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Ñîëîêàëèçàöèÿ ÿäðûøåê â ÿäðàõ êëåòîê ëèíèè HeLa

Íà êëåòêàõ ëèíèè M-HeLa èçó÷àëè îñîáåííîñòè âçàèìîðàñïîëîæåíèÿ ÿäðûøåê ïî îòíîøåíèþ äðóã
ê äðóãó è ê ÿäðó êëåòêè. Äëÿ ýòîãî áûëè èñïîëüçîâàíû ïðåäëîæåííûå íàìè ñëåäóþùèå ìîðôîìåòðè÷å-
ñêèå ïàðàìåòðû: äëÿ äâóÿäðûøêîâûõ êëåòîê — îòíîøåíèå âåëè÷èíû äëèííîé îñè ÿäðà ê âåëè÷èíå îò-
ðåçêà ìåæäó öåíòðàìè ÿäðûøåê è âåëè÷èíà óãëà ìåæäó îòðåçêîì, ñîåäèíÿþùèì öåíòðû ÿäðûøåê, è
ïðîäîëüíîé îñüþ ÿäðà êëåòêè; äëÿ òðåõúÿäðûøêîâûõ êëåòîê — ñîîòíîøåíèå ïåðèìåòðîâ ÿäðà è òðå-
óãîëüíèêà, âåðøèíû êîòîðîãî íàõîäÿòñÿ â öåíòðå ÿäðûøåê. Ïîêàçàíî, ÷òî äëÿ êàæäîé êëåòêè çíà÷åíèÿ
ýòèõ ïàðàìåòðîâ èíäèâèäóàëüíû, íî èõ âåëè÷èíû äëÿ äàííîé êëåòêè âî âðåìåíè îñòàþòñÿ ïîñòîÿííû-
ìè, íåñìîòðÿ íà òî ÷òî ôîðìà êëåòîê ïðè ýòîì èçìåíÿåòñÿ. Íà îñíîâàíèè ïîëó÷åííûõ äàííûõ ñäåëàí
âûâîä î òîì, ÷òî, ñ îäíîé ñòîðîíû, ñîëîêàëèçàöèÿ ÿäðûøåê â êëåòêàõ HeLa èíäèâèäóàëüíà äëÿ êàæäîé
äàííîé êëåòêè, à ñ äðóãîé — ðàñïîëîæåíèå ÿäðûøåê ïî îòíîøåíèþ ê ÿäðó íå èçìåíÿåòñÿ âî âðåìÿ èí-
òåðôàçû. Ïðè ýòîì ñ óâåëè÷åíèåì ÿäðà ïðîïîðöèîíàëüíî óâåëè÷èâàþòñÿ ðàññòîÿíèÿ ìåæäó ÿäðûøêàìè.

Ê ë þ ÷ å â û å ñ ë î â à: ÿäðûøêî, îñü ÿäðà, èíòåðôàçà, ìîðôîìåòðèÿ êëåòêè.

Äëÿ òåñòèðîâàíèÿ êëåòî÷íûõ ïîïóëÿöèé ïðè èçó÷å-
íèè áèîëîãèè êëåòîê â êóëüòóðå î÷åíü âàæíî èìåòü ïàðà-
ìåòðû, íàèáîëåå òî÷íî îòðàæàþùèå îáû÷íîå (íîðìàëü-
íîå) ñîñòîÿíèå æèâûõ èíòàêòíûõ êëåòîê. Êëàññè÷å-
ñêèì ïàðàìåòðîì, õàðàêòåðèçóþùèì èíäèâèäóàëüíîñòü
ðàçëè÷íûõ òèïîâ êëåòîê, ìîæåò áûòü, íàïðèìåð, ÿäåð-
íî-öèòîïëàçìàòè÷åñêîå îòíîøåíèå. Åãî èñïîëüçóþò êàê
òåñò, îòðàæàþùèé ñïåöèôèêó ðàçëè÷íûõ òêàíåé ìíî-
ãîêëåòî÷íîãî îðãàíèçìà, êëåòêè êîòîðûõ, êàê ïðàâèëî,
ìîðôîëîãè÷åñêè îäíîðîäíû. Îäíàêî äëÿ êëåòîê ïîñòî-
ÿííûõ ëèíèé èç-çà èõ ãåòåðîãåííîñòè ëó÷øå èñïîëüçî-
âàòü äðóãèå ïàðàìåòðû, ñîõðàíÿÿ òîò æå ïðèíöèï (ñîîò-
íîøåíèÿ) è ó÷èòûâàÿ îñîáåííîñòè áèîëîãèè êëåòî÷íûõ
ëèíèé.

Êëåòêè â êóëüòóðå îáû÷íî ðàçîáùåíû, çà èñêëþ÷åíè-
åì ïîçäíèõ ôàç ðîñòà, ñâÿçàííûõ ñ ôîðìèðîâàíèåì ìîíî-
ñëîÿ. Ó òàêèõ êëåòîê (îñîáåííî ôèáðîáëàñòîïîäîáíûõ)
î÷åíü ñèëüíî âàðüèðóåò ôîðìà, ÷òî ïðèâîäèò ê íåñòà-
áèëüíîñòè ÿäåðíî-öèòîïëàçìàòè÷åñêîãî îòíîøåíèÿ âî
âðåìåíè äàæå äëÿ îòäåëüíî âçÿòîé êëåòêè. Äëÿ õàðàêòå-
ðèñòèêè êóëüòèâèðóåìûõ êëåòîê æåëàòåëüíî îòáèðàòü
áîëåå ñòàáèëüíûå ìîðôîëîãè÷åñêèå ïðèçíàêè, êîòîðûå ê
òîìó æå õîðîøî ïîääàþòñÿ ôîðìàëèçàöèè. Ê òàêèì
ñòðóêòóðàì êëåòêè, õàðàêòåðèçóþùèì åå ìîðôîôóíêöèî-
íàëüíûå îñîáåííîñòè, ìîæíî îòíåñòè ÿäðûøêè (Øòåéí
è äð., 1999; Áîëãîâà è äð., 2012). Îíè ñóùåñòâóþò âî âñåõ
êëåòêàõ è, êàê ïðàâèëî, ëåãêî èäåíòèôèöèðóþòñÿ â êëåò-
êàõ áîëüøèíñòâà ïîñòîÿííûõ ëèíèé. Èõ êîëè÷åñòâî äå-
òåðìèíèðîâàíî ÿäðûøêîâûìè îðãàíèçàòîðàìè ñîîòâåò-
ñòâóþùèõ õðîìîñîì (Sullivan et al., 2001; ×åíöîâ, 2004).
Ïîñêîëüêó êàðèîòèï êëåòîê ïîñòîÿííûõ ëèíèé èíäèâè-
äóàëåí, ÿäðûøêè òàêæå äîëæíû îòðàæàòü èíäèâèäóàëü-
íûå îñîáåííîñòè êëåòîê. ßäðûøêè ëåãêî òåñòèðîâàòü ïî

èõ êîëè÷åñòâó è ïëîùàäè (Kodiha et al., 2011). Îäíàêî
íåëüçÿ èñêëþ÷àòü, ÷òî äëÿ ìîðôîìåòðèè ÿäðûøåê ìîæíî
èñïîëüçîâàòü è äðóãèå èõ îñîáåííîñòè, â ÷àñòíîñòè îðè-
åíòàöèþ âíóòðè ÿäðà.

Öåëü íàñòîÿùåé ðàáîòû çàêëþ÷àëàñü â îïðåäåëåíèè
ñòåïåíè ïîñòîÿíñòâà âçàèìîðàñïîëîæåíèÿ ÿäðûøåê ïî
îòíîøåíèþ ê ÿäðó êëåòêè. Îáúåêòîì èññëåäîâàíèÿ áûëà
âûáðàíà ëèíèÿ HeLa, â êëåòêàõ êîòîðîé ÷èñëî ÿäðûøåê
îòíîñèòåëüíî íåâåëèêî, è îíè õîðîøî èäåíòèôèöèðóþò-
ñÿ â æèâûõ êëåòêàõ ïðè îáû÷íîé ñâåòîâîé ìèêðîñêîïèè
áåç èñïîëüçîâàíèÿ êàêèõ-ëèáî êðàñèòåëåé.

Ìàòåðèàë è ìåòîäèêà

Â ðàáîòå èñïîëüçîâàëè êëåòêè ïîñòîÿííîé ëèíèè
M-HeLa (ýïèòåëèîèäíàÿ êàðöèíîìà øåéêè ìàòêè ÷åëîâå-
êà, ñóáëèíèÿ HeLa), ïîëó÷åííûå èç Ðîññèéñêîé êîëëåê-
öèè êëåòî÷íûõ êóëüòóð ïîçâîíî÷íûõ Èíñòèòóòà öèòîëî-
ãèè ÐÀÍ (Ñàíêò-Ïåòåðáóðã). Êóëüòèâèðîâàëè êëåòêè â
ïëàñòèêîâûõ ÷àøêàõ Ïåòðè (35 ìì; Nunk, Äàíèÿ) íà ñðå-
äå ÄÌÅÌ (Gibco, ÑØÀ), â àòìîñôåðå ñ 5 % CO2 ïðè
37 °C. Â ïèòàòåëüíóþ ñðåäó äîáàâëÿëè 10 % ýìáðèîíàëü-
íîé ñûâîðîòêè êîðîâ (Gibco, ÑØÀ) è 40 ìêã/ìë ãåíòàìè-
öèíà. Êëåòêè ðàññåâàëè ñ ïëîòíîñòüþ (3—4)�103 êë./ñì2.

×åðåç 2 ñóò ïîñëå ïåðåñåâà ÷àøêó ñ êëåòêàìè ïîìå-
ùàëè íà ñòîëèê ìèêðîñêîïà AxioObserver.Z1 (Carl Zeiss
MicroImaging GmbH, Ãåðìàíèÿ), îáîðóäîâàííîãî óñòðîé-
ñòâàìè äëÿ äîëãîâðåìåííîãî ïðèæèçíåííîãî íàáëþäåíèÿ
çà êëåòêàìè (ïîääåðæàíèå òåìïåðàòóðû, âëàæíîñòè è
ÑÎ2). Öåéòðàôåðíóþ ñúåìêó ïðîâîäèëè â òå÷åíèå 1 ñóò.
Ñúåìêó ïðîâîäèëè â ïðîõîäÿùåì ñâåòå (áåç èñïîëü-
çîâàíèÿ äèôôåðåíöèàëüíîãî èíòåðôåðåíöèîííîãî êîíò-
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ðàñòà), èñïîëüçóÿ îáúåêòèâ Plan-Neofluar �20/0.4 è öèô-
ðîâóþ êàìåðó AxioCam HRm ñ ðàçðåøåíèåì
1388�1040 ïèêñåëåé. Ñúåìêó âåëè ñ 5-ìèíóòíûì èíòåð-
âàëîì ìåæäó êàäðàìè. Çàäàííûå óñëîâèÿ ýêñïåðèìåíòà
ïîääåðæèâàëè àâòîìàòè÷åñêè ïðîãðàììîé AxioVision
4.8.2 (Carl Zeiss MicroImaging GmbH, Ãåðìàíèÿ). Äëÿ êî-
ëè÷åñòâåííîãî àíàëèçà èñïîëüçîâàëè îòäåëüíûå èçîáðà-
æåíèÿ, çàïèñàííûå â ôîðìàòå «JPEG».

Ïîëó÷åííûå öèôðîâûå èçîáðàæåíèÿ êëåòîê àíàëèçè-
ðîâàëè ñ ïîìîùüþ ïðîãðàììû ImageJ 1.47j (Rasband,
W. S., ImageJ, U. S. National Institutes of Health, Bethesda,
Maryland, ÑØÀ, http:/imagej.nih.gov/ij/). Ïîñêîëüêó âñå
ýëåêòðîííûå èçîáðàæåíèÿ êëåòîê áûëè âûïîëíåíû ïðè
îäíèõ è òåõ æå óâåëè÷åíèè è ðàçðåøåíèè, ðåçóëüòàòû èç-
ìåðåíèÿ áûëè îñòàâëåíû â ïèêñåëÿõ. Â íàñòîÿùåé ðàáîòå
íàìè âïåðâûå ïðåäëîæåíî äëÿ ôîðìàëèçàöèè ìîðôîëîãè-
÷åñêèõ îñîáåííîñòåé êëåòîê èñïîëüçîâàòü òàêèå ïàðàìåò-
ðû, êàê ðàññòîÿíèå ìåæäó öåíòðàìè ÿäðûøåê (äëÿ êëåòîê
ñ 2 ÿäðûøêàìè), ïåðèìåòð òðåóãîëüíèêà, âåðøèíû êîòî-
ðîãî ðàñïîëîæåíû â öåíòðå ÿäðûøåê (äëÿ êëåòîê ñ 3 ÿä-
ðûøêàìè), è ïåðèìåòð ÿäðà è äëèíà åãî ïðîäîëüíîé îñè.
Ìàòåìàòè÷åñêóþ è ñòàòèñòè÷åñêóþ îáðàáîòêó äàííûõ
ïðîâîäèëè, èñïîëüçóÿ Excel 2010 (MS Corporation, ÑØÀ).

Ðåçóëüòàòû

Íàáëþäàÿ çà ìèãðàöèåé êëåòîê ëèíèè M-HeLa âî âðå-
ìÿ öåéòðàôåðíîé ñúåìêè, ìû îáðàòèëè âíèìàíèå íà òî,
÷òî ðàñïîëîæåíèå ÿäðûøåê îòíîñèòåëüíî ÿäðà ïðàêòè÷å-
ñêè íå ìåíÿåòñÿ, íåñìîòðÿ íà òî ÷òî ñàìî ÿäðî èçìåíÿåò
ñâîþ îðèåíòàöèþ ïðè âàðüèðîâàíèè ôîðìû êëåòîê. Äëÿ
ôîðìàëèçàöèè ýòîãî ôåíîìåíà èñïîëüçîâàëè äâå ìîäåëè.
Â ïåðâîé àíàëèçèðîâàëè òîëüêî òå êëåòêè, â ÿäðàõ êîòî-
ðûõ áûëî ïî 2 ÿäðûøêà, à âî âòîðîé — ïî 3. Ýòè ìîäåëè
ìîæíî ñ÷èòàòü àäåêâàòíûìè äëÿ ïîïóëÿöèè âñåõ êëåòîê
HeLa, ïîñêîëüêó áîëüøèíñòâî èç íèõ èìååò ïî 2—3 ÿä-
ðûøêà íà êëåòêó.

Àíàëèç äâóÿäðûøêîâûõ êëåòîê ïðîâîäèëè ñëåäóþ-
ùèì îáðàçîì. Íà öèôðîâûõ èçîáðàæåíèÿõ âðó÷íóþ ïðî-
âîäèëè îòðåçîê ìåæäó öåíòðàìè ÿäðûøåê äàííîé êëåòêè.
Èçìåðÿëè åãî âåëè÷èíó è óãîë íàêëîíà ïî îòíîøåíèþ ê

îñè X ïîëÿ çðåíèÿ (óãîë g). Îäíîâðåìåííî äëÿ ýòîé æå
êëåòêè (òàêæå âðó÷íóþ) ïðîâîäèëè îòðåçîê ïî äëèííîé
îñè ÿäðà (åñëè ïðåäñòàâëÿòü ôîðìó ÿäðà â âèäå ýëëèïñà) è
òàêæå ôèêñèðîâàëè óãîë åå íàêëîíà ïî îòíîøåíèþ ê îñè
X ïîëÿ çðåíèÿ (óãîë b). Èçìåðåíèå óãëà b ïðîãðàììà Ima-
geJ äåëàåò àâòîìàòè÷åñêè. Äàëåå íåòðóäíî âû÷èñëèòü
óãîë ìåæäó îñüþ ÿäðà è îòðåçêîì, ñîåäèíÿþùèì öåíòðû
ÿäðûøåê (óãîë a). Ñêàçàííîå äåìîíñòðèðóåò ñõåìà, ïðåä-
ñòàâëåííàÿ íà ðèñ. 1. Â åå âåðõíåì ëåâîì óãëó ïðåäñòàâ-
ëåí ôðàãìåíò èçîáðàæåíèÿ êëåòîê HeLa, ÿäðà è ÿäðûøêè
êîòîðûõ ïðåäñòàâëåíû íà ñõåìå.

Äëÿ àíàëèçà â ñëó÷àéíîì ïîðÿäêå áûëè îòîáðàíû
5 êëåòîê ñ õîðîøî èäåíòèôèöèðóåìûìè 2 ÿäðûøêàìè.
Ýòè êëåòêè íå äåëèëèñü â òå÷åíèå 0.5 ñóò, ÷òî ïîçâîëèëî
óäëèíèòü âðåìÿ íàáëþäåíèÿ. Íà ðèñ. 2 ïðåäñòàâëåíû ðå-
çóëüòàòû èçìåðåíèÿ äëèííîé îñè ÿäðà è ðàññòîÿíèÿ ìåæäó
öåíòðàìè ÿäðûøåê ýòèõ êëåòîê. Äëÿ èçìåðåíèÿ èñïîëü-
çîâàëè ïî 160 èçîáðàæåíèé êàæäîé êëåòêè. Ïðåäñòàâëå-
íû ñðåäíèå âåëè÷èíû ñ ñîîòâåòñòâóþùèìè îøèáêàìè.
Ñëåäóåò îáðàòèòü âíèìàíèå, ÷òî äëÿ óêðóïíåíèÿ ìàñø-
òàáà èçìåíåíû íóëåâûå òî÷êè îñåé îðäèíàò, ÷òîáû íà-
ãëÿäíåå ïðîäåìîíñòðèðîâàòü äîñòîâåðíîñòü ðàçëè÷èÿ
(P < 0.01) ìåæäó êëåòêàìè ïî äàííûì ïàðàìåòðàì. Êëåò-
êè íà ðèñ. 2, à ðàíæèðîâàíû ïî âîçðàñòàíèþ äëèííîé îñè
èõ ÿäåð. Ïðè ñðàâíåíèè ýòèõ äàííûõ ñ äàííûìè íà ðèñ. 2,
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Ðèñ. 1. Ñõåìà, èëëþñòðèðóþùàÿ îïðåäåëåíèå óãëîâ a (1), b (2)
è g (3).

Îáúÿñíåíèå ñì. â òåêñòå.

Ðèñ. 2. Äëèíà ïðîäîëüíîé îñè ÿäðà (à) è ðàññòîÿíèÿ ìåæäó
öåíòðàìè ÿäðûøåê (á).

Öèôðû ïîä ãîðèçîíòàëüíîé îñüþ — íîìåðà äâóÿäðûøêîâûõ êëåòîê.
Ïðåäñòàâëåíû ñðåäíèå çíà÷åíèÿ è èõ îøèáêè (âåðòèêàëüíûå îòðåçêè).

Îáúÿñíåíèå ñì. â òåêñòå.



á ìîæíî âèäåòü, ÷òî â ýòîì ðÿäó íåò ñîîòâåòñòâóþùåãî
(ñèíõðîííîãî) óâåëè÷åíèÿ ðàññòîÿíèÿ ìåæäó ÿäðûøêà-
ìè. Ýòî îçíà÷àåò, ÷òî ýòè ïàðàìåòðû íå çàâèñÿò äðóã îò
äðóãà è èíäèâèäóàëüíû äëÿ êàæäîé êëåòêè.

Äàëåå áûë ïðîâåäåí àíàëèç ýòèõ æå êëåòîê ñ èçìåíå-
íèåì ôîðìû ïðåçåíòàöèè. Íà ðèñ. 3 ïðåäñòàâëåíà äèíà-
ìèêà èçìåíåíèÿ òåõ æå ïàðàìåòðîâ â òå÷åíèå 0.5 ñóò.
Êàæäàÿ âðåìåíí*àÿ òî÷êà — ýòî ñðåäíåå çíà÷åíèå äàííîãî
ïàðàìåòðà 5 êëåòîê ïðè èñïîëüçîâàíèè 10 ïîñëåäîâàòåëü-
íûõ èçîáðàæåíèé ñ èíòåðâàëîì â 5 ìèí (ò. å. ñðåäíåå çíà-
÷åíèå ïî 50 èçîáðàæåíèÿì). Âèäíî, ÷òî è ðàññòîÿíèÿ
ìåæäó öåíòðàìè ÿäðûøåê, è äëèííûå îñè ñîîòâåòñòâóþ-
ùèõ ÿäåð âî âðåìåíè óâåëè÷èâàþòñÿ ëèíåéíî. Êîýôôè-
öèåíòû êîððåëÿöèè â îáîèõ ñëó÷àÿõ î÷åíü âûñîêè — 0.97
äëÿ êàæäîãî ñëó÷àÿ, ÷òî ñâèäåòåëüñòâóåò î õîðîøåì ñîîò-
âåòñòâèè ðàñ÷åòíûõ çíà÷åíèé îïûòíûì.

Ïðåäñòàâëåííûå íà ðèñ. 3 àáñîëþòíûå âåëè÷èíû çà-
òðóäíÿþò îöåíêó ñâÿçè ìåæäó îáîèìè ïàðàìåòðàìè, êîí-
ñòàòèðóÿ ëèøü èõ íåçàâèñèìûé ðîñò âî âðåìåíè. Äëÿ âû-
ÿâëåíèÿ êîððåëÿöèè ìåæäó íèìè áûëè èñïîëüçîâàíû îò-
íîñèòåëüíûå âåëè÷èíû. Èõ âû÷èñëÿëè ñëåäóþùèì
îáðàçîì. Ñíà÷àëà ðàññ÷èòûâàëè ñðåäíèå çíà÷åíèÿ ïî
êàæäîìó ïàðàìåòðó äëÿ âñåé âûáîðêè. Çàòåì äëÿ êàæäîé
âðåìåíí*îé òî÷êè âû÷èñëÿëè îòêëîíåíèå îò ñðåäíåãî (âçÿ-
òîãî çà 100 %) ñîîòâåòñòâóþùåé âûáîðêè è âûðàæàëè åãî
â ïðîöåíòàõ. Ñðàâíåíèå ýòèõ îòêëîíåíèé äåìîíñòðèðóåò
ðèñ. 4. Òåîðåòè÷åñêè ñâÿçü ìåæäó îáîèìè ïàðàìåòðàìè â
äàííîì ñëó÷àå îïèñûâàåòñÿ ëèíåéíûì óðàâíåíèåì
y = 0.91x ñ êîýôôèöèåíòîì êîððåëÿöèè 0.99. Òî, ÷òî ïðÿ-
ìàÿ ïðîõîäèò ÷åðåç òî÷êó ïåðåñå÷åíèÿ îñåé, î÷åâèäíî,
ïîñêîëüêó ïðè âû÷èñëåíèÿõ ñðåäíèå çíà÷åíèÿ îáîèõ ïà-
ðàìåòðîâ áûëè âçÿòû çà 100 %. Âàæíî, ÷òî â óðàâíåíèè
êîýôôèöèåíò 0.91 ïðè x î÷åíü áëèçîê ê 1. Ýòî îçíà÷àåò,
÷òî ðàññòîÿíèå ìåæäó öåíòðàìè ÿäðûøåê óâåëè÷èâàåòñÿ
âî âðåìåíè ôàêòè÷åñêè íà îäíó è òó æå îòíîñèòåëüíóþ
âåëè÷èíó, ÷òî è ðàçìåð äëèííîé îñè ÿäðà. Ýòî îçíà÷àåò,
÷òî îáà ïàðàìåòðà âî âðåìåíè ïðîÿâëÿþòñÿ êàê ñâÿçàííàÿ
ïàðà.

Àíàëèçèðóÿ ñâÿçü ìåæäó ïðîäîëüíîé îñüþ ÿäðà è îò-
ðåçêîì, ñîåäèíÿþùèì öåíòðû ÿäðûøåê, ìîæíî ñäåëàòü
ïðîñòîå âû÷èñëåíèå. Äëÿ êàæäîé âðåìåíí*îé òî÷êè ïîëó-
÷àëè ÷àñòíîå îò äåëåíèÿ âåëè÷èíû ïåðâîãî ïàðàìåòðà íà
âåëè÷èíó âòîðîãî. Ïîëó÷åííûå çíà÷åíèÿ óñðåäíÿëè.
Â ðåçóëüòàòå ïîëó÷èëè ñîîòíîøåíèå ýòèõ âåëè÷èí, ðàâ-
íîå 2.90 � 0.01. Ïðè ýòîì çíà÷åíèå ñòàíäàðòíîãî îòêëî-
íåíèÿ ðàâíî 0.06 � 0.01, ò. å. îíî ñîñòàâëÿåò âñåãî 2 % îò
ñðåäíåãî çíà÷åíèÿ. Ïîñêîëüêó ðàçáðîñ çíà÷åíèé îêàçûâà-
åòñÿ íåçíà÷èòåëüíûì, âåëè÷èíó 2.90 äëÿ äàííîé ãðóïïû
êëåòîê ìîæíî ñ÷èòàòü êîíñòàíòîé, íåçàâèñèìîé îò óâåëè-
÷åíèÿ âî âðåìåíè êàæäîãî èç ïàðàìåòðîâ. Ýòà êîíñòàíòà
óêàçûâàåò íà òî, ÷òî îáà ïàðàìåòðà èçìåíÿþòñÿ ñèíõðî-
ííî.

Ðèñ. 5 äåìîíñòðèðóåò ñâÿçü âî âðåìåíè ìåæäó óãëîì,
îáðàçóåìûì îòðåçêîì, ñîåäèíÿþùèì öåíòðû ÿäðûøåê, è
îñüþ X ïîëÿ çðåíèÿ (óãîë b) è óãëîì, îáðàçóåìûì äëèí-
íîé îñüþ ÿäðà è òàêæå îñüþ X ïîëÿ çðåíèÿ (óãîë g). Î÷åíü
õîðîøî ïðîÿâëÿåòñÿ ëèíåéíàÿ êîððåëÿöèÿ ìåæäó ýòèìè
óãëàìè, â äàííîì ñëó÷àå îïèñûâàåìàÿ óðàâíåíèåì
y = 0.93x — 16.0 ñ êîýôôèöèåíòîì êîððåëÿöèè, ðàâíûì
0.996. Â ýòîì ëèíåéíîì óðàâíåíèè y — ýòî óãîë b, à x —
óãîë g. Êîýôôèöèåíò a ïðè x ðàâåí 0.93, ò. å. áëèçîê ê 1,
÷òî óêàçûâàåò íà ïîñòîÿíñòâî âî âðåìåíè ðàçíîñòè ìåæäó
ýòèìè óãëàìè äëÿ äàííîé ãðóïïû êëåòîê. Îí ÷èñëåííî ðà-
âåí êîýôôèöèåíòó b, ò. å. 16 ãðàä. Ôàêòè÷åñêè ýòî óãîë
ìåæäó îòðåçêîì, ñîåäèíÿþùèì öåíòðû ÿäðûøåê, è ïðî-

äîëüíîé îñüþ ÿäðà (óãîë a). Ðàñ÷åò ïî ýêñïåðèìåíòàëü-
íûì äàííûì äàåò òî æå çíà÷åíèå ýòîãî óãëà —
15.6 � 0.7 ãðàä (ýòî çíà÷åíèå ïîëó÷àåòñÿ, åñëè óãîë a
ðàññ÷èòûâàòü â ïðåäåëàõ îò –90 äî +90 ãðàä). Íåñìîòðÿ
íà òî ÷òî îí èìååò ïîñòîÿííóþ âåëè÷èíó, ñðåäíåå çíà÷å-
íèå â 16 ãðàä ñïðàâåäëèâî òîëüêî äëÿ äàííîé íåáîëüøîé
ãðóïïû â 5 êëåòîê. Õîòÿ äàííàÿ âûáîðêà êëåòîê î÷åíü
ìàëà, èõ î÷åâèäíàÿ èíäèâèäóàëüíîñòü ïî âåëè÷èíå óãëà a
äàåò îñíîâàíèå ïîëàãàòü, ÷òî â ãåíåðàëüíîé ñîâîêóïíîñòè
ñðåäíåå çíà÷åíèå ýòîãî óãëà äîëæíî áûòü ðàâíî 0 (ïðè
øêàëå îò –90 äî +90 ãðàä).

Óãîë a ëó÷øå ïðåäñòàâëÿòü â âèäå ïîëîæèòåëüíûõ
çíà÷åíèé, ò. å. â ïðåäåëàõ îò 0 äî 90, êàê ýòî ñäåëàíî íà
ðèñ. 6. Èç ýòèõ äàííûõ ñëåäóåò, ÷òî äëÿ êàæäîé êëåòêè
óãîë a âåëè÷èíà íå òîëüêî ïîñòîÿííàÿ, íî è èíäèâèäóàëü-
íàÿ. Ýòî íàãëÿäíî äåìîíñòðèðóþò äâà ïðèìåðà äëÿ êëå-
òîê «3» è «4» íà ðèñ. 7, à, á ñîîòâåòñòâåííî. Íîìåðà êëå-
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Ðèñ. 3. Äèíàìèêà èçìåíåíèÿ äëèííîé îñè ÿäðà (òåìíûå êðóæ-
êè) è âåëè÷èíû îòðåçêà ìåæäó öåíòðàìè ÿäðûøåê (ñâåòëûå

êðóæêè).

Îáúÿñíåíèå ñì. â òåêñòå.

Ðèñ. 4. Êîððåëÿöèÿ ìåæäó îòíîñèòåëüíûì óâåëè÷åíèåì âî âðå-
ìåíè ïðîäîëüíîé îñè ÿäðà (âåðòèêàëü) è ðàññòîÿíèÿ ìåæäó

öåíòðàìè ÿäðûøåê (ãîðèçîíòàëü).

Ðàçìåðíîñòü îñåé — %. Îáúÿñíåíèå ñì. â òåêñòå.



òîê ñîîòâåòñòâóþò òåì æå êëåòêàì, ÷òî è íà ðèñ. 2. Êàæ-
äàÿ âðåìåíí*àÿ òî÷êà — ñðåäíåå èç 10 çíà÷åíèé äàííîãî
óãëà, èçìåðÿåìîãî êàæäûå 5 ìèí. Íåñìîòðÿ íà î÷åâèä-
íóþ èíäèâèäóàëüíîñòü ãðàôèêîâ äëÿ êàæäîé èç êëåòîê,
î÷åâèäíà è ñèíõðîííîñòü èçìåíåíèÿ âî âðåìåíè óãëîâ b
è g, ÷òî ñâèäåòåëüñòâóåò î ïîñòîÿíñòâå óãëà a.

Íàáëþäåíèÿ ïîêàçûâàþò, ÷òî êëåòêè ñ òðåìÿ ÿäðûø-
êàìè òàêæå ïðîÿâëÿþò îò÷åòëèâóþ èíäèâèäóàëüíîñòü ëî-
êàëèçàöèè â ïëîñêîñòè ÿäðà. Äëÿ ôîðìàëèçàöèè êëåòîê ñ
òðåìÿ ÿäðûøêàìè ìîæíî áûëî áû èñïîëüçîâàòü òîò æå
ñïîñîá, ÷òî è äëÿ êëåòîê ñ äâóìÿ ÿäðûøêàìè. Íî òîãäà
âîçðîñëî áû íå òîëüêî ÷èñëî âû÷èñëåíèé, íî è ÷èñëî ïà-
ðàìåòðîâ ñ 2 äî 6 ñîîòâåòñòâåííî óâåëè÷åíèþ ÷èñëà îò-
ðåçêîâ ìåæäó öåíòðàìè ÿäðûøåê è óãëîâ a. Ïîýòîìó äëÿ
äàííîãî ñëó÷àÿ èñïîëüçîâàëè äðóãóþ ìîäåëü.

Îñíîâûâàÿñü íà äàííûõ, ïîëó÷åííûõ íà êëåòêàõ ñ
äâóìÿ ÿäðûøêàìè, ìîæíî ïîëàãàòü, ÷òî ïðèíöèï ïîñòî-
ÿíñòâà ðàññòîÿíèÿ ìåæäó öåíòðàìè ÿäðûøåê äîëæåí
áûòü óíèâåðñàëåí. Òîãäà âìåñòî îòðåçêà, ñîåäèíÿþùåãî

öåíòðû ÿäðûøåê, ìîæíî èñïîëüçîâàòü ïåðèìåòð òðåóãî-
ëüíèêà, âåðøèíû êîòîðîãî íàõîäÿòñÿ â öåíòðå ÿäðûøåê
(ðèñ. 7). Êàê èçâåñòíî, òðåóãîëüíèê â îòëè÷èå îò ÷åòûðåõ-
óãîëüíèêà — ôèãóðà «æåñòêàÿ», ïîýòîìó ëþáîå èçìåíå-
íèå âçàèìîðàñïîëîæåíèÿ ÿäðûøåê îáÿçàòåëüíî îòðàçèòñÿ
íà âåëè÷èíå ïåðèìåòðà òàêîãî «ÿäðûøêîâîãî» òðåóãîëü-
íèêà. Â êà÷åñòâå ïàðû äëÿ ýòîãî ïàðàìåòðà èñïîëüçîâàëè
ïåðèìåòð ÿäðà ñîîòâåòñòâóþùåé êëåòêè.

Äëÿ àíàëèçà ñëó÷àéíûì îáðàçîì áûëî îòîáðàíî
7 êëåòîê ñ òðåìÿ õîðîøî èäåíòèôèöèðóåìûìè ÿäðûøêà-
ìè. Ìîðôîëîãèþ êëåòîê ðåãèñòðèðîâàëè â òå÷åíèå 2.5 ÷ ñ
èíòåðâàëîì â 5 ìèí. Ñðåäíèå âåëè÷èíû ïåðèìåòðîâ ÿäåð
êëåòîê çà ýòîò ïåðèîä ïðåäñòàâëåíû íà ðèñ. 8, à (äàííûå
ðàíæèðîâàíû îò ìåíüøåãî ê áîëüøåìó). Êàê è äëÿ äàí-
íûõ íà ðèñ. 2, à, çäåñü òîæå çàìåòíà èíäèâèäóàëüíîñòü
êëåòîê, íåñìîòðÿ íà âñåãî 10%-íîå ðàçëè÷èå ýòîãî ïàðà-
ìåòðà äàæå ìåæäó 1-é è 7-é êëåòêàìè. Öåíòðû ÿäðûøåê
ôèêñèðîâàëè âðó÷íóþ, ÷òî ñ íåèçáåæíîñòüþ ïðèâîäèò ê
âàðèàáåëüíîñòè ðåçóëüòàòîâ èçìåðåíèÿ. Òåì íå ìåíåå îò-
ìå÷àþòñÿ î÷åíü âûñîêîå ïîñòîÿíñòâî è èíäèâèäóàëü-
íîñòü âåëè÷èíû ïåðèìåòðà òðåóãîëüíèêà, ñîåäèíÿþùåãî
öåíòðû ÿäðûøåê â òå÷åíèå äàííîãî ïåðèîäà âðåìåíè
(ðèñ. 8, á). È òàê æå, êàê â ñëó÷àå äâóõ ÿäðûøåê, îòñóòñò-

200 Þ. Ï. Ïåòðîâ è äð.

Ðèñ. 5. Êîððåëÿöèÿ ìåæäó óãëîì b è óãëîì g.

Óãîë b îáðàçóåòñÿ îòðåçêîì, ñîåäèíÿþùèì öåíòðû ÿäðûøåê (ãîðèçîí-
òàëü), è îñüþ X ïîëÿ çðåíèÿ; óãîë g îáðàçóåòñÿ äëèííîé îñüþ ÿäðà è îñüþ
X ïîëÿ çðåíèÿ (âåðòèêàëü). Ðàçìåðíîñòü îñåé — ãðàä. Îáúÿñíåíèå ñì. â

òåêñòå.

Ðèñ. 6. Ñðåäíèå çíà÷åíèÿ óãëà a, îáðàçóåìîãî îòðåçêîì, ñîåäè-
íÿþùèì öåíòðû ÿäðûøåê, è ïðîäîëüíîé îñüþ ÿäðà.

Èçìåðåíèÿ ïðîâîäèëè â òå÷åíèå 0.5 ñóò ñ èíòåðâàëîì â 5 ìèí; âåðòèêà-
ëüíûå îòðåçêè — îøèáêè ñðåäíåãî; öèôðû ïîä ãîðèçîíòàëüíîé îñüþ —

íîìåðà òåõ æå êëåòîê, êàê ïðåäñòàâëåíî íà ðèñ. 1.

Ðèñ. 7. Ñèíõðîííîñòü èçìåíåíèÿ óãëîâ b (ñâåòëûå êðóæêè) è g
(òåìíûå êðóæêè) äëÿ êëåòîê «3» (à) è «4» (á).

Ïî ãîðèçîíòàëè — âðåìÿ, ÷. Îáúÿñíåíèå ñì. â òåêñòå.



âóåò êîððåëÿöèÿ îáåèõ âåëè÷èí â äàííîì ðÿäó êëåòîê.
Ñîîòíîøåíèå ïåðèìåòðîâ (ÿäðà è ÿäðûøêîâîãî òðåóãîëü-
íèêà) ãîâîðèò î âûñîêîé ñòåïåíè èíäèâèäóàëüíîñòè êëå-
òîê ïî äàííîìó ïàðàìåòðó, íà ÷òî óêàçûâàþò ÷ðåçâû÷àé-
íî ìàëûå âåëè÷èíû îøèáîê ñðåäíåãî âî âñåõ 7 ñëó÷àÿõ
(ðèñ. 8, â).

Íà ðèñ. 9 ïîêàçàíà äèíàìèêà âàðèàáåëüíîñòè ñðåäíå-
ãî çíà÷åíèÿ ñîîòíîøåíèÿ ïåðèìåòðîâ ÿäðà è ÿäðûøêîâî-
ãî òðåóãîëüíèêà. Ïîñëå ðàñ÷åòà ñðåäíåãî çíà÷åíèÿ ýòîãî
ñîîòíîøåíèÿ äëÿ êàæäîé âðåìåíí*îé òî÷êè ñ èíòåðâàëîì
â 5 ìèí áûëî ïîëó÷åíî ëèíåéíîå óðàâíåíèå äëÿ äàííîé
ãðóïïû êëåòîê y = –0.0005x + 2.60. Ïîñêîëüêó êîýôôèöè-
åíò a ïðè x ôàêòè÷åñêè ðàâåí íóëþ, ýòî îçíà÷àåò, ÷òî êî-
ýôôèöèåíò b ÿâëÿåòñÿ âåëè÷èíîé ïîñòîÿííîé (íåçàâèñè-
ìîé îò âðåìåíè), ÷òî õîðîøî âèäíî íà ãðàôèêå — ëèíèÿ
ðåãðåññèè ïðàêòè÷åñêè ïàðàëëåëüíà îñè X. Òî æå çíà÷å-
íèå ïîëó÷àåòñÿ ïðè ðàñ÷åòå ñðåäíåãî ñîîòíîøåíèÿ ïåðè-
ìåòðîâ äëÿ âñåãî ìàññèâà ýêñïåðèìåíòàëüíûõ äàííûõ ïî
ýòèì 7 êëåòêàì: 2.59 � 0.01. Ïðè ýòîì ñòàíäàðòíîå îòêëî-
íåíèå ðàâíî 0.034 � 0.003, ÷òî ñîñòàâëÿåò 1.3 % îò ñðåä-
íåãî çíà÷åíèÿ. Òàêèì îáðàçîì, ïîëó÷åííûå äàííûå äëÿ
êëåòîê ñ 3 ÿäðûøêàìè, òàê æå êàê è äëÿ êëåòîê ñ 2 ÿä-
ðûøêàìè, óêàçûâàþò íà íåçàâèñèìîå îò âðåìåíè ñòðîãî
ôèêñèðîâàííîå ïîëîæåíèå ÿäðûøåê ïî îòíîøåíèþ ê
ÿäðó äàííîé êëåòêè. Ïðè ýòîì êàæäàÿ êëåòêà èíäèâèäó-
àëüíà ïî äàííîìó ïàðàìåòðó (ñì. ðèñ. 8, â).

Îáñóæäåíèå

Â ëèòåðàòóðå áîëüøîå âíèìàíèå óäåëÿåòñÿ ìîðôîëî-
ãèè, ôèçèîëîãèè è áèîõèìèè ÿäðûøåê êàê àâòîíîìíûõ
ñòðóêòóð êëåòî÷íîãî ÿäðà (Leung et al., 2003; Shaw, Doo-
nan, 2005; Æàðñêàÿ, Çàöåïèíà, 2007; Bartova et al., 2010;
Shaw, Brown, 2012). Òàêîé ïîäõîä, áåçóñëîâíî, èìååò
âàæíîå çíà÷åíèå äëÿ öèòîëîãèè è ãèñòîëîãèè, íà êîòîðûõ
áàçèðóþòñÿ ïðèêëàäíûå äèñöèïëèíû, íàïðèìåð ìåäèöè-
íà. Îäíàêî îí íå âñåãäà óäîáåí äëÿ ôîðìàëèçàöèè êëå-
òî÷íûõ ñâîéñòâ â ðàìêàõ áèîëîãèè êëåòîê â êóëüòóðå.
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Ðèñ. 8. Ñðåäíèå çíà÷åíèÿ ïåðèìåòðà ÿäðà (à), ïåðèìåòðà òðåó-
ãîëüíèêà, âåðøèíû êîòîðîãî íàõîäÿòñÿ â öåíòðàõ ÿäðûøåê (á),
è ñîîòíîøåíèå ýòèõ ïåðèìåòðîâ (â) äëÿ 7 òðåõúÿäðûøêîâûõ

êëåòîê.

Ïî ãîðèçîíòàëè — íîìåðà êëåòîê. Âåðòèêàëüíûå îòðåçêè — îøèáêè
ñðåäíåãî.

Ðèñ. 9. Äèíàìèêà âàðèàáåëüíîñòè ñîîòíîøåíèÿ ïåðèìåòðîâ
ÿäðà è ÿäðûøêîâîãî òðåóãîëüíèêà äëÿ 7 òðåõúÿäðûøêîâûõ

êëåòîê.

Ïðåäñòàâëåíû ñðåäíèå çíà÷åíèÿ è èõ îøèáêè ñ èíòåðâàëîì â 5 ìèí. Âå-
ëè÷èíû îøèáîê ñðåäíåãî â äàííîì ìàñøòàáå ìåíüøå, ÷åì äèàìåòðû
çíà÷êîâ, ïîýòîìó íå âèäíû. Îáúÿñíåíèå ñì. â òåêñòå. Çíà÷êè — ýêñïåðè-
ìåíòàëüíûå çíà÷åíèÿ. Ñïëîøíàÿ ëèíèÿ — ëèíèÿ ðåãðåññèè óðàâíåíèÿ

y = ax + b.



Â ëèòåðàòóðå ìû íå íàøëè ðàáîò, èñïîëüçóþùèõ äëÿ õà-
ðàêòåðèñòèêè êóëüòèâèðóåìûõ êëåòîê ïîäõîä, àíàëîãè÷-
íûé íàøåìó (îïðåäåëåíèå ìåñòîïîëîæåíèÿ ÿäðûøåê â
ÿäðå êëåòêè).

ßäðûøêè íå ïðèíÿòî ðàññìàòðèâàòü êàê êëåòî÷íûå
îðãàíåëëû. Îäíàêî â êà÷åñòâå ïîñòîÿííûõ ñòðóêòóð ÿäðà
îíè â îïðåäåëåííîé ñòåïåíè äîëæíû îòðàæàòü åãî âíóò-
ðåííåå ñòðîåíèå. Äî íåäàâíåãî âðåìåíè òåðìèí «êàðèî-
ïëàçìà» îçíà÷àë, ÷òî âñå ñîäåðæèìîå èíòåðôàçíîãî ÿäðà
(êðîìå ÿäðûøåê) íå èìååò ÷åòêîé óïîðÿäî÷åííîñòè,
à ñëåäîâàòåëüíî, è æåñòêîé ñòðóêòóðíîé îðãàíèçàöèè.
Îáû÷íàÿ ñâåòîâàÿ ìèêðîñêîïèÿ æèâûõ íåîêðàøåííûõ
êëåòîê, êðîìå ÿäðûøåê, íå îáíàðóæèâàåò èíîé íåîäíî-
ðîäíîñòè êàðèîïëàçìû. Îäíàêî ê íàñòîÿùåìó âðåìåíè
íàêîïëåí áîëüøîé ôàêòè÷åñêèé ìàòåðèàë, óêàçûâàþùèé
íà îòíîñèòåëüíî óïîðÿäî÷åííîå ðàñïîëîæåíèå èíòåðôàç-
íûõ õðîìîñîì (Boyle et al., 2001; Bolzer et al., 2005; Levi,
Gratton, 2008; Hübner, Spector, 2010). Ïîñêîëüêó ÿäðûøêè
êàê âíóòðèÿäåðíûå îáðàçîâàíèÿ äåòåðìèíèðîâàíû õðî-
ìîñîìàìè, ïðåäñòàâëåííûå â íàñòîÿùåé ðàáîòå êîëè÷åñò-
âåííûå äàííûå îá èõ ïðîñòðàíñòâåííîì ðàñïîëîæåíèè â
êëåòêàõ HeLa ìîæíî ðàññìàòðèâàòü êàê ïîäòâåðæäåíèå
ñòðóêòóðíîé óïîðÿäî÷åííîñòè ÿäðà.

Âíóòðèÿäåðíîå ðàñïîëîæåíèå 2 èëè 3 ÿäðûøåê êëå-
òîê HeLa èìååò ñòðîãîå ïîçèöèîíèðîâàíèå âî âðåìåíè
êàê ïî îòíîøåíèþ äðóã ê äðóãó, òàê è ïî îòíîøåíèþ ê
ÿäðó â öåëîì. Îñíîâàííîå íà îïûòíûõ äàííûõ, ýòî óòâåð-
æäåíèå òðåáóåò íåêîòîðîãî ëîãè÷åñêîãî ïîÿñíåíèÿ, êàñà-
þùåãîñÿ ñïîñîáà íàáëþäåíèÿ çà êëåòêàìè. Èñïîëüçóåìàÿ
íàìè ìèêðîñêîïèÿ ïîçâîëÿåò ðåãèñòðèðîâàòü ñîñòîÿíèå
ÿäðûøåê â ïëîñêîñòè êëåòîê, à íå â îáúåìå. Ïðè òàêîì
íàáëþäåíèè â ñëó÷àå âàðüèðîâàíèÿ âî âðåìåíè ðàññòîÿ-
íèÿ ìåæäó öåíòðàìè ÿäðûøåê îäíîçíà÷íî ìîæíî áûëî
áû óòâåðæäàòü òîëüêî òî, ÷òî îíè íå ôèêñèðîâàíû îòíî-
ñèòåëüíî ÿäðà, íî íå ïî îòíîøåíèþ äðóã ê äðóãó. Î÷åâèä-
íî, ÷òî ñâîáîäíî «ïëàâàþùèå» â êàðèîïëàçìå, íî ôèêñè-
ðîâàííûå ïî îòíîøåíèþ äðóã ê äðóãó ÿäðûøêè ïðè
îáû÷íîé ñâåòîâîé ìèêðîñêîïèè íå ìîãëè áû íàáëþäàòü-
ñÿ êàê ñâÿçàííàÿ ïàðà (òî æå ñïðàâåäëèâî è â ñëó÷àå 3 ÿä-
ðûøåê). Ïîâåäåíèå òàêîé ïàðû â äèíàìèêå íè÷åì áû íå
îòëè÷àëîñü îò íåñâÿçàííûõ ôèçè÷åñêè ÿäðûøåê.

Íàáëþäàòü ÿäðûøêè êàê ïàðó â äâóìåðíîé ïðîåêöèè
ìîæíî òîëüêî ïðè ñëåäóþùèõ 3 óñëîâèÿõ: åñëè îíè ôèê-
ñèðîâàíû ìåæäó ñîáîé; åñëè îíè ôèêñèðîâàíû ïî îòíî-
øåíèþ ê ÿäðó; åñëè ÿäðî îòíîñèòåëüíî æåñòêî ôèêñèðî-
âàíî ïî îòíîøåíèþ ê ïëîñêîñòè êëåòêè. Òåîðåòè÷åñêè
âîçìîæåí âàðèàíò, êîãäà ÿäðûøêè ôèêñèðîâàíû ïî îòíî-
øåíèþ ê ïëîñêîñòè êëåòêè ïðè ñâîáîäíî ïëàâàþùåì
(âðàùàþùåìñÿ) ÿäðå. Îäíàêî ýòî ìàëîâåðîÿòíî, ïîñêîëü-
êó ÿäðî äîñòàòî÷íî æåñòêî ïîçèöèîíèðîâàíî âíóòðè
êëåòêè. Åãî ïîëîæåíèå äåòåðìèíèðîâàíî òåì, ÷òî ÿäåð-
íàÿ îáîëî÷êà ÿâëÿåòñÿ ÷àñòüþ ýíäîïëàçìàòè÷åñêîãî ðåòè-
êóëóìà (Webster et al., 2009; Walters et al. 2012). Òàêèì îá-
ðàçîì, âûñêàçàííîå âûøå óòâåðæäåíèå î òîì, ÷òî ÿäðûø-
êè ñòðîãî ïîçèöèîíèðîâàíû êàê ïî îòíîøåíèþ äðóã ê
äðóãó, òàê è ê ÿäðó â öåëîì, íå âûçûâàåò ñîìíåíèé. Îäíà-
êî ýòî íå îçíà÷àåò, ÷òî èçìåðåííîå ðàññòîÿíèå ìåæäó
äâóìÿ ÿäðûøêàìè ìàêñèìàëüíî èëè ïëîñêîñòü «ÿäðûø-
êîâîãî» òðåóãîëüíèêà ëåæèò â ïëîñêîñòè èçîáðàæåíèÿ.

Ïîëó÷åííûå ðåçóëüòàòû î âàðüèðîâàíèè âåëè÷èíû
óãëà a â ðàçíûõ êëåòêàõ ïðè åãî ïîñòîÿíñòâå âî âðåìåíè
äëÿ äàííîé êëåòêè ìîæíî èíòåðïðåòèðîâàòü ñëåäóþùèì
îáðàçîì. Ïî-âèäèìîìó, íå ñóùåñòâóåò ñòðîãîé è îäíîé è
òîé æå äëÿ âñåõ êëåòîê äàííîé ïîïóëÿöèè ïðîñòðàíñòâåí-
íî-ñòðóêòóðíîé âíóòðåííåé îðãàíèçàöèè ÿäðà. Â ïðîòèâ-

íîì ñëó÷àå ðàññòîÿíèå ìåæäó ÿäðûøêàìè è óãîë a áûëè
áû îäíè è òå æå äëÿ âñåõ êëåòîê (òî÷íåå, èìåëè áû îäíî è
òî æå ñðåäíåå çíà÷åíèå è ñòàíäàðòíîå îòêëîíåíèå). Ýêñ-
ïåðèìåíòàëüíûå äàííûå ýòîìó íå ñîîòâåòñòâóþò. Îäíàêî
îíè óêàçûâàþò íà òî, ÷òî ýòè ïàðàìåòðû äëÿ êàæäîé äàí-
íîé êëåòêè âî âðåìåíè ïðîÿâëÿþò ñåáÿ êàê êîíñòàíòû.
Òàêàÿ ñèòóàöèÿ, ïî-âèäèìîìó, âîçìîæíà òîëüêî â ñëó÷àå,
åñëè ïðè ïåðåõîäå îò ìèòîçà ê èíòåðôàçå îáðàçîâàâøàÿñÿ
(îòíîñèòåëüíî ïðîèçâîëüíî!) ïîñëå ìèòîçà ñòðóêòóðíàÿ
îðãàíèçàöèÿ äàííîãî ÿäðà ñîõðàíÿåòñÿ äî ñëåäóþùåãî
äåëåíèÿ äàííîé êëåòêè, ïðè÷åì ýòà ñòðóêòóðà, íå èçìåíÿ-
ÿñü ïðèíöèïèàëüíî ïðè ðîñòå èíòåðôàçíîé êëåòêè, ñïî-
ñîáíà èçìåíÿòü ñâîè ïðîïîðöèè, î ÷åì ñâèäåòåëüñòâóþò
äàííûå î ñèíõðîííîñòè âàðüèðîâàíèÿ âî âðåìåíè äëèí-
íîé îñè ÿäðà è ðàññòîÿíèÿ ìåæäó ÿäðûøêàìè.

Íà îñíîâàíèè ðåçóëüòàòîâ íàñòîÿùåé ðàáîòû î ñòðî-
ãî ôèêñèðîâàííîì ïîëîæåíèè ÿäðûøåê â ÿäðå è èçâåñò-
íûõ äàííûõ ëèòåðàòóðû î òîì, ÷òî ÿäðûøêè îáðàçîâàíû
ó÷àñòêàìè õðîìîñîì, íàçûâàåìûìè ÿäðûøêîâûìè îðãà-
íèçàòîðàìè, ìîæíî ïîëàãàòü, ÷òî è îñòàëüíûå ó÷àñòêè
èíòåðôàçíûõ õðîìîñîì (õðîìàòèíà) èìåþò ñòðîãóþ
âíóòðèÿäåðíóþ óïîðÿäî÷åííîñòü äëÿ êàæäîé äàííîé èí-
òåðôàçíîé êëåòêè â ïåðèîä îò ìèòîçà äî ìèòîçà. Òàêèì
îáðàçîì, íàøè äàííûå íå ïðîòèâîðå÷àò ñîâðåìåííûì
ïðåäñòàâëåíèÿì îá óïîðÿäî÷åííîé ñòðóêòóðå êëåòî÷íîãî
ÿäðà.

Íåñìîòðÿ íà òî ÷òî ïðåäñòàâëåííûå ðåçóëüòàòû ïî-
ëó÷åíû íà íåáîëüøîì ÷èñëå êëåòîê, íåò îñíîâàíèé ïîëà-
ãàòü, ÷òî îíè íå ìîãóò áûòü ýêñòðàïîëèðîâàíû íà âñå
êëåòêè, ïî êðàéíåé ìåðå ëèíèè HeLa. Äëÿ êóëüòèâèðóå-
ìûõ êëåòîê ïîñòîÿííûõ ëèíèé âàæíî íå òîëüêî ïîñòîÿí-
ñòâî ðàññìàòðèâàåìûõ ïàðàìåòðîâ âî âðåìåíè, íî è òî,
÷òî âåëè÷èíû ýòèõ êîíñòàíò èíäèâèäóàëüíû äëÿ îòäåëü-
íûõ êëåòîê. Òàêèì îáðàçîì, ïðåäëîæåííûå ïàðàìåòðû
ìîãóò áûòü ïîëåçíû äëÿ àíàëèçà ãåòåðîãåííîñòè êëåòî÷-
íûõ ïîïóëÿöèé.
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COLOCALIZATION OF NUCLEOLI IN CELL NUCLEI OF HeLa LINE
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The pattern of localization of nucleoli relative to each other and to cell nucleus was studied in M-HeLa cell
line. For this puspose, the following morphometric parameters were introduced. For the two-nucleolar cells:
1) the ratio of the nucleus long axis to the length of a segment between the centers of the nucleoli, and 2) the an-
gle between the segment connecting the centers of the nucleoli and a longitudinal axis of cell nucleus. For the
three-nucleolar cells: the ratio perimeter of the nucleus to perimeter of a triangle with vertexes in the centre of
nucleoli. We have shown that the values of these parameters are individual for each cell but their values remain
constant for the cell in spite of the changes in cell shape. These results allow us to conclude that, on the one
hand, the nucleoli colocalization is individual for each cell, and, on the other hand, location of nucleoli in relati-
on to nucleus is not changed during interphase. Thereby, the distance between nucleoli increases proportionally
with nucleus growth.

K e y w o r d s: nucleolus, nucleus axis, interphase, cell morphometry.
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