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Ê. Â. Òþòèíà è äð.
Ñòðóêòóðíî-ôóíêöèîíàëüíàÿ îðãàíèçàöèÿ ÿäåð ñåêðåòîðíûõ êëåòîê ìîëî÷íîé æåëåçû

Èçó÷åíû îñîáåííîñòè ñòðóêòóðíî-ôóíêöèîíàëüíîé îðãàíèçàöèè îñíîâíûõ ÿäåðíûõ êîìïàðòìåíòîâ
è ðàñïðåäåëåíèÿ èõ êëþ÷åâûõ ìîëåêóëÿðíûõ êîìïîíåíòîâ (õðîìàòèí-ðåìîäåëèðóþùåãî áåëêà ATRX,
ÐÍÊ-ïîëèìåðàçû I è II, ôàêòîðà ñïëàéñèíãà áåëêà SC35) â ÿäðàõ ñåêðåòîðíûõ êëåòîê ìîëî÷íîé æåëåçû ñ
ðàçëè÷íûì ôóíêöèîíàëüíûì ñòàòóñîì. Íå âûÿâëåíî ïðèíöèïèàëüíûõ ðàçëè÷èé â óëüòðàñòðóêòóðíîé
îðãàíèçàöèè ÿäåð ìåæäó ñåêðåòîðíûìè êëåòêàìè ëàêòèðóþùåé è íåëàêòèðóþùåé ìîëî÷íûõ æåëåç.
Â òî æå âðåìÿ ñ ïîìîùüþ ôîòîìåòðè÷åñêîãî àíàëèçà ïîêàçàíà áîëüøàÿ èíòåíñèâíîñòü èììóíîôëóî-
ðåñöåíòíîãî ìå÷åíèÿ íóêëåîïëàçìû ñåêðåòîðíûõ êëåòîê ìîëî÷íîé æåëåçû ëàêòèðóþùèõ æèâîòíûõ àí-
òèòåëàìè ê áåëêàì ATRX è SC35. Ïî-âèäèìîìó, äàííîå íàáëþäåíèå îòðàæàåò ïðîèñõîäÿùèå â êëåòêàõ
ëàêòèðóþùåé ìîëî÷íîé æåëåçû èçìåíåíèÿ ñòðóêòóðíî-ôóíêöèîíàëüíîãî ñîñòîÿíèÿ õðîìàòèíà è ïåðå-
ðàñïðåäåëåíèå ôàêòîðîâ ñïëàéñèíãà ìåæäó ìåñòàìè èõ äåïîíèðîâàíèÿ è ñàéòàìè òðàíñêðèïöèè.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: ñåêðåòîðíûå êëåòêè ìîëî÷íîé æåëåçû, êëåòî÷íîå ÿäðî, ÿäåðíûå äîìåíû, ÐÍÊ-ïî-
ëèìåðàçû I è II, õðîìàòèíðåìîäåëèðóþùèé áåëîê ATRX, SR-áåëîê SC35.

Ïðîöåññû ôóíêöèîíèðîâàíèÿ ìîëî÷íîé æåëåçû âñå-
ãäà íàõîäèëèñü â öåíòðå âíèìàíèÿ øèðîêîãî êðóãà èññëå-
äîâàòåëåé â ñâÿçè ñ öåëûì ðÿäîì ôóíäàìåíòàëüíûõ è
ïðèêëàäíûõ ïðîáëåì ôèçèîëîãèè, ìåäèöèíû, âåòåðèíà-
ðèè è æèâîòíîâîäñòâà. Íàðÿäó ñ ýòèì, íåñìîòðÿ íà çíà÷è-
òåëüíîå êîëè÷åñòâî ðàáîò, çàòðàãèâàþùèõ ðàçëè÷íûå àñ-
ïåêòû ôóíêöèîíèðîâàíèÿ ìîëî÷íîé æåëåçû ÷åëîâåêà è
æèâîòíûõ, ñïåêòð îñíîâíûõ íàïðàâëåíèé èññëåäîâàíèé
íåñêîëüêî îãðàíè÷åí. Àêòèâíî âåäóòñÿ â íàñòîÿùåå âðå-
ìÿ èññëåäîâàíèÿ ïðîöåññîâ äèôôåðåíöèðîâêè êëåòîê ìî-
ëî÷íîé æåëåçû, â òîì ÷èñëå â ðóñëå ïðîáëåì êàíöå-
ðîãåíåçà (Oakes et al., 2014; Visvader, Stingl, 2014). Òðàäè-
öèîííî áîëüøîå âíèìàíèå óäåëÿåòñÿ âîïðîñàì
ãóìîðàëüíîé ðåãóëÿöèè ðàçâèòèÿ è ôóíêöèîíàëüíîé àê-
òèâíîñòè ìîëî÷íîé æåëåçû. Â ýòîì íàïðàâëåíèè äîñòèã-
íóò çíà÷èòåëüíûé ïðîãðåññ â ðàñøèôðîâêå îñíîâíûõ ñèã-
íàëüíûõ ïóòåé ñ ó÷àñòèåì êàê õîðîøî èçâåñòíûõ ãîðìî-
íîâ (ïðîëàêòèíà è ýñòðîãåíîâ) è èõ ðåöåïòîðîâ, òàê è
öåëîãî ðÿäà äðóãèõ áèîëîãè÷åñêè àêòèâíûõ âåùåñòâ è ðå-
ãóëÿòîðíûõ ìîëåêóë (íåéðîïåïòèäîâ, ôàêòîðîâ òðàíñ-
êðèïöèè, ìèêðîÐÍÊ è äð.) (Manavathi et al., 2014; Mars-
hall et al., 2014; Musumeci et al., 2015).

Ñîâðåìåííûå çàðóáåæíûå èññëåäîâàíèÿ òåõ èëè
èíûõ àñïåêòîâ ôóíêöèîíèðîâàíèÿ ìîëî÷íîé æåëåçû ïðî-
âîäÿòñÿ, êàê ïðàâèëî, ëèáî íà òêàíåâî-îðãàííîì, ëèáî íà
ìîëåêóëÿðíî-ãåíåòè÷åñêîì óðîâíå. Ïðè ýòîì êëåòî÷íûé
è îñîáåííî ñóáêëåòî÷íûé óðîâíè îðãàíèçàöèè è ôóíêöè-
îíèðîâàíèÿ ìîëî÷íîé æåëåçû îñòàþòñÿ îòíîñèòåëüíî
ìàëî èçó÷åííûìè. Îòå÷åñòâåííûå èññëåäîâàíèÿ ñåêðå-
òîðíûõ êëåòîê ìîëî÷íîé æåëåçû íà óëüòðàñòðóêòóðíîì

óðîâíå òàêæå ÿâëÿþòñÿ êðàéíå íåìíîãî÷èñëåííûìè. Îò-
äåëüíûå ðàáîòû ïî äàííîé ïðîáëåìå, îïóáëèêîâàííûå
îòå÷åñòâåííûìè àâòîðàìè, â ëó÷øåì ñëó÷àå ñîäåðæàò
äàííûå î ðàçìåðàõ ëàêòîöèòîâ è èõ ÿäåð èëè îïèñàíèå
óëüòðàñòðóêòóðíûõ îñîáåííîñòåé êëåòîê, ïîëó÷åííîå ñ
ïîìîùüþ ðóòèííîé ýëåêòðîííîé ìèêðîñêîïèè (Ðåìèçî-
âà, 2014; Ùèïàêèí, Ãîðøêîâ, 2014).

Ïî ñóòè, ïîëíîöåííûìè øèðîêîìàñøòàáíûìè êîìï-
ëåêñíûìè öèòîôèçèîëîãè÷åñêèìè èññëåäîâàíèÿìè ìî-
ëî÷íîé æåëåçû è ïðîöåññà ëàêòàöèè íà óëüòðàñòðóêòóð-
íîì óðîâíå, ïðîâåäåííûìè â Ðîññèè, îñòàþòñÿ ðàáîòû,
âûïîëíåííûå ïîä ðóêîâîäñòâîì È. È. Ãðà÷åâà â êîíöå
ïðîøëîãî âåêà (ñì.: Ãðà÷åâ è äð., 1976; Ãðà÷åâ, 1991,
1995). Îäíàêî çà 30 ëåò, ïðîøåäøèõ ñî âðåìåíè îïóáëè-
êîâàíèÿ ïåðâûõ êðóïíûõ ðàáîò Ãðà÷åâà ñ ñîàâòîðàìè,
íàøè ïðåäñòàâëåíèÿ îá óëüòðàñòðóêòóðíîé îðãàíèçàöèè
êëåòêè â öåëîì çíà÷èòåëüíî ðàñøèðèëèñü. Â ïåðâóþ î÷å-
ðåäü ýòî êàñàåòñÿ âîïðîñîâ îðãàíèçàöèè êëåòî÷íîãî ÿäðà
è åãî îñíîâíûõ êîìïàðòìåíòîâ. Â íàñòîÿùåå âðåìÿ íå
ïîäëåæèò ñîìíåíèþ, ÷òî â ðåãóëÿöèè òðàíñêðèïöèîííîé
àêòèâíîñòè âàæíîå ìåñòî ïðèíàäëåæèò íå òîëüêî îñîáåí-
íîñòÿì êîìïàêòèçàöèè õðîìàòèíà è ñïåöèôè÷åñêîé ïîçè-
öèè õðîìîñîì â ÿäðå, íî è ýêñòðàõðîìîñîìíûì ÿäåðíûì
äîìåíàì — âûñîêîîðãàíèçîâàííûì ñòðóêòóðàì íóêëåî-
ïëàçìû (Misteli, 2007; Ãàâðèëîâ, Ðàçèí, 2015). Ñîîòâåòñò-
âåííî ìîæíî îæèäàòü, ÷òî èçìåíåíèå ôóíêöèîíàëüíîãî
ñòàòóñà ìîëî÷íîé æåëåçû áóäåò êîððåëèðîâàòü ñ èçìåíå-
íèÿìè ôóíêöèîíàëüíîé êîìïàðòìåíòàëèçàöèè ÿäåð ëàê-
òîöèòîâ è ïåðåðàñïðåäåëåíèåì â íèõ îñíîâíûõ êîìïî-
íåíòîâ ÿäåðíîãî ìåòàáîëèçìà.
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Öåëü íàñòîÿùåé ðàáîòû çàêëþ÷àëàñü â èçó÷åíèè îñî-
áåííîñòåé ñòðóêòóðíî-ôóíêöèîíàëüíîé îðãàíèçàöèè êëå-
òî÷íîãî ÿäðà è âíóòðèÿäåðíîãî ðàñïðåäåëåíèÿ êëþ÷åâûõ
ìîëåêóëÿðíûõ êîìïîíåíòîâ îñíîâíûõ ÿäåðíûõ êîìïàðò-
ìåíòîâ (õðîìàòèíðåìîäåëèðóþùåãî áåëêà ATRX, ÐÍÊ-
ïîëèìåðàçû I è II, ôàêòîðà ñïëàéñèíãà SC35) â ÿäðàõ ñåê-
ðåòîðíûõ êëåòîê ìîëî÷íîé æåëåçû ó íåïîëîâîçðåëûõ
êðûñ, ëàêòèðóþùèõ êðûñ è êðûñ ïîñëå çàâåðøåíèÿ ëàê-
òàöèè.

Ìàòåðèàë è ìåòîäèêà

Îáúåêòîì ðàáîòû ñëóæèëè áåñïîðîäíûå áåëûå
êðûñû.

È ì ì ó í î ô ë ó î ð å ñ ö å í ò í î å ì å ÷ å í è å ïðîâîäè-
ëè íà ïðåïàðàòàõ-îòïå÷àòêàõ, êîòîðûå ôèêñèðîâàëè
4%-íûì ïàðàôîðìàëüäåãèäîì íà PBS â òå÷åíèå 40 ìèí
ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå âî âëàæíîé êàìåðå. Èììóíî-
öèòîõèìè÷åñêîå îêðàøèâàíèå ïðîâîäèëè ïî ñòàíäàðòíîé
ìåòîäèêå, âêëþ÷àþùåé â ñåáÿ ïåðìåàáèëèçàöèþ êëåòîê â
0.5%-íîì ðàñòâîðå Òðèòîíà Õ-100 íà PBS â òå÷åíèå
10 ìèí ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå è îáðàáîòêó 10%-íîé
ôåòàëüíîé ñûâîðîòêîé íà PBS â òå÷åíèå 10 ìèí äëÿ ïðå-
äóïðåæäåíèÿ íåñïåöèôè÷åñêîãî ñâÿçûâàíèÿ àíòèòåë.
Â êà÷åñòâå ïåðâè÷íûõ àíòèòåë èñïîëüçîâàëè ìîíîêëî-
íàëüíûå àíòèòåëà ê äâóõöåïî÷å÷íîé ÄÍÊ (Chemicon Int.,
ÑØÀ) â ðàçâåäåíèè 1 : 400, áåëêó SC35 (Fu, Mania-
tis, 1990) â êîíöåíòðàöèè 20 ìã/ìë, ÐÍÊ-ïîëèìåðàçå II
(ARNA3) (Krämer et al., 1980) â êîíöåíòðàöèè 5 ìêã/ìë è
ê ÐÍÊ-ïîëèìåðàçå I (Ochs et al., 1994) â ðàçâåäåíèè
1 : 100, à òàêæå ïîëèêëîíàëüíûå àíòèòåëà ê áåëêó ATRX
â ðàçâåäåíèè 1 : 100. Â êà÷åñòâå âòîðè÷íûõ àíòèòåë èñïî-
ëüçîâàëè êîíúþãèðîâàííûå ñ FITC êîçüè àíòèòåëà ê èì-
ìóíîãëîáóëèíàì ìûøè â ðàçâåäåíèè 1 : 128, èììóíîãëî-
áóëèíàì êðîëèêà (1 : 200) è ê èììóíîãëîáóëèíàì ÷åëîâå-
êà (1 : 100). Êàê ñ ïåðâè÷íûìè, òàê è ñî âòîðè÷íûìè
àíòèòåëàìè ïðåïàðàòû èíêóáèðîâàëè â òå÷åíèå 75 ìèí
ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå. Ïðåïàðàòû çàêëþ÷àëè â ñðå-
äó Vectashield ñ äîáàâëåíèåì 4R,6-äèàìèäèíî-2-ôåíèëèí-
äîëà (DAPI) (0.25 ìêã/ìë) è àíàëèçèðîâàëè ñ ïîìîùüþ
ôëóîðåñöåíòíîãî ìèêðîñêîïà Axioskop (Karl Zeiss).

Ä ë ÿ è ì ì ó í î ý ë å ê ò ð î í í î é ì è ê ð î ñ ê î ï è è
ôðàãìåíòû ìîëî÷íîé æåëåçû ôèêñèðîâàëè â ñìåñè
4%-íîãî ôîðìàëüäåãèäà, ïðèãîòîâëåííîãî èç ïàðàôîðìà-
ëüäåãèäà, è 0.5%-íîãî ãëóòàðîâîãî àëüäåãèäà íà PBS â òå-
÷åíèå 1.5 ÷ ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå ñ ïîñòôèêñàöèåé
â 2%-íîì ïàðàôîðìàëüäåãèäå ïðè 4 °Ñ íå ìåíåå 12 ÷. Ïî-
ñëå îáåçâîæèâàíèÿ â ñïèðòàõ âîçðàñòàþùåé êîíöåíòðà-
öèè îáðàçöû çàëèâàëè â ñïèðòîðàñòâîðèìóþ ñìîëó LR

White. Ïîëèìåðèçàöèþ ñìîëû ïðîâîäèëè ïðè 57 °Ñ. Óëü-
òðàòîíêèå ñðåçû èçãîòàâëèâàëè ñ ïîìîùüþ óëüòðàìèêðî-
òîìà Reichert (Ãåðìàíèÿ).

Îêðàøèâàíèå ñðåçîâ ñ ïîìîùüþ àíòèòåë ïðîâîäèëè
íåïîñðåäñòâåííî íà ñåòêàõ. Äëÿ ïðåäóïðåæäåíèÿ íåñïå-
öèôè÷åñêîãî ñâÿçûâàíèÿ àíòèòåë ñåòêè èíêóáèðîâàëè â
ñìåñè 0.05 % Tween 20 è 0.5 % æåëàòèíà íà PBS â òå÷å-
íèå 10 ìèí ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå. Îáðàáîòêó ñðå-
çîâ ïåðâûìè àíòèòåëàìè ïðîâîäèëè ïðè òåìïåðàòóðå
4 °C íå ìåíåå 12 ÷, âòîðûìè — 90 ìèí ïðè êîìíàòíîé
òåìïåðàòóðå. Äëÿ ïðîìûâêè ñåòîê èñïîëüçîâàëè ñìåñü
0.05 % Tween 20 è 0.1 % æåëàòèíà íà PBS. Ñåòêè êîíòðà-
ñòèðîâàëè íàñûùåííûì ñïèðòîâûì ðàñòâîðîì óðàíèë-
àöåòàòà â òå÷åíèå 10 ìèí ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå.
Èçó÷åíèå ñðåçîâ ïðîâîäèëè íà ýëåêòðîííîì ìèêðîñêîïå
Libra 120 (Carl Zeiss, Ãåðìàíèÿ) ïðè óñêîðÿþùåì íàïðÿ-
æåíèè 80 êÂ.

Î ï ð å ä å ë å í è å î ò í î ñ è ò å ë ü í î é è í ò å í ñ è â -
í î ñ ò è ô ë ó î ð å ñ ö å í ö è è ïðîâîäèëè íà öèôðîâûõ
èçîáðàæåíèÿõ ñ ïîìîùüþ ïðîãðàììû ImageJ. Äëÿ îöåíêè
äîñòîâåðíîñòè ðàçëè÷èé ìåæäó ýêñïåðèìåíòàëüíûìè
ãðóïïàìè èñïîëüçîâàëè êðèòåðèé Ìàííà—Óèòíè.

È ñ ï î ë ü ç î â à í í û å ð å à ê ò è â û: ìîíîêëîíàëüíûå
àíòèòåëà ê äâóõöåïî÷å÷íîé ÄÍÊ (Chemicon Int., ÑØÀ);
ïîëèêëîíàëüíûå àíòèòåëà ê áåëêó ATRX (Santa Cruz, Inc.,
ÑØÀ); êîçüè àíòèòåëà ê èììóíîãëîáóëèíàì ìûøè, êðî-
ëèêà è ÷åëîâåêà, êîíúþãèðîâàííûå ñ FITC (Molecular Pro-
bes, ÑØÀ) èëè ñ êîëëîèäíûì çîëîòîì (BBInternational,
ÑØÀ); ñðåäà Vectashield (Vector Laboratories, Inc., Âåëè-
êîáðèòàíèÿ); ñìîëà LR White, DAPI (Sigma, ÑØÀ).

Ðåçóëüòàòû

Äëÿ âûÿâëåíèÿ îñîáåííîñòåé îðãàíèçàöèè ÿäåð ëàê-
òîöèòîâ â çàâèñèìîñòè îò ôóíêöèîíàëüíîãî ñòàòóñà
ìîëî÷íîé æåëåçû ïðîâåëè ñðàâíèòåëüíûé àíàëèç ÿäåð
ëàêòîöèòîâ êðûñ òðåõ ãðóïï — äî äîñòèæåíèÿ ïîëîâîé
çðåëîñòè, â ïåðèîä ëàêòàöèè è ïîñëå çàâåðøåíèÿ ëàêòàöè-
îííîãî öèêëà.

Âî âñåõ ãðóïïàõ ÿäðà ëàêòîöèòîâ èìåëè âûòÿíóòóþ
ôîðìó, îòíîøåíèå áîëüøåãî äèàìåòðà ê ìåíüøåìó ñî-
ñòàâëÿëî â ñðåäíåì 1.3 � 0.3. Ñðåäíÿÿ ïëîùàäü ÿäåð ëàê-
òîöèòîâ ñîñòàâëÿëà äî íà÷àëà ïîëîâîãî ñîçðåâàíèÿ îêîëî
270 ìêì2, â ïåðèîä ëàêòàöèè — îêîëî 290, ïîñëå çàâåðøå-
íèÿ ëàêòàöèè — îêîëî 320 ìêì2, îäíàêî äîñòîâåðíîñòü
ðàçëè÷èé ìåæäó èññëåäîâàííûìè âûáîðêàìè ïîäòâåð-
äèòü íå óäàëîñü.

Â ÿäðàõ ôóíêöèîíàëüíî íåàêòèâíûõ ëàêòîöèòîâ ó íå-
ïîëîâîçðåëûõ êðûñ ðàñïðåäåëåíèå õðîìàòèíà â öåëîì
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Ðèñ. 1. Õðîìàòèí â ÿäðàõ ëàêòîöèòîâ íåïîëîâîçðåëîé êðûñû (à), ëàêòèðóþùåé êðûñû (á) è êðûñû ïîñëå çàâåðøåíèÿ ëàêòàöèè (â).

Âî âñåõ ñëó÷àÿõ õðîìàòèí ðàñïðåäåëåí ïî âñåìó îáúåìó ÿäðà, â êîòîðîì ïðèñóòñòâóþò ó÷àñòêè ãåòåðîõðîìàòèíà, êîòîðûå îñîáåííî çàìåòíû â ÿäðàõ
ëàêòîöèòîâ ëàêòèðóþùèõ è çàâåðøèâøèõ ëàêòàöèþ æèâîòíûõ. Îêðàñêà DAPI. Îá. 100�.



èìååò äèôôóçíûé õàðàêòåð, õîòÿ íà ïåðèôåðèè è â öåíò-
ðàëüíîé ÷àñòè ÿäðà ìîæíî âèäåòü îòäåëüíûå îáëàñòè ãå-
òåðîõðîìàòèíà (ðèñ. 1, à). Äëÿ ôóíêöèîíàëüíî àêòèâíûõ
ëàêòîöèòîâ õàðàêòåðíî ìåíåå äèôôóçíîå ðàñïðåäåëåíèå
õðîìàòèíà, â öåíòðàëüíîé ÷àñòè ÿäðà ìîæíî âèäåòü âûðà-
æåííûå ãëûáêè ãåòåðîõðîìàòèíà (â ñðåäíåì îò 1 äî 3
íà ÿäðî) (ðèñ. 1, á). Ïðèñóòñòâèå ãåòåðîõðîìàòèíà â öåíò-
ðàëüíîé ÷àñòè ÿäðà õàðàêòåðíî è äëÿ ÿäåð ëàêòîöèòîâ
êðûñ ïîñëå çàâåðøåíèÿ ëàêòàöèè (ðèñ. 1, â).

Íà óëüòðàñòðóêòóðíîì óðîâíå ïîäòâåðæäàåòñÿ íàëè-
÷èå âûðàæåííûõ îáëàñòåé áîëüøåé ýëåêòðîííîé ïëîòíî-
ñòè ïî ïåðèôåðèè ÿäðà ëàêòîöèòà íåçàâèñèìî îò åãî ëàê-
òàöèîííîãî ñòàòóñà (ðèñ. 2, à, á), à òàêæå ïðèñóòñòâèå
ïîäîáíûõ çîí â öåíòðàëüíîé ÷àñòè ÿäðà â êëåòêàõ ëàêòè-
ðóþùèõ êðûñ (ðèñ. 2, á, ñòðåëêà).

Èììóíîöèòîõèìè÷åñêîå ìå÷åíèå ÄÍÊ íà óëüòðà-
ñòðóêòóðíîì óðîâíå ñ ïîìîùüþ ìîíîêëîíàëüíûõ àíòè-
òåë ê äâóõöåïî÷å÷íîé ÄÍÊ ïîäòâåðæäàåò äàííûå, ïîëó-
÷åííûå íà ñâåòîîïòè÷åñêîì óðîâíå ñ ïîìîùüþ DAPI.
Ýëåêòðîííî-ïëîòíûå îáëàñòè, âûÿâëÿåìûå â öåíòðå è ïî
ïåðèôåðèè ÿäðà, èíòåíñèâíî ìåòÿòñÿ àíòèòåëàìè ê ÄÍÊ
(ðèñ. 3) è ïðåäñòàâëÿþò ñîáîé, òàêèì îáðàçîì, çîíû ëîêà-
ëèçàöèè ãåòåðîõðîìàòèíà.

Â áîëüøèíñòâå êëåòîê öåíòðàëüíûå îáëàñòè ãåòåðî-
õðîìàòèíà íàõîäÿòñÿ â òåñíîé ïðîñòðàíñòâåííîé âçàèìî-
ñâÿçè ñ ÿäðûøêîì (ðèñ. 3, á). Êðîìå ÿäðûøåê â ÿäðàõ ëàê-
òîöèòîâ ìîæíî íàáëþäàòü îòäåëüíûå êëàñòåðû èíòåðõðî-
ìàòèíîâûõ ãðàíóë, êîòîðûå ïî èõ ìîðôîëîãè÷åñêèì
ïðèçíàêàì òðóäíî îòëè÷èòü îò õðîìàòèíà (ðèñ. 3, â).

Ñëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî ïî îñîáåííîñòÿì óëüòðàñòðóê-
òóðíîé îðãàíèçàöèè ÿäðà ëàêòîöèòîâ ëàêòèðóþùèõ è íå-
ëàêòèðóþùèõ êðûñ ìàëî ðàçëè÷àþòñÿ ìåæäó ñîáîé.
Â ñâÿçè ñ ýòèì íàìè áûë ïðîâåäåí àíàëèç ðàñïðåäåëåíèÿ
ÐÍÊ-ïîëèìåðàçû II â ÿäðàõ ëàêòîöèòîâ íåïîëîâîçðåëûõ
íåëàêòèðóþùèõ è ïîëîâîçðåëûõ ëàêòèðóþùèõ êðûñ íà
óëüòðàñòðóêòóðíîì óðîâíå.

Íåñìîòðÿ íà ðàçëè÷íûé ôóíêöèîíàëüíûé ñòàòóñ ìî-
ëî÷íîé æåëåçû, ðàñïðåäåëåíèå ÐÍÊ-ïîëèìåðàçû II â ÿä-
ðàõ ëàêòîöèòîâ èìåëî ñõîäíûé õàðàêòåð. Ìå÷åíèå íîñè-
ëî äèôôóçíûé õàðàêòåð è áûëî àññîöèèðîâàíî ïðå-

èìóùåñòâåííî ñ ïåðèôåðèåé çîí ãåòåðîõðîìàòèíà. Êà-
êèõ-ëèáî ó÷àñòêîâ ïîâûøåííîé êîíöåíòðàöèè ìåòêè ê
ÐÍÊ-ïîëèìåðàçå II íà óëüòðàñòðóêòóðíîì óðîâíå ìû
íå íàáëþäàëè. Èíòåðåñíî, ÷òî â öåëîì äëÿ ÿäåð ñåêðåòîð-
íûõ êëåòîê ìîëî÷íîé æåëåçû íåëàêòèðóþùèõ êðûñ áûëà
õàðàêòåðíà áîëüøàÿ èíòåíñèâíîñòü ìå÷åíèÿ àíòèòåëàìè
ê ÐÍÊ-ïîëèìåðàçå II, ÷åì äëÿ ëàêòèðóþùèõ êðûñ
(1.55 � 0.28 è 0.53 � 0.10 çåðíà êîëëîèäíîãî çîëîòà íà
1 ìêì2 ñîîòâåòñòâåííî) (ðèñ. 4). Âûÿâëåííûå ðàçëè÷èÿ
äîñòîâåðíû äëÿ ð � 0.01.

Ïàðàëëåëüíî ñ èçó÷åíèåì ñòðóêòóðíî-ôóíêöèîíàëü-
íîé îðãàíèçàöèè ÿäåð ëàêòîöèòîâ íà óëüòðàñòðóêòóðíîì
óðîâíå áûëî ïðîâåäåíî èññëåäîâàíèå ðàñïðåäåëåíèÿ íå-
êîòîðûõ êëþ÷åâûõ êîìïîíåíòîâ ÿäåðíîãî ìåòàáîëèçìà ñ
ïîìîùüþ íåïðÿìîãî èììóíîôëóîðåñöåíòíîãî ìå÷åíèÿ
(ðèñ. 5). Ðåçóëüòàòû âèçóàëüíûõ íàáëþäåíèé äîïîëíåíû
äàííûìè ôîòîìåòðè÷åñêîãî àíàëèçà îòíîñèòåëüíîé èí-
òåíñèâíîñòè ìå÷åíèÿ íóêëåîïëàçìû (ðèñ. 6).

Ïðè èñïîëüçîâàíèè àíòèòåë ê õðîìàòèíðåìîäåëèðó-
þùåìó áåëêó ATRX âî âñåõ ñëó÷àÿõ íàáëþäàåìûé ïàò-
òåðí ôëóîðåñöåíòíîãî ìå÷åíèÿ ñêëàäûâàåòñÿ èç äèôôóç-
íîãî ìå÷åíèÿ íóêëåîïëàçìû è áîëüøîãî ÷èñëà çîí áîëåå
èíòåíñèâíîé ôëóîðåñöåíöèè, õîðîøî âèäèìûõ íà ýòîì
ôîíå (ðèñ. 5, à, ã, æ). Ñëåäóåò îáðàòèòü âíèìàíèå íà òî,
÷òî äèôôóçíîå ñâå÷åíèå íóêëåîïëàçìû â áîëüøåé ñòåïå-
íè âûðàæåíî â ÿäðàõ ëàêòèðóþùèõ êëåòîê ìîëî÷íîé æå-
ëåçû (ðèñ. 5, ã). Ýòî ïîäòâåðæäàåòñÿ è äàííûìè ôîòîìåò-
ðè÷åñêîãî àíàëèçà. Îòíîñèòåëüíàÿ èíòåíñèâíîñòü ôëóî-
ðåñöåíöèè àíòèòåë, àññîöèèðîâàííûõ ñ áåëêîì ATRX,
âûøå â ÿäðàõ ôóíêöèîíàëüíî àêòèâíûõ ëàêòîöèòîâ, ÷åì
â ÿäðàõ ëàêòîöèòîâ, ïîëó÷åííûõ èç íåëàêòèðóþùèõ ìî-
ëî÷íûõ æåëåç (ð � 0.05) (ðèñ. 6, à).

Ïðè èñïîëüçîâàíèè àíòèòåë ê áåëêó SC35 äëÿ âñåõ
ÿäåð õàðàêòåðíû ôîíîâîå ìå÷åíèå íóêëåîïëàçìû è îòäå-
ëüíûå îáëàñòè áîëåå ÿðêîé ôëóîðåñöåíöèè (ðèñ. 5, á, ä,
ç). Ïî-âèäèìîìó, ýòè çîíû áîëåå èíòåíñèâíîãî ìå÷åíèÿ
ñîîòâåòñòâóþò êëàñòåðàì èíòåðõðîìàòèíîâûõ ãðàíóë,
èëè ÿäåðíûì ñïåêëàì (speckles). Â òî æå âðåìÿ íåîáõîäè-
ìî îáðàòèòü âíèìàíèå íà òî, ÷òî â ÿäðàõ ëàêòîöèòîâ âíå
çàâèñèìîñòè îò èõ ôóíêöèîíàëüíîãî ñîñòîÿíèÿ ìû íå íà-
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Ðèñ. 2. Îáùèé âèä ÿäðà ëàêòîöèòà íåïîëîâîçðåëîé (à) è ëàêòèðóþùåé (á) êðûñ íà óëüòðàñòðóêòóðíîì óðîâíå.

Íåçàâèñèìî îò ëàêòàöèîííîãî ñòàòóñà êëåòêè ãåòåðîõðîìàòèí çàíèìàåò ïðåèìóùåñòâåííî ïåðèôåðè÷åñêîå ïîëîæåíèå, êðóïíûå îáëàñòè ãåòåðîõðî-
ìàòèíà íàáëþäàþòñÿ òàêæå â öåíòðàëüíîé ÷àñòè ÿäðà ëàêòîöèòîâ ó ëàêòèðóþùèõ æèâîòíûõ (ñòðåëêà).



áëþäàëè òèïè÷íûõ ñïåêëîâ, îïèñàííûõ äëÿ ñîìàòè÷å-
ñêèõ êëåòîê. Íåñìîòðÿ íà îáùèé ñõîäíûé õàðàêòåð ìå÷å-
íèÿ ÿäåð ïðè èñïîëüçîâàíèè àíòèòåë ê áåëêó SC35, â ÿäðàõ
ñåêðåòîðíûõ êëåòîê ìîëî÷íîé æåëåçû ëàêòèðóþùèõ æè-
âîòíûõ â áîëüøåé ñòåïåíè âûðàæåíî äèôôóçíîå ñâå÷åíèå
íóêëåîïëàçìû (ðèñ. 5, ä). Ñîãëàñíî ðåçóëüòàòàì ôîòîìåò-
ðè÷åñêîãî àíàëèçà, ñðåäíèå çíà÷åíèÿ îòíîñèòåëüíîé èí-
òåíñèâíîñòè ôëóîðåñöåíöèè íóêëåîïëàçìû ñîñòàâëÿþò
7.09 � 5.41 ó ëàêòèðóþùèõ êðûñ, 5.65 � 2.09 — ó íåïî-
ëîâîçðåëûõ êðûñ è 1.39 � 0.05 — ó êðûñ ïîñëå çàâåðøå-
íèÿ ëàêòàöèè (ðèñ. 6, á). Íåñìîòðÿ íà ðàçëè÷èÿ ìåæäó
ñðåäíèìè çíà÷åíèÿìè, ñòàòèñòè÷åñêè äîñòîâåðíûõ ðàçëè-
÷èé ìåæäó ëàêòèðóþùèìè è íåïîëîâîçðåëûìè æèâîòíû-
ìè ïî äàííîìó ïîêàçàòåëþ âûÿâèòü íå óäàëîñü, òîãäà êàê

ó æèâîòíûõ ïîñëå çàâåðøåíèÿ ëàêòàöèè èíòåíñèâíîñòü
ìå÷åíèÿ íóêëåîïëàçìû äîñòîâåðíî íèæå (ð � 0.05).

Ìîæíî îòìåòèòü è îïðåäåëåííûå ðàçëè÷èÿ ìåæäó
ðàñïðåäåëåíèåì ÐÍÊ-ïîëèìåðàçû I â ÿäðàõ ëàêòîöèòîâ ñ
ðàçëè÷íûì ôóíêöèîíàëüíûì ñòàòóñîì (ðèñ. 5, â, å, è).
Â ÿäðàõ ëàêòîöèòîâ èç ìîëî÷íûõ æåëåç íåïîëîâîçðåëûõ,
à òàêæå ëàêòèðóþùèõ êðûñ, êàê ïðàâèëî, âûÿâëÿþòñÿ íå-
ñêîëüêî êðóïíûõ çîí ôëóîðåñöåíòíîãî ìå÷åíèÿ, êîòîðûå,
ïî-âèäèìîìó, ñîîòâåòñòâóþò ó÷àñòêàì àêòèâíîãî ñèíòåçà
ðÐÍÊ (ðèñ. 5, â, å). Â ÿäðàõ ëàêòîöèòîâ ïîñëå çàâåðøåíèÿ
ëàêòàöèè íà ôîíå äèôôóçíîãî ìå÷åíèÿ íóêëåîïëàçìû
ìîæíî âèäåòü òîëüêî ìåëêèå òî÷å÷íûå çîíû áîëåå èíòåí-
ñèâíîé ôëóîðåñöåíöèè (ðèñ. 5, è). Ïðè ýòîì èíòåíñèâ-
íîñòü ìå÷åíèÿ íóêëåîïëàçìû ïðè èñïîëüçîâàíèè àíòèòåë
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Ðèñ. 3. Ôðàãìåíòû ÿäåð ñåêðåòîðíûõ êëåòîê ìîëî÷íîé æåëåçû ëàêòèðóþùåé êðûñû. Èììóíîöèòîõèìè÷åñêîå âûÿâëåíèå ÄÍÊ ñ
ïîìîùüþ ìîíîêëîíàëüíûõ àíòèòåë.

à — öåíòðàëüíûå è ïåðèôåðè÷åñêèå çîíû ãåòåðîõðîìàòèíà; á — ÿäðûøêî (áåëàÿ ñòðåëêà), íàõîäÿùååñÿ â òåñíîé ïðîñòðàíñòâåííîé ñâÿçè ñ öåíòðàëü-
íîé çîíîé ãåòåðîõðîìàòèíà; â — êëàñòåð èíòåðõðîìàòèíîâûõ ãðàíóë (÷åðíàÿ ñòðåëêà). Ìàñøòàáíûå îòðåçêè: à — 2 ìêì; á, â — 1 ìêì.
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Ðèñ. 4. Âûÿâëåíèå ÐÍÊ-ïîëèìåðàçû II â ÿäðàõ ñåêðåòîðíûõ êëåòîê ìîëî÷íîé æåëåçû íåëàêòèðóþùåé (à) è ëàêòèðóþùåé (á) êðûñ.

Íå íàáëþäàåòñÿ âûðàæåííûõ ðàçëè÷èé ìåæäó õàðàêòåðîì ðàñïðåäåëåíèÿ ÷àñòèö êîëëîèäíîãî çîëîòà, êîíúþãèðîâàííîãî ñ àíòèòåëàìè, â ÿäðàõ ëàê-
òîöèòîâ èç íåëàêòèðóþùåé è ëàêòèðóþùåé ìîëî÷íûõ æåëåç.

Ðèñ. 5. Èììóíîôëóîðåñöåíòíîå âûÿâëåíèå áåëêîâ ATRX (à, ã, æ), SC35 (á, ä, ç) è ÐÍÊ-ïîëèìåðàçû I (PolI; â, å, è) â ÿäðàõ ëàêòî-
öèòîâ íåïîëîâîçðåëîé êðûñû (à—â), ëàêòèðóþùåé êðûñû (ã—å) è êðûñû ïîñëå çàâåðøåíèÿ ëàêòàöèè (æ—è). Îá. 100�.

Ñ ïîìîùüþ àíòèòåë ê áåëêó ATRX â ÿäðå ëàêòîöèòîâ âûÿâëÿþòñÿ ëîêàëüíûå çîíû èíòåíñèâíîé ôëóîðåñöåíöèè íà ôîíå äèôôóçíîãî ñâå÷åíèÿ
íóêëåîïëàçìû, êîòîðîå íàèáîëåå âûðàæåíî â êëåòêàõ ëàêòèðóþùåé ìîëî÷íîé æåëåçû. Ïðè èñïîëüçîâàíèè àíòèòåë ê áåëêó SC35 íà ôîíå äèôôóçíîãî
ñâå÷åíèÿ íóêëåîïëàçìû, ñîîòâåòñòâóþùåãî, ïî-âèäèìîìó, ïåðèõðîìàòèíîâûì ôèáðèëëàì, âûÿâëÿþòñÿ ÿäåðíûå ñïåêëû, êîòîðûå, îäíàêî, âûãëÿäÿò
íå âïîëíå òèïè÷íî äëÿ ñîìàòè÷åñêèõ êëåòîê. Ïðè èñïîëüçîâàíèè àíòèòåë ê ÐÍÊ-ïîëèìåðàçå I â ÿäðàõ ëàêòîöèòîâ íåïîëîâîçðåëûõ è ëàêòèðóþùèõ

êðûñ âûÿâëÿþòñÿ çîíû, ñîîòâåòñòâóþùèå, ïî-âèäèìîìó, ó÷àñòêàì àêòèâíîãî ñèíòåçà ðÐÍÊ.



ê ÐÍÊ-ïîëèìåðàçå I âûøå â ÿäðàõ êëåòîê ìîëî÷íîé æåëå-
çû â ïåðèîä ëàêòàöèè, ÷åì ïîñëå åå çàâåðøåíèÿ
(4.53 � 5.76 è 1.81 � 0.40 ñîîòâåòñòâåííî, ð � 0.05).

Îáñóæäåíèå

Íàìè áûë ïðîâåäåí ñðàâíèòåëüíûé àíàëèç óëüòðà-
ñòðóêòóðíûõ îñîáåííîñòåé îðãàíèçàöèè ÿäåð ñåêðåòîðíûõ
êëåòîê ìîëî÷íîé æåëåçû ñ ðàçëè÷íîé ôóíêöèîíàëüíîé
àêòèâíîñòüþ, à òàêæå àíàëèç âíóòðèÿäåðíîãî ðàñïðåäåëå-
íèÿ òàêèõ êëþ÷åâûõ ýëåìåíòîâ ÿäåðíîãî ìåòàáîëèçìà,
êàê ÐÍÊ-ïîëèìåðàçû I è II, õðîìàòèíðåìîäåëèðóþùèé
áåëîê ATRX, ôàêòîð ñïëàéñèíãà áåëîê SC35.

Ñïåêòð àíòèãåíîâ, èçó÷åííûõ â õîäå ïðîâåäåííûõ
èììóíîöèòîõèìè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé, ïîçâîëèë îõâà-
òèòü âñå îñíîâíûå ôóíêöèîíàëüíûå êîìïàðòìåíòû êëå-
òî÷íîãî ÿäðà — õðîìàòèí, ÿäðûøêî, à òàêæå ïðàêòè÷åñêè
íåèçó÷åííûé â ÿäðàõ ñåêðåòîðíûõ êëåòîê ìîëî÷íîé æå-
ëåçû èíòåðõðîìàòèíîâûé êîìïàðòìåíò.

Âûáîð â êà÷åñòâå îáúåêòà èññëåäîâàíèÿ áåëêà ATRX
îáóñëîâëåí åãî ðîëüþ â ïðîöåññàõ ôóíêöèîíàëüíîãî ðå-
ìîäåëèíãà õðîìàòèíà, êîòîðûå â ñâîþ î÷åðåäü ÿâëÿþòñÿ
âàæíåéøèì ìåõàíèçìîì ðåãóëÿöèè ýêñïðåññèè ãåíîâ.
Íàáëþäàåìîå ïåðåðàñïðåäåëåíèå áåëêà ATRX â ÿäðàõ
ëàêòèðóþùèõ êëåòîê ìîæíî îáúÿñíèòü ïîëèôóíêöèî-
íàëüíîñòüþ ýòîãî áåëêà, êîòîðûé, ïî ïîñëåäíèì äàííûì,
íå òîëüêî âõîäèò â ñîñòàâ êîíñòèòóòèâíîãî ãåòåðîõðîìà-
òèíà, íî è, ïî-âèäèìîìó, âûïîëíÿåò ôóíêöèþ òðàíñêðèï-
öèîííîãî ôàêòîðà (Ratnakumar, Bernstein, 2013).

Áåëîê SC35, âûÿâëÿåìûé ñ ïîìîùüþ èñïîëüçîâàí-
íûõ íàìè àíòèòåë, ïðåäñòàâëÿåò ñîáîé îäèí èç ôàêòî-
ðîâ ñïëàéñèíãà, à òàêæå ÿâëÿåòñÿ ìàðêåðíûì áåëêîì êëà-
ñòåðîâ èíòåðõðîìàòèíîâûõ ãðàíóë — óíèâåðñàëü-
íûõ ÿäåðíûõ äîìåíîâ èíòåðõðîìàòèíîâîé îáëàñòè ÿäðà.
Ýòè ñòðóêòóðû ÿâëÿþòñÿ ÷ðåçâû÷àéíî äèíàìè÷íûìè, à
èõ ñòðóêòóðíî-ôóíêöèîíàëüíàÿ îðãàíèçàöèÿ, êàê è âíóò-
ðèÿäåðíîå ðàñïðåäåëåíèå áåëêà SC35, êîððåëèðóåò ñ
ôóíêöèîíàëüíîé àêòèâíîñòüþ ÿäðà (Spector, Lamond,
2011).

Íàì íå óäàëîñü âûÿâèòü âûðàæåííûå ðàçëè÷èÿ ïî êî-
ëè÷åñòâó è ìîðôîëîãè÷åñêèì îñîáåííîñòÿì êëàñòåðîâ
èíòåðõðîìàòèíîâûõ ãðàíóë ìåæäó ÿäðàìè ëàêòîöèòîâ ñ
ðàçëè÷íûì ôóíêöèîíàëüíûì ñòàòóñîì êàê íà ñâåòîîïòè-

÷åñêîì, òàê è íà óëüòðàñòðóêòóðíîì óðîâíÿõ. Íåñìîòðÿ
íà ýòî, ñîãëàñíî ðåçóëüòàòàì ôîòîìåòðè÷åñêîãî àíàëèçà,
ñðåäíèå çíà÷åíèÿ îòíîñèòåëüíîé èíòåíñèâíîñòè íóêëåî-
ïëàçìû âûøå ó ëàêòèðóþùèõ êðûñ. Âûÿâëåííûå ðàçëè-
÷èÿ â ðàñïðåäåëåíèè áåëêà SC35 â ÿäðàõ ëàêòîöèòîâ ñ
ðàçíûì ôóíêöèîíàëüíûì ñòàòóñîì ïîëíîñòüþ ñîîòâåòñò-
âóåò ñîâðåìåííûì ïðåäñòàâëåíèÿì î âíóòðèÿäåðíîé äè-
íàìèêå ôàêòîðîâ ñïëàéñèíãà, êîòîðûå ïðè àêòèâàöèè
òðàíñêðèïöèîííîé àêòèâíîñòè ÿäðà ïåðåìåùàþòñÿ èç äå-
ïîíèðóþùèõ èõ ÿäåðíûõ äîìåíîâ ê ìåñòàì òðàíñêðèï-
öèè (Zeng et al., 1997).

ÐÍÊ-ïîëèìåðàçà I ÿâëÿåòñÿ âåäóùèì ôàêòîðîì ÿä-
ðûøêîâîé òðàíñêðèïöèè, ïîýòîìó åå ðàñïðåäåëåíèå è èí-
òåíñèâíîñòü ìå÷åíèÿ ìîãóò ðàññìàòðèâàòüñÿ êàê èíôîð-
ìàòèâíûå ïîêàçàòåëè ôóíêöèîíàëüíîé àêòèâíîñòè ýòîé
ÿäåðíîé îðãàíåëëû (Sirri et al., 2008). Èíòåðåñíî, ÷òî èí-
òåíñèâíîñòü ìå÷åíèÿ íóêëåîïëàçìû ïðè èñïîëüçîâàíèè
àíòèòåë ê ÐÍÊ-ïîëèìåðàçå I òàêæå âûøå â ÿäðàõ êëåòîê
ìîëî÷íîé æåëåçû â ïåðèîä ëàêòàöèè. Ýòî íàáëþäåíèå
ñëîæíî èíòåðïðåòèðîâàòü íà îñíîâàíèè ïðîâåäåííûõ
èññëåäîâàíèé. Âîçìîæíî, ïîâûøåíèå êîíöåíòðàöèè
ÐÍÊ-ïîëèìåðàçû I â ñâîáîäíîì ñîñòîÿíèè â íóêëåîïëàç-
ìå îòðàæàåò ïðîöåññû èíòåíñèâíîãî ïåðåðàñïðåäåëåíèÿ
ôàêòîðîâ ÿäðûøêîâîé òðàíñêðèïöèè, õàðàêòåðíûå äëÿ
ôóíêöèîíàëüíî àêòèâíûõ êëåòîê.

Òàêèì îáðàçîì, èçìåíåíèÿ ôóíêöèîíàëüíîé àêòèâíî-
ñòè ëàêòîöèòîâ êðûñ ñîïðîâîæäàþòñÿ âíóòðèÿäåðíûì
ïåðåðàñïðåäåëåíèåì òàêèõ çíà÷èìûõ êîìïîíåíòîâ ÿäåð-
íîãî ìåòàáîëèçìà, êàê õðîìàòèíðåìîäåëèðóþùèé áåëîê
ATRX, ôàêòîð ñïëàéñèíãà áåëîê SC35 è ÐÍÊ-ïîëèìåðàçà
I. Ìîæíî çàêëþ÷èòü, ÷òî ïðåäëàãàåìûé íàìè êîìïëåêñ-
íûé ïîäõîä ê îöåíêå ñòðóêòóðíî-ôóíêöèîíàëüíîé îðãà-
íèçàöèè êëåòî÷íûõ ÿäåð ëàêòîöèòîâ äëÿ àíàëèçà ñóá-
êëåòî÷íûõ ðåãóëÿòîðíûõ ìåõàíèçìîâ ñåêðåòîðíûõ êëå-
òîê ìîëî÷íîé æåëåçû ÿâëÿåòñÿ ýôôåêòèâíûì. Ïðè ýòîì
íåîáõîäèìî îòìåòèòü îáÿçàòåëüíîå èñïîëüçîâàíèå èììó-
íîöèòîõèìè÷åñêèõ ìåòîäîâ, ïîçâîëÿþùèõ îöåíèâàòü
âíóòðèÿäåðíîå ïåðåðàñïðåäåëåíèå îñíîâíûõ êîìïîíåí-
òîâ ÿäåðíîãî ìåòàáîëèçìà. Èñïîëüçîâàíèå òîëüêî ðóòèí-
íîãî óëüòðàñòðóêòóðíîãî àíàëèçà ÿâëÿåòñÿ íåäîñòàòî÷-
íûì, òàê êàê ñòðóêòóðíàÿ îðãàíèçàöèÿ èíòåðõðîìàòèíî-
âîãî ïðîñòðàíñòâà ÿäðà ìàëî ðàçëè÷àåòñÿ â ñåêðåòîðíûõ
êëåòêàõ èç ìîëî÷íûõ æåëåç ñ ðàçíûì ôóíêöèîíàëüíûì
ñòàòóñîì.

148 Ê. Â. Òþòèíà è äð.

Ðèñ. 6. Îòíîñèòåëüíàÿ èíòåíñèâíîñòü ôëóîðåñöåíòíîãî ìå÷åíèÿ íóêëåîïëàçìû ëàêòîöèòîâ ïðè èñïîëüçîâàíèè àíòèòåë ê áåëêàì
ATRX (à) è SC35 (á).

1 — íåïîëîâîçðåëûå êðûñû, 2 — ëàêòèðóþùèå êðûñû, 3 — êðûñû ïîñëå çàâåðøåíèÿ ëàêòàöèè; çâåçäî÷êè — ãðóïïû, äîñòîâåðíî îòëè÷àþùèåñÿ îò
îñòàëüíûõ ïî äàííîìó ïîêàçàòåëþ (ð � 0.05).



Ðàáîòà âûïîëíåíà ïðè ôèíàíñîâîé ïîääåðæêå ïðà-
âèòåëüñòâà Ñàíêò-Ïåòåðáóðãà (ãðàíò â ñôåðå íàó÷íîé è
íàó÷íî-òåõíè÷åñêîé äåÿòåëüíîñòè).
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NUCLEAR STRUCTURE IN THE SECRETORY CELLS OF MAMMARY GLANDS

IN LACTATING AND NON-LACTATING RATS
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The features of structural and functional organization of the main nuclear compartments and distribution of
their key molecular components (chromatin-remodeling protein ATRX, RNA polymerase I and II, and the spli-
cing factor SC35) has been studied in the nuclei of mammary gland cells at different functional states. No signi-
ficant differences between the nuclei of the cells in the lactating and non-lactating mammary glands have been
revealed at the ultrastructural level. At the same time, photometric analysis has revealed higher intensity of nuc-
leoplasmic immunofluorescent staining of mammary glands in the lactating animals when antibodies against
the proteins ATRX and SC35 were used. Apparently, this observation reflects the changes of the structural and
functional status of chromatin as well as the redistribution of splicing factors between the sites of their depositi-
on and transcription.

K e y w o r d s: secretory cells of mammary gland, cell nucleus, nuclear domains, RNA polymerase I and II,
chromatin-remodeling protein ATRX, SR-protein SC35.
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