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КОМПАРТМЕНТАЛИЗАЦИЯ ЯДРА 
И ВНУТРИЯДЕРНЫЕ ТЕЛЬЦА

Ядро представляет собой структурно обособ&
ленную часть клетки, в которой содержится гене&
тический материал и реализуются скоординиро&
ванные в пространстве и во времени этапы диффе&
ренциальной экспрессии генов. Для клеточного
ядра характерны сложная внутренняя структурно&
функциональная компартментализация и высокая
динамичность происходящих в нем процессов
(Dundr, Misteli, 2010; Dundr, 2012). Компартмен&
тализация ядра позволяет увеличить эффектив&
ность молекулярных процессов за счет создания
микроокружения, в котором концентрируются
только специализированные факторы и компо&
ненты (Dundr, Misteli, 2001; 2010; Kumaran et al.,
2008). Основные компартменты клеточного ядра
вовлечены в реализацию генетической информа&
ции, что определяет возможность быстрого отве&
та на внешние воздействия и регуляцию экспрес&

сии генов (Zimber et al., 2004; Kumaran et al., 2008;
Ferrai et al., 2010). Структурная организация и ре&
гуляция ключевых внутриядерных процессов, ме&
ханизмы формирования ядерных доменов (ком&
партментов), динамика макромолекулярных
комплексов в пространстве клеточного ядра и
поддержание пластичности архитектуры ядерно&
го аппарата, а также преобразования ядерных до&
менов в ходе развития представляют актуальные
проблемы современной клеточной биологии. 

Для описания пространственной компартмен&
тализации внутриядерных процессов используют
такие термины, как внутриядерный компартмент,
внутриядерная структура и внутриядерное тельце
(или органелла). Внутриядерные тельца – это ге&
терогенная группа не окруженных мембранами
структур, которые можно отличить друг от друга и
от нуклеоплазмы на основании их ультраструкту&
ры и наличия определенных маркерных компо&
нентов (Zimber et al., 2004; Spector, 2006). Поддер&
жание структурной целостности внутриядерных
телец обеспечивается за счет временных взаимо&
действий между белковыми и рибонуклеопротеи&
новыми комплексами, а отсутствие ограничива&
ющей мембраны и непосредственный контакт с
окружающей нуклеоплазмой обеспечивают дина&
мичное обновление компонентов (Machyna et al.,
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Сокращения: мяРНК – малые ядерные РНК; мяРНП – ма&
лые ядерные рибонуклеопротеины; мяшРНК – малые яд&
рышковые РНК; пре&мРНК – предшественники матрич&
ной РНК; ПС – полая сфера; ПШ – плотный шар; ТГЛ –
тельце гистонового локуса; ТК – тельце Кахала; scaРНК –
специфичные для телец Кахала (англ. – “small Cajal body&
specific”) малые РНК.
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2013). Термины “домены” и “структуры” в кон&
тексте ядерной компартментализации часто упо&
требляются в качестве синонимов и включают в
себя понятие “тельца”. Изменение размера домена
зависит от скоростей входа и выхода из него его ре&
зидентных молекул, которые, в свою очередь,
определяются функциональным состоянием мо&
лекул внутри и вне домена (Dundr, Misteli, 2010). 

Основной функцией ядерных доменов счита&
ют ускорение биокаталитических процессов пу&
тем концентрации субстратов, ферментов и удер&
жания промежуточных продуктов молекулярных
реакций внутри ограниченного пространства
(Kumaran et al., 2008; Novotný et al., 2010; Rajendra
et al., 2010; Dundr, 2012). Ядерные тельца могут
также влиять на концентрацию факторов в нук&
леоплазме путем их удержания или высвобожде&
ния, повышая специфичность ядерных процес&
сов (Matera et al., 2009; Rajendra et al., 2010; Dundr,
2012). Вместе с тем, конкретные функции многих
внутриядерных структур, в том числе эволюцион&
но консервативных, до сих пор не установлены.

КОИЛИН&СОДЕРЖАЩИЕ ТЕЛЬЦА ЯДЕР 
СОМАТИЧЕСКИХ КЛЕТОК

На сегодняшний день широко изучают гетеро&
генную группу внутриядерных телец, объединен&
ных наличием белка коилина. С 1999 года все ко&
илин&содержащие тельца было предложено рас&
сматривать как один тип ядерных телец – телец
Кахала (ТК) (Gall et al., 1999; Gall, 2000). Однако
дальнейшие исследования изменили устоявшие&
ся представления. Согласно современным пред&
ставлениям, коилин&содержащие внутриядерные
тельца соматических клеток представлены двумя
основными типами: тельцами Кахала и тельцами
гистонового локуса (ТГЛ) (Liu et al., 2009; Nizami
et al., 2010а; Nizami et al., 2010a). Помимо этого
охарактеризованы ядерные тельца, подобные
тельцам Кахала, но отличные от них по своему
молекулярному составу и предполагаемым функ&
циям. К таким тельцам в частности относят “не&
канонические тельца Кахала”, характерные для
растущих ооцитов некоторых видов птиц, и так
называемые “жемчужины” (англ. – “pearls”),
формирующиеся в ядрах ооцитов амфибий
(Khodyuchenko et al., 2012; Nizami, Gall, 2012).
Отдельно следует выделить комплексные кои&
лин&содержащие тельца, присутствующие в ядрах
ооцитов насекомых, молекулярный состав и
сложная доменная организация которых деталь&
но описаны (Bogolyubov, Parfenov, 2008; Bogoly&
ubov et al., 2009). Особый интерес представляют
также коилин&позитивные ядерные тельца и до&
мены в ранних эмбрионах позвоночных и беспо&
звоночных. В настоящем обзоре мы рассматрива&
ем основные отличия телец Кахала и телец гисто&
нового локуса соматических клеток. В последних

разделах приведены особенности молекулярного
состава коилин&содержащих телец в ядрах расту&
щих ооцитов животных, в том числе амфибий и
птиц.

Тельце Кахала

Тельца Кахала были впервые описаны в
1903 году С. Рамоном&и&Кахалом в ядрах нейро&
нов позвоночных и названы “добавочными тель&
цами” (англ. – “accessory bodies”) из&за их частой
ассоциации с ядрышками (Cajal, 1903, цит. по:
Gall et al., 2004). Позднее, в 1969 году в ходе иссле&
дования соматических клеток млекопитающих на
ультраструктурном уровне А. Моннерон и В. Бер&
нар охарактеризовали внутриядерные структуры,
содержащие электронно&плотные скрученные
нити, и назвали их “скрученными тельцами”
(англ. – “coiled bodies”) (Monneron, Bernhard,
1969). В ранних исследованиях ядер ооцитов ам&
фибий Г. Кэллан структуры сферической формы,
которые назвали “сферами” (англ. – “spheres”)
(Callan, Lloyd, 1960). В ядрах растущих ооцитов
насекомых были обнаружены сходные по морфо&
логии структуры, названные “Binnenköper” или
“внутренние тельца” (англ. – “endobody”) (Bier,
1967 цит. по: Bellini, 2000). В ядрах дрожжей также
описаны характерные “ядерные тельца” (Ver&
heggen et al., 2002). Основываясь на обнаружении
во всех этих ядерных органеллах нового молеку&
лярного маркера – белка коилина (Andrade et al.,
1991; Ra ka et al., 1991), Дж. Голл предложил объ&
единить все перечисленные выше структуры в
один тип телец (Gall et al., 1995; Gall et al., 1999;
Gall, 2000). В честь первооткрывателя и для упро&
щения номенклатуры было предложено называть
их тельцами Кахала (англ. – “Cajal bodies”). Вме&
сте с тем, совокупность данных анализа молеку&
лярного состава коилин&содержащих телец в
клетках разных тканей и у разных организмов сви&
детельствует о том, что мы имеем дело скорее с
большой группой отличных по своим функциям
ядерных органелл, поэтому их идентификация и
объединение в один тип телец на основании еди&
ничного компонента представляются некоррект&
ными (Nizami, Gall, 2012; Morimoto, Boerkoel, 2013). 

На морфологическом уровне канонические
ТК соматических клеток млекопитающих пред&
ставляют собой сферические внутриядерные до&
мены размером от 0.1 до 1 мкм. Их количество в
ядре варьирует от одной структуры до десятка
(Gall, 2000; Machyna et al., 2013). ТК можно отне&
сти к эволюционно консервативным ядерным ор&
ганеллам, поскольку сходные с ними ядерные
тельца были обнаружены у представителей мно&
гих классов животных, в том числе у млекопитаю&
щих, амфибий, птиц, насекомых, а также у расте&
ний (Gall, 2000; Cioce, Lamond, 2005). Несмотря
на эволюционную консервативность ТК, эти
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ядерные тельца нельзя отнести к универсальным
ядерным органеллам. В отличие от ядрышек, ко&
торые характерны для подавляющего большин&
ства активно пролиферирующих клеток, ТК не
всегда присутствуют в ядре клетки. 

С функциональной точки зрения тельца Каха&
ла – это внутриядерные органеллы, принимаю&
щие участие в биогенезе сплайсосомных малых
ядерных РНК (мяРНК) и малых ядрышковых
РНК (мяшРНК), которые необходимы для осу&
ществления сплайсинга предшественников мат&
ричной РНК (пре&мРНК) и раннего процессинга
рибосомной РНК (рРНК) (рис. 1а) (Gall et al.,
1999). Заключительные этапы созревания сплай&
сосомных мяРНК и сборка комплексов малых
ядерных рибонуклеопротеинов (мяРНП) проис&
ходят именно в ТК (Gall et al., 1999). Кроме того,
ТК участвуют в сборке и транспорте комплекса
теломеразы – обратной транскриптазы, регули&
рующей длину теломер (Venteicher et al., 2009). 

Молекулярный состав телец Кахала

Белок коилин.  Несмотря на то, что ТК описа&
ны более ста лет назад, их точный молекулярный
состав и функции до конца не известны (Gall,
2000; Cioce, Lamond, 2005; Morris, 2008; Morimo&
to, Boerkoel, 2013). К наиболее специфичным
компонентам ТК можно отнести белок коилин,
который долгое время считали маркерным бел&
ком ТК (рис. 3а); при этом функции коилина в

составе ТК полностью не раскрыты. Коилин
представляет собой фосфопротеин, способный к
олигомеризации (рис. 2) (Carmo&Fonseca et al.,
1993; Bellini, 2000; Liu et al., 2009). N&концевой
домен белка требуется для взаимодействия от&
дельных молекул белка коилина друг с другом
(Hebert, Matera, 2000). Первые сто аминокислот
N&конца белка коилина также отвечают за его
связывание с одноцепочечной ДНК и поли(G) и
поли(U) РНК&гомополимерами in vitro, а также за
взаимодействие с ядерным белком Nopp140
(англ. – “nucleolar phosphoprotein 140 kDa”) (Bell&
ini, Gall, 1998; Hebert, Matera, 2000). По последним
данным коилин обладает РНКазной активностью
в отношении мяРНК U2 и TERC (англ. – “telom&
erase RNA component”) (Broome, Hebert, 2012).

В наименее консервативном центральном до&
мене белка коилина расположены сигналы ядер&
ной локализации и RG&богатый домен (рис. 2),
степень метилирования аргининов в котором ре&
гулирует связывание коилина с белком SMN
(англ. – “survival of motor neurons”) (Hebert et al.,
2001). Это взаимодействие необходимо как для
рекрутирования в коилин&содержащие тельца
мяРНП, так и для регуляции общего числа кои&
лин&содержащих телец в ядре (Hebert et al., 2001;
Shpargel et al., 2003; Xu et al., 2005). Уровень фос&
форилирования коилина по остаткам серина так&
же относится к факторам, влияющим на форми&
рование ТК (Shpargel et al., 2003). Помимо этого
существует предположение о другой пост&транс&
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Рис. 1. Сравнительная схема телец Кахала и телец гистонового локуса соматических клеток животных. (а) Тельце Ка&
хала (ТК) принимает участие в модификации сплайсосомных мяРНК (метилировании (М) и псевдоуридинилирова&
нии (Ψ)) и сборке мяРНП, созревании мяшРНП, определяет доставку теломеразного комплекса к теломерам. (б) Тель&
це гистонового локуса (ТГЛ) участвует в динамике факторов процессинга 3'&конца пре&мРНК гистонов. ТГЛ ассоци&
ировано с кластером генов гистонов.
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ляционной модификации коилина – сумоилиро&
вании. Так, в культуре клеток млекопитающих
показана колокализация белка коилина и SUMO&1
(англ. – “small ubiquitin&like modifier 1”) в ТК и
биоинформатически доказана возможность та&
кой модификации для коилина крысы (Navascues

et al., 2008). Коилин растений также взаимодей&
ствует с вирусными белками, такими как транс&
портный белок гордеивируса, привлекая их в ТК
(Семашко и др., 2012).

Малые ядерные РНК и связанные с ними белки.
ТК обогащены компонентами аппаратов сплай&
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54 85 2561

1 85

187 334 368 417 517

411 441 500 600

СN

Homo sapiens

Xenopus tropicalis

Gallus gallus

С
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N

N

Рис. 2. Схема доменной организации белка коилина у Homo sapiens, Xenopus tropicalis и Gallus gallus domesticus. Показаны
консервативные N& и С&концевые домены, а также RG&пары (вертикальные отрезки), формирующие RG&домен.

Рис. 3. Тельца Кахала и тельца гистонового локуса соматических клеток птиц. (а) Двойное иммунофлуоресцентное
окрашивание клеток лимфобластомы курицы линии MDCC&MSB1 с помощью антител против коилина и антител
против гемина 2. Стрелками показано тельце Кахала. (б) Иммунофлуоресцентное окрашивание клеток курицы линии
MDCC&MSB1 с помощью антител против белка FLASH. (в) Флуоресцентная in situ гибридизация соматических клеток
линии MDCC&MSB1 с зондом к мяРНК U7. Головки стрелок указывают на тельца гистонового локуса. Масштабные
линейки – 10 мкм.
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синга пре&мРНК и процессинга рРНК и, вместе с
тем, не являются сайтами осуществления этих
процессов (Carmo&Fonseca et al., 1992; Gall et al.,
1999; Cioce, Lamond, 2005). К обязательным ком&
понентам ТК относят сплайсосомные U&богатые
мяРНК, формирующие вместе с Sm&белками (от
англ. – “Smith antigen”) частицы мяРНП (U1, U2,
U4, U5, U6), а также белок SMN, который спо&
собствует добавлению Sm&белков в комплекс к
мяРНК (Carmo&Fonseca et al., 1991; Hebert, Mat&
era, 2000; Will, Luhrmann, 2001; Sleeman et al.,
2001, Sleeman 2007). После реимпорта из цито&
плазмы в ядро мяРНП направляются в ТК, где
происходят заключительные этапы созревания
мяРНК (рис. 1а), а именно модификации (псев&
доуридинилирование и 2'&О&метилирование)
определенных оснований, выбор которых проис&
ходит при участии scaРНК (англ. – “small Cajal
body&specific RNA”, специфичная для ТК малая
РНК) (Kiss et al., 2002; Jády et al., 2003). Заверша&
ющие этапы сборки мяРНП также осуществля&
ются в ТК: так, там происходит сборка тройной
мяРНП&частицы, а именно U4/U6·U5 мяРНП
(Stanek, Neugebauer, 2006; Stanek et al., 2008).
Представляется важным, что в клетках, в которых
в норме ТК не обнаруживаются (например, пер&
вичные фибробласты), их формирование можно
индуцировать блокированием сборки мяРНП.
Кроме того, показано, что не до конца собранные
мяРНП накапливаются в ТК, что позволяет огра&
ничить их концентрацию в нуклеоплазме. Так,
ингибирование разных стадий сборки тройной
мяРНП&частицы приводит к удержанию проме&
жуточных компонентов в ТК (Stanek et al., 2008).

Белок SMN принадлежит большому макромо&
лекулярному комплексу, который состоит из са&
мого SMN и геминов (гемины 2, 3, 4, 5, 6, 7, 8)
(Kolb et al., 2007). Гемины преимущественно ко&
локализуются с белком SMN в ТК и цитоплазме,
где они ассоциированы с Sm&коровыми белками
и U&богатыми мяРНК (рис. 3а). Показано, что
выключение гена, кодирующего белок SMN,
приводит к ингибированию сборки коровых Sm&
белков, по крайней мере, на одной из мяРНК –
мяРНК U1 (Fischer et al., 1997). Помимо этого не&
зависимое уменьшение уровней белков SMN, ге&
мина 2, гемина 3 и гемина 4 подавляет сборку U
мяРНП, снижая эффективность сборки РНП&ча&
стиц в несколько раз (Shaw et al., 2008). Комплекс
SMN сопровождает мяРНП во время их транс&
порта в ядро, а затем и в ТК. При этом мутации в
гене данного белка у человека приводят к возник&
новению аутосомно&рецессивного заболевания –
спинальной мышечной атрофии, при котором в
ТК отсутствуют мяРНП (Lefebvre et al., 1995; Tapia
et al., 2012). Гемины и белок SMN также могут
входить в состав других внутриядерных телец, на&
званных гемы (англ. – “gemini of Cajal body”,

близнецы ТК), которые локализуются в непо&
средственной близости от ТК (Liu, Dreyfuss,1996). 

Специфичные для телец Кахала малые РНК. В
составе ТК также обнаружен новый тип малых
некодирующих РНК, специфичных именно для
телец Кахала (англ. – “small Cajal body&specific
RNAs”, scaРНК, специфичная для ТК малая
РНК). Такое название они получили благодаря
тому, что накапливаются в высоких концентраци&
ях в ТК клеток тканей животных (Darzacq et al.,
2002). РНК, характерные для ТК, входят в класс
мяшРНК и играют важную роль в модификации
мяРНК U1, U2, U4, U5 и U12, определяя сайты
метилирования рибозы или сайты формирования
псевдоуридина во время окончательного созрева&
ния мяРНК. На основании нуклеотидной после&
довательности и особенностей вторичной структу&
ры все мяшРНК подразделяют на две категории:
группа мяшРНК, содержащая консервативный
C/D&участок, и группа мяшРНК, содержащая
консервативный H/ACA&участок, которые участ&
вуют в 2'&О&метилировании рибозы и псевдоури&
динилировании, соответственно (Макарова,
Крамеров, 2007). Большинство scaРНК структур&
но и функционально неотличимы от мяшРНК,
осуществляющих направленную модификацию
рРНК в ядрышке. Основным отличием мяшРНК
от scaРНК является наличие у последних короткого
мотива – CAB&домена (англ. – “Cajal body box”) –,
который отвечает за локализацию scaРНК в ТК
(Richard et al., 2003; Venteicher et al. 2009). Так, на&
пример, scaРНК млекопитающих, Drosophila и
растений содержат две копии эволюционно кон&
сервативной CAB&последовательности UGAG.
Особого внимания заслуживает тот факт, что при
искусственном добавлении CAB&домена к
мяшРНК такая конструкция начинает накапли&
ваться в ТК (Richard et al., 2003). 

Первой описанной scaРНК была scaРНК U85;
среди других также известны scaРНК U85, U87,
U88 и U89, содержащие боксы C/D и H/ACA и
определяющие сайты метилирования рибозы и
формирования псевдоуридина у мяРНК U4 и U5,
scaРНК U90 и U91, содержащие бокс C/D и опре&
деляющие сайты метилирования рибозы у
мяРНК U1 и U4, а также scaРНК U92, содержа&
щая бокс H/ACA и определяющая сайты форми&
рования псевдоуридина у мяРНК U2 (Jády and
Kiss, 2001; Carmo&Fonseca, 2002; Xie et al., 2007;
Machyna et al., 2013). Рассматривая вопрос о мар&
керных компонентах ТК отметим, что именно на&
личие scaРНК определяет основную роль ТК в
биогенезе сплайсосомных мяРНК, отличающую
их от других известных коилин&содержащих
внутриядерных органелл. 

Белки ядрышек. Многие белки, такие как
Nopp140, GAR1, Nap57, нуклеолин, NO38, фиб&
рилларин, а также различные базальные тран&
скрипционные факторы и несколько киназ, вхо&
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дят в состав, как ядрышка, так и ТК (Bellini, 2000;
Zatsepina et al., 2003; Cioce, Lamond, 2005). Среди
них, к наиболее важным компонентам ТК можно
отнести белок фибрилларин, который входит в
состав определенных мяшРНП и scaРНП и необ&
ходим для направленного 2'&O&метилирования
мяРНК (Galardi et al., 2002; Jády et al., 2004). В ТК
также локализуется псевдоуридинсинтаза диске&
рин (NAP57), которая участвует в процессинге
рРНК и мяРНК и входит в состав некоторых
мяшРНП и scaРНП (Jobert et al., 2013). В составе
ТК обнаруживаются основной фактор сборки ри&
босомных субчастиц, шаперон нуклеофозмин
(англ. – “nucleophosmin” или B23, или NO38), и
белок Nopp140, взаимодействующий с коилином
(Bellini, 2000; Kiss et al., 2002; Okuwaki, 2008).
Nopp140 может свободно передвигаться между
цитоплазмой, ядрышком и ТК, а мутации в гене,
кодирующем белок Nopp140, влияют на локали&
зацию коилина и формирование ТК (Hebert, Mat&
era, 2000). 

Другие компоненты телец Кахала. Еще одним
РНП&комплексом, компоненты которого обна&
руживаются в составе ТК, является голоэнзим
TCAB1 (англ. – “telomerase Cajal body protein 1”),
который связывается с активным теломеразным
комплексом, состоящим из TERT (англ. – “telom&
erase reverse transcriptase”), TERC (англ. – “telom&
erase RNA component”), белка дискерина и ассоци&
ированных с дискерином белков NOP10 (англ. –
“nucleolar protein 10”), NHP2 (англ. – “nonhistone
protein 2”) и GAR1 (англ. – “glycine/arginine–rich
domain containing protein 1”) (Zhu et al., 2004;
Venteicher et al., 2009). TCAB1 специфично связы&
вается со scaРНК, определяя накопление теломе&
разного комплекса в ТК, где, по&видимому, осу&
ществляются завершающие этапы его созревания
(рис. 1а). Ряд данных указывает на то, что TCAB1
также способствует направлению теломеразного
комплекса к теломерам, так как истощение запа&
са белка TCAB1 нарушает связывание теломеразы
с теломерами хромосом (Venteicher et al., 2009).
При нарушениях в генах, кодирующих компо&
ненты теломеразного комплекса (TERT, TERC,
дискерин, NOP10, NHP2), у человека возникают
заболевания, такие как преждевременное старе&
ние и/или дискератоз (Morimoto, Boerkoel, 2013). 

Анализируя состав ТК у разных организмов,
отметим, что у Arabidopsis в тельцах, подобных ТК
(DCL1&содержащих тельцах), были обнаружены
белки семейства Dicer DCL1 и DCL3, отвечаю&
щие за производство miРНК (англ. – “micro&
RNA”) и siРНК (англ. – “small interfering RNA”)
соответственно (Pontes, Pikaard, 2008). Данные
тельца не содержат коилин, ассоциированы с яд&
рышками, и предположительно служат местом
биогенеза коротких регуляторных РНК в ядре.
Интересно отметить, что у животных соответ&
ствующие этапы биогенеза miРНК и siРНК (рас&

щепление предшественника с помощью РНКазы
Dicer) происходят в цитоплазме. 

Ряд данных свидетельствует о наличии в составе
ТК поли(А)+&РНК. Действительно, поли(А)+&РНК,
представленная мРНК и, по&видимому, мРНК&
подобной некодирующей РНК, обнаружена в ТК
диплотенных микроспороцитов лиственницы
(Ko owerzo et al., 2009; Smolin’ski, Ko owerzo,
2012). Вместе с тем, в исследованиях на сомати&
ческих клетках млекопитающих с использовани&
ем трансмиссионной электронной микроскопии
поли(А)+&РНК в ТК обнаружена не была (Visa
et al., 1993). Вероятно, такое отличие можно объ&
яснить различиями между ТК растений и живот&
ных, или разрешающей способностью метода,
не позволяющего выявить минимальные коли&
чества поли(А)+&РНК (Ko owerzo et al., 2009).

Рассматривая состав ТК, отметим, что для уча&
стия в конкретных процессах ТК содержат набо&
ры компонентов – молекулярные модули, осу&
ществляющие определенную функцию. Как пока&
зано в ряде работ, при исчезновении из целостного
ТК молекулярного модуля в результате экспери&
ментального выключения одного из его компо&
нентов, остальные модули формируют остаточ&
ное тельце и продолжают выполнять часть функ&
ций ТК. Предполагается, что в зависимости от
физиологического состояния, типа ткани и
внешних воздействий модули ТК могут по&разно&
му комбинироваться (Tucker et al., 2001; Lemm
et al., 2006; Matera, Shpargel, 2006; Xie et al., 2007).

Поддержание целостности телец Кахала

Белок коилин признан основным компонен&
том, обеспечивающим целостность ТК. Исследо&
вание мышей, мутантных по гену коилина, пока&
зали, что у таких животных в ядрах соматических
клеток не обнаруживаются канонические ТК.
Вместо них в ядре формируется несколько видов
“остаточных телец”, содержащих фибрилларин,
Nopp140, мяшРНК и scaРНК, но не способных
аккумулировать сплайсосомные мяРНК; при
этом животные обладают сниженными жизне&
способностью и способностью к размножению
(Tucker et al., 2001). У растений, а именно у Arabi�
dopsis thaliana, с мутацией по коилину ncb1 (англ. –
“no Cajal body1”) не выявлено значительных на&
рушений роста; тем не менее, в клетках таких рас&
тений отсутствуют морфологически выраженные
ТК (Tucker et al., 2001). 

В экспериментах на Drosophila melanogaster с
нулевыми мутантами по гену коилина “остаточ&
ные тельца”, в которых отсутствует необходимый
компонент ТК – scaРНК U85, выявляются только
в ооцитах, но не в соматических клетках (Liu et al.,
2009). Анализ мутантных по гену коилина организ&
мов (дрозофилы, мыши и арабидопсиса) показал,
что, несмотря на различную природу мутаций по
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гену коилина, в каждом случае белок коилин был
необходим для нормального формирования ТК,
но не был критичен для выживания организма
(Nizami et al., 2010б). Особого внимания заслужи&
вают результаты экспериментов с нулевыми му&
тантами по гену коилина на Drosophila, в ходе ко&
торых было показано, что, несмотря на отсут&
ствие ТК, уровень scaРНК в ядре может быть
нормальным, а посттрансляционные модифика&
ции мяРНК (метилирование и псевдоуридинили&
рование) могут осуществляться должным обра&
зом (Deryusheva, Gall, 2009). По мнению авторов,
механизм модификации мяРНК не ограничен
ТК, а рассредоточен по всей нуклеоплазме. С дру&
гой точки зрения, в норме внутри ТК созревание
мяРНК и сборка мяРНП осуществляются в десят&
ки раз эффективнее, чем в нуклеоплазме (Novotný
et al., 2010). 

Другие существенные компоненты ТК также
необходимы для поддержания их целостности.
Так, в экспериментах по истощению клеток на
белки hTGS1, SMN или PHAX с помощью РНК&
интерференции было обнаружено нарушение со&
зревания U&богатых мяРНК на этапе до входа
комплекса U мяРНК – Sm&белки в ядро. Пред&
ставляется важным, что при отсутствии данных
белков в ядрах не формируются ТК, а коилин и
сплайсосомные мяРНП остаются распределен&
ными по ядру в виде многочисленных небольших
скоплений. В противоположность этому, компо&
ненты C/D мяшРНП собираются в отдельные
фокусы, частично колокализуясь с коилином
(Lemm et al., 2006). Обобщая приведенные дан&
ные литературы, отметим, что исчезновение от&
дельных компонентов из состава ТК не нарушает
полностью формирование ТК в ядре. Однако,
формирующиеся “остаточные” структуры спо&
собны выполнять лишь часть функций ТК, что
подтверждает модульную организацию этих ядер&
ных телец.

Динамика и механизм формирования телец Кахала

Как и многие другие внутриядерные домены,
ТК – очень динамичные тельца, которые способ&
ны передвигаться, сливаться друг с другом и от&
щепляться (Carmo&Fonseca et al., 1993). В про&
странстве ядра ТК либо ассоциированы с хрома&
тином, либо свободно располагаются в
нуклеоплазме (Morris, 2008; Machyna et al., 2013).
Число телец в ядре и их размеры зависят от типа
клеток и стадии клеточного цикла (Andrade et al.,
1993). При этом в «видимом» состоянии ТК при&
сутствуют не во всех клетках; например, в 5–10%
быстро растущих клеток линии HeLa человека ТК
отсутствуют в любой момент измерения. Более
того, в ядрах клеток с низкой транскрипционной
активностью, таких как гладкая и сердечная му&
скулатура, дерма и эпидерма, паренхимные клет&

ки селезенки, ТК не наблюдают. Вероятно, нали&
чие ТК зависит от уровня экспрессии мяРНП и
скорости процессинга мРНК, так как число ТК
быстро изменяется в ответ на изменение скоро&
сти транскрипции (Gall et al., 1999; Sleeman et al.,
2001; Cioce, Lamond, 2005; Lemm et al., 2006; Mor&
ris, 2008). Важно отметить, что ТК увеличиваются
в размерах и количестве при сверхэкспрессии
белка SMN в клетках человека линии HeLa, вероят&
но, в ответ на увеличение производства мяРНП. На
модели стимуляции клеточного роста без проли&
ферации, с использованием гепатоцитов петуха
после инъекций эстрогена, было показано увели&
чение уровня коилина и количества ТК в ядрах.
Однако, увеличение общего числа ТК в ядре кор&
релировало с уменьшением их линейных разме&
ров (Ochs et al., 1995).

Как и любая другая ядерная структура, ТК об&
мениваются своими компонентами с окружаю&
щей нуклеоплазмой, и скорости обмена широко
варьируют для разных белков. Например, полный
обмен коилина с нуклеоплазмой происходит в те&
чение нескольких минут (Dundr et al., 2004). 

Относительно механизма формирования ТК
предложено две основных гипотезы: гипотеза
упорядоченной сборки и гипотеза самоорганиза&
ции (Hebert, Matera, 2000). Исследование Т. Кай&
зера с соавторами показало, что различные ком&
поненты ТК (белки коилин, SMN, мяРНП,
мяшРНП, scaРНП) при иммобилизации на хро&
матине могут независимо вызывать формирова&
ние нормально функционирующих телец, таким
образом поддерживая модель самоорганизации
ТК (Kaiser et al., 2008). Однако результаты других
исследований демонстрируют, что только отдель&
ные компоненты, а именно scaРНК и мяшРНК
служат затравкой для сборки ТК при иммобили&
зации на определенных сайтах внутри ядра, что
поддерживает гипотезу формирования ТК путем
упорядоченной (иерархической) сборки (Rajen&
dra et al., 2010; Shevtsov, Dundr, 2011; Machyna
et al., 2013). Для установления точного механизма
формирования ТК in vivo необходимы дополни&
тельные исследования. 

Можно заключить, что тельца Кахала пред&
ставляют собой эволюционно консервативные
динамичные внутриядерные тельца, принимаю&
щие участие в биогенезе сплайсосомных мяРНК
и мяшРНК, динамике комплекса теломеразы и в
ответе на стресс.

Тельце гистонового локуса

Согласно современной классификации, ко
второму типу коилин&содержащих ядерных телец
соматических клеток относят тельца гистонового
локуса (ТГЛ) (рис. 1б). Первое описание струк&
тур, прикрепленных к объединенным в кластеры
генам гистонов, принадлежит Г. Кэллану и соав&
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торам (Callan, Lloyd, 1960; Gall et al., 1981; Callan
et al., 1991). Авторы описали тельца, формирую&
щиеся в локусах генов гистонов на хромосомах
типа ламповых щеток Notophthalmus viridescens и
Xenopus laevis (Gall et al., 1981; Callan et al., 1991);
однако эти тельца долгое время не отличали от
нуклеоплазматических ТК (Gall et al., 2004). Впо&
следствии тельца гистоновых локусов были опи&
саны повторно у Drosophila и в клетках человека,
задолго до того, как их научились четко отличать
от ТК (Nizami et al., 2010a). Так, показано, что в
диплоидных клетках человека два ТГЛ формиру&
ются в фазе G1 клеточного цикла около большого
кластера генов гистонов на хромосоме 6p21 (Bon&
giorno&Borbone et al., 2008; White et al., 2011). В фа&
зе G1/S появляются небольшие дополнительные
ТГЛ около меньшего кластера генов гистонов на
хромосоме 1q21.

Первые различия ТК и ТГЛ обнаружили при
анализе тканей насекомых, в которых выявили
два отличных по своему составу типа телец (Liu
et al., 2006a). Сравнение показало, что одно из
них, названное каноническим ТК, содержало че&
тыре основных компонента ТК позвоночных:
мяРНК U2, scaРНК U85, SMN и фибрилларин.
Второе тельце представляло собой структуру, со&
держащую мяРНП U7, которая всегда была ассо&
циирована с кластером генов гистонов, что и поз&
волило дать ей соответствующее название – тельце
гистонового локуса (Liu et al., 2006a). В дальней&
шем ТК и ТГЛ также стали распознавать как от&
дельные внутриядерные тельца в клетках Danio re�
rio, ранних ооцитах Xenopus laevis и X. tropicalis,
ооцитах Columba livia, эмбриональных стволовых
клетках человека и некоторых клеточных линиях
(Nizami et al., 2010a; Khodyuchenko et al., 2012;
Machyna et al., 2013). 

Молекулярный состав телец гистоновых локусов

ТГЛ содержат компоненты, участвующие в
инициации транскрипции и 3'&процессинге
пре&мРНК гистонов, повышая эффективность
экспрессии репликационно зависимых генов ги&
стонов (рис. 1б). Пре&мРНК организованных в
кластеры генов гистонов содержит 3'&нетраслиру&
емый район с консервативной структурой типа
“петля–стебель”, которая отрезается перед экс&
портом в цитоплазму; при этом пре&мРНК репли&
кационно&зависимых генов гистонов не полиаде&
нилируется (Nizami et al., 2010б; Morimoto,
Boerkoel, 2013). С 3'&концом таких пре&мРНК ги&
стонов связываются белок SLBP (англ. – “stem&
loop binding protein”), мяРНК U7, два специфич&
ных для мяРНП U7 белка LSm10 и LSm11 (от
англ. – “like Sm”) и комплекс NELF (англ. –
“negative elongation factor”). В отрезании 3'&кон&
цевого участка пре&мРНК гистонов участвует
макромолекулярный комплекс (англ. – “histone

pre&mRNA cleavage complex”), в который входят
FLASH (англ. – “FLICE&associated huge protein”),
симплекин, CSTF64 (англ. – “cleavage stimulation
factor 64”), а также субъединицы комплекса CPSF
(англ. – “cleavage and polyadenylation specificity
factor”), включая CPSF160, CPSF100, CPSF30 и
эндонуклеазу CPSF73 (Abbot et al., 1999; Liu et al.,
2006б; Nizami et al., 2010б; Yang et al., 2013). 

Многие из перечисленных компонентов (ком&
плекс NELF, FLASH (рис. 3б), SLPB, мяРНП U7
(рис. 3в)), а также белки NPAT (англ. – “nuclear
protein mapped to the ATM locus”), ZPR1 (англ. –
“zinc finger protein 1”), HiNF&p (англ. – “histone
nuclear factor P”) и фактор элонгации транскрип&
ции Spt6 выявлены в составе ТГЛ (рис. 1б)
(Nizami et al., 2010б; Machyna et al., 2013; Morimoto,
Boerkoel, 2013). Компоненты комплекса CPSF и
белок CSTF64 при этом формируют отдельные
ядерные домены, которые получили названия
“тельца расщепления” (англ. – “cleavage bodies”),
часто прилежащие к локусам генов гистонов
(Schul et al., 1999). Мутации генов, кодирующих
компоненты ТГЛ, приводят к уменьшению экс&
прессии репликационно&зависимых генов гисто&
нов и нарушению механизма формирования ТГЛ
(NPAT, ZPR1) или неправильному процессингу
3'&конца пре&мРНК гистонов (SLPB, LSm10,
LSm11, NELF), но не затрагивают развитие орга&
низма (White et al., 2011; Morimoto, Boerkoel,
2013). Наблюдаемые отличия в составе ТК и ТГЛ
свидетельствуют об их принадлежности разным
по своим функциям типам ядерных доменов.

Механизм формирования телец гистонового локуса

На сегодняшний день предложено две гипоте&
зы формирования ТГЛ: модель иерархической
(упорядоченной) сборки и модель самосборки
(Shevtsov, Dundr, 2011). Большинство данных, по&
лученных на культурах клеток млекопитающих,
поддерживают стохастическую модель самосбор&
ки ТГЛ (Shevtsov, Dundr, 2011). Действительно,
при иммобилизации транскрипта гистона H2b
или факторов, вовлеченных в экспрессию и про&
цессинг 3'&конца пре&мРНК гистонов (NPAT,
FLASH, LSm10, LSm11, SLBP, CPSF73, CPSF100),
на определенных локусах в хроматине, в этих рай&
онах происходит формирование ТГЛ de novo. Ино&
гда рядом с такими индуцированными ТГЛ фор&
мируются также и отдельные ТК (Shevtsov, Dundr,
2011). ТГЛ и ТК формируются de novo в 32%
трансфецированных клеток человека линии HeLa;
частота формирования телец схожа с частотой
формирования ТК около иммобилизованных
белков ТК (Kaiser et al., 2008). Заново сформиро&
ванные ТГЛ и ТК неотличимы от эндогенных по
размеру, форме и составу (Kaiser et al., 2008;
Shevtsov, Dundr, 2011; Machyna et al., 2013). 
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Эксперименты на модели культуры клеток
млекопитающих и дрозофиле продемонстрирова&
ли детерминированный порядок формирования
ТГЛ. В частности было доказано, что в заново
формирующихся ТГЛ сначала появляются белки
NPAT (Mxc у Drosophila) и FLASH, а затем мяРНП
U7 и SLBP (Machyna et al., 2013). Фосфорилиро&
вание белка NPAT приводит к инициации тран&
скрипции генов гистонов (Morimoto, Boerkoel,
2013). В случае нокаутирования генов, кодирую&
щих белки NPAT или FLASH, в ядрах клеток
Drosophila ТГЛ не формируются (White et al., 2011;
Machyna et al., 2013). У Drosophila некоторые ком&
поненты ТГЛ формируют тельца вне зависимости
от транскрипции генов гистонов. При этом во
время митоза часть компонентов ТГЛ, а именно
NPAT и FLASH, остается ассоциированными с
хромосомами (White et al., 2011). По&видимому,
начальные этапы формирования ТГЛ протекают
по упорядоченному типу сборки, при этом ком&
поненты NPAT и FLASH служат затравкой для
формирования ТГЛ. В пользу этого предположе&
ния также свидетельствуют результаты работы, в
которой показано, что формирование ТГЛ у
Drosophila зависит от нуклеотидной последова&
тельности длиной 300 п.н. в двустороннем промо&
торе генов гистонов H3&H4 (Salzler et al., 2013).
Эта минимальная последовательность важна для
формирования прото&ТГЛ, содержащего NPAT и
FLASH; для формирования полного ТГЛ, в свою
очередь, необходима транскрипция остальных ге&
нов кластера. По мнению некоторых авторов, по&
сле фазы инициации, запускаемой NPAT и
FLASH, дальнейшая сборка полного ТГЛ проте&
кает по стохастическому механизму (Rajendra
et al., 2010; Machyna et al., 2013). 

Обобщая накопленные данные, отметим, что в
целом процесс формирования ТГЛ похож на про&
цесс формирования ядрышка, во время которого
факторы процессинга рРНК накапливаются в
сайтах транскрипции повторов рДНК (Machyna
et al., 2013). Однако представляется важным, что в
отличие от ядрышка, через уже сформированное
ТГЛ не проходит ДНП&ось с активными тран&
крипционными единицами (Nizami, Gall, 2012), а
само ТГЛ не представляет собой фабрику по син&
тезу гистоновой пре&мРНК (рис. 1б). 

Таким образом, ТГЛ представляют собой
обособленные эволюционно&консервативные и
универсальные (за редким исключением) внутри&
ядерные органеллы, принимающие участие в ди&
намике и сборке факторов процессинга 3'&конца
пре&мРНК генов гистонов.

Взаимоотношения телец Кахала и телец 
гистонового локуса

В ядрах соматических клеток ТК и ТГЛ часто
ассоциированы друг с другом, поэтому считается,

что между ними существуют функциональные
взаимоотношения. ТК в фолликулярных клетках
Drosophila и в культивируемых клетках млекопи&
тающих выявляются отдельно от ТГЛ, однако,
встречаются и тесно связанные с ним (Liu et al.,
2009; Nizami et al., 2010б). Учитывая, что в опреде&
ленных типах клеток и на определенных стадиях
развития организма коилин входит в состав не
только ТК, но и ТГЛ, некоторые исследователи
полагают, что компоненты ТК и ТГЛ могут ино&
гда смешиваться и колокализоваться друг с дру&
гом, по крайней мере, в активно пролиферирую&
щих клетках (Liu et al., 2009; Rajendra et al., 2010;
Machyna et al., 2013). Вероятнее всего между дву&
мя структурами существует тесная взаимосвязь.
Так, в экспериментах с клеточными линиями
млекопитающих показано, что во время S&фазы
клеточного цикла, когда идет активная экспрес&
сия генов гистонов, маркерные компоненты ТК и
ТГЛ способны колокализоваться друг с другом
(Bongiorno&Borbone et al., 2008; Machyna et al.,
2013). 

На начальных стадиях оогенеза у Drosophila в
питающих клетках присутствует два типа внутри&
ядерных телец: тельца, содержащие коилин и
scaРНК (ТК), и тельца, содержащие компоненты
процессинга транскриптов генов гистонов, но не
содержащие коилин (ТГЛ). В течение оогенеза в
ядрах питающих клеток первый тип телец исчеза&
ет, а второй тип телец накапливает коилин
(Nizami et al., 2010a). В результате в ядрах питаю&
щих клеток на поздних стадиях оогенеза Drosophila
тельца, аккумулирующие компоненты процес&
синга пре&мРНК гистонов, оказываются обога&
щены белком коилином.

Однако, несмотря на перекрывание компо&
нентов двух телец, ТК и ТГЛ в настоящее время
рассматривают как разные типы внутриядерных
органелл (Nizami et al., 2010б; Morimoto, Boerkoel,
2013). ТГЛ содержат факторы, необходимые для
процессинга пре&мРНК гистонов, в то время как
ТК содержат компоненты, необходимые для по&
странскрипционной модификации сплайсосом&
ных РНК (рис. 1). В экспериментах на Drosophila у
нулевых мутантов по гену коилина нарушается
нормальное распределение компонентов ТК, но
это не затрагивает формирование ТГЛ (Liu et al.,
2009). Истощение запаса коилина не влияет на
функционирование ТГЛ, в то же время локализа&
ция коилина в ТГЛ нарушается при недостатке
NPAT или FLASH. Кроме того, в экспериментах
по независимому формированию ТК и ТГЛ de novo
в системе in vitro разные типы РНК оказались не&
обходимыми для инициации сборки ТГЛ и ТК
(Shevtsov, Dundr, 2011).
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КОИЛИН&СОДЕРЖАЩИЕ ТЕЛЬЦА ЯДЕР 
ООЦИТОВ

Следующий раздел посвящен характеристике
молекулярного состава и особенностям функцио&
нирования коилин&содержащих телец в ядрах рас&
тущих ооцитов некоторых модельных организмов.
Именно гигантские ядра растущих ооцитов (заро&
дышевые пузырьки) животных с различными ти&
пами оогенеза позволили обнаружить множество
разнообразных по своему составу коилин&содер&
жащих телец.

Коилин�содержащие тельца ядер ооцитов 
млекопитающих

Коилин&содержащие структуры зародышевых
пузырьков млекопитающих представлены яд&
рышкоподобными тельцами (за исключением
ооцитов козы) и небольшими нуклеоплазматиче&
скими доменами (например, ооциты крысы) (По&
чукалина и Парфенов, 2006; Kopecný et al., 1996;
Bogolyubova, Bogolyubov, 2013). Ядрышкоподоб&
ное тельце представляют собой структуру, заме&
щающую функционирующее ядрышко в ооцитах
млекопитающих во время фолликулогенеза. Од&
нако ни канонические тельца Кахала, ни выра&
женные тельца гистонового локуса в ядрах ооци&
тов млекопитающих до сих пор не обнаружены
(Bogolyubova, Bogolyubov, 2013). 

Коилин�содержащие тельца ядер ооцитов амфибий

В ядрах поздних ооцитов амфибий охаракте&
ризовано множество телец разной морфологии
(амплифицированные ядрышки, тельца гистоно&
вого локуса, “жемчужины”, осевые гранулы,
Б&снурпосомы), молекулярный состав которых в
настоящее время тщательно изучают. С открыти&
ем новых компонентов внутриядерных телец про&
исходит переосмысление их возможных функций
в ядре. Так, например, в течение последних деся&
тилетий содержащие белок коилин тельца в ядрах
поздних ооцитов африканской шпорцевой ля&
гушки несколько раз переименовывали. Долгое
время их называли “сферами”, позже, в связи с
идентификацией в них белка коилина, “сферы”
объединили в одну группу с ТК соматических
клеток (Gall et al., 1999, Gall, 2000), и лишь недав&
но на основании выявления ряда молекулярных
компонентов было установлено, что эти тельца в
действительности представляют собой ТГЛ, не&
смотря на то, что большинство из них не при&
креплены к хромосомам (Nizami et al., 2010a).
Важно отметить, что в ядрах поздних ооцитов
большинства рассматриваемых в работах видов
амфибий присутствуют и прикрепленные к хро&
мосомам ТГЛ, не отличающиеся по молекуляр&
ному составу от экстрахромосомных телец (Gall
et al., 1981; Callan et al., 1991; Callan, 1986). Это

позволяло авторам предполагать, что в ооцитах
“сферы” формируются в ассоциации с локусами
генов гистонов, но впоследствии открепляются
от хромосом и высвобождаются в нуклеоплазму. 

Коилин&содержащие “сферы” или, как оказа&
лось на сегодняшний день, ТГЛ поздних ооцитов
Xenopus в десятки раз больше в диаметре ТГЛ со&
матических клеток млекопитающих (рис. 4а)
(Morgan, 2002; Gall et al., 2004). Они состоят из
фибриллярного матрикса и часто несут на по&
верхности и внутри матрикса так называемые
“Б&снурпосомы” (эквиваленты кластеров интер&
хроматиновых гранул) разного диаметра (Gall
et al., 2004; Bogolyubov, Parfenov, 2008). Помимо
белка коилина ТГЛ поздних ооцитов Xenopus на&
капливают мяРНК U7 (рис. 4в), ассоциированные
белки мяРНП, белок симплекин, белок SLBP, бел&
ки ядрышка (фибрилларин, Nopp 140, NO38) и
белок WDR79, ассоциированный со scaРНК (таб&
лица) (Gall et al., 1995; Abbot et al., 1999; Hofmann
et al., 2002; Venteicher et al. 2009; Nizami, et al.,
2010a). Большинство компонентов, выявленных
в составе коилин&содержащих “сфер” ооцитов
амфибий, указывает на их принадлежность ТГЛ.
Вместе с тем, в коилин&содержащих тельцах
поздних ооцитов Xenopus не обнаруживаются ха&
рактерные для ТК scaРНК, что свидетельствует о
том, что они не могут выполнять основные функ&
ции ТК (Nizami, et al., 2010a). Следует отметить,
что в ранних ооцитах Xenopus, также как и в ран&
них ооцитах Drosophila, выявляется два типа телец –
ТК и ТГЛ. Однако впоследствии канонические
ТК исчезают, а белок коилин перераспределяется
между другими внутриядерными тельцами: так,
белок коилин не накапливается в ТГЛ ранних
ооцитов Xenopus, однако он обогащен в ТГЛ позд&
них ооцитов (Nizami et al., 2010a). 

Еще один тип коилин&содержащих телец – так
называемые “жемчужины” (англ. – “pearls”) –
недавно описан в ядрах ранних и больших (позд&
них) ооцитов Xenopus (X. laevis, X. tropicalis)
(Nizami et al., 2010a; Nizami, Gall, 2012). “Жемчу&
жины” ассоциированы с хромосомами в локусах,
в которых происходит транскрипция с участием
РНК&полимеразы III и, по&видимому, могут иг&
рать определенную роль в процессинге продуктов
транскрипции этой РНК&полимеразы (тРНК, 5S
рРНК, коротких некодирующих РНК). Особен&
ности молекулярного состава “жемчужин”, а
именно, наличие scaРНК U85 и отсутствие
мяРНК и симплекина (таблица), позволили авто&
рам отнести их к тельцам, подобным ТК (англ. –
“Cajal body like bodies”), но не эквивалентным им
(Nizami, Gall, 2012). Соответствующие аналоги в
соматических клетках пока не описаны, однако их
обнаружение можно ожидать в ближайшее время. 

Одним из наименее изученных типов коилин&
содержащих структур являются коилин&позитив&
ные терминальные гранулы, которые маркируют
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концевые хромомеры хромосом типа ламповых
щеток амфибий (Callan, 1986; Dedukh et al., 2013).
Их молекулярный состав еще предстоит опреде&
лить, однако известно, что терминальные грану&
лы содержат мяРНК и предположительно могли
бы принимать участие в динамике теломеразного
комплекса. 

Коилин�содержащие тельца ядер ооцитов птиц

Характерная особенность растущих ооцитов в
яичнике половозрелых самок птиц – отсутствие
таких универсальных ядерных телец, как ядрыш&
ки (Greenfield, 1966; Гагинская, 1989; Gaginskaya
et al., 2009). Важно отметить, что во время оогене&
за у птиц не происходит амплификация генов
рРНК (Гагинская и Грузова, 1975). Среди внутри&
ядерных телец растущих ооцитов птиц (на стадии
хромосом типа ламповых щеток) подробно оха&
рактеризована морфология центромерных белко&
вых тел (Гагинская и Грузова, 1969; Saifitdinova
et al., 2003; Красикова и Гагинская, 2010), кото&
рые некоторое время считались возможными
претендентами на роль ТК (Morgan, 2002). Одна&

ко недавно были получены убедительные доказа&
тельства того, что центромерные белковые тела
ооцитов птиц не являются структурами, эквива&
лентными тельцам Кахала (Krasikova et al., 2004;
2005). До последнего времени тельца Кахала и
тельца гистонового локуса в ядрах ооцитов птиц
не были охарактеризованы. Первые исследова&
ния, направленные на идентификацию ТК в яд&
рах растущих ооцитов половозрелых птиц, вы&
явили, что в интактных зародышевых пузырьках,
по крайней мере, трех видов птиц не содержатся
ТК или другие экстрахромосомные тельца, на&
капливающие белок коилин (Krasikova et al., 2004;
2012). Более того, в недавних исследованиях было
показано, что кластер генов гистонов не транс&
крибируется на хромосомах типа ламповых ще&
ток у курицы, а в ядрах ооцитов поздних стадий
развития курицы, перепелки и зяблика не форми&
руется сколько&нибудь заметное ТГЛ (Krasikova
et al., 2012). Однако последние работы показали,
что, в ядрах растущих ооцитов других видов, по
крайней мере голубя сизого (Columba livia), фор&
мируются крупные и многочисленные коилин&
содержащие тельца (Khodyuchenko et al., 2012). 

Сравнение молекулярного состава содержащих коилин ядерных телец в ооцитах Xenopus и в ооцитах голубя сизого

Тельца гистонового 
локуса в поздних ооцитах 

Xenopusa

“Жемчужины” 
в ранних ооцитах 

Xenopusб

Коилин&содержащие “плот&
ные шары” и “полые сферы” в 
поздних ооцитах Columba liviaв

Наличие на хромосомах 
локусов формирования телец

Да Да Нет

РНК + + +

ДНК – – –

Коилин + + +

ТМГ&кэпированные 

мяРНК + – +

Sm&белки мяРНП + –/+ +

scaРНК – + не определено

мяРНК U7 + – –

Симплекин + – –

Фактор сплайсинга SC35 +/– не определено –

РНК&полимераза II + – –/+

Фибрилларин + + –

Белок Nopp140 + не определено –

Белок NO38 + не определено –

U3 мяшРНК – + не определено

WDR79 + + не определено

а – В соответствии с данными (Wu, Gall, 1993; Wu et al., 1994; Gall et al., 1999; 2004; Nizami et al., 2010 a, b).
б – В соответствии с данными (Nizami, Gall, 2012).
в – В соответствии с данными (Khodyuchenko et al., 2012).



374

ОНТОГЕНЕЗ  том 45  № 6  2014

ХОДЮЧЕНКО, КРАСИКОВА

Ранние ооциты (размером менее 0.2 мм в диа&
метре) неполовозрелых самок голубя сизого, на&
ходящиеся на стадии, предшествующей преобра&
зованию хромосом в форму ламповых щеток, со&
держат некоторые характерные для интерфазных
ядер соматических клеток тельца, а именно экви&
валенты канонических ТК и эквиваленты ТГЛ
(Khodyuchenko et al., 2012). Так, эквиваленты ТК
в ранних ооцитах голубя накапливают белки кои&
лин и гемин 2 (рис. 4д), тогда как эквиваленты
ТГЛ накапливают характерный для них белок
симплекин; две структуры не ко&локализуются
друг с другом. 

По мере роста, сопровождающегося преобра&
зованием хромосом в хромосомы типа ламповых
щеток, в увеличивающихся по размеру ооцитах
канонические ТК более не обнаруживаются. Од&
нако в ядрах поздних ооцитов (размером от 0.5 до
5 мм в диаметре) голубя сизого охарактеризованы
особые экстрахромосомные коилин&содержащие

тельца, на морфологическом уровне представ&
ленные “полыми сферами” (ПС) и “плотными
шарами” (ПШ) (рис. 4б) (Хутинаева и др, 1989;
Khodyuchenko et al., 2012). Число коилин&содер&
жащих телец в ядре позднего ооцита голубя ва&
рьирует от 1 до 30 и более. Ультратонкая структура
экстрахромосомных сферических телец в ядрах
растущих ооцитов голубя была подробно описана
с использованием просвечивающей электронной
микроскопии (Гагинская, 1989; Khodyuchenko
et al., 2012). Было показано, что матрикс ПШ и
ПС, формирующихся на стадии хромосом типа
ламповых щеток, не содержит гранулярного ком&
понента, чем очень сильно отличается от уль&
траструктуры канонических ТК, для которых ха&
рактерно наличие агрегатов плотно скрученных
нитей, погруженных в менее плотный материал
(Monneron, Bernhard, 1969; Гагинская, 1989;
Khodyuchenko et al., 2012). 

Рис. 4. Коилин&содержащие тельца ядер растущих ооцитов. (а, б) Иммунофлуоресцентное окрашивание препаратов
содержимого ядер поздних ооцитов (зародышевых пузырьков) Xenopus laevis (а) и Columba livia (б) с помощью антител
против белка коилина. Стрелками показаны коилин&содержащие тельца. Краситель DAPI окрашивает хромосомы ти&
па ламповых щеток и амплифицированные ядрышки (а). (в) Недеформированное ядро позднего ооцита X. laevis, в ко&
тором экзогенная конструкция мяРНК U7&флуоресцеин накапливается в многочисленных внутриядерных тельцах
гистонового локуса (головки стрелок). (г) Двойное иммунофлуоресцентное окрашивание недеформированного ядра
позднего ооцита голубя с помощью антител против белка коилина и коровых Sm&белков мяРНП. Стрелки указывают
на тельца, подобные тельцам Кахала. (д) Двойное иммунофлуоресцентное окрашивание ранних ооцитов голубя с по&
мощью антител против белка коилина и гемина 2, которые накапливаются в тельцах, эквивалентных тельцам Кахала
(стрелки). Масштабные линейки – 10 мкм (а, б, д), 50 мкм (в, г). 

Xenopus laevis Columba livia

Xenopus laevis Columba livia

(а) (б)

(в) (г) (д)

мяРНК U7 мяРНК

коилин
ТМГ@кэпированная

коилин
DAPI

коилин
DAPI

коилин

DAPI
гемин
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Коилин&содержащие тельца в поздних ооци&
тах голубя аккумулируют ТМГ&кэпированные
мяРНК и Sm&белки мяРНП, но не фактор сплай&
синга SR&белок SC35 (рис. 4г). В этих тельцах не
накапливаются маркерные компоненты ТГЛ –
мяРНК U7 и белок симплекин – что полностью
исключает их функциональное сходство с ТГЛ
(Khodyuchenko et al., 2012). Вместе с тем, коилин&
содержащие тельца в поздних ооцитах голубя
функционально не эквивалентны ТК, поскольку
не содержат белок гемин 2 комплекса SMN&геми&
ны и входящий в состав scaРНП белок фибрилла&
рин, необходимые компоненты ТК (таблица).
Отсутствие в коилин&содержащих тельцах позд&
них ооцитов голубя белков ядрышка, а именно
Nopp140, NO38 и фибрилларина, можно объяс&
нить тем, что из&за инактивации ядрышкового
организатора механизм процессинга рРНК в ядре
ооцита неактивен. Особенности молекулярного
состава ПС и ПШ позволяют отнести данные
структуры к классу телец, подобных ТК, в кото&
рых могут происходить определенные этапы биоге&
неза или рециклирования мяРНК (Khodyuchenko
et al., 2012). Мы предполагаем, что изначально фор&
мирующиеся в ядрах маленьких ооцитов голубя
“канонические” ТК, во время роста ооцита исче&
зают, а вместо них появляются коилин&содержа&
щие тельца другого типа, которые постепенно
увеличиваются в размерах и количестве.

По своей морфологии, коилин&содержащие
ПС и ПШ в поздних ооцитах голубя сильно напо&
минают “кольцеподобные” (англ. – “ring&like”)
или “серпоподобные” (англ. – “crescent&shaped”)
“жемчужины”. Несмотря на то, что оба типа те&
лец содержат коилин (таблица), в отличие от кои&
лин&содержащих ПШ и ПС в ооцитах голубя ко&
илин&богатые “жемчужины” в ооцитах Xenopus не
содержат сплайсосомных мяРНП и, соответствен&
но, не принимают участие в биогенезе мяРНП
(Nizami, Gall, 2012). Таким образом, ПС, ПШ и
“жемчужины” представляют собой коилин&содер&
жащие структуры, не эквивалентные друг другу. 

Коилин�содержащие тельца ядер ооцитов 
насекомых 

Для ооцитов насекомых характерно разнооб&
разие сложных внутриядерных телец, которые
при их первичной идентификации были отнесе&
ны к тельцам Кахала. Данные о молекулярном со&
ставе коилин&содержащих телец в ооцитах насе&
комых суммированы в подробных обзорах
(Bogolyubov, Parfenov, 2008) и (Bogolyubov et al.,
2009). Приведем лишь несколько характерных
примеров. Так, у насекомых с гетеротрофным ти&
пом оогенеза, например у скорпионницы Panorpa
communis, в ядрах диплотенных ооцитов которой
отсутствуют ядрышки и не происходит синтез
рРНК, идентифицированы эквиваленты ТК, со&

держащие коилин, РНК&полимеразу II и, в неко&
торых случаях, SR&белок SC35 (Batalova et al.,
2005; Bogolyubov, Parfenov, 2008; Bogolyubov et al.,
2009). По мнению авторов, формирование ком&
плексных коилин&позитивных телец в тран&
скрипционно неактивном ядре отражает процесс
запасания факторов процессинга транскриптов
для ранних стадий эмбриогенеза. 

В транскрипционно неактивном ядре ооцита
дрозофилы, совместно с инактивацией генома и
исчезновением ядрышек, хроматин конденсиру&
ется в кариосферу (Liu et al., 2006а; Bogolyubov,
Parfenov, 2008). Легко выявляемое ТК обнаружи&
вают прикрепленным к кариосфере после инак&
тивации генома. Во время роста ооцита ТГЛ при&
сутствует в ядре постоянно. На начальных этапах
формирования кариосферы оно выявляется на ее
периферии, постепенно исчезая на более поздних
стадиях (Liu et al., 2006а, 2006б). 

У насекомых с автотрофным типом оогенеза, с
транскрипционно активным ядром ооцита, на&
пример у домашнего сверчка (Acheta domesticus), в
ядре присутствует две разновидности коилин&со&
держащих телец (Gall et al., 1995; Stepanova et al.,
2007; Bogolyubov, Parfenov, 2008). В ядрах ранних
ооцитов сверчка обнаружено несколько гомоген&
ных по структуре коилин&содержащих телец, то&
гда как в поздних ооцитах сверчка присутствует
одно крупное тельце диаметром около 20 мкм, со&
держащее коилин и идентифицированное авто&
рами как эквивалент ТК. Матрикс этого гигант&
ского тельца накапливает коилин и сплайсосом&
ные мяРНК (мяРНК U1, U2, U6) (Tsvetkov et al.,
1997), но также аккумулирует мяРНК U7, фиб&
рилларин и фактор сплайсинга SC35 (Степанова
и др., 2007; Stepanova et al., 2007). Авторы отмеча&
ют характерное для ооцитов насекомых смешива&
ние компонентов ТК и кластеров интерхромати&
новых гранул с образованием сложных гетероген&
ных структур (Bogolyubov et al., 2009). На наш
взгляд, необходимо переосмысление идентично&
сти коилин&содержащих телец в ядрах ранних и
поздних ооцитов беспозвоночных с разной ак&
тивностью ядерного аппарата с учетом современ&
ной классификации коилин&содержащих телец. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Результаты анализа литературы поднимают
вопрос о классификации коилин&содержащих те&
лец, описанных в ооцитах и соматических клет&
ках животных разных систематических групп. В
клетках эукариот присутствуют внутриядерные
тельца, различающиеся набором молекулярных
компонентов и функциями, объединенные нали&
чием в них белка коилина. Изучение механизма
формирования коилин&содержащих телец позво&
ляет раскрыть их отличающиеся функции. По
мнению некоторых авторов, разнообразие кои&
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лин&содержащих телец является следствием того,
что коилин может входить в состав различных
РНП&комплексов и формировать тельца со сход&
ными физическими и динамическими свойства&
ми, но с различным молекулярным составом и
функциями. В настоящее время не совсем понят&
но, относятся ли некоторые охарактеризованные
ранее ядерные тельца, содержащие белок коилин
и мяРНК, к ТК или к ТГЛ, или представляют со&
бой особый тип телец, подобных ТК. 

Проблема функционального значения форми&
рования коилин&содержащих телец в развиваю&
щихся ооцитах и ранних эмбрионах требует про&
ведения детальных сравнительных исследований.
Сам факт наличия или отсутствия в ядрах ооци&
тов ТК и телец, подобных ТК, и особенностей их
состава и функционирования следует рассматри&
вать в связи с типом оогенеза и активностью не
только ядерного аппарата в целом, но и отдель&
ных групп генов, в том числе генов “домашнего
хозяйства”. Исследование особенностей форми&
рования коилин&содержащих телец на разных
этапах роста ооцита и в эмбриогенезе позволяет
определить основные этапы их биогенеза и от&
крывает новые возможности для анализа молеку&
лярного состава внутриядерных телец в связи с
транскрипционной активностью определенных
локусов хромосом. 

Работа выполнена при финансовой поддержке
Российского фонда фундаментальных исследова&
ний (проект № 12&04&01807&а) и гранта Президен&
та РФ (проект № МК&3609.2014.4). При получе&
нии микрофотографий было использовано обо&
рудование РЦ “Хромас” СПбГУ. 
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Cajal Bodies and Histone Locus Bodies: Molecular Structure and Function
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Abstract—The review provides modern classification of evolutionarily conserved coilin&containing nuclear
bodies of somatic and germ cells that is based on the characteristic features of their molecular composition
and the nature of their functions. The main differences between Cajal bodies and histone locus bodies, which
are involved in the biogenesis of small nuclear spliceosomal and nucleolar RNAs and in the 3'&end processing
of histone precursor messenger RNA, respectively, are considered. It is shown that a significant contribution
to the investigation of the diversity of coilin&containing bodies was made by the studies on the architecture of
the RNA processing machinery in oocyte nuclei in a number of model organisms. The characteristics features
of the molecular composition of coilin&containing bodies in the nuclei of growing oocytes (the so&called ger&
minal vesicles) of vertebrates, including amphibians and birds, are described.

Keywords: coilin, coilin&containing bodies, oogenesis, histone locus bodies, Cajal bodies, nuclear bodies, oo&
cyte nucleus
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