O., Shpakova E. A., Tarasenko I. I., Derkach K. V.,
Vlasov G. P. 2010. The peptides mimicking the third intracellular
loop of 5-hydroxytryptamine receptors of the types 1B and 6 selec-
tively activate G proteins and receptor-specifically inhibit seroto-
nin signaling via the adenylyl cyclase system. Int. J. Pept. Res.
Ther. 16 : 95—105.

Silvestroni L., Palleschi S., Guglielmi R., Tosti Croce C. 1992.
Identification and localization of atrial natriuretic factor receptors
in human spermatozoa. Arch. Androl. 28 : 275—282.

Tanii I., Aradate T., Matsuda K., Komiya A., Fuse H. 2011.
PACAP-mediated sperm-cumulus cell interaction promotes fertili-
zation. Reproduction. 141 : 163—171.

Teves M. E., Guidobaldi H. A., Uñates D. R., Sanchez R., Mis-
ka W., Publicover S. J., Morales Garcia A. A., Giojalas L. C. 2009.
Molecular mechanism for human sperm chemotaxis mediated by
progesterone. PLoS One. 4 : e8211.

WHO Laboratory Manual for the examination and processing
of human semen. 2010. 5th ed. Geneva, Switzerland: World Health
Organization Press. 100—101. http://whqlibdoc.who.int/publica-
tions/2010/9789241547789_eng.pdf.

WHO Laboratory Manual for the examination of human se-
men and sperm-cervical mucus interaction. 2003. 4th ed. Cambridge,
United Kingdom: Published on behalf of the WHO by Cambridge
University Press. 9—10. http:/www.scribd.com/doc/33686268/
WHO-Laboratory-Manual-for-SEMEN-4ed-1999-2003.

Willipinski-Stapelfeldt B., Lübberstedt J., Stelter S., Vogt K.,
Mukhopadhyay A. K., Müller D. 2004. Comparative analysis bet-
ween cyclic GMP and cyclic AMP signalling in human sperm. Mol.
Hum. Reprod. 10 : 543—552.

Xie F., Garcia M. A., Carlson A. E., Schuh S. M., Bab-
cock D. F., Jaiswal B. S., Gossen J. A., Esposito G., van Duin M.,
Conti M. 2006. Soluble adenylyl cyclase (sAC) is indispensable for
sperm function and fertilization. Develop. Biol. 296 : 353—362.

Zamir N., Barkan D., Keynan N., Naor Z., Breitbart H. 1995.
Atrial natriuretic peptide induces acrosomal exocytosis in bovine
spermatozoa. Amer. J. Physiol. 269 : E216—E221.

Zhang M., Hong H., Zhou B., Jin S., Wang C., Fu M., Wang S.,
Xia G. 2006. The expression of atrial natriuretic peptide in the ovi-
duct and its functions in pig spermatozoa. J. Endocrinol. 189 :
493—507.

Ïîñòóïèëà 11 IX 2012

FUNCTIONAL ACTIVITY OF ADENYLYL AND GUANYLYL CYCLASES IN HUMAN

SPERMATOZOA WITH DIFFERENT MOTILITY

K. V. Derkach,1 A. O. Shpakov,1 A. Yu. Gryaznov2

1 I. M. Sechenov Institute Evolutionary Physiology and Biochemistry RAS

and 2 Women’s Consultation ¹ 44, Center for Family Planning, St. Petersburg;

e-mail: alex_shpakov@list.ru

The most important functional characteristics of ejaculated spermatozoa is their ability to directional susta-
ined movement that to a large extent determines their fertility. It is assumed that the enzymes with cyclase acti-
vity — adenylyl cyclase (AC) and guanylyl cyclase (GC), soluble and membrane-bound forms of which are
found in human and mammalian sperm, play a key role in the regulation of motility. However, the functional
activity of the cyclases in ejaculated spermatozoa with different motility and their contribution to the regulation
of this process is virtually unexplored. The aim of this work was the functional characteristics of AC and GC in
human sperm ejaculates with different content of motile forms of spermatozoa, and the study of regulation of
these enzymes by hormones and non-hormonal agents. We found the differences in the activity and regulatory
properties of AC and GC in the ejaculates differing in the content of motile forms of sperm. The basal AC acti-
vity and its sensitivity to bicarbonate anion and manganese cations, activators of cytosolic AC (cAC), were inc-
reased in ejaculates with a high proportion of motile spermatozoa. At the same time, AC effect of forskolin,
GppNHp and adrenergic receptor agonists acting via membrane-bound AC (mAC) were significantly reduced
in this case. Cytosolic GC in the ejaculates with a high proportion of motile spermatozoa was more sensitive to
manganese cations, but the basal activity of GCs was altered slightly. The increase in the content of motile sper-
matozoa in the ejaculates led to decrease in the sensitivity of receptor GC to CNP, while the sensitivity to ANP
was maintained, which indicated a change in the pattern of enzyme regulation with natriuretic peptides in favor
of ANP, an important regulator of sperm chemotaxis. Thus, we have concluded that the change in the proporti-
on of motile spermatozoa in the ejaculate induces changes in the functional activity and regulatory properties of
soluble and membrane-bound forms of AC and GC, which can be used to control the motility, chemotaxis, ac-
rosomal reaction and other processes determining the fertility of male germ cells.

K e y w o r d s: adenylyl cyclase, adrenergic receptor, guanylyl cyclase, natriuretic peptide, motility, sper-
matozoa.
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