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²îíè êàëüö³þ â êë³òèííîìó ÿäð³

Ñòðóêòóðà ÿäåðíî¿ îáîëîíêè. Êë³òèíí³ ÿäðà
ìàþòü ñêëàäíó çà ñòðóêòóðîþ îáîëîíêó, ùî
â³äãîðîäæóº ãåíåòè÷íèé àïàðàò â³ä ðåøòè
öèòîïëàçìè.  Âîíà ñêëàäàºòüñÿ  ç  äâîõ
ìåìáðàí � çîâí³øíüî¿ òà âíóòð³øíüî¿ � ì³æ
ÿêèìè çíàõîäèòüñÿ ïîðîæíèíà � ïåðèíóê-
ëåàðíèé ïðîñò³ð. Âàæëèâî, ùî îñòàíí³é
ñïîëó÷åíèé ç ëþìåíîì åíäîïëàçìàòè÷íîãî
ðåòèêóë óìà  (ÅÐ)  ó  çâ �ÿçêó  ç  òèì,  ùî
ìåìáðàíà ÅÐ ìîðôîëîã³÷íî ñïîëó÷åíà ç
çîâí³øíüîþ ìåìáðàíîþ ÿäðà; òîìó ïåðè-
íóêëåàðíèé ïðîñò³ð ìîæíà ðîçãëÿíóòè ÿê
ñïåöèô³÷íó ÷àñòèíó ÅÐ.

Òîìó çíà÷íèé ³íòåðåñ ìàº ç�ÿñóâàííÿ
ìîæëèâîñò³ íàÿâíîñò³ â ÿäð³ âëàñíîãî êàëü-
ö³ºâîãî äåïî, ÿêå ìîãëî á ôóíêö³îíóâàòè ÿê
ïîñåðåäíèê ó ïåðåäà÷³ öèòîçîëüíèõ êàëü-
ö³ºâèõ ñèãíàë³â ó íóêëåîïëàçìó. Ä³éñíî, çà
äîïîìîãîþ êîíôîêàëüíî¿ ì³êðîñêîï³¿ áóëà
ï³äòâåðäæåíà íàÿâí³ñòü òàêèõ äåïî [5]. Âî-
íè óòâîðþþòüñÿ ì³æ âíóòð³øíüîþ ÿäåðíîþ
ìåìáðàíîþ òà ïðèëåãëîþ ìåìáðàíîþ ÅÐ ³
ìîæóòü åôåêòèâíî íàêîïè÷óâàòè Ca2+ çà
ðàõóíîê àêòèâíîñò³ â³äïîâ³äíî¿ SERCA-
ïîìïè.

Â³äïîâ³äíî ïîâèíí³ ³ñíóâàòè ìîëåêóëÿðí³
ìåõàí³çìè, ùî ïåðåäàþòü ñèãíàëè â íóêëåî-
ïëàçìó ÷åðåç âíóòð³øíþ ìåìáðàíó ÿäåðíî¿
îáîëîíêè. Òåõí³÷íèé ³íòåðåñ ìàº ñòâîðåííÿ
ìîæëèâîñòåé âèçíà÷åííÿ íàÿâíîñò³ ³îííèõ
êàíàë³â ³ ðåöåïòîð³â ñàìå íà ö³é ìåìáðàí³.
Öå ñòàëî ìîæëèâèì çàâäÿêè ðîçðîáëåííþ
òåõí³êè îòðèìàííÿ ³çîëüîâàíèõ êë³òèííèõ
ÿäåð ç íàñòóïíèì óñóíåííÿì çîâí³øíüî¿
ÿäåðíî¿ ìåìáðàíè ÷åðåç óòðèìàííÿ ¿õ â
1%-ìó ðîç÷èí³ öèòðàòó íàòð³þ ç äîäàâàí-
íÿì 5 ììîëü/ë ä³åòèëòðèòîëó. Òàêà ïðîöå-
äóðà ïðèçâîäèòü äî óñóíåííÿ çîâí³øíüî¿

ÿäåðíî¿ îáîëîíêè áåç ïîøêîäæåííÿ âíóò-
ð³øíüî¿ [7]. Ï³ñëÿ öüîãî ìîæëèâà ðåºñò-
ðàö³ÿ ïîîäèíîêèõ ³îííèõ êàíàë³â ìåòîäîì
patch-clamp ( �nucleus attached patch-clamp�).

²îíí³ êàíàëè ÿäåðíî¿ îáîëîíêè. Íàé-
á³ëüø ïîì³òíèìè êàíàëàìè ÿäåðíî¿ îáîëîí-
êè º «êàíàëè âåëèêî¿ ïðîâ³äíîñò³», ÿê³ ðåºñò-
ðóþòüñÿ ÿê ó çîâí³øí³é, òàê ³ âíóòð³øí³é
ìåìáðàíàõ. ¯õ ïðîâ³äí³ñòü â ìåìáðàíàõ
ÿäåð íåéðîí³â Ïóðê³íüº ìîçî÷êà ïðàêòè÷íî
³äåíòè÷íà (198±27 òà 199 ïê Ñì ±17 ïê Ñì).
Âîíè º ìàëî ñåëåêòèâíèìè äëÿ ìîíîâà-
ëåíòíèõ êàò³îí³â òà ïðàêòè÷íî íåïðîíèê-
íèìè äëÿ äâîâàëåíòíèõ [1]. Àíàëîã³÷í³
êàíàëè áóëè òàêîæ çàðåºñòðîâàí³ â íåéðîíàõ
ã³ïîêàìïà.  ¯õ àêòèâí³ñòü çàëåæàëà â³ä
ïîòåíö³àëó, ÿêèé ï³äòðèìóâàâñÿ íà ìåìá-
ðàí³.  Â çîâí³øí³é ìåìáðàí³ âîíè áóëè
ïðàêòè÷íî â³äêðèòèìè ïðè íåãàòèâíèõ
ïîòåíö³àëàõ, à ïðè ïîçèòèâíèõ ¿õ àêòèâí³ñòü
ð³çêî çìåíøóâàëàñü. ² íàâïàêè, íà âíóòð³ø-
í³é ìåìáðàí³ ïîòåíö³àëçàëåæí³ñòü â³äêðè-
òîãî ñòàíó áóëà ïðîòèëåæíîþ. Íà ðèñ. 1
ïðåäñòàâëåí³  çàïèñè àêòèâíîñò³  òàêèõ
êàíàë³â òà ¿õ âîëüò-àìïåðí³ õàðàêòåðèñòèêè,
à íà ðèñ. 2 � çàëåæí³ñòü â³äêðèòîãî ñòàíó
â³ä  ïîòåíö³àëó  ìåìáðàíè (÷îðí³  êîëà
ïîçíà÷àþòü àêòèâí³ñòü êàíàë³â çîâí³øíüî¿,
à á³ë³ êîëà � àêòèâí³ñòü êàíàë³â âíóòð³øíüî¿
ìåìáðàíè).

Íàÿâí³ñòü çàçíà÷åíèõ êàíàë³â âåëèêî¿
ïðîâ³äíîñò³  õàðàêòåðíà ³  äëÿ ÿäåðíèõ
îáîëîíîê ³íøèõ òèï³â öåíòðàëüíèõ íåéðîí³â.
Î÷åâèäíî, ùî òàê³ êàíàëè çàáåçïå÷óþòü
ïðÿìèé çâ�ÿçîê ì³æ íóêëåîïëàçìîþ àáî
öèòîïëàçìîþ òà ïåðèíóêëåàðíèì ïðîñòî-
ðîì ³ çàáåçïå÷óþòü òðàíñïîðò îäíîâàëåíò-
íèõ êàò³îí³â ì³æ öèìè ñòðóêòóðàìè. Òîáòî
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âîíè â³äïîâ³äàþòü õàðàêòåðèñòèêàì, ùî
âëàñòèâ³ ÿäåðíèì ïîðàì ³, ìîæëèâî, ôîð-
ìóþòü òàê³ ïîðè.

Àêòóàëüíèì º ïèòàííÿ ïðî òå, ÷è ìî-
æóòü ³ ÿêèì ìåõàí³çìîì ìîæóòü ïåðåäà-
âàòèñÿ â êë³òèííå ÿäðî ò³ ðîçãëÿíóò³ âèùå
âíóòð³øíüîêë³òèíí³ ñèãíàëè, ùî âèíèêàþòü
ïðè æèòòºä³ÿëüíîñò³ êë³òèíè. Â öüîìó
â³äíîøåíí³ äóæå âàæëèâèì ôàêòîì º çàç-
íà÷åíà âèùå íàÿâí³ñòü â ÿäåðí³é îáîëîíö³
êàëüö³ºâîãî äåïî, ÿêå ñïîð³äíåíå ç â³äïîâ³ä-
íèì äåïî ÅÐ ³ ñòâîðþº ìîæëèâ³ñòü ãåíåðàö³¿
íèì êàëüö³ºâèõ ñèãíàë³â ó íóêëåîïëàçìó.

Ó öüîìó â³äíîøåíí³ ³ñòîòíèì º â³äêðèò-
òÿ â ÿäåðí³é ìåìáðàí³ ²Ð

3
-ðåöåïòîðíèõ

ñòðóêòóð; ð³àíîäèíîâèõ ðåöåïòîð³â ó í³é íå
áóëî âèÿâëåíî [4]. Ïðè öüîìó äóæå âàæëè-
âîþ âèÿâèëàñü åêñïðåñ³ÿ ²Ð

3
-àêòèâîâàíèõ

êàëüö³ºâèõ êàíàë³â ñàìå íà âíóòð³øí³é
ìåìáðàí³ ÿäåðíî¿ îáîëîíêè; â³äïîâ³äíî ïðè

¿õ àêòèâàö³¿  áóäå âèíèêàòè â³äò³ê Ca2+

áåçïîñåðåäíüî â íóêëåîïëàçìó. Òàêà àêòèâà-
ö³ÿ ìîæëèâà ï³ä âïëèâîì ÿê ²Ð

3
, òàê ³ Ca2+ .

Çàïðîïîíîâàíà ïåâíà ìîäåëü òåðì³íàö³¿
â³äïîâ³äíèõ êàëüö³ºâèõ êàíàë³â. Âèâ³ëü-
íåííÿ Ca2+  ç ïåðèíóêëåàðíîãî äåïî ñïðÿ-
æåíå ç ïåðåíåñåííÿì âåëèêîãî åëåêòðè÷-
íîãî çàðÿäó ³ áóäå ïðèçâîäèòè äî ïîÿâè
íåãàòèâíîãî ïîòåíö³àëó â ïåðèíóêëåàðíîìó
ïðîñòîð³. Ïðè öüîìó àêòèâàö³ÿ êàò³îííèõ
êàíàë³â âåëèêî¿ ïðîâ³äíîñò³ áóäå çìåíøó-
âàòèñÿ. Ìîæëèâî, ùî âîíè íåîáõ³äí³ äëÿ
òðèâàëî¿ ðåãóëÿö³¿ àêòèâíîñò³ ²Ð

3
-ðåöåï-

òîð³â. Ïðè äîñÿãíåíí³ çíà÷íèõ íåãàòèâíèõ
çíà÷åíü öüîãî ïîòåíö³àëó ìîæå íàñòóïèòè
ïåâíå áëîêóâàííÿ ²Ð

3
-ðåöåïòîð³â ³ ïðèïèíåííÿ

âèä³ëåííÿ Ca2+ ç äåïî â íóêëåîïëàçìó [4].
Íà ðèñ. 3 ïðåäñòàâëåíà çàëåæí³ñòü â³ðî-

ã³äíîñò³ â³äêðèòîãî ñòàíó ²Ð
3
-êàíàë³â ÿäåðíî¿

îáîëîíêè íåéðîí³â Ïóðê³íüº òà ï³ðàì³äàëüíèõ
íåéðîí³â â³ä ìåìáðàííîãî ïîòåíö³àëó.

Ö³êàâî, ùî êàëüö³ºâ³ ñèãíàëè â íóêëåî-
ïëàçì³ ìîæóòü âèíèêàòè ç á³ëüø øâèäêîþ
ê³íåòèêîþ, í³æ àíàëîã³÷í³ ñèãíàëè â öèòî-
ïëàçì³ .  Ïðè÷èíîþ öüîãî º  äóæå ò ³ñí³
ïðîñòîðîâ³ çâ�ÿçêè ì³æ ïåðèíóêëåàðíèì
ïðîñòîðîì òà íóêëåîïëàçìîþ. Ïåâíî öå
ìàº ³ñòîòíå çíà÷åííÿ äëÿ ñâîº÷àñíî¿ òà
åôåêòèâíî¿ àêòèâàö³¿ åêñïðåñ³é ãåí³â òà

Ðèñ. 2. Çàëåæíîñò³ â³äêðèòîãî ñòàíó êàò³îííèõ êàíàë³â
çîâí³øí³õ (1) òà âíóòð³øí³õ (2) ÿäåðíèõ ìåìáðàí â³ä
òðàíñìåìáðàííîãî ïîòåíö³àëó

Ðèñ. 1. Õàðàêòåðèñòèêè êàò³îííèõ êàíàë³â âåëèêî¿
ïðîâ³äíîñò³ ìåìáðàí ÿäåðíî¿ îáîëîíêè íåéðîí³â
Ïóðê³íüº ìîçî÷êà. Çàïèñè àêòèâíîñò³ êàíàë³â (öèôðè
çë³âà âêàçóþòü íà ê³ëüê³ñòü â³äêðèòèõ êàíàë³â) òà ¿õ
âîëüò-àìïåðí³ õàðàêòåðèñòèêè äëÿ çîâí³øíüî¿ (1) òà
âíóòð³øíüî¿ (2) ìåìáðàíè â ñèìåòðè÷íîìó ðîç÷èí³
150 ììîëü/ë ÊÑ²
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³íøèõ ÿäåðíèõ ïðîöåñ³â. Îñîáëèâå çíà÷åííÿ
òàê³ õàðàêòåðèñòèêè â³äïîâ³äíèõ ïðîöåñ³â
ìàþòü â åìáð³îíàëüíèõ êë³òèíàõ, êîëè
â³äáóâàºòüñÿ ïðîöåñè ¿õ äèôåðåíö³þâàííÿ.

Ôóíêö³¿ âíóòð³øíüîÿäåðíî¿ ñèãíàë³çàö³¿.
Ôóíêö³îíàëüíà ðîëü ñèãíàë³â, ùî ïåðå-
äàþòüñÿ â íóêëåîïëàçìó,  ñêëàäíà ³  íå
ïîâí³ñòþ ç�ÿñîâàíà. Âîíà ïðîÿâëÿºòüñÿ âæå
íà ñàìèõ ðàíí³õ ñòàä³ÿõ òðàíñêðèïö³¿ ãåí³â
ðîäèíè C-fos ³ C-jun [8], çàëåæí³ñòü òðàíñ-
êðèïö³¿ C-fos-ãåí³â â³ä âì³ñòó Ca2+ â ÿäð³
ìàº äçâîíîïîä³áíó õàðàêòåðèñòèêó ç ìàê-
ñèìóì áëèçüêî 250 íìîëü/ë [10]. Íàâ³òü
êîðîòêå (ïðèáëèçíî õâèëèíà) ï³äâèùåííÿ
öüîãî ð³âíÿ áóëî äîñòàòí³ì äëÿ ìàêñè-
ìàëüíîãî âïëèâó íà øâèäê³ñòü òðàíñêðèïö³¿
â ãë³àëüíèõ ³ ëåéêåì³÷íèõ êë³òèíàõ.

Ö³êàâî, ùî åôåêòèâí³ñòü òàêèõ çì³í ó
òðàíñêðèïö³¿ çàëåæàëà òàêîæ â³ä òîãî, ÿêèì
øëÿõîì Ca2+ íàäõîäèëè â êë³òèíó ç ïîçàêë³-
òèííîãî ñåðåäîâèùà.  Òàê,  ó  íåéðîíàõ
ã³ïîêàìïà ¿õ äåïîëÿðèçàö³ÿ ã³ïåðêàë³ºâèì
ðîç÷èíîì çíà÷íî åôåêòèâí³øå ñòèìóëþâàëà
òàêó òðàíñêðèïö³þ ï³äâèùåííÿì [Ca2+]

i

àêòèâàö³ºþ NMDA-ðåöåïòîð³â [2]. Î÷åâèä-
íî, ïðîñòîðîâ³ òà ÷àñîâ³ õàðàêòåðèñòèêè
êàëüö³ºâî¿ õâèë³ ³ñòîòí³ äëÿ âèçíà÷åííÿ
åôåêòèâíîñò³ é î÷åâèäíîñò³ âíóòð³øíüî-
ÿäåðíî¿ ñèãíàë³çàö³¿.

Ó íåðâîâèõ êë³òèíàõ òàêîæ ïðîäåìîí-
ñòðîâàíà çàëåæí³ñòü ¿õ äèôåðåíö³àö³¿ â³ä
íàäõîäæåííÿ êàëüö³ºâèõ ñèãíàë³â ó íóêëåî-
ïëàçìó, çàëåæíî¿ â³ä ãåíåòè÷íî¿ òðàíñ-
êðèïö³¿. Òàê, ó íåéðîíàõ çàäíüîêîð³íöåâèõ
ãàíãë³¿â â³äì³÷åíî çâ�ÿçîê ì³æ ðîñòîì ³
ðîçãàëóæåííÿì ¿õ íåéðèò³â ³ âåëè÷èíîþ
âíóòð³øíüîÿäåðíèõ Ca2+-òðàíç³ºíò³â [3].
Òàê³ ñèãíàëè çíà÷íî¿ àìïë³òóäè áóëè çà-
ðåºñòðîâàí³ ñàìå â åìáð³îíàëüíèõ íåéðîíàõ
öüîãî òèïó; â ïîñòíàòàëüíèõ êë³òèíàõ ¿õ
àìïë³òóäà ³ñòîòíî çìåíøóâàëàñÿ [9].

Ç ³íøîãî áîêó, ïðèãí³÷åííÿ ìîæëèâîñò³
òàêî¿ ñèãíàë³çàö³¿ ñïðè÷èíÿº ïðîòèëåæí³
åôåêòè. ßê ïðèãí³÷åííÿ âèòîêó ³îí³â êàëü-
ö³þ, òàê ñïóñòîøåííÿ â³äïîâ³äíèõ äåïî
ïðèçâîäèòü äî ïðèãí³÷åííÿ êë³òèííî¿ äèôå-
ðåíö³àö³¿ â ïåð³îä ìàêñèìàëüíîãî ¿¿ ðîç-
âèòêó, ñïðè÷èíåíîãî â³äïîâ³äíèìè ïðîöå-
ñàìè ãåíåòè÷íî¿ òðàíñêðèïö³¿ [6]. Ï³ä ÷àñ
âèçð³âàííÿ êë³òèí ïîñëàáëþºòüñÿ âèíèê-
íåííÿ îñöèëÿö³é; â³äïîâ³äíî ïðèïèíÿºòüñÿ
ìîæëèâ³ñòü ¿õ ðåïë³êàö³¿ òà äèôåðåíö³àö³¿.

Ðàçîì ç òèì ïèòàííÿ ïðî ðîëü âíóòð³ø-
íüîÿäåðíî¿ êàëüö³ºâî¿ ñèãíàë³çàö³¿ çàëè-
øàºòüñÿ ïåâíîþ ì³ðîþ äèñêóñ³éíèì, îñê³ëü-
êè â áàãàòüîõ äîñë³äæåííÿõ íå âäàëîñÿ
çàðåºñòðóâàòè íàÿâí³ñòü ³ñòîòíî¿ ð³çíèö³ ó
âì³ñò³ â³ëüíèõ ³îí³â êàëüö³þ ì³æ öèòî-
ïëàçìîþ òà íóêëåîïëàçìîþ, ÿêå ìîãëî á
ñïðèÿòè òàê³é ñèãíàë³çàö³¿. Éìîâ³ðíî, ùî
³îíè êà ëüö³þ â ³ëüíî  ïðîõîäÿòü  ÷åðåç
âíóòð³øíüîÿäåðíó ìåìáðàíó, ùî íå ï³äòðè-
ìóº ìîæëèâîñò³ ñòâîðåííÿ ãðàä³ºíòà ¿õ
êîíöåíòðàö³¿ íà ö³é ìåìáðàí³, ÿêà ñïðèÿëà
á âèíèêíåííþ â³äïîâ³äíèõ ñèãíàë³â.
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