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Àíîìàëèè ìèòîçà â èìàèíàëüíûõ äèñêàõ Drosophila melanogaster

Èçó÷åíî âëèÿíèå ñàéëåíñèðóþùåé êîíñòðóêöèè UAS-RNAi-dlg, èíäóöèðîâàííîé êðûëîâûì äðàéâå-
ðîì 1096-Gal4, íà ìèòîç, öèòîêèíåç è òåêñòóðó ÿäðà â êðûëîâûõ èìàãèíàëüíûõ äèñêàõ. Êîíñòðóêöèÿ
ïðåäñòàâëÿåò ñîáîé ãåíîìíóþ èíñåðöèþ Ð-ýëåìåíòà, ñîäåðæàùóþ UAS-ïðîìîòîð, êîòîðûé óïðàâëÿåò
ñàéëåíñèðóþùèì ýëåìåíòîì. Ïîñëåäíèé ïðåäñòàâëåí êîäèðóþùèì ó÷àñòêîì ãåíà dlg è êîìïëåìåíòàð-
íûì ê íåìó ó÷àñòêîì. Âìåñòå îíè îáðàçóþò øïèëüêó íà óðîâíå ÐÍÊ, ñ÷èòûâàåìîé ñ ýòîãî ýëåìåíà (Di-
etzl et al., 2007). Òàêàÿ øïèëå÷íàÿ ÐÍÊ ðàñùåïëÿåòñÿ ýíäîãåííûì áåëêîì Dicer íà íåñêîëüêî ôðàãìåí-
òîâ ÐÍÊ, êîòîðûå â ñâîþ î÷åðåäü çàëèïàþò íà ìÐÍÊ ãåíà dlg. Äàëåå ýòè êîìïëåêñû ðàñùåïëÿþòñÿ ãå-
íîìíûì Dicer, â ðåçóëüòàòå ÷åãî ìÐÍÊ dlg ðàñïàäàåòñÿ. Èñïîëüçîâàíèå êîíñòðóêöèè ñâÿçàíî ñ
èçó÷åíèåì ôóíêöèè ãåíà dlg. Ñ ýòîãî ãåíà ñ÷èòûâàåòñÿ 21 òðàíñêðèïò. Êîíñòðóêöèÿ UAS-RNAi-dlg èíàê-
òèâèðóåò 14 òðàíñêðèïòîâ — RE, RH, RQ, RS, RG, RD, RL, RB, RK, RR, RT, RN, RA è RP — è íå çàòðà-
ãèâàåò 7 äðóãèõ — RO, RF, RI, RU, RJ, RC è RM. Ýòî äàåò âîçìîæíîñòü èçó÷èòü äåéñòâèå ñ÷èòûâàåìûõ
ñ ãåíà áåëêîâ, êîòîðûå ñîäåðæàò ãóàíèëàò-êèíàçíûé äîìåí IPR008145, ðàñïîëîæåííûé íà Ñ-êîíöå áåë-
êà. Íàèáîëåå çíà÷èìûå ïîñëåäñòâèÿ èíàêòèâàöèè ãåíà dlg ïðîÿâèëèñü â àíîìàëüíîé ðåàëèçàöèè ñîáû-
òèé íà âûõîäå èç ìèòîçà: â ïîäàâëåíèè öèòîêèíåçà è îáðàçîâàíèè äâóÿäåðíûõ êëåòîê. Íàáëþäàëèñü è
äðóãèå àíîìàëèè, ïðèâîäÿùèå ê ïîÿâëåíèþ àíåóïëîèäíûõ è ïîëèïëîèäíûõ êëåòîê: òðåõïîëþñíàÿ àíà-
ôàçà, àñèíõðîííîå ðàñõîæäåíèå ñåñòðèíñêèõ õðîìàòèä ê ïîëþñàì â àíàôàçå, îòñòàâàíèå îòäåëüíûõ õðî-
ìîñîì è ìèêðîÿäðà. Êîëè÷åñòâåííûå èçìåðåíèÿ ôëóîðåñöåíòíûõ ñèãíàëîâ àíòè-Í3-ð-àíòèòåë è ôëóî-
ðîõðîìà DAPI ïîçâîëèëè âûÿâèòü íàðóøåíèÿ ôàçîâîé ñïåöèôè÷íîñòè òåêñòóðû ÿäðà íà âõîäå è âûõîäå
èç ìèòîçà, íàðóøåíèå ñîãëàñîâàííîñòè ìåæäó ïðîöåññàìè, óïðàâëÿþùèìè êîìïàêòèçàöèåé õðîìàòèíà,
è ïðîöåññàìè, ðåãóëèðóþùèìè ïðîõîæäåíèå êëåòîê ïî ôàçàì ìèòîçà. Ïî ðåçóëüòàòàì èññëåäîâàíèÿ âû-
ñêàçàíî ïðåäïîëîæåíèå îá èíàêòèâàöèè ìèêðîòðóáî÷êîâîãî ïóòè ïîëÿðèçàöèè êëåòî÷íîãî êîðòåêñà êàê
íàèáîëåå âåðîÿòíîé ïðè÷èíå ïàòîëîãè÷åñêîãî ìèòîçà è öèòîêèíåçà â èìàãèíàëüíûõ äèñêàõ Drosophila
ïðè èíàêòèâàöèè ãåíà dlg.

Ê ë þ ÷ å â û å ñ ë î â à: Dlg, UAS-RNAi-dlg, äðàéâåð 1096-Gal4, êîíôîêàëüíàÿ ìèêðîñêîïèÿ, ìèòîç,
öèòîêèíåç, òåêñòóðà ÿäðà.

Ï ð è í ÿ ò û å ñ î ê ð à ù å í è ÿ: äðàéâåð 1096-Gal4 — P-ýëåìåíò, óïðàâëÿþùèé òðàíñêðèïöèåé
UAS-êîíñòðóêöèè, ÈÔ — èíòåíñèâíîñòü ôëóîðåñöåíöèè, ÎÔ — îáúåì ôëóîðåñöåíòíîãî ñèãíàëà, Dlg
(Discs large) — îïóõîëåâûé ñóïðåññîð, Í3-ð — ôîñôîðèëèðîâàííûé ãèñòîí Í3, RNAi — ÐÍÊ-èíòåðôå-
ðåíöèÿ, UAS-RNAi-dlg — ÐÍÊ-èíòåðôåðåíöèîííàÿ êîíñòðóêöèÿ, ïîäàâëÿþùàÿ òðàíñêðèïöèþ îïóõîëå-
âîãî ñóïðåññîðà Dlg.

Áåëîê Dlg (Discs large) ÿâëÿåòñÿ èçâåñòíûì íåîïëàñ-
òè÷åñêèì îïóõîëåâûì ñóïðåññîðîì, ñîäåðæàùèì PDZ-
äîìåí, õàðàêòåðíûé äëÿ áåëêîâ, âîâëå÷åííûõ â êîíòðîëü
çà êëåòî÷íîé ïîëÿðíîñòüþ. Áåëîê ñâÿçûâàåòñÿ ñ áàçîëàòå-
ðàëüíîé ÷àñòüþ êëåòî÷íîé ñòåíêè (Hariharan, Bilder,
2006). Ýòî óêàçûâàåò íà òî, ÷òî îí êîíòðîëèðóåò ìåæêëå-
òî÷íûå ñèãíàëû, óïðàâëÿþùèå ïðîëèôåðàöèåé. Íàèáîëåå
èçâåñòíàÿ ôóíêöèÿ áåëêà ñîñòîèò â òîì, ÷òî, ÿâëÿÿñü îä-
íèì èç ýëåìåíòîâ êîìïëåêñà Khc—73/Dlg/Pins/Gai, îí
ó÷àñòâóåò â êîíòðîëèðîâàíèè ïîëÿðèçàöèè êëåòî÷íîãî
êîðòåêñà è àñèììåòðè÷íîãî äåëåíèÿ êëåòîê â íåðâíûõ
ãàíãëèÿõ Drosophila. Ïîòåðÿ ëþáîãî èç óêàçàííûõ âûøå
áåëêîâ êîìïëåêñà ïðèâîäèò ê àíîìàëüíîé îðèåíòàöèè
ìèòîòè÷åñêîãî âåðåòåíà è ðàçëè÷íûì äåôåêòàì êëåòî÷-

íîãî äåëåíèÿ (Siegrist, Doe, 2005, 2007). Ïîâûøåííîå
âíèìàíèå èññëåäîâàòåëåé ê ôóíêöèîíèðîâàíèþ áåëêà
Dlg ïðè àñèììåòðè÷íîì äåëåíèè íåéðîáëàñòîâ ïðèâåëî ê
òîìó, ÷òî àíîìàëèè ìèòîçà, âûçûâàåìûå ìóòàöèÿìè dlg,
îêàçàëèñü èçó÷åííûìè òîëüêî â ýòîé òêàíè. Èñõîäÿ èç
òîãî ÷òî áåëîê ôóíêöèîíèðóåò êàê îïóõîëåâûé ñóïðåññîð
â ðàçâèòèè èìàãèíàëüíûõ äèñêîâ, ìû èçó÷èëè âëèÿíèå
èíàêòèâàöèè ãåíà dlg íà äåëåíèå êëåòêè â êðûëîâîì èìà-
ãèíàëüíîì äèñêå. Äëÿ ýòîãî ìû èñïîëüçîâàëè êîíñòðóê-
öèþ UAS-RNAi-dlg, êîòîðàÿ ïîäàâëÿåò òðàíñêðèïöèþ ãå-
íà â ñèñòåìå Ga14—UAS.

Êîíñòðóêöèÿ UAS-RNAi-dlg — ýòî ãåíîìíàÿ èíñåðöèÿ
Ð-ýëåìåíòà, ñîäåðæàùàÿ UAS-ïðîìîòîð, êîòîðûé óïðàâ-
ëÿåò ñàéëåíñèðóþùèì ýëåìåíòîì. Ïîñëåäíèé ïðåäñòàâ-
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ëÿåò ñîáîé êîäèðóþùèé ó÷àñòîê ãåíà dlg è êîìïëåìåí-
òàðíûé ê íåìó ó÷àñòîê. Âìåñòå îíè îáðàçóþò øïèëüêó íà
óðîâíå ÐÍÊ, ñ÷èòûâàåìîé ñ ýòîãî ýëåìåíà (Dietzl et al.,
2007). Òàêàÿ øïèëå÷íàÿ ÐÍÊ ðàñùåïëÿåòñÿ ýíäîãåííûì
áåëêîì Dicer íà íåñêîëüêî ôðàãìåíòîâ ÐÍÊ, êîòîðûå â
ñâîþ î÷åðåäü çàëèïàþò íà ìÐÍÊ ãåíà dlg. Äàëåå ýòè êîì-
ïëåêñû ðàñùåïëÿþòñÿ ãåíîìíûì Dicer, â ðåçóëüòàòå ÷åãî
ìÐÍÊ dlg ðàñïàäàåòñÿ. ÐÍÊ-èíòåðôåðåíöèÿ øèðîêî èñ-
ïîëüçóåòñÿ â ôóíäàìåíòàëüíûõ è ïðèêëàäíûõ èññëåäîâà-
íèÿõ (Bass, 2000; Paddison et al., 2002; Bagasra, Prilliman,
2004; Seydoux, 2013).

Ìû èñïîëüçóåì óêàçàííóþ êîíñòðóêöèþ â ñâÿçè ñ
èçó÷åíèåì ôóíêöèè ãåíà dlg. Ãåí dlg ñëîæíûé, ñ íåãî
ñ÷èòûâàåòñÿ 21 òðàíñêðèïò. Êîíñòðóêöèÿ èíàêòèâèðóåò
14 òðàíñêðèïòîâ — RE, RH, RQ, RS, RG, RD, RL, RB, RK,
RR, RT, RN, RA è RP — è íå çàòðàãèâàåò 7 äðóãèõ — RO,
RF, RI, RU, RJ, RC è RM. Òàêèì îáðàçîì, ñ ïîìîùüþ
êîíñòðóêöèè ìîæíî èçó÷àòü äåéñòâèå ñ÷èòûâàåìûõ ñ
ãåíà áåëêîâ, êîòîðûå ñîäåðæàò ãóàíèëàòêèíàçíûé äîìåí
IPR008145, ðàñïîëîæåííûé íà Ñ-êîíöå áåëêà.

Íå âñå äåòàëè ðàáîòû ãåíà ÿñíû. Âîçìîæíî, ÷òî íàè-
áîëåå ÿðêî îí äåéñòâóåò â êëåòêàõ, ïîäâåðãàþùèõñÿ
àñèíõðîííîìó äåëåíèþ. Ìû æå ñ ïîìîùüþ êðûëîâîãî
äðàéâåðà 1096-Gal4 çàïóñêàåì ñàéëåíñèðóþùóþ êîíñò-
ðóêöèþ âî âñåõ êëåòêàõ ïî÷êè êðûëà è ïîýòîìó ìîæåì
áûòü óâåðåíû, ÷òî âî âñåõ êëåòêàõ ïîäàâëåíà àêòèâíîñòü
óêàçàííûõ âûøå òðàíñêðèïòîâ.

Â íàñòîÿùåé ðàáîòå ïàòîëîãèè ìèòîçà èçó÷åíû ñ èñ-
ïîëüçîâàíèåì ìåòîäà êîíôîêàëüíîé ìèêðîñêîïèè. Ïðè
òàêîì ïîäõîäå ñòðóêòóðà êëåòî÷íîãî ÿäðà èññëåäóåòñÿ ñ
ìàêñèìàëüíûì ïðèáëèæåíèåì ê ðåàëüíûì óñëîâèÿì, áåç
ðàçðóøåíèÿ òêàíåâîé è êëåòî÷íîé àðõèòåêòóðû. Èçîáðà-
æåíèÿ ÿâëÿþòñÿ òðåõìåðíûìè, êàê ýòî è èìååò ìåñòî in
vivo. Àíàëèç ôëóîðèìåòðè÷åñêèõ èçìåðåíèé íîñèò êîëè-
÷åñòâåííûé õàðàêòåð. Ïîìèìî îáû÷íûõ ìåòîäîâ âèçóà-
ëèçàöèè ìèòîçà íà êîíôîêàëüíûõ ñðåçàõ è êîëè÷åñòâåí-
íîé îáðàáîòêè ôëóîðåñöåíòíîãî ñèãíàëà ìû èñïîëüçîâà-
ëè ðàçâèâàåìûå íàìè òåêñòðóðíûå ìåòîäû èññëåäîâàíèÿ.
Òåðìèí «òåêñòóðà ÿäðà» áûë ââåäåí äëÿ îáîçíà÷åíèÿ ðàç-
ëè÷íûõ õàðàêòåðèñòèê ôëóîðåñöåíòíîãî èçîáðàæåíèÿ
ÿäðà (Ploeger et al., 2008) è èñïîëüçóåòñÿ íàìè äàëåå â
ýòîì æå ñìûñëå. Ðàíåå íàìè áûëî ïîêàçàíî, ÷òî â äåëÿ-
ùèõñÿ êëåòêàõ èìàãèíàëüíûõ äèñêîâ ëè÷èíîê äèêîãî
òèïà Hikone AW èìåþò ìåñòî õàðàêòåðíûå èçìåíåíèÿ èí-
òåíñèâíîñòè (ÈÔ) è îáúåìà (ÔÎ) ôëóîðåñöåíòíîãî ñèã-
íàëà ïðè âûÿâëåíèè ôîñôîðèëèðîâàííîãî ãèñòîíà Í3
(Í3-ð), îòðàæàþùèå ïîñòóïàòåëüíîå äâèæåíèå êëåòîê ïî
ôàçàì ìèòîçà (Îìåëüÿí÷óê è äð., 2007; Ëåáåäåâà è äð.,
2010, 2011). Îäíîâðåìåííî â ïîñëåäîâàòåëüíûõ ôàçàõ
ìèòîçà ñïåöèôè÷åñêè ìåíÿåòñÿ òåêñòóðà ÿäðà — ãèñòî-
ãðàììà ðàñïðåäåëåíèÿ âîêñåëåé ïî èíòåíñèâíîñòè ñèãíàëà
ôëóîðîõðîìà DAPI â èçîáðàæåíèè ÿäðà (Lebedeva et al.,
2011). Â òåêñòóðå îòðàæàåòñÿ ñïåöèôè÷íîñòü ïðîöåññîâ
ñîîòâåòñòâóþùåé ôàçû ìèòîçà, ÷òî ïîçâîëÿåò èñïîëüçî-
âàòü àíàëèç òåêñòóðû â êà÷åñòâå ÷óâñòâèòåëüíîãî òåñòà íà
ïàòîëîãè÷åñêèå èçìåíåíèÿ â ôàçàõ ìèòîçà. Äâà ñëåäóþ-
ùèõ ðåçóëüòàòà ýòèõ ðàáîò îïðåäåëèëè íàïðàâëåíèå íà-
øèõ äàëüíåéøèõ èññëåäîâàíèé. Ýòî, âî-ïåðâûõ, ñïåöè-
ôè÷åñêèå èçìåíåíèÿ òåêñòóðû ÿäðà â ïîñëåäîâàòåëüíûõ
ôàçàõ ìèòîçà, ÷òî ïîçâîëèëî íàì èñïîëüçîâàòü àíàëèç
òåêñòóðû â êà÷åñòâå ÷óâñòâèòåëüíîãî òåñòà íà ïàòîëîãè-
÷åñêèå èçìåíåíèÿ ñîáûòèé ìèòîçà ó ëè÷èíîê, íåñóùèõ
ñàéëåíñèðóþùóþ êîíñòðóêöèþ. Ðåçóëüòàòû èññëåäîâà-
íèÿ ïðåäñòàâëåíû â íàñòîÿùåì ñîîáùåíèè. Ïîêàçàíî äå-
ñòðóêòèâíîå âëèÿíèå ñàéëåíñèðóþùåé êîíñòðóêöèè

UAS-RNAi-dlg (ñ äðàéâåðîì è áåç) íà ìèòîç, öèòîêèíåç è
òåêñòóðó ÿäåð.

Âòîðîé ðåçóëüòàò íàøèõ îòìå÷åííûõ âûøå èññëåäî-
âàíèé — ýòî íåêîìïàêòèçàöèÿ è (èëè) äåêîìïàêòèçàöèÿ
÷àñòè õðîìàòèíà âî âðåìÿ ìèòîçà. Ôåíîìåí íåêîìïàêòè-
çàöèè ÷àñòè õðîìàòèíà â ìèòîçå èçâåñòåí â ëèòåðàòóðå
êàê îäíî èç ïðîÿâëåíèé áóêìàðêèíãà (bookmarking) —
ýïèãåíåòè÷åñêîãî ìåõàíèçìà ïåðåäà÷è êëåòî÷íîé ïàìÿòè
ìîäåëè ãåííîé ýêñïðåññèè ÷åðåç ìèòîç äî÷åðíèì êëåòêàì
(Michelotti et al., 1997; Zaidi et al., 2011). Â ìàòåðèíñêîì
õðîìàòèíå ïåðåä íà÷àëîì è (èëè) â íà÷àëå ìèòîçà ìàðêè-
ðóþòñÿ ïðîìîòîðû ãåíîâ, êîòîðûå áóäóò (äîëæíû áûòü)
ýêñïðåññèðîâàíû â ÿäðàõ äî÷åðíèõ êëåòîê. Ýòî âàæíåé-
øàÿ ôóíêöèÿ õðîìàòèíà, èíàêòèâàöèÿ êîòîðîé ëåòàëüíà
äëÿ êëåòîê (Xing et al., 2005). Ïðåäïîëîæèâ, ÷òî â íàñòîÿ-
ùåì èññëåäîâàíèè íåêîíäåíñàöèÿ õðîìàòèíà ìîãëà áûòü
ïðîÿâëåíèåì áóêìàðêèíãà, ìû ïðîäîëæàåì èçó÷åíèå óïà-
êîâêè õðîìàòèíà ìåòîäîì êîíôîêàëüíîé ìèêðîñêîïèè â
èíòåðôàçå è ìèòîçå. Ðåçóëüòàòû áóäóò ïðåäñòàâëåíû â
ñëåäóþùåì ñîîáùåíèè.

Ìàòåðèàë è ìåòîäèêà

Ðàáîòà âûïîëíåíà íà ÿäðàõ äåëÿùèõñÿ êëåòîê êðûëî-
âûõ èìàãèíàëüíûõ äèñêîâ ëè÷èíîê òðåòüåãî ëè÷èíî÷íîãî
âîçðàñòà Drosophila melanogaster ëèíèè 1096-Gal4;
UAS-RNAi-dlg, íåñóùåé ñàéëåíñèðóþùóþ (ïîäàâëÿþ-
ùóþ òðàíñêðèïöèþ ãåíà) êîíñòðóêöèþ dlg1JF01365 y1 v1;
P{y[+t7.7] v[+t1.8]=TRiP. JF01365}attP2 (íîìåð â Áëó-
ìèíãòîíîâñêîì öåíòðå — 25780), êîòîðàÿ èíäóöèðóåòñÿ ñ
ïîìîùüþ êðûëîâîãî äðàéâåðà 1096-Gal4. Ëèíèþ
UAS-RNAi-dlg, íåñóùóþ ñàéëåíñèðóþùóþ êîíñòðóêöèþ
â îòñóòñòâèå äðàéâåðà 1096-Gal4, èñïîëüçîâàëè êàê êîíò-
ðîëü «ïîäòåêàíèÿ» ñîáñòâåííî êîíñòðóêöèè. Â êà÷åñòâå
èíòàêòíîãî êîíòðîëÿ èñïîëüçîâàëè ëèíèþ äèêîãî òèïà
Hikone AW.

Äëÿ âèçóàëèçàöèè ÿäåð äèñêè îêðàøèâàëè ñ ïîìîùüþ
àíòèòåë ê Í3-ð. Èñïîëüçîâàëè àíòèòåëà êðîëèêà (an-
ti-H3-p, Upstate Biotechnology, ÑØÀ) â ðàçâåäåíèè 1 : 100
è âòîðûå, ìå÷åííûå Alexa-568 àíòèòåëà êîçû (goat-an-
ti-rabbit IgG,A-11011, Molecular Probes, ÑØÀ) â ðàçâåäå-
íèè 1 : 200. Êðîìå òîãî, ïðåïàðàòû îêðàøèâàëè êðàñèòå-
ëåì DAPI â êîíöåíòðàöèè 1 ìã/ìë â òå÷åíèå 2 ìèí è çà-
êëþ÷àëè â Mowiol, ñîäåðæàùèé 5 % DABCO. Ìåòîäèêè
êîíôîêàëüíîé ìèêðîñêîïèè è ÷èñëåííîãî àíàëèçà ðå-
çóëüòàòîâ ïî ðàçðàáîòàííîé ñïåöèàëüíîé êîìïüþòåðíîé
ïðîãðàììå ïîäðîáíî îïèñàíû ðàíåå (Ëåáåäåâà è äð.,
2010, 2011). Ïðîãðàììà (íà ÿçûêå Mathcad) ïîçâîëÿåò èí-
òåãðèðîâàòü ôëóîðåñöåíòíûé ñèãíàë ïî îáúåìó. Ïðè
ýòîì ó÷èòûâàþòñÿ ñóììàðíàÿ èíòåíñèâíîñòü è îáúåì
ôëóîðåñöåíòíîãî ñèãíàëà ïî ñëîÿì. Êîððåêöèþ ôîíà
îñóùåñòâëÿëè íà êàæäîì îïòè÷åñêîì ñëîå îòäåëüíî ïó-
òåì èçìåðåíèÿ ÈÔ ñèãíàëà â ó÷àñòêå, ðàñïîëîæåííîì
âáëèçè ÿäðà, çàòåì ýòó âåëè÷èíó âû÷èòàëè èç çíà÷åíèÿ
ÈÔ ñèãíàëà äëÿ äàííîãî îïòè÷åñêîãî ñëîÿ. Ãðàíèöû ÿäðà
è ôîíà âûäåëÿëè âðó÷íóþ.

Â ðàçíûõ ïîâòîðàõ ýêñïåðèìåíòà ÈÔ ñèãíàëà âàðüè-
ðîâàëà, íî âî âñåõ ñëó÷àÿõ ìîæíî áûëî ðàçëè÷èòü 2 ãðóï-
ïû ÿäåð, ðàçëè÷àþùèåñÿ ìåæäó ñîáîé â 2 ðàçà ïî ÈÔ ñèã-
íàëà DAPI. Ýòî ñîîòâåòñòâåííî ÿäðà ïðîôàçû, ïðîìåòà-
ôàçû, ìåòàôàçû è íà÷àëà àíàôàçû, õàðàêòåðèçóþùèåñÿ
òåòðàïëîèäíûì êîëè÷åñòâîì ÄÍÊ (â äèïëîèäíûõ êëåò-
êàõ), è ÿäðà àíàôàçû è òåëîôàçû, õàðàêòåðèçóþùèåñÿ
äèïëîèäíûì êîëè÷åñòâîì ÄÍÊ. Ïîýòîìó äàëåå èíòåí-
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ñèâíîñòü ñèãíàëà ôëóîðîõðîìà DAPI è àíòè-Í3-ð-àíòè-
òåë ïðèâåäåíà â îòí. åä., ðàññ÷èòàííûõ ïî ôîðìóëå I =
= Ii/I4n, ãäå Ii — ÈÔ ñèãíàëà â îáúåìå âñåãî ÿäðà â ëþáîé
îòäåëüíî âçÿòîé êëåòêå, I4n — ñðåäíÿÿ âåëè÷èíà ÈÔ ñèã-
íàëà, îïðåäåëåííàÿ â êëåòêàõ ñ òåòðàïëîèäíûì íàáîðîì
ÄÍÊ (â ôàçàõ áèõðîìàòèäíûõ õðîìîñîì). Èñïîëüçîâàíèå
îòí. åä. ïîçâîëèëî ó÷åñòü âàðüèðîâàíèå îêðàøèâàíèÿ
ÿäåð íà ðàçíûõ ïðåïàðàòàõ è òàêèì îáðàçîì óìåíüøèòü
îøèáêó ìåòîäà. Ýòî äàëî âîçìîæíîñòü èçó÷èòü èçìåíå-
íèÿ ñîäåðæàíèÿ ÄÍÊ, åå ïðîñòðàíñòâåííîé óïàêîâêè è
ñîäåðæàíèÿ Í3-ð â ÿäðå ïî ìåðå ïðîõîæäåíèÿ ôàç ìèòîçà.

ßäðà äåëÿùèõñÿ êëåòîê îõàðàêòåðèçîâàíû ïî íå-
ñêîëüêèì ñëåäóþùèì ïàðàìåòðàì: 1) ìîðôîëîãè÷åñêèå
îñîáåííîñòè (ìèêðîÿäðà, àñèíõðîííîå ðàñõîæäåíèå ñåñò-
ðèíñêèõ íàáîðîâ õðîìàòèä â àíàôàçå, îòñòàâàíèå îò-
äåëüíûõ õðîìàòèä â àíàôàçå, òðåõïîëþñíûé ìèòîç, àíî-
ìàëüíî êîðîòêîå ðàññòîÿíèå ìåæäó ãåîìåòðè÷åñêèìè
öåíòðàìè ÿäåð); 2) îòíîñèòåëüíûé óðîâåíü ñèãíàëà ôëóî-
ðîõðîìà DAPI â ÿäðå, ñóììèðîâàííîãî ïî åãî îïòè÷åñêèì
ñðåçàì ñ ó÷åòîì ïëîèäíîñòè ÿäðà; 3) òðàåêòîðèÿ «äâèæå-
íèÿ» ÿäåð â ìèòîçå íà îñíîâàíèè àíàëèçà ãèñòîãðàìì ÈÔ
Í3-ð è ÎÔ Í3-ð ñèãíàëà ïðè âûÿâëåíèè ãèñòîíà Í3
(Îìåëüÿí÷óê è äð., 2007; Ëåáåäåâà è äð., 2011); 4) òåêñòó-
ðà ÿäðà (òåêñòóðà õðîìàòèíà) — ãèñòîãðàììà ðàñïðåäåëå-
íèÿ âîêñåëåé ïî èíòåíñèâíîñòè ñèãíàëà ôëóîðîõðîìà
DAPI â èçîáðàæåíèè ÿäðà.

Èñïîëüçîâàëè èíòåãðàëüíûå õàðàêòåðèñòèêè òåêñòó-
ðû ÿäðà — îáúåìíóþ äîëþ âîêñåëåé ñ ñîîòâåòñòâóþùèì
óðîâíåì ôëóîðåñöåíòíîãî ñèãíàëà. Îñíîâíûìè ïàðàìåò-
ðàìè, ïî ñîâîêóïíîñòè êîòîðûõ õàðàêòåðèçîâàëè ãèñòîã-
ðàììó ÿäðà, áûëè ôîðìà, ïðåäåëû âàðüèðîâàíèÿ èíòåí-
ñèâíîñòè ôëóîðåñöåíòíîãî ñèãíàëà DAPI â ïèêñåëå îò
ìèíèìàëüíîãî óðîâíÿ äî ìàêñèìàëüíîãî; äîëÿ ïèêñåëåé ñ
ìèíèìàëüíûì óðîâíåì ôëóîðåñöåíòíîãî ñèãíàëà DAPI;
âåëè÷èíà ñèãíàëà ïèêñåëÿ, ïðåäñòàâëåííîãî â ÿäðå ñ ìàê-
ñèìàëüíîé ÷àñòîòîé; âåëè÷èíà óãëîâîãî êîýôôèöèåíòà,
îïðåäåëÿåìîãî â íà÷àëüíîé òî÷êå èçìåíåíèÿ íàêëîíà
êðèâîé ðàñïðåäåëåíèÿ ïèêñåëåé.

Ïî ñðåäíåìó çíà÷åíèþ ñóììû ÷èñëîâûõ ïàðàìåòðîâ
òåêñòóðû ÿäåð â ôàçàõ áèõðîìàòèäíûõ õðîìîñîì ìèòîçà
îïðåäåëÿëè ñèìâîëè÷åñêóþ (óñðåäíåííóþ) òåêñòóðó ÿäðà
ñîîòâåòñòâóþùèõ êëåòî÷íûõ ëèíèé. Ïî ïëîèäíîñòè ÿäðà
è ñõîäñòâó ñîâîêóïíîñòè ïåðå÷èñëåííûõ âûøå ïàðàìåò-
ðîâ ãèñòîãðàìì ÿäåð â îïûòíûõ êëåòî÷íûõ ëèíèÿõ
1096-Gal4, UAS-RNAi-dlg è UAS-RNAi-dlg ñ ôàçîñïåöèôè-

÷åñêèìè ãèñòîãðàììàìè ÿäåð êëåòîê êîíòðîëüíîé ëèíèè
äèêîãî òèïà Hikone AW îïðåäåëåíà ïðåäïîëîæèòåëüíàÿ
ôàçà ìèòîçà â îïûòíûõ êëåòêàõ.

Ðåçóëüòàòû è îáñóæäåíèå

Ïðè àíàëèçå ðåçóëüòàòîâ ìû ðàçëè÷àëè ïëîèäíîñòü
êëåòêè è ïëîèäíîñòü ÿäðà. Ó÷èòûâàëè, ÷òî â äèïëîèäíîé
êëåòêå â ôàçàõ áèõðîìàòèäíûõ õðîìîñîì ìèòîçà (â ïðî-
ôàçå, ïðîìåòàôàçå, ìåòàôàçå, íà÷àëå àíàôàçû) ÿäðà ñî-
äåðæàò òåòðàïëîèäíûé íàáîð ÄÍÊ, â òåòðàïëîèäíîé
êëåòêå — îêòàïëîèäíûé. Â ïîëþñàõ àíàôàçû äèïëîèäíîé
êëåòêè ÿäðà ñîäåðæàò äèïëîèäíûé íàáîð õðîìîñîì, â
òåòðàïëîèäíîé êëåòêå — òåòðàïëîèäíûé. Ïðè àñèíõðîí-
íîì ðàñõîæäåíèè ñåñòðèíñêèõ õðîìàòèä ê ïîëþñàì, à
òàêæå ïðè àíîìàëüíî êîðîòêîì ðàññòîÿíèè ìåæäó ðàçî-
øåäøèìèñÿ ê ïîëþñàì ñåñòðèíñêèìè íàáîðàìè õðîìàòèä
ôëóîðåñöåíòíûé ñèãíàë îõâàòûâàåò îáà íàáîðà õðîìà-
òèä, è èçîáðàæåíèå ÿäðà ÷àñòî èìååò ôîðìó «îãóðöà». Â
ÿäðå òàêîé àíàôàçû äèïëîèäíîé êëåòêè îïðåäåëÿåòñÿ òåò-
ðàïëîèäíîå êîëè÷åñòâî ÄÍÊ, â àíàôàçå òåòðàïëîèäíîé
êëåòêè — îêòàïëîèäíîå.

À í î ì à ë è è ì è ò î ç à. Â êðûëîâûõ èìàãèíàëüíûõ
äèñêàõ ëè÷èíîê ëèíèè 1096-Gal4; UAS-RNAi-dlg (êîíñò-
ðóêöèÿ ñ äðàéâåðîì) îáíàðóæèëè àíîìàëèè ìèòîçà, ïðè-
âîäÿùèå ê ïîÿâëåíèþ àíåóïëîèäíûõ (íå ïîêàçàíî) è ïî-
ëèïëîèäíûõ êëåòîê (ñì. òàáëèöó). Íàèáîëåå çíà÷èìûå
ïîñëåäñòâèÿ èíàêòèâàöèè dlg ïðîÿâèëèñü â àíîìàëüíî êî-
ðîòêîì ðàññòîÿíèè ìåæäó ðàçîøåäøèìèñÿ ÿäðàìè â àíà-
ôàçå (ðèñ. 1, ä, å) è â îáðàçîâàíèè äâóÿäåðíûõ êëåòîê
(ðèñ. 1, æ, ç). Ïðèìåðíî â 80 % ñëó÷àåâ äåëåíèå äèïëîèä-
íûõ êëåòîê çàêàí÷èâàåòñÿ îáðàçîâàíèåì äâóÿäåðíûõ
(òåòðàïëîèäíûõ) êëåòîê. Â êëåòêàõ ëèíèè UAS-RNAi-dlg
(êîíñòðóêöèÿ áåç äðàéâåðà, èñïîëüçîâàííàÿ íàìè â êà÷å-
ñòâå êîíòðîëÿ ïîäòåêàíèÿ ñîáñòâåííî êîíñòðóêöèè) ÷àñ-
òîòà ïîäîáíîé àíîìàëèè ñîñòàâëÿåò ïðèìåðíî 50 % (ñì.
òàáëèöó). Òàêèì îáðàçîì, èñïîëüçîâàííàÿ íàìè RNAi-
êîíñòðóêöèÿ ïðîÿâèëà ñóùåñòâåííóþ àêòèâíîñòü òàêæå â
îòñóòñòâèå äðàéâåðà. Íàáëþäàëèñü è äðóãèå àíîìàëèè
ìèòîçà: òðåõïîëþñíàÿ àíàôàçà (ðèñ. 1, â), àñèíõðîííîå
ðàñõîæäåíèå ñåñòðèíñêèõ õðîìàòèä ê ïîëþñàì â àíàôàçå
(ðèñ. 1, ã), îòñòàâàíèå îòäåëüíûõ õðîìîñîì, ìèêðîÿäðà
(íå ïîêàçàíî). Âìåñòå ýòè äàííûå ñâèäåòåëüñòâóþò î íà-
ðóøåíèè ñîáûòèé íà âûõîäå èç ìèòîçà.

408 Ë. È. Ëåáåäåâà è äð.

Ïëîèäíîñòü ÿäåð â äåëÿùèõñÿ êëåòêàõ êðûëîâûõ äèñêîâ ëè÷èíîê êîíòðîëüíîé ëèíèè Hikone AW
è îïûòíûõ ëèíèé UAS-RNAi-dlg è 1096-Gal4; UAS-RNAi-dlg

Êëåòî÷íàÿ ëèíèÿ

Ôàçà ìèòîçà
Âñå ÿäðà

ïðîìåòàôàçà-íà÷àëî àíàôàçû àíàôàçà-òåëîôàçà

Ï ë î è ä í î ñ ò ü ÿ ä ð àà, á

4n 8nâ ñóììà 2n 4nã 4n + 4n = 8nä ñóììà
2n, 4n, 8n
(ñóììà)

Hikone AWá 44å (100)æ 0 44 (100) 21 (100) 0 0 21 (100) 65

1096-Gal4; UAS-RNAi-dlg 43 (65.2) 23 (34.8) 66 (100) 9 (25.7) 19 (54.3) 7 (20.0) 35 (100) 101

UAS-RNAi-dlg 33 (60.0) 22 (40.0) 55 (100) 13 (65.0) 7 (35.0) 0 20 (100) 75

à Ïëîèäíîñòü îïðåäåëåíà ïî èíòåíñèâíîñòè ôëóîðåñöåíòíîãî ñèãíàëà DAPI. á Ïî äàííûì Ëåáåäåâîé è ñîàâòîðîâ (2011). â Äâóÿäåðíûå êëåòêè
(ÿäðà êîíòàêòèðóþò ìåæäó ñîáîé, ó÷òåíû êàê îäíî ÿäðî). ã Àíîìàëüíî êîðîòêîå ðàññòîÿíèå ìåæäó ïîëþñàìè, ñåñòðèíñêèå ÿäðà êîíòàêòèðóþò ìåæäó
ñîáîé, ó÷òåíû êàê îäíî ÿäðî; ïðåäïîëîæèòåëüíî íà âûõîäå èç ìèòîçà îáðàçóåòñÿ äâóÿäåðíàÿ òåòðàïëîèäíàÿ êëåòêà. ä Äâóÿäåðíàÿ êëåòêà â àíàôàçå, äâà
âåðåòåíà òåñíî ñîïðèêàñàþòñÿ ìåæäó ñîáîé, ó÷òåíû êàê îäíî âåðåòåíî. å Óêàçàíî ÷èñëî ó÷òåííûõ ÿäåð. æ Â ñêîáêàõ óêàçàíà äîëÿ ñîîòâåòñòâóþùèõ
ÿäåð â %.
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Ðèñ. 1. Àíîìàëèè ìèòîçà â êëåòêàõ îïûòíûõ ëèíèé 1096-Gal4; UAS-RNAi-dlg è UAS-RNAi-dlg.

à — ìåòàôàçà (íîðìà, ïëîèäíîñòü ÿäðà 4n); á — àíàôàçà (íîðìà, ïëîèäíîñòü õðîìàòèíà â ïîëþñàõ 2n); â — òðåõïîëþñíàÿ àíàôàçà äèïëîèäíîé êëåòêè
(ñóììàðíàÿ ïëîèäíîñòü õðîìàòèíà â ïîëþñàõ 4n); ã — äâóÿäåðíàÿ êëåòêà â àíàôàçå — ýòî äâà âåðåòåíà, òåñíî ñîïðèêàñàþùèåñÿ ìåæäó ñîáîé â îäíîì
ïîëþñå, âòîðûå ïîëþñà, êàê ïðàâèëî, ðàçäâèíóòû, â îáîèõ âåðåòåíàõ ñåñòðèíñêèå õðîìàòèäû ðàñõîäÿòñÿ ê ïîëþñàì àñèíõðîííî, òàê ÷òî DAPI è ãèñ-
òîí H3-p îïðåäåëÿþòñÿ âî âñåì îáúåìå âåðåòåíà, ñóììàðíàÿ ïëîèäíîñòü õðîìàòèíà îáîèõ âåðåòåí ðàâíà 8n (ïîäîáíàÿ àíîìàëèÿ îáíàðóæåíà òîëüêî ó
ëè÷èíîê ëèíèè 1096-Gal4; UAS-RNAi-dlg, íî íå UAS-RNAi-dlg); æ, ç — ìåòàôàçà äâóÿäåðíîé êëåòêè (ÿäðà êîíòàêòèðóþò ìåæäó ñîáîé, ó÷òåíû êàê

îäíî ÿäðî, ïëîèäíîñòü 8n).



Í à ð ó ø å í è å ô à ç î â î é ñ ï å ö è ô è ÷ í î ñ ò è ò å ê -
ñ ò ó ð û ÿ ä ð à. Òåêñòóðà ÿäðà ðàññìîòðåíà îòäåëüíî äëÿ
êëåòîê, âñòóïàâøèõ â ìèòîç, ñîîòâåòñòâåííî ñ äèïëîèä-
íûì è òåòðàïëîèäíûì íàáîðàìè õðîìîñîì.

Äèïëîèäíûå êëåòêè. Ïî ðåçóëüòàòàì ïðåäûäóùèõ èñ-
ñëåäîâàíèé, âûïîëíåííûõ íà ëè÷èíêàõ êîíòðîëüíîé ëè-
íèè äèêîãî òèïà Hikone AW (Lebedeva et al., 2011), áûë
ñäåëàí âûâîä î íåñëó÷àéíîé ñîãëàñîâàííîñòè ìåæäó äâè-
æåíèåì êëåòîê ïî ôàçàì ìèòîçà è ôîðìèðîâàíèåì òåê-
ñòóðû ÿäðà, êîòîðàÿ ïðîÿâëÿëàñü â ôàçîâîé ñïåöèôè÷íî-
ñòè òåêñòóðû. Äëÿ òîãî ÷òîáû âûÿñíèòü, ñîõðàíÿåòñÿ ëè
ïîäîáíàÿ ñîãëàñîâàííîñòü â êëåòêàõ èìàãèíàëüíûõ äèñ-
êîâ ëè÷èíîê îïûòíûõ ëèíèé 1096-Gal4; UAS-RNAi-dlg è
UAS-RNAi-dlg, áûëè ñîïîñòàâëåíû èçìåíåíèÿ ôëóîðåñ-
öåíòíîãî ñèãíàëà ãèñòîíà Í3-ð ñ èçìåíåíèÿìè òåêñòóðû
ÿäðà ïðè ïðîõîæäåíèè ïî ôàçàì ìèòîçà êëåòîê îïûòíûõ
è êîíòðîëüíîé ëèíèé. Íà äèàãðàììå «ÈÔ Í3-ð—ÎÔ
Í3-ð» íå îáíàðóæåíî ðàçëè÷èé ìåæäó ðàñïðåäåëåíèåì
ÿäåð â îïûòíûõ êëåòî÷íûõ ëèíèÿõ è êîíòðîëüíîé ëèíèè
Hikone AW (ðèñ. 2, à, á). Èíûìè ñëîâàìè, ôàçîâàÿ òðàåê-
òîðèÿ â ìèòîçå êëåòîê îáåèõ îïûòíûõ ëèíèé ñóùåñòâåí-
íî íå îòëè÷àåòñÿ îò òàêîâîé â êëåòêàõ êîíòðîëüíîé ëè-
íèè. Íî ïðè ýòîì â ÿäðàõ êëåòîê îïûòíûõ ëèíèé íàðóøå-
íà ôàçîâàÿ ñïåöèôè÷íîñòü òåêñòóðû. Òàê, íå îáíàðóæåíî
ÿäåð ñ òåêñòóðîé, õàðàêòåðíîé äëÿ ðàííèõ ôàç êîíòðîëü-
íîãî ìèòîçà — ïðîôàçû, ïðîìåòàôàçû, ðàííåé è ñðåäíåé
ìåòàôàçû. Íà ôàçîâîé òðàåêòîðèè íà÷àëüíûõ ôàç ìèòîçà
â èìàãèíàëüíûõ äèñêàõ îïûòíûõ ëè÷èíîê âûÿâèëèñü
ÿäðà, òåêñòóðà êîòîðûõ ëèáî íå èìåëà àíàëîãîâ â êîíòðî-
ëüíîé ëèíèè, ëèáî áûëà ïðåäñòàâëåíà ïðåèìóùåñòâåííî
ãèñòîãðàììîé òèïà Ê-ìèòîçà (ðèñ. 3). Â íåêîòîðûõ ñëó÷à-
ÿõ òåêñòóðà ÿäðà ó îïûòíûõ ëè÷èíîê áûëà ñõîäíîé ñ òåê-
ñòóðîé êîíòðîëüíûõ êëåòîê, íî ðàñïðåäåëåíèå òàêèõ ÿäåð
íà äèàãðàììå ôàçîâîãî ïóòè (ÈÔ Í3-ð—ÎÔ Í3-ð) íå ñî-
îòâåòñòâîâàëî ôàçå ìèòîçà, îæèäàåìîé ïî ðàñïðåäåëå-
íèþ ÿäåð êîíòðîëüíîé ëèíèè. Òàê, ÿäðà, êîòîðûå â êîíò-
ðîëå ïî òèïó òåêñòóðû õàðàêòåðíû òîëüêî äëÿ êëåòîê íà
âûõîäå èç ìèòîçà, â èìàãèíàëüíûõ äèñêàõ îïûòíûõ ëè÷è-
íîê áûëè ðàçáðîñàíû ïî âñåìó «îáëàêó» ÿäåð (ðèñ. 2).

Íåñîîòâåòñòâèå ìåæäó äâèæåíèåì êëåòîê ïî ìèòîçó è
òåêñòóðîé ÿäðà äàåò îñíîâàíèå ïîëàãàòü, ÷òî â êëåòêàõ
ëè÷èíîê îïûòíûõ ëèíèé 1096-Gal4; UAS-RNAi-dlg è
UAS-RNAi-dlg íàðóøåíà ñîãëàñîâàííîñòü ìåæäó ïðîöåñ-
ñàìè, îïðåäåëÿþùèìè äâèæåíèå êëåòîê ïî ìèòîçó, è ïðî-
öåññàìè, êîíòðîëèðóþùèìè êîìïàêòèçàöèþ õðîìàòèíà.

Äàëåå ìû ñîïîñòàâèëè óñðåäíåííóþ (ñèìâîëè÷å-
ñêóþ) òåêñòóðó ÿäåð âñåõ äèïëîèäíûõ êëåòîê â ôàçàõ
áèõðîìàòèäíûõ õðîìîñîì ìèòîçà â êîíòðîëüíîé ëèíèè ñ
òàêîâîé êëåòîê ëè÷èíîê îïûòíîé ëèíèè 1096-Gal4;
UAS-RNAi-dlg. Îêàçàëîñü, ÷òî ñèìâîëè÷åñêàÿ òåêñòóðà
ÿäðà äèïëîèäíûõ êëåòîê ëèíèè 1096-Gal4; UAS-RNAi-dlg
â ôàçàõ áèõðîìàòèäíûõ õðîìîñîì ìèòîçà îòëè÷àåòñÿ îò
òàêîâîé êëåòîê êîíòðîëüíîé ëèíèè (ðèñ. 3), ÷òî ñâèäåòå-
ëüñòâóåò î íàðóøåíèè ñîáûòèé íå òîëüêî íà âûõîäå èç
ìèòîçà, êàê îòìå÷àëîñü âûøå, íî è íà âõîäå â ìèòîç.

Òåòðàïëîèäíûå (äâóÿäåðíûå) êëåòêè â ôàçàõ áèõðî-
ìàòèäíûõ õðîìîñîì. Âûøå îòìå÷àëîñü, ÷òî â äâóÿäåð-
íûõ êëåòêàõ èìàãèíàëüíûõ äèñêîâ ëè÷èíîê îáåèõ îïûò-
íûõ ëèíèé ÿäðà, êàê ïðàâèëî, òåñíî êîíòàêòèðóþò ìåæäó
ñîáîé, òàê ÷òî ïðè êîíôîêàëüíîé ìèêðîñêîïèè îíè áûëè
ó÷òåíû íàìè, êàê îäèí òåòðàïëîèäíûé íàáîð õðîìîñîì
(îäíî «ÿäðî»). Ïîä÷åðêíåì, ÷òî íà ñòàäèÿõ áèõðîìàòèä-
íûõ õðîìîñîì òàêèå «ÿäðà» ñîäåðæàò îêòàïëîèäíîå êî-
ëè÷åñòâî ÄÍÊ. ÈÔ è ÎÔ ñèãíàëà â òåòðàïëîèäíîì íàáî-
ðå âûøå, ÷åì â äèïëîèäíîì. Íà äèàãðàììå «ÈÔ
Í3-ð—ÔÎ Í3-ð» ðàñïðåäåëåíèå «ÿäåð» ñ òåòðàïëîèäíûì
íàáîðîì õðîìîñîì íå ñîâïàäàåò ñ ðàñïðåäåëåíèåì ÿäåð
äèïëîèäíûõ êëåòîê êîíòðîëÿ (ðèñ. 4). Óñëîâíî äîïóñòèâ,
÷òî îáà ÿäðà äâóÿäåðíîé êëåòêè ïðîõîäÿò ìèòîç ñèíõðîí-
íî (â äåéñòâèòåëüíîñòè íå ñòðîãî ñèíõðîííî), ìû ýêñò-
ðàïîëèðîâàëè äàííûå òåòðàïëîèäíîãî «ÿäðà»: 1) íà äâà
âèðòóàëüíûõ äèïëîèäíûõ ÿäðà ïóòåì óìåíüøåíèÿ â
2 ðàçà óðîâíÿ è îáúåìà ñèãíàëà ãèñòîíà H3-ð â êëåòêàõ ñ
áèõðîìàòèäíûìè õðîìîñîìàìè è 2) íà 4 âèðòóàëüíûõ
ÿäðà â êëåòêàõ íà ñòàäèè àíàôàçû. Âèðòóàëüíûå ÿäðà ðàñ-
ïîëîæèëèñü â «îáëàêå» ðåàëüíûõ ÿäåð äèïëîèäíûõ êëå-
òîê êîíòðîëÿ (ðèñ. 4). Ýòîò ðåçóëüòàò ïîçâîëÿåò íàì ñäå-
ëàòü âûâîä î òîì, ÷òî â äâóÿäåðíîé òåòðàïëîèäíîé êëåòêå
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Ðèñ. 2. «Ôàçîâàÿ òðàåêòîðèÿ» â ìèòîçå äèïëîèäíûõ êëåòîê, îïðåäåëåííàÿ ïî äèàãðàììå ÈÔ—ÎÔ H3-p-ãèñòîíà è òåêñòóðå ÿäðà
äëÿ êîíòðîëüíîé ëèíèè Hikone AW è îïûòíîé ëèíèè UAS-RNAi-dlg ñ äðàéâåðîì 1096-Gal4 (à) è äëÿ ëèíèè Hikone AW è îïûòíîé

ëèíèè UAS-RNAi-dlg áåç äðàéâåðà (á).

Ïî îñè àáñöèññ — ÈÔ H3-p, îòí. åä.; ïî îñè îðäèíàò — ÔÎ H3-p, îòí. åä. Â êîíòðîëå: êÏÌ — ïðîôàçà, ïðîìåòàôàçà, ìåòàôàçà ðàííÿÿ è ñðåäíÿÿ, êÌ —
ìåòàôàçà ïîçäíÿÿ, êÀ0 — íà÷àëî àíàôàçû, êÀ1 — àíàôàçà 1, êÀ2 — àíàôàçà 2, êÀ3 — àíàôàçà 3; â îïûòå: îÌ — ìåòàôàçà ïîçäíÿÿ, îÀ0 — íà÷àëî àíà-
ôàçû, îÊ — êëåòêè ñ òåêñòóðîé ÿäðà òèïà Ê-ìèòîçà èëè êàêîãî-ëèáî äðóãîãî òèïà, íåõàðàêòåðíîãî äëÿ êîíòðîëÿ, îÀ1 — àíàôàçà 1. Çäåñü è äàëåå çà
åäèíèöó ïðèíÿòà ñðåäíÿÿ âåëè÷èíà ÈÔ ñèãíàëà, îïðåäåëåííàÿ â êëåòêàõ ñ òåòðàïëîèäíûì íàáîðîì ÄÍÊ (ôàçû áèõðîìàòèäíûõ õðîìîñîì äèïëîèä-

íûõ êëåòîê).



ïóòü êàæäîãî èç äâóõ ÿäåð â ìèòîçå ñóùåñòâåííî íå îòëè-
÷àåòñÿ îò òàêîâîãî ÿäåð îäíîÿäåðíûõ äèïëîèäíûõ êëåòîê
êîíòðîëÿ. Íî â îòëè÷èå îò êîíòðîëÿ ñðåäè äâóÿäåðíûõ
êëåòîê îïûòíûõ ëèíèé, òàê æå êàê è ñðåäè ðàññìîòðåí-
íûõ âûøå îäíîÿäåðíûõ, íå âûÿâëåíî ÿäåð ñ òåêñòóðîé,
õàðàêòåðíîé äëÿ ðàííèõ ôàç ìèòîçà. ßäðà äâóÿäåðíûõ
êëåòîê èìåþò ëèáî íåðåãóëÿðíóþ, íåõàðàêòåðíóþ äëÿ
êîíòðîëÿ òåêñòóðó, ëèáî òåêñòóðó, êîòîðàÿ â êîíòðîëå õà-
ðàêòåðíà äëÿ ÿäåð íà âûõîäå èç ìèòîçà (ïîçäíåé ìåòàôà-
çû, íà÷àëà àíàôàçû), íî â îòëè÷èå îò êîíòðîëÿ êëåòêè
îïûòíûõ ëèíèé ñ ïîäîáíîé òåêñòóðîé ÿäðà ðàçáðîñàíû
ïî âñåìó ôàçîâîìó ïóòè ìèòîçà (íå ïîêàçàíî).

Ñîâîêóïíîñòü ïîëó÷åííûõ äàííûõ ïîçâîëÿåò ñäåëàòü
ñëåäóþùèå âûâîäû. Âî-ïåðâûõ, è â îäíîÿäåðíûõ, è â
äâóÿäåðíûõ êëåòêàõ èìàãèíàëüíûõ äèñêîâ îïûòíûõ ëè-
íèé 1096-Gal4; UAS-RNAi-dlg è UAS-RNAi-dlg ñîáûòèÿ íà
âõîäå è âûõîäå èç ìèòîçà ðåàëèçóþòñÿ àíîìàëüíî, ÷òî
ïðÿìî èëè êîñâåííî ñâÿçàíî ñ ïîòåðåé áåëêà Dlg. Âî-âòî-
ðûõ, â êëåòêàõ îïûòíûõ ëèíèé íàðóøåíà ñîãëàñîâàí-
íîñòü ìåæäó ïðîöåññàìè, îïðåäåëÿþùèìè äâèæåíèå êëå-
òîê ïî ôàçàì ìèòîçà, è ïðîöåññàìè, êîíòðîëèðóþùèìè
ôîðìèðîâàíèå òåêñòóðû õðîìàòèíà.

Àíàôàçà. Ïîëÿðíîå ðàñõîæäåíèå õðîìîñîì â àíàôàçå
ÿâëÿåòñÿ âàæíåéøèì ñîáûòèåì ìèòîòè÷åñêîãî öèêëà, îò-
âåòñòâåííûì çà òî÷íóþ ïåðåäà÷ó ãåíåòè÷åñêîãî ìàòåðèà-
ëà äî÷åðíèì êëåòêàì. Ãåíåòè÷åñêàÿ íåñòàáèëüíîñòü, âû-
çâàííàÿ àíîìàëüíûì ðàñõîæäåíèåì õðîìîñîì â àíàôàçå,
íåðåäêî ñòàíîâèòñÿ ïðè÷èíîé çàáîëåâàíèé, â òîì ÷èñëå
ðàêà. Âûÿâëåíèå ïðîöåññîâ, ïðÿìî èëè êîñâåííî âëèÿþ-
ùèõ íà ðàñõîæäåíèå õðîìîñîì, — îäíà èç àêòóàëüíûõ çà-
äà÷ ñîâðåìåííûõ èññëåäîâàíèé â îáëàñòè êëåòî÷íîé áèî-
ëîãèè.

Ïðèíÿòî ðàçëè÷àòü â àíàôàçå äâå ñòàäèè — àíàôà-
çó À (ïîëÿðíîå ðàñõîæäåíèå õðîìîñîì) è àíàôàçó Á (ðàñ-
õîæäåíèå ïîëþñîâ). Íàøè èññëåäîâàíèÿ ìèòîçà â èìàãè-
íàëüíûõ äèñêàõ êîíòðîëüíîé ëèíèè Hikone AW ñ èñïîëü-
çîâàíèåì êîíôîêàëüíîé ìèêðîñêîïèè ïîçâîëèëè
ïðåäïîëîæèòü ñóùåñòâîâàíèå òðåõ ñòàäèé â àíàôàçå: àíà-
ôàçû 1, àíàôàçû 2 è àíàôàçû 3 (À1, À2 è À3 ñîîòâåòñò-
âåííî), ðàçëè÷àþùèõñÿ ìåæäó ñîáîé òåêñòóðîé ÿäðà (Le-
bedeva et al., 2011). Âî âðåìÿ àíàôàçû íà ïóòè âûõîäà
êëåòîê èç ìèòîçà ïî ìåðå ñíèæåíèÿ ñèãíàëà ãèñòîíà Í3-ð
òðè òèïà òåêñòóðû ïîñëåäîâàòåëüíî ñìåíÿþò äðóã äðóãà.
Â êëåòêàõ îáåèõ îïûòíûõ ëèíèé òàêèõ èçìåíåíèé â àíà-
ôàçå íå îáíàðóæåíî. Âî âñåõ ðåàëüíûõ è âèðòóàëüíûõ ÿä-
ðàõ, ó÷òåííûõ â àíàôàçå, çà íåáîëüøèì èñêëþ÷åíèåì
ñëó÷àåâ íåðåãóëÿðíîé òåêñòóðû, îïðåäåëÿåòñÿ îäèí è òîò
æå òèï òåêñòóðû — À1. Ñëåäóåò îòìåòèòü õîòÿ è íå ïîë-
íîå, íî äîñòàòî÷íî âûðàæåííîå ñõîäñòâî ìåæäó òåêñòó-
ðàìè ÿäåð â íà÷àëå àíàôàçû è â À1 è ñóùåñòâåííîå îòëè-
÷èå èõ îò òåêñòóðû ÿäåð â ïðåäøåñòâóþùèõ (ðèñ. 3) è ïî-
ñëåäóþùèõ (Lebedeva et al., 2011) ôàçàõ ìèòîçà. Ýòîò
ñïåöèôè÷åñêèé òèï òåêñòóðû ôîðìèðóåòñÿ â íà÷àëå àíà-
ôàçû è õàðàêòåðèçóåòñÿ îòíîñèòåëüíî íèçêîé äîëåé ïèê-
ñåëåé ñî ñëàáûì ñèãíàëîì DAPI. Â ðàìêàõ ïðèíÿòîãî
íàìè ïðåäïîëîæåíèÿ îá îáóñëîâëåííîñòè òåêñòóðû ÿäðà
ñïåöèôè÷åñêèì ñîáûòèåì ôàçû ìèòîçà, ýòî ìîæåò îçíà-
÷àòü, ÷òî òèï òåêñòóðû îáóñëîâëåí òåìè ïðîöåññàìè, êî-
òîðûå ó÷àñòâóþò â ðåàëèçàöèè ñïåöèôè÷åñêîãî ñîáûòèÿ
íà÷àëà àíàôàçû. Íàèáîëåå âåðîÿòíûì ñïåöèôè÷åñêèì ñî-
áûòèåì íà÷àëà àíàôàçû, êîòîðîå ìîãëî áû ïðîÿâèòüñÿ ÷å-
ðåç ñïåöèôè÷åñêóþ òåêñòóðó ÿäðà, ìîæåò îêàçàòüñÿ ðåëî-
êàëèçàöèÿ õðîìîñîìíûõ ïàññàæèðîâ (áåëêîâ INCENP) è
êèíàçû Aurora B íà ïëþñ-êîíöû àíòèïàðàëëåëüíûõ ìèê-
ðîòðóáî÷åê, èñõîäÿùèõ èç ïîëþñîâ âåðåòåíà (Wang,

2001). Ýòè ïðîöåññû ïðîäîëæàþòñÿ â À1 è ñîîòâåòñòâåí-
íî îïðåäåëÿþò òåêñòóðó ÿäðà â íà÷àëå ðàñõîæäåíèÿ õðî-
ìàòèä ê ïîëþñàì. Âìåñòå ñ òåì, åñëè íå èãíîðèðîâàòü
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Ðèñ. 3. Ôàçîñïåöèôè÷åñêèå ãèñòîãðàììû (òåêñòóðû) ÿäåð â äå-
ëÿùèõñÿ êëåòêàõ èìàãèíàëüíûõ äèñêîâ êîíòðîëüíîé ëèíèè Hi-
kone AW (ñëåâà) è îïûòíîé ëèíèè 1096-Gal4; UAS-RNAi-dlg

(ñïðàâà).

Ïî ãîðèçîíòàëè — óðîâåíü ñèãíàëà ôëóîðåñöåíöèè; ïî âåðòèêàëè —
êîëè÷åñòâî êëåòîê. Ì — ïîçäíÿÿ ìåòàôàçà, À0 — íà÷àëî àíàôàçû, À1 —
àíàôàçà 1, S — óñðåäíåííàÿ òåêñòóðà ÿäåð âñåõ äèïëîèäíûõ êëåòîê â ôà-
çàõ áèõðîìàòèäíûõ õðîìîñîì ìèòîçà, Ê — òèï òåêñòóðû â êëåòêàõ Hiko-
ne AW, îáðàáîòàííûõ êîëõèöèíîì, è â êëåòêàõ îïûòíîé ëèíèè, íå ïîä-

âåðãàâøèõñÿ âîçäåéñòâèþ êîëõèöèíà.



ðàçëè÷èÿ ìåæäó òåêñòóðàìè ÿäåð íà÷àëà àíàôàçû è À1, òî
ñëåäóåò äîïóñòèòü àêòèâàöèþ íåêèõ äðóãèõ ïðîöåññîâ,
êîòîðûå òîæå îêàçûâàþò âëèÿíèå íà ôîðìèðîâàíèå òåê-
ñòóðû òèïà À1 è íå ïðîÿâëÿþòñÿ â íà÷àëå àíàôàçû.

Â îáåèõ îïûòíûõ ëèíèÿõ íå îáíàðóæåíî ÿäåð ñ òåê-
ñòóðàìè À2 è À3, õàðàêòåðíûìè äëÿ êîíòðîëÿ íà âûõîäå
èç àíàôàçû, õîòÿ ó÷òåííûå íàìè êëåòêè â ýòèõ ñëó÷àÿõ
ïðîõîäèëè âåñü ïóòü äî êîíöà ìèòîçà, îïðåäåëÿåìûé ïî
ñíèæåíèþ ñèãíàëà ãèñòîíà Í3-ð (ðèñ. 2). Î÷åâèäíî, â À2
è À3 ðåàëèçóþòñÿ êàêèå-òî íîâûå ñîáûòèÿ, ñïåöèôè÷íûå
äëÿ ýòèõ ñòàäèé. Îíè îïðåäåëÿþò òåêñòóðó ÿäðà â ýòèõ
ñòàäèÿõ àíàôàçû è îêàçûâàþòñÿ ïîäàâëåííûìè â êëåòêàõ
ëèíèé 1096-Gal4; UAS-RNAi-dlg è UAS-RNAi-dlg. Ñïåêó-
ëÿòèâíî èõ ìîæíî ñâÿçàòü ñ çàâåðøàþùåé ôàçîé ïîäãî-
òîâêè ñîáûòèé öèòîêèíåçà. Âî ìíîãèõ ñèñòåìàõ äëÿ
óñïåøíîãî öèòîêèíåçà íåîáõîäèìî âûñòðàèâàíèå àíòè-
ïàðàëëåëüíûõ ìèêðîòðóáî÷åê âî âðåìÿ àíàôàçû (ñì. îá-
çîð: Gatti et al., 2000). Â êîíöå ìèòîçà ìèêðîòðóáî÷êè è
àññîöèèðîâàííûå ñ íèìè áåëêè îïðåäåëÿþò ìåñòî áîðîç-
äû äðîáëåíèÿ è ó÷àñòâóþò â åå ôîðìèðîâàíèè (D’ Avino
et al., 2005). Ñîâîêóïíîñòü ëèòåðàòóðíûõ äàííûõ î âàæ-
íîé ðîëè çàâåðøàþùåé ôàçû ìèòîçà â óñïåøíîì öèòîêè-
íåçå è ïðèâåäåííûõ âûøå íàøèõ äàííûõ íàâîäÿò íà
ìûñëü î òîì, ÷òî âîçíèêíîâåíèå äâóÿäåðíûõ êëåòîê â
èìàãèíàëüíûõ äèñêàõ ëè÷èíîê ëèíèé 1096-Gal4;
UAS-RNAi-dlg è UAS-RNAi-dlg îáóñëîâëåíî â çíà÷èòåëü-
íîé ñòåïåíè àíîìàëèÿìè â ðåàëèçàöèè ñîáûòèé À2 è À3.

È í à ê ò è â à ö è ÿ « ì è ê ð î ò ð ó á î ÷ ê î â î ã î ï ó ò è »
ï î ë ÿ ð è ç à ö è è ê ë å ò î ÷ í î ã î ê î ð ò å ê ñ à ê à ê â î ç -
ì î æ í à ÿ ï ð è ÷ è í à ï à ò î ë î ã è ÷ å ñ ê î ã î ì è ò î ç à.
Â êà÷åñòâå îäíîé èç ýêñïåðèìåíòàëüíûõ ìîäåëåé ïàòîëî-
ãè÷åñêîãî ìèòîçà ìû èñïîëüçîâàëè Ê-ìèòîç ïðè îáðàáîò-
êå êëåòîê êîíòðîëüíîé ëèíèè Hikone AW êîëõèöèíîì. Ïî
òèïó òåêñòóðû ÿäðà, ïî îòñóòñòâèþ êëåòîê ñ òåêñòóðîé
ÿäðà, õàðàêòåðíîé äëÿ ðàííèõ ôàç ìèòîçà (ò. å. äëÿ ïðîôà-
çû, ïðîìåòàôàçû è ðàííåé ìåòàôàçû), Ê-ìèòîç ñóùåñò-
âåííî îòëè÷àåòñÿ îò ìèòîçà èíòàêòíîé êîíòðîëüíîé ëè-
íèè (Lebedeva et al., 2011). Âàæíî, ÷òî ïî ýòèì ïðèçíàêàì
íàáëþäàåòñÿ ñõîäñòâî ìåæäó Ê-ìèòîçîì è ìèòîçîì â
îïûòíûõ êëåòî÷íûõ ëèíèÿõ 1096-Gal4; UAS-RNAi-dlg è
UAS-RNAi-dlg (ðèñ. 2, 3). Ñõîäñòâî â ïðîÿâëåíèè àíîìà-
ëèé ïîçâîëÿåò ïðåäïîëîæèòü âîçìîæíîå ñõîäñòâî â ìåõà-
íèçìàõ èõ ðåàëèçàöèè. Èçâåñòíî, ÷òî ïàòîëîãèÿ Ê-ìèòîçà
îáóñëîâëåíà íàðóøåíèåì ôóíêöèè ìèêðîòðóáî÷åê. Âîç-

ìîæíîñòü òîãî, ÷òî àíîìàëèè ìèòîçà â èìàãèíàëüíûõ äè-
ñêàõ ëè÷èíîê îïûòíûõ ëèíèé îáúÿñíÿþòñÿ äåôåêòàìè
ìèêðîòðóáî÷êîâîãî öèòîñêåëåòà, âûçâàííûìè èíàêòèâè-
ðóþùåé êîíñòðóêöèåé UAS-RNAi-dlg, ïðåäñòàâëÿåòñÿ âå-
ñüìà âåðîÿòíîé, ïîñêîëüêó ñõîäíûå àíîìàëèè ïðîÿâëÿ-
þòñÿ ó äðîçîôèëû ïðè äåëåíèè íåéðîáëàñòîâ, ìóòàíòíûõ
ïî ãåíó dlg (Siegrist, Doe, 2005, 2007). Áåëîê Dlg âõîäèò â
ñîñòàâ êîìïëåêñà Khc—73/Dlg, êîîðäèíèðóþùåãî êîðòè-
êàëüíóþ ïîëÿðíîñòü êëåòîê è ïîëÿðíîñòü îñè ìèòîòè÷å-
ñêîãî âåðåòåíà. Îðèåíòàöèÿ âåðåòåíà è åãî âçàèìîäåéñò-
âèå ñ êëåòî÷íûì êîðòåêñîì ðåãóëèðóþòñÿ äâóìÿ áåëêàìè
Pins è Gai. Â íåéðîáëàñòàõ äðîçîôèëû ýòî ïðîèñõîäèò ïî
ñëåäóþùåé ñõåìå (Siegrist, Doe, 2005, 2007). Áåëîê Dlg
ïðèâÿçûâàåò àñòðàëüíûå ìèêðîòðóáî÷êè ê ïðîòåèíàì
Pins/Gai. Àñòðàëüíûå ìèêðîòðóáî÷êè, êèíåçèí Khc-73 è
Dlg èíäóöèðóþò êîðòèêàëüíóþ ïîëÿðèçàöèþ Pins è Gai.
Êîðòèêàëüíûå áåëêè Pins, Gai è Dlg ðåãóëèðóþò îðèåíòà-
öèþ âåðåòåíà îòíîñèòåëüíî êîðòèêàëüíîé ïîëÿðíîñòè
êëåòîê. Ïîòåðÿ ëþáîãî áåëêà â êîìïëåêñå Khc—73/Dlg/
Pins/GaI íàðóøàåò îðèåíòàöèþ îñè âåðåòåíà è âçàèìî-
äåéñòâèå âåðåòåíà ñ êîðòåêñîì (Siegrist, Doe, 2005).

Ïîëÿðíîñòü êëåòî÷íîãî êîðòåêñà — íåîáõîäèìîå
óñëîâèå íîðìàëüíîãî ôóíêöèîíèðîâàíèÿ ìíîãèõ êëåòî÷-
íûõ òèïîâ (Gatti et al., 2000). Êëåòêè ðàçëè÷àþòñÿ ìåæäó
ñîáîé ïîëÿðíîñòüþ è áåëêàìè, ó÷àñòâóþùèìè â ïîëÿðè-
çàöèè. Â íåéðîáëàñòàõ ÷åðåç ïîëÿðèçàöèþ êîðòåêñà êîíò-
ðîëèðóåòñÿ àñèììåòðè÷íîå äåëåíèå. Â êëåòêàõ èìàãè-
íàëüíûõ äèñêîâ îäíîé èç öåëåé ïîëÿðèçàöèè êîðòåêñà ÿâ-
ëÿåòñÿ íåñëó÷àéíàÿ îðèåíòàöèÿ àíàôàçíîãî âåðåòåíà.
Ïîëó÷åííûå íàìè äàííûå î ðîëè áåëêà Dlg â ðåàëèçàöèè
ñîáûòèé ìèòîçà è öèòîêèíåçà â èìàãèíàëüíûõ äèñêàõ
óêàçûâàþò íà òîò æå (èëè ñõîäíûé) ìèêðîòðóáî÷êîâûé
ïóòü ïîëÿðèçàöèè êîðòåêñà, êîòîðûé, ïî äàííûì ëèòåðà-
òóðû (Siegrist, Doe, 2005; Prehoda, 2009), îòâå÷àåò çà ïî-
ëÿðíîñòü êîðòåêñà â íåéðîáëàñòàõ.

Dlg ÿâëÿåòñÿ êëàññè÷åñêèì íåîïëàçè÷åñêèì îïóõîëå-
âûì ñóïðåññîðîì, ôóíêöèîíèðóþùèì â ìîçãå è èìàãè-
íàëüíûõ äèñêàõ äðîçîôèëû (Gateff, 1994). Ó÷àñòèå áåëêà
â ïðîöåññå àñèììåòðè÷íîãî äåëåíèÿ íåéðîáëàñòîâ (ñì.
âûøå) îáóñëîâèëî èíòåðåñ èññëåäîâàòåëåé ê èçó÷åíèþ
áåëêà â êîíòåêñòå èìåííî ýòîãî ïðîöåññà. Èñõîäÿ èç òîãî
÷òî áåëîê îïðåäåëåííî ôóíêöèîíèðóåò òàêæå è â èìàãè-
íàëüíûõ äèñêàõ, ìû èçó÷èëè ýôôåêò èíàêòèâèðóþùåé
êîíñòðóêöèè UAS-RNAi-dlg íà äåëåíèå êëåòêè â êðûëî-
âîì èìàãèíàëüíîì äèñêå. Íà îñíîâàíèè ïðîâåäåííîãî
àíàëèçà ìû ïîëàãàåì, ÷òî îäíè è òå æå êëåòî÷íûå ñòðóê-
òóðû ÿâëÿþòñÿ «ìèøåíÿìè» äåéñòâèÿ áåëêà äëÿ ìîçãà è
äëÿ èìàãèíàëüíûõ äèñêîâ.

Ðàáîòà âûïîëíåíà ïðè ôèíàíñîâîé ïîääåðæêå Ðîñ-
ñèéñêîãî ôîíäà ôóíäàìåíòàëüíûõ èññëåäîâàíèé (ïðî-
åêò 11-04-00256-à).
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DROSOPHILA MELANOGASTER IMAGINAL DISCS MITOTIC ANOMALIES INDUCED

BY TUMOR-SUPRESSOR Dlg SILENCING CONSTRUCTION
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Mitosis, cytokinesis and nuclear texture of wing imaginal discs cells silenced by UAS-RNAi-dlg construct
induced by 1096-Ga14 driver were studied. The silencing construct contains coding region of dlg gene and the
complementary region. Further, this RNA hairpin (Dietzl et al., 2007) is processed by endogenous protein Dicer
and the resulting RNA fragments silence mRNA dlg. Tumor suppressor gene dlg is encoding for 21 transcripts.
The construct UAS-RNAi-dlg inactivates 14 transcripts — RE, RH, RQ, RS, RG, RD, RL, RB, RK, RR, RT,
RN, RA, RP — and does not silenced the other 7 (RO, RF, RI, RU, RJ, RC, RM). This permits to study functi-
ons of proteins containg guanilate-kinase domain IPR008145 at C-end of the protein. The most important con-
sequences of the silencing are abnormal mitotic exit and the formation of binuclear cells. Quantitative fluores-
cence measurements of anti-H3-p histone and DAPI signals showed phase-specific changes in nuclear texture.
The inactivation of cellular cortex polarization is the most likely target of dlg inactivation in mitosis.

K e y w o r d s: Dlg, UAS-RNAi-dlg, 1086-Gal4 driver, confocal microcopy, mitosis, nuclear texture.
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