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В эукариотических клетках часть макромолекул организована в виде безмембранных биомолекулярных
конденсатов, в образовании которых ведущую роль играют процессы фазовых переходов типа “жидкость–
жидкость” и “жидкость–твердое тело”. К подобным конденсатам относят также уникальные РНП-грану-
лы, характерные для клеток зародышевой линии и объединяемые под общим термином зародышевые гра-
нулы (ЗГ). Цель данного обзора – обобщить последние данные о составе ЗГ и их предполагаемых функци-
ях. Показано, что ЗГ принимают участие в определении клеток зародышевого пути у некоторых живот-
ных, а также вовлечены в процессы инактивации транспозонов и секвестрации мРНК и белков для
временного снижения их активности.
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Известно, что в эукариотических клетках суще-
ствует несколько форм компартментализации мак-
ромолекул. Одной из форм является организация
макромолекул в виде бимолекулярных конденсатов.
Конденсаты – это безмембранные компартменты,
которые образуются при высокой концентрации
белков и нуклеиновых кислот. Решающую роль в об-
разовании конденсатов играют процессы фазового
перехода (Han et al., 2012; Weber, Brangwynne, 2012;
Hondele et al., 2019). Среди таких бимолекулярных
конденсатов в клетках зародышевой линии выделя-
ют уникальные РНП-гранулы, часто обозначаемые
общим термином зародышевые гранулы (ЗГ) или
germ (germinal) granules (germ cell granules), первое
описание которых было сделано И.И. Мечниковым
(Anderson, Kedersha, 2006). Под действием обрати-
мых поливалентных взаимодействий диффузно рас-
пределенные компоненты ЗГ могут агрегировать в

жидкие капли или образовывать так называемые
“твердые” тела. Реализация подобных переходов
возможна благодаря наличию в ЗГ белков, содержа-
щих большие внутренне неупорядоченные области
(intrinsically disordered region, IDR). Благодаря этому
при определенных физико-химических условиях
становится возможным разделение фаз “жидкость–
жидкость” или “жидкость–твердое тело”, где “твер-
дое тело” это вязкоупругий макромолекулярный
преципитат, который состоит из белка, выпавшего в
осадок (Han et al., 2012). Несмотря на большое коли-
чество данных, пока еще не сформировано единого
представления о номенклатуре, составе и функциях
ЗГ. Это создает значительные затруднения как при
описании и интерпретации результатов исследова-
ний, так и при коммуникации между различными ис-
следовательскими группами. Цель данного обзора –
обобщить последние данные о составе ЗГ и их пред-
полагаемых функциях.

ИНДУКТИВНАЯ И НАСЛЕДСТВЕННАЯ 
СПЕЦИФИКАЦИЯ ПОЛОВЫХ КЛЕТОК

Клетки, формирующие зародышевую линию, от-
личаются от соматических рядом специфических
функциональных особенностей (Aguero et al., 2017).
В них блокированы процессы дифференцировки в
соматические клетки, но сохраняется потенциал к
формированию тотипотентной зиготы после опло-
дотворения. Их основной функцией является фор-
мирование пула первичных половых клеток (ППК) в

Принятые сокращения: ЗГ – зародышевые гранулы; ЗП – за-
родышевая плазма; MI – метафаза I; U-мяРНК – богатые
уридином малые ядерные РНК; ППК – первичные половые
клетки; ТБ–тело Бальбиани; endo-siРНК – эндогенные малые
интерферирующие РНК; IDR – внутренне неупорядоченные
области; GFP – зеленый флуоресцентный белок; GHL – хели-
каза зародышевой линии; grPB – grP-тельца; GV – зародыше-
вый пузырек; lncРНК – длинная некодирующая РНК; LINE –
длинные диспергированные повторы; METRO – центр транс-
порта сигнальных молекул; MHV – мышиный гомолог Vasa;
miRNA – микроРНК; piRNA – взаимодействующая с белками
семейства PIWI РНК; PLD – прионоподобный домен; SCMC –
материнский субкортикальный комплекс ооцита; SMN – бе-
лок выживания мотонейронов.
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формирующейся гонаде. Существует два основных
механизма формирования пула половых клеток.
Первый заключается в наследовании материнских
факторов в виде накапливающегося в ооцитах спе-
цифического материала, называемого зародышевой
плазмой (ЗП). Этот материал формирует гранулы,
называемые ЗГ, или nuage (фр. облако), в случае пе-
ринуклеарной локализации (Reunov, 2006). Следует
отметить, что термин nuage в настоящее время ис-
пользуется значительно реже, в связи с тем что он,
как оказалось, объединяет достаточно широкий
спектр различных ЗГ. Клетки, которые наследуют
ЗГ, в конечном итоге превращаются в ППК. Этот
механизм характерен для насекомых, таких как Dro-
sophila (Mahowald, 2001), некоторых позвоночных,
таких как Danio и Xenopus (Kloc et al., 2001; Bontems et al.,
2009). Второй механизм спецификации называется
индуктивным. Он основан на том, что будущие по-
ловые клетки определяются не депонированным ма-
теринским материалом, а сигнальной индукцией от
окружающих клеток во время эмбрионального раз-
вития. Индуктивный механизм присущ всем млеко-
питающим, в том числе мыши и человеку (De Felici,
2016; Kumar, DeFalco, 2017).

РАЗНООБРАЗИЕ ГРАНУЛ РНП В КЛЕТКАХ 
ЗАРОДЫШЕВОЙ ЛИНИИ

Сложности классификации ЗГ
ЗГ очень динамичны во время развития зароды-

шевой линии и часто изменяют свой размер, морфо-
логию и связь с другими органеллами. Функции за-
родышевых гранул могут различаться у разных видов
и меняться на разных этапах гаметогенеза. Поэтому
схожие структуры неоднократно были описаны у
различных животных под разными названиями
(табл. 1).

Сейчас, благодаря обнаружению в ЗГ разных ти-
пов широкого спектра РНК и белков (Kloc et al.,
2001; Mahowald, 2001; Seydoux, Schedl, 2001), опреде-
лены наборы молекулярных маркеров, которые поз-
воляют успешно дифференцировать все эти структу-
ры (табл. 2). Однако, РНК и белки в составе ЗГ
функционируют различным образом в зависимость
от стадии развития половых клеток: либо трансля-
ционно репрессируются до оплодотворения, либо
диффузно распределяются по цитоплазме.

P-гранулы в C. elegans
ЗГ у C. elegans были исторически названы P-гра-

нулами в соответствии с названием линии эмбрио-
нальных клеток, в которой они были обнаружены
(Strome, Wood, 1982). Р-гранулы локализуются вбли-
зи ядерной мембраны в течение большей части раз-
вития половых клеток; однако при созревании ооци-
тов они распределяются по всей цитоплазме
(Strome, Wood, 1982). У недавно оплодотворенных
эмбрионов P-гранулы концентрируются на вегета-

тивном полюсе, создавая асимметрию, и после деле-
ния клетки наследуются бластомером, который ста-
нет родоначальником ППК. В ППК гранулы оста-
ются распределенными по всей цитоплазме, пока
эмбрион не достигнет стадии восьми клеток, когда
они повторно локализуются рядом с ядерной мем-
браной. Все P-гранулы продолжают асимметрично
сегрегироваться в одном бластомере, по мере дроб-
ления эмбрионов.

Были разработаны подробные каскады формиро-
вания трех основных осей тела C. elegans в ходе серии
асимметричных делений эмбрионов, с использова-
нием P-гранул в качестве маркеров (Gönczy, Rose,
2005). Известно, что Р-гранулы находятся вблизи
митохондрий. Однако, непосредственно в составе
ЗГ митохондрии, микротрубочки и центриоли выяв-
ляются редко и считается, что эти цитоплазматиче-
ские компоненты попадают в состав ЗГ случайно, в
процессе формирования гранулы или при их слия-
нии (Pitt et al., 2000; Schisa et al., 2001).

На сегодняшний день известны некоторые белки
и РНК, содержащиеся в Р-гранулах. Одними из пер-
вых идентифицированных белков были 4 паралога
DEAD-box РНК-геликазы Vasa, которые называются
хеликазами зародышевой линии (germ line helicases,
GLH): GLH-1, GLH-2, GLH-3 и GLH-4 (Kuznicki et al.,
2000). Как и у млекопитающих (например, в случае
мышиного гомолога Vasa – mouse Vasa homology,
MVH), богатые глицином домены GLH C. elegans со-
стоят из фенилаланин-глициновых повторов FGG
вместо аргинин-глициновых повторов RGG, обнару-
женных в большинстве ортологов Vasa. RGG-домен,
напротив, обнаружен в специфическом для зародыше-
вой линии белке PGL-1 (Gruidl et al., 1996; Kawasaki et
al., 1998). Повторы RGG представляют собой РНК-
связывающие домены (Kiledjian, Dreyfuss, 1992), то-
гда как повторы FGG связываются с компонентами
ядерных пор (Suntharalingam, Wente, 2003). PGL-1,
GLH-1, GLH-2, GLH-3 и GLH-4 участвуют в регуля-
ции трансляции и обнаруживаются в P-гранулах на
всех стадиях жизненного цикла C. elegans (Gruidl et
al., 1996; Seydoux, Schedl, 2001). Большая часть (75%)
ядерных пор в клетках зародышевой линии связаны
с P-гранулами (Pitt et al., 2000). Вероятно, FGG-доме-
ны GLH белков способствуют локализации P-гранул
вблизи поверхности ядра. Ранее в составе Р-гранул был
обнаружены репрессоры трансляции Nanos (Subrama-
niam, Seydoux, 1999), РНК-хеликаза CGH-1 (Navarro
et al., 2001), регулятор трансляции IFE-1(eIF4E) (Amiri
et al., 2001) а также белок процессинга РНК DCP-2
(Lall et al., 2005). В составе Р-гранул выявлены также
белки, участвующие в регуляции и синтезе
miРНК/piРНК – CSR-1 и PRG-1, и белки семейства
Dicer (DRH-3, DCR-1), непосредственно задейство-
ванные в образовании miRNA (Claycomb et al., 2009).
В случае мутации гена PRG-1 формируется термо-
чувствительный стерильный фенотип, обусловлен-
ный дефектами сперматогенеза (Wang, Reinke, 2008).
Список компонентов P-гранул продолжает расти.
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Таблица 1. ЗГ у животных разных видов: особенности терминологии

Организм Тип клеток Стадия развития Историческое 
название структуры

Современное 
название структуры Литература

C. elegans Клетки зародышевой 
линии на всех этапах 
развития

4 личиночные стадии 
и взрослая особь

P-гранулы Nuage Strome, Wood, 1982; 
Updike, Strome, 2009

Drosophila Трофоциты и ооциты Все стадии оогенеза Губчатые тела ЗГ Wilsch-Bräuninger 
et al., 1997

Трофоциты Все стадии оогенеза Nuage Nuage Mahowald, 1971

Ооциты и эмбрионы Поздние стадии раз-
вития ооцитов и ран-
ние эмбрионы

Полярные гранулы ЗГ Mahowald, 2001

Xenopus ППК и клетки на ран-
них стадиях оогенеза

От ППК до оогонии 
и ооцитов I стадии

Митохондриальный 
цемент

Nuage Kloc et al., 2004a

Ооциты Ооциты на I–Vl ста-
дии развития (по 
Dumont,1972)

ЗГ в составе телец 
Бальбиани

ЗГ Kloc et al., 2001, 2002

Поздние ооциты и ран-
ние эмбрионы

С Vl стадии развития 
ооцитов (по Dumont, 
1972) до 8 клеточ-
ного эмбриона

ЗГ меньшего размера 
в составе “островков 
зародышевой 
плазмы”

ЗГ Czolowska, 1969; 
Kloc et al., 2001

Клетки эмбрионов С 8 клеточного 
эмбриона до форми-
рования ППК

ЗГ обычного размера 
в составе “островков 
зародышевой 
плазмы”

ЗГ Kloc et al., 2002

Мышь Оогонии и ооциты 
первичных фоллику-
лов

Ранние этапы ооге-
неза

Nuage Nuage Pepling et al., 2007

Сперматоциты Ранние этапы спер-
матогенеза

Хроматоидное тело Nuage/Хроматоид-
ное тело

Kotaja et al., 2006

Человек Оогонии Ранние этапы ооге-
неза

Nuage Nuage Hertig, 1968

Сперматоциты, спер-
матиды

Ранние этапы спер-
матогенеза

Хроматоидное тело Nuage Kotaja et al., 2006
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Таблица 2. Молекулярный состав ЗГ у разных видов животных

Вид Название 
структуры Маркерная РНК Маркерный белок

C. elegans Nuage/P-гра-
нулы

мРНК Nos-2 (Subrama-
niam, Seydoux, 1999; 
Schisa et al., 2001);
22G-small РНК (Clay-
comb et al., 2009)

GLH-1, 2, 3, 4 (Kuznicki et al., 2000);
PGL-1 (Gruidl et al., 1996; Kawasaki et al., 1998);
Nanos (Subramaniam, Seydoux, 1999);
PRG-1, CSR-1 (Claycomb et al., 2009; Beshore et al., 2011);
DRH-3, DCR-1 (Claycomb et al., 2009);
DCP-2 (Lall et al., 2005);
CGH-1 (Navarro et al., 2001);
IFE-1(ЕIF4E) (Amiri et al., 2001);
PGL-3, MEX-5 и PAR-1 (Brangwynne et al., 2009; Nott et al., 2015)

Drosophila ЗГ/Губчатые 
тела

мРНК Bicoid (Hay et al., 
1988)

Exuperantia и Me31B (Berleth et al., 1988; Wilsch-Bräuninger et al., 
1997; Nakamura et al., 2001);
Bruno (в трофоцитах), Orb ( в ооцитах) (Wilsch-Bräuninger et al., 
1997; Nakamura et al., 2001; Snee, Macdonald, 2009a; b);
Cup (Wilhelm et al., 2003);
Dcp1, Dcp2 (Lin et al., 2006);
Nanos, Pumilio (Lai, King, 2013);
Спектрин (de Cuevas et al., 1996)

ЗГ/ Полярные 
гранулы

Нет данных PIWI (Megosh et al., 2006);
Vasa (Hay et al., 1988);
Oskar (Lehmann, Nüsslein-Volhard, 1991; Schüpbach, Wieschaus, 
1991);
Dcp1 и Me31B (Nakamura et al., 2001; Braat et al., 2004);
Aubergine (Harris, Macdonald, 2001);
Tudor (Arkov et al., 2006);
ЕIF4A (Nakamura et al., 2004);
Спектрин (de Cuevas et al., 1996);

Nuage Малые интерферирую-
щие РНК (siРНК) (Lim, 
Kai, 2007)

Vasa (Hay et al., 1988);
Ago3 (Gunawardane et al., 2007);
Aubergine (Harris, Macdonald, 2001);
Maelstrom (Findley et al., 2003);
Spindle-E (Kennerdell et al., 2002; Findley et al., 2003);
Krimp, Tejas, PAPI (Lim, Kai, 2007; Patil, Kai, 2010; Liu et al., 2011);
Tudor (Arkov et al., 2006);
Спектрин (de Cuevas et al., 1996)

Xenopus Nuage/МТ 
цемент

Xdazl (Houston et al., 1998);
Xpat (Hudson, Woodland, 
1998);
Xlsirts (Zearfoss et al., 2003);
DEADSouth (MacArthur 
et al., 2000);
Fingers и XFACS (Kloc et al., 
2002)

XALK4(рецептор активина IB типа) (Fukui et al., 2003);
EF-1 (Viel et al., 1990);
Tudor (Tdrd6) (Chuma et al., 2006; Roovers et al., 2018);
Nanos, Pumilio (Lai, King, 2013)

ЗГ Xcat2 и Xpat (Forristall et al., 
1995);
Vg1 (Kloc et al., 2001);
Hermes (Aguero et al., 2016)
Nanos и Dazl (Aguero et al., 
2016);
РНК Cинтабулина (Nojima 
et al., 2010);
Grip2a (Houston et al., 1998; 
Ge et al., 2014)

XVLG1 (Ikenishi, Tanaka, 2000);
XALK4 (рецептор активина IB типа) (Fukui et al., 2003);
XVelo (Bontems et al., 2009; Heim et al., 2014; Boke et al., 2016);
Rbpms2 и Dazl (Nijjar, Woodland, 2013; Heim et al., 2014);
Tudor Tdrd6 (Chuma et al., 2006; Roovers et al., 2018);
Macf1 (Escobar-Aguirre et al., 2017);
Nanos, Pumilio (Lai, King, 2013)



ЦИТОЛОГИЯ  том 62  № 12  2020

ЗАРОДЫШЕВЫЕ ГРАНУЛЫ В ООГЕНЕЗЕ ЖИВОТНЫХ 855

По-видимому, эти структуры играют роль в сплай-
синге мРНК, инициации трансляции, поли(А)-по-
лимеризации, деаденилировании, декэпировании,
деградации и расщеплении взаимодействующей с
белками семейства PIWI РНК (piРНК) и эндоген-
ном синтезе siРНК (endo-siРНК). Некоторые белки
могут облегчать хранение мРНК, тогда как другие
могут направлять деградацию мРНК или стимули-
ровать экспрессию генов. Существует много общего
в структуре и составе между зародышевыми гранула-
ми у C. elegans и млекопитающих. Также в Р-грану-
лах были обнаружены несколько типов материнских
мРНК, включая мРНК nos-2 (Subramaniam, Sey-
doux, 1999; Schisa et al., 2001) и 22G-small РНК (Clay-
comb et al., 2009).

Изучение физико-химических свойств Р-гранул
стало первым исследованием, посвященным без-
мембранным органеллам в клетках половой линии,
которое базируется на открытиях физики конденси-
рованных состояний и химии полимеров. Было вы-
яснено, что Р-гранулы формируются на основе ме-
ханизмов фазового перехода (Brangwynne et al.,
2009). В ходе этого процесса богатые аргинином по-
следовательности белков с IDR за счет поливалент-
ных электростатических взаимодействий с РНК
подвергаются разделению фаз жидкость–жидкость,
образуя жидкие капли (гранулы РНП). Капли могут
течь, деформироваться вокруг поверхностей других
структур, а также делиться. Образование конденса-
тов зависит не только от наличия белков с IDR, но и
от их молекулярной сборки и внутренней раствори-
мости. Например, растворимость одного из компо-
нентов Р-гранул белка PGL-3 зависит от белков
MEX-5 и PAR-1 (Brangwynne et al., 2009; Nott et al.,
2015). В образовании конденсатов также играет роль
локальная концентрация белков с IDR. Значит, лю-
бой механизм, который изменяет локальную кон-

центрацию ключевых компонентов, включая изме-
нения экспрессии, деградации и локализации бел-
ков с IDR и белков регуляторов, будет влиять на
образование и объем конденсированной фазы. Сре-
ди этих механизмов у C. elegans обнаружены пост-
трансляционные модификации белков, такие как
фосфорилирование (Wang et al., 2014).

В цитоплазме покоящихся ооцитов C elegans фор-
мируются большие РНП, называемые grP-тельцами
или grPB, которые депонируют репрессированные
мРНК (Schisa et al., 2001; Noble et al., 2008). grPB со-
держат несколько белков P-телец, а также факторы,
контролирующие процессинг мРНК, включая белок
Lsm CAR-1 (RAP55 у человека, Trailer Hitch у плодовой
мухи), DEAD-бокс-РНК-хеликазу CGH-1 (DDX6 че-
ловека, Me31b дрозофилы) и мРНК-связывающие
репрессоры трансляции, такие как PUF-5 и MEX-3
(Jud et al., 2008; Noble et al., 2008). Именно под дей-
ствием РНК-хеликазы CGH-1 гранулы grPB превра-
щаются из жидких капель в “твердые” тела, за счет
исключения воды из макромолекулярных взаимо-
действий с белками (Hubstenberger et al., 2013).

Таким образом, основными свойствами Р-гранул
C. elegans являются динамичность локализации, со-
става и физических свойств, а также высокое содер-
жание хеликаз и факторов, вовлеченных в процес-
синг РНК. Основными функциями таких гранул яв-
ляются определение клеток половой линии путем
депонирования белков и РНК, важных для развития.
Р-гранулы также участвуют в хранении, процессин-
ге и деградации ряда мРНК и регуляции
рiРНК/miРНК и endo-siРНК.

ЗГ дрозофилы
У дрозофилы выявлены множество классов ЗГ,

сформированных на основе РНП, которые встреча-

ЗГ меньшего 
размера в 
составе “ост-
ровков заро-
дышевой 
плазмы”

Xcat2 (Forristall et al., 
1995);
Xpat (Hudson, Woodland, 
1998)

XVelo (Bontems et al., 2009; Heim et al., 2014; Boke et al., 2016);
Tudor Tdrd6 (Chuma et al., 2006; Roovers et al., 2018);
Nanos, Pumilio (Lai, King, 2013)

Мышь Nuage Dnajc11 и MTA/Spin1 
(Lim, Knowles, 2015);
piwiРНК (Lim, Knowles, 
2015)

MVH (Lim, Knowles, 2015);
PADI6, NLRP5, FILIA (Li et al., 2008);
DDX6, CPEB, YBX2 (MSY2), компонент комплекса соединения 
экзонов DCP1A(Pepling, 2010);
TDRD1 (Chuma et al., 2006);
Nanos, Pumilio, Gemin3 (Ginter-Matuszewska et al., 2011);
Maelstrom (Costa et al., 2006)

Человек Nuage Нет данных DDX4 (Kotaja et al., 2006);
Nanos, Pumilio, Gemin3 (Ginter-Matuszewska et al., 2011)

Вид Название 
структуры Маркерная РНК Маркерный белок

Таблица 2. Окончание
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ются в двух типах клеток – собственно в ооцитах и в
окружающих их трофоцитах. Как известно, каждый
из двух яичников дрозофилы содержит овариолы
(цепочки яйцевых камер), передние части которых
соединены с гермарием – зоной, где расположены
герминальные стволовые клетки. В гермарии проис-
ходит их асимметричное деление с образованием 16
цистобластов, связанных друг с другом цитоплазма-
тическими мостиками. Мостики проходят через свя-
занные с цитоскелетом структуры – кольцевые ка-
налы (ring canals) (Ashburner, Gubb, 1989). Лишь
один из 16 цистобластов становится ооцитом, осталь-
ные 15 – трофоцитами (nurse cells). Функция трофо-
цитов состоит в том, чтобы генерировать рРНК, бел-
ки и другие материалы, необходимые для раннего
развития, и депонировать их в растущий ооцит
(Bastock, St Johnston, 2008). ЗГ разных классов у дро-
зофилы различаются по морфологическим критери-
ям и субклеточной локализации. Термин nuage исто-
рически использовали для описания небольших ЗГ,
найденных вблизи ядер трофоцитов. Губчатыми те-
лами называли ЗГ, найденные как в трофоцитах, так
и в ооцитах. Крупные ЗГ, обнаруженные на вегета-
тивном полюсе ооцитов поздней стадии и в эмбрио-
нах, получили историческое название полярные гра-
нулы (Liang et al., 1994; Wilsch-Bräuninger et al., 1997;
Nakamura et al., 2001). Данные РНП различаются по
молекулярному составу (табл. 2).

Губчатые тела были впервые описаны Wilsch-
Brauninger в 1997 г. как электронно-плотная, без-
мембранная, субклеточная структура в трофоцитах и
ооцитах, ассоциированная с митохондриями. Со-
став губчатых тел трофоцитов и ооцитов несколько
различается. В клетках обоих типов обнаружены
белки Me31B и Exuperantia – продукт гомеозисного
гена Bicoid (морфогена, определяющего развитие
акрона, головы и торакса эмбриона дрозофилы)
(Berleth et al., 1988; Wilsch-Bräuninger et al., 1997; Na-
kamura et al., 2001). Белок Bruno характерен для тро-
фоцитов, а белок Orb в большей степени для ооцитов
(Wilsch-Bräuninger et al., 1997; Nakamura et al., 2001;
Snee, Macdonald, 2009a, b). В трофоцитах губчатые
тела, по-видимому, окружают частицы nuage, кото-
рые участвуют в генезе полярных гранул в ооците.
Также обнаружено, что губчатые тела через кольце-
вые каналы перемещаются между трофоцитами и из
трофоцитов в ооцит. Это подтверждает гипотезу, что
различия в составе губчатых тел в клетках разных ти-
пов связаны с реализацией транспортной функции
(Snee, Macdonald, 2009a, b). На основе изучения со-
става губчатых тел было высказано два предположе-
ния об их функциях. Согласно первому предположе-
нию, губчатые тела участвуют в посттранскрипци-
онной регуляции экспрессии генов эмбрионального
развития. Предполагается, что у Drosophila губчатые
тела аналогичны Р-гранулам нематод (Lin et al.,
2006). Против этой точки зрения свидетельствуют
различия в морфологии P-тел и губчатых тел. Выска-
зываются идеи, что эти структуры могут представ-

лять различные уровни иерархии ЗГ (Snee, Macdon-
ald, 2009a). Сторонники второй теории полагают,
что губчатые тела выступают в качестве Р-телец
(Processing bodies). P-тельца в данном контексте сле-
дует отличать от описанных выше Р-гранул C. ele-
gans. P-тельца (рrocessing bodies) являются агрегатами
высоко консервативных РНП, которые встречаются и
в соматических, и в половых клетках. Установлено, что
такие Р-тельца участвуют в деградации и хранении
РНК, а также, возможно, в репрессии их трансляции
(Parker, Sheth, 2007). В губчатых телах обнаружены бел-
ки, характерные для Р-телец: хеликаза Me31B, белок
инициации трансляции ЕIF4e (Nakamura et al., 2004)
и связывающий его белок Cup (Wilhelm et al., 2003),
мРНК-декэпирующий фермент 1 (Dcp1) (Lin et al.,
2006). Для окончательного выяснения связи между
Р-тельцами дрозофилы и ЗГ требуются дальнейшие
исследования.

Полярные гранулы впервые обнаруживаются на
вегетативном полюсе ооцитов поздней стадии, куда
попадают из трофоцитов. Известно, что белки Оskar
и Vasa являются обязательными компонентами для
сборки компонентов полярных гранул (Lehmann,
Nüsslein-Volhard, 1991; Schüpbach, Wieschaus, 1991).
Дополнительными компонентами являются белки
Dcp1, Me31B (Nakamura et al., 2001; Braat et al., 2004),
что демонстрирует связь с P-тельцами (Thomson et al.,
2008). Также в составе обнаружен белок семества Argo-
naute – Aubergine (Harris, Macdonald, 2001), участвую-
щий в регуляции активности miРНК/piРНК. Позже в
этих структурах были выявлены белки семейства PIWI
(Megosh et al., 2006) и белки регуляторы трансляции
семейства Tudor (Arkov et al., 2006) и ЕIF4A (Na-
kamura et al., 2004), что свидетельствует об участии
полярных гранул в процессах посттранскрипцион-
ной регуляции экспрессии генов эмбрионального
развития.

Исследования в реальном времени с использова-
нием флуоресцентного GFP-Aubergine показывают,
что полярные гранулы собираются в ооците de novo.
Полярные гранулы включают новые компоненты
медленнее, чем nuage. Это позволяет предположить,
что полярные гранулы могут быть менее динамич-
ными РНП (Snee, Macdonald, 2004).

Nuage у Drosophila представляет собой электрон-
но-плотную перинуклеарную структуру. В связи с
локализацией и морфологией данного образования,
термин nuage часто используется как синонимич-
ный другим терминам, обозначающим перинукле-
арные ЗГ. Так, например, проводят параллели между
nuage у Drosophila, nuage у мышей и человека и пери-
нуклеарными P-гранулами у C. elegans (Hertig, 1968;
Costa et al., 2006; Lim, Knowles, 2015). Компонентами
nuage у Drosophila являются белок Vasa, белки подсе-
мейства Argonautes – Aubergine (Harris, Macdonald,
2001) и Ago3 (Gunawardane et al., 2007), белок Mael-
strom и белок Spindle-E (Findley et al., 2003). Spindle-E
управляет перинуклеарной локализацией двух ком-
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понентов nuage: Vasa и Maelstrom (Kennerdell et al.,
2002; Findley et al., 2003). Aubergine и Maelstrom
участвуют в подавлении экспрессии LINE с помо-
щью малых интерферирующих РНК (siRNAs) (Lim,
Kai, 2007). Также в составе этих структур выявлены
белки, содержащие Tudor-домен, причем как сам
Tudor (Bardsley et al., 1993), так и белки Krimp, Tejas
и PAPI (Lim, Kai, 2007; Patil, Kai, 2010; Liu et al.,
2011). Функциями этих белков являются привлече-
ние метилированных белков к ЗГ и рекрутирование
митохондриальной и рибосомной РНК в полярные
гранулы. Nuage могут наблюдаться уже при форми-
ровании первичных клеток зародышевой линии и
сохраняются во всех клетках зародышевой линии,
пока не будет сформирован ооцит (Mahowald, 1971).
На оставшихся стадиях оогенеза nuage можно обна-
ружить во всех трофоцитах, но не в ооците. Белок
Vasa также был обнаружен в перинуклеарных тель-
цах 2-го типа и полярных гранулах в ооците другого
представителя насекомых – скорпионницы Panorpa
communis (Batalova, Parfenov, 2003). Перинуклеарные
тельца 2-го типа Panorpa communis считаются гомо-
логами nuage трофоцитов Drosophila. Это демонстри-
рует консервативность структуры и ее состава. По-
мимо белка Vasa в цитоплазме перинуклеарных телец
были обнаружены богатые уридином малые ядерные
РНК (U-мяРНК), участвующие в ключевых этапах
процессинга пре-мРНК в ядре эукариотических кле-
ток (Batalova, Parfenov, 2003). Позже U-мяРНК в ком-
плексе с коровыми белками сплайсинга Sm/Lsm,
белком выживания мотонейронов SMN, аргинин-
метилтрансферазами Drosophila Dart 5 и Dart 7 были
обнаружены в цитоплазме ооцитов и трофоцитов
Drosophila в виде структур, которые сейчас обознача-
ют термином U-тельца (Liu, Gall, 2007). Уровень
экспрессии SMN в клетках зародышевой линии вы-
ше, чем в соматических, что объясняется депониро-
ванием белка для последующего использования во
время эмбриогенеза (Lee et al., 2009).

Считается, что U-мяРНК транскрибируются в
ядре, экспортируются в цитоплазму, где они приоб-
ретают триметилгуанозиновый кэп и связываются с
белками Sm/Lsm. В цитоплазме РНП частицы на-
капливаются в U-тельцах перед импортом в ядро. U-
тельца имеют сферическую форму и не колокализу-
ются ни с какими известными цитоплазматически-
ми органеллами кроме P-телец, с которыми показа-
на их тесная физическая связь. Возможно, некото-
рые этапы сборки U-мяРНП требуют обмена
молекулами между этими структурами. Например,
комплекс белков сплайсинга Lsm1–Lsm7 может со-
бираться в U-тельцах, но храниться в P-тельцах
(Ingelfinger et al., 2002). Возможно, ассоциация U- и
P-телец может отражать механизм обратной связи,
который поддерживает регулируемое высвобожде-
ние мяРНП из U-телец в зависимости от скорости
деградации мРНК в P-тельцах. Или же сборка/хра-
нение мяРНП в U-тельцах может быть уравновеше-
на деградацией мяРНП в P-тельцах. При этом мута-

ции компонента U-тельца – белка SMN – вызывают
нарушение структуры P телец, а мутации компонен-
тов P-телец – белков Cup и Otu – приводят к ненор-
мальному распределению и размеру U-телец (Lee
et al., 2009). По-видимому, U- и P-тельца взаимоза-
висимы, и компоненты одного могут регулироваться
механизмами другого тела.

Белок Oskar, необходимый для сборки полярных
гранул на вегетативном полюсе ооцита, не обязате-
лен для образования nuage (Lasko, Ashburner, 1990).

Таким образом, у Drosophila выявлено несколько
разных типов ЗГ. Их функции различны в разных
клетках зародышевого пути. Наличие белков Me31B,
ЕIF4e, Cup, Dcp1 говорит о вовлеченности губчатых
тел в процессы процессинга РНК. Наличие белков
Bruno и Orb говорит об участии губчатых тел в транс-
портировке биомолекул между разными типами
клеток. Nuage у Drosophila также депонирует белки,
важные для развития, и участвует в процессах инак-
тивации ретропозонов. Полярные гранулы Drosophi-
la участвуют в трансляционном контроле важных
для развития мРНК (Mahowald, 1971). Также, по-ви-
димому, ЗГ обеспечивают идентичность зародыше-
вых клеток, контролируя трансляцию путем репрес-
сии трансляции мРНК, которые управляют судьбой
соматических клеток (Lai, King, 2013).

ЗГ Xenopus
В связи с особенностями оогенеза, у Xenopus ЗГ в

течение продолжительного периода развития входят
в состав тельца Бальбиани (ТБ). На протяжении
многих лет ТБ у Xenopus в большинстве исследова-
ний упоминался как митохондриальное облако
(Kloc et al., 2001). На I стадии развития ооцитов ля-
гушки ТБ представляет собой сферическую структу-
ру около 40 мкм в диаметре, контактирующую с яд-
ром ооцита (Dumont, 1972). ТБ всегда локализуется
рядом с будущим вегетативным полюсом ооцита, яв-
ляясь маркером полярности. На этой стадии ТБ
включает в себя приблизительно 500000 митохон-
дрий, отсюда и исторический термин “митохондри-
альное облако”. Митохондрии внутри ТБ отличают-
ся по морфологии, активности ферментов и свой-
ствам репликации от митохондрий других областей
ооплазмы. Таким образом, ТБ у Xenopus содержит
специфическое для зародышевой линии подмноже-
ство митохондрий (Tourte et al., 1984; Mignotte et al.,
1987). Другими компонентами ТБ являются шерохо-
ватый ЭР, многочисленные комплексы Гольджи и
ЗГ, которые сконцентрированы в ближней к полюсу
области, называемой центр транспорта сигнальных
молекул (messenger transport organizing center, METRO)
(Kloc et al., 2001). В METRO имеется около 700 ЗГ диа-
метром от 50 до 2000 нм (Kloc et al., 2001, 2002). Во
время роста ооцитов (между стадией II и стадией VI
(Dumont, 1972)) ТБ фрагментируется на множество
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небольших “островков”, которые содержат все ком-
поненты, включая ЗГ и митохондрии, и перемеща-
ются в сторону вегетативного полюса, используя не-
известный механизм. “Островки”, закрепленные на
вершине вегетативного полюса ооцитов стадии VI,
часто называют “островками зародышевой плазмы”.
К этому моменту они содержат сотни мелких ЗГ
(диаметром 250–500 нм), многочисленные митохон-
дрии, везикулы и цистерны Гольджи, а также ЭР
(Czolowska, 1969; Kloc et al., 2001). С началом эмбри-
онального развития материал островков разделяется
между бластомерами вегетативного полюса. Остров-
ки зародышевой плазмы 8-клеточного эмбриона со-
держат около 80 крупных (диаметром 2000 нм) ЗГ,
расположенных между митохондриями (Kloc et al.,
2002). В конечном счете, островки снова фрагменти-
руются и разделяются между ППК. Когда ППК дви-
жутся в направлении зачатка гонады, вещество ЗГ
меняет локализацию на перинуклеарную, давая на-
чало nuage, который у Xenopus позже получил назва-
ние митохондриальный цемент (Kloc et al., 2004b).

Состав ТБ Xenopus. Первая систематическая био-
химическая характеристика ТБ была проведена для
ооцитов Xenopus laevis (Boke et al., 2016). У Xenopus
cуществует два основных пути обеспечения локали-
зации РНК на вегетативном полюсе. (1) METRO,
или ранний механизм локализации РНК. Благодаря
этому механизму на вегетативный полюс перемеща-
ются РНК Xcat2, Xdazl, Xpat, Xlsirts, Xwnt11, DEAD-
South, Fingers, XFACS и Xtox1 (Forristall et al., 1995;
Kloc et al., 2001). (2) В ооцитах также существует Vg1,
или поздний путь перемещения РНК к вегетативно-
му полюсу, который опосредован микротрубочками.
Этот путь запускается после того как необходимые
мРНК попадают в состав ТБ. РНК, перемещаемые с
помощью Vg1 пути вдоль массива микротрубочек, не
локализуются в ТБ (Kloc et al., 2001). С помощью
этого механизма на вегетативный полюс перемеща-
ется множество специфических транскриптов,
включая VegT, фактор индукции мезодермы зароды-
ша. Существует также смешанный путь перемеще-
ния специфических транскриптов. По нему перено-
сятся РНК Hermes, которые играют важную роль в
развитии (Aguero et al., 2016).

Среди РНК, попадающих в ТБ с помощью меха-
низма METRO, выявлена Xcat2, которая кодирует
белок, содержащий Nanos-подобный мотив цинко-
вого пальца (Forristall et al., 1995). Также выявлена
РНК Xdazl, которая участвует в формировании ли-
нии половых клеток (Houston et al., 1998) и присут-
ствует в nuage до I стадии развития ооцитов. В более
зрелых ооцитах и эмбрионах Xdazl локализуется в
цитоплазме между ЗГ (Kloc et al., 2002). Среди про-
чих РНК транспортировка по каскаду METRO ха-
рактерна также для РНК Xpat и Xlsirts, последняя из

которых является некодирующей и принадлежит к
семейству высокоповторяющихся тандемных РНК
(Kloc et al., 2001; Zearfoss et al., 2003). Эти РНК лока-
лизованы в центре nuage в оогониях и в цитоплазме
между ЗГ в эмбрионах (Kloc et al., 2002). В составе ТБ
Xenopus также присутствует гомолог белка Vasa –
XVLG1 (Watanabe et al., 2005). Кроме того выявлены
мРНК DEAD South, которая кодирует Vasa-связан-
ную РНК-хеликазу, тесно связанную с ЕIF4A
(MacArthur et al., 2000), и Fingers, которая кодирует
белок, гомологичный транскрипционному репрес-
сору – белку Kox1 и содержащий Kruppel-подобный
мотив цинкового пальца (Kloc et al., 2002).

РНК, которые локализованы в ЗГ, вероятно, не-
посредственно участвуют в определении судьбы по-
ловых клеток. Недавно в составе ТБ у Xenopus и Danio
был выявлен белок Buc (у Xenopus выявлен гомолог
Buc – XVelo) и соответствующий ему транскрипт
(Bontems et al., 2009; Heim et al., 2014; Boke et al.,
2016). Мутация данного белка вызывает формирова-
ние у Danio ооцитов, в которых полностью отсут-
ствует ТБ. В таком состоянии ооцит фактически не
обладает полярностью и радиально симметричен
(Marlow, Mullins, 2008; Bontems et al., 2009). “Невер-
ная” экспрессия гена также приводит к дефектам
дорсально-вентрального паттерна ооцита и образо-
ванию множества ТБ (Heim et al., 2014). У лягушки
XVelo имеет те же районы локализации, что и Buc у
Danio и предположительно играет ту же роль (Clauss-
en, Pieler, 2004). Ген, кодирующий этот белок, по-
видимому, утерян у мышей, но идентифицирован у
людей и других млекопитающих (Bontems et al.,
2009; Škugor et al., 2016). XVelo представляет собой
белок, который содержит IDR и прионоподобный
домен (PLD) на N-конце, а также положительно за-
ряженный C-конец, который связывается с РНК.
При экспрессии этого белка с помощью вирусного
вектора in vitro образуются “твердые” структуры, по-
добные амилоидным фибриллам, которые, в свою
очередь, способны к самоорганизации (Boke et al.,
2016). Эти агрегаты окрашиваются тиофлавином-T,
красителем, который маркирует амилоидоподобные
волокна, а также ТБ в ооцитах Xenopus (Boke et al.,
2016). XVelo-GFP после инъекции в ооциты локали-
зуется в ТБ и заполняет промежутки между митохон-
дриями. По-видимому, этот белок образует стабиль-
ную матрицу в ТБ. Этот факт в сочетании с очень вы-
сокой локальной концентрацией XVelo (которая
превышает 500 мМ в ТБ) указывает на то, что XVelo
действует как структурный клей, который удержива-
ет органеллы вместе в составе ТБ (Boke et al., 2016).
Это согласуется с современными представлениями о
том, что ЗГ и ТБ, являются биомолекулярными кон-
денсатами, образующимися посредством механиз-
мов фазового перехода (Han et al., 2012; Weber,
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Brangwynne, 2012). Идея о амилоидоподобной осно-
ве ТБ также хорошо коррелирует с возможной функ-
цией этой структуры, заключающейся в поддержа-
нии низкой активности митохондрий и материнских
РНК, чтобы ооциты могли без потерь преодолеть
продолжительные промежутки покоящихся стадий.
Механизмом формирования более “твердых” ТБ, по
сравнению с жидкими каплями ЗГ, является исклю-
чение большого количества воды из состава структу-
ры. Формирование амилоидных свойств вызвано
объединением множества β-листов белков посред-
ством образования водородных связей между ними
(Dobson, 2003).

ТБ у многих видов имеют сферическую форму
(Brangwynne et al., 2011). Сферическая форма других
биоконденсатов (например, ядрышко и ЗГ) обуслов-
лена поверхностным натяжением. Поэтому логич-
ным казалось предположение, что ТБ могут обла-
дать свойствами жидкости. Однако механическая
изоляция ТБ из ооцитов Xenopus доказала, что они ве-
дут себя как твердые тела со стабильной структурой
(Boke et al., 2016). Предыдущие электронно-микроско-
пические исследования человеческих ооцитов также
показали присутствие фибрилл в ТБ, указывая на со-
хранение “твердой” амилоидоподобной природы ТБ
(Hertig, 1968). Одним из возможных объяснений
сферической формы ТБ является то, что эти изна-
чально жидкие образования быстро переформиру-
ются в “твердые” амилоидоподобные структуры.

В дополнение к самоагрегации XVelo взаимодей-
ствует с белками Tdrd6 и Rbpms2 (Nijjar, Woodland,
2013; Heim et al., 2014; Roovers et al., 2018). Tdrd6 пред-
ставляет собой белок, содержащий Tudor домен, и яв-
ляется компонентом пути Piwi. Однако Tdrd6 не требу-
ется для пути piРНК, а вместо этого он важен для обра-
зования ППК и структурной целостности ТБ.

Таким образом, ТБ Xenopus являются безмем-
бранными “твердыми” биоконденсатами амилоид-
ной природы. Основными их функциями, по-види-
мому, являются определение линии ППК и про-
странственное секвестрирование некоторых мРНК
и белков для временного снижения их активности в
оогенезе.

ЗГ в ооцитах млекопитающих
Долгое время считалось, что ооциты млекопита-

ющих, в основном, являются неполярными клетка-
ми и не содержат каких-либо структур, соответству-
ющих ЗГ, а линия ППК закладывается в результате
индукции сигнальными путями BMP и WNT (de
Smedt et al., 2000; Cantú, Laird, 2013). Однако оказа-
лось, что ооциты большинства сумчатых млекопита-
ющих, крыс, хомяков, морских свинок, кроликов,
коз, приматов, в том числе и людей, имеют различ-

ную полярность и содержат ТБ, составным элемен-
том которого является nuage. Обнаруженные струк-
туры по ультраструктурным и динамическим харак-
теристикам схожи с ТБ Xenopus (de Smedt et al., 2000).
Среди всех млекопитающих до последнего десятиле-
тия выделялись мыши; считалось, что они являются
исключением и их ооциты не содержат ТБ (de Smedt
et al., 2000; Kloc et al., 2004b, a). Пеплинг с коллегами
(Pepling et al., 2007) были первыми, кто описал при-
сутствие ТБ в оогониях новорожденных мышей и в
ооцитах первичных фолликулов. Авторы показали,
что ТБ является временной структурой, которая раз-
бирается во время позднего оогенеза. Трехмерная
реконструкция структуры ТБ показала, что ооциты
новорожденных мышей не только асимметричны,
но и полярны, как и ранние ооциты Xenopus (Kloc
et al., 2008). Несмотря на это сходство, общая струк-
тура ТБ мыши отличается от Xenopus: у мыши ТБ не
содержит митохондрий, но окружен комплексом
Гольджи (Pepling et al., 2007). Однако митохондрии
иногда локализованы на той же стороне ооцита, что
и ТБ. Напротив, ТБ в человеческих оогониях сильно
обогащен митохондриями (Hertig, 1968). Неизвест-
но, участвует ли у мыши комплекс Гольджи в поля-
ризации каких-либо молекул или органелл на веге-
тативном полюсе ооцита. Возможно, что везикулы
комплекса Гольджи в составе ТБ содержат опреде-
ленные компоненты внеклеточного матрикса бле-
стящей оболочки (zona pellucida) (El-Mestrah et al.,
2002; Hoodbhoy et al., 2006). Если это так, то, воз-
можно, ТБ формирует временную полярность ооци-
та мыши, которая трансформируется в полярность
блестящей оболочки ооцита за счет секреции ком-
понентов блестящей оболочки из комплекса Гольд-
жи (Kloc et al., 2008). Другое предположение о функ-
ции ТБ опирается на возможную взаимосвязь между
цистернами комплекса Гольджи на вегетативном
полюсе и асимметричным мейотическим делением.
Показано, что GM130, резидентный белок комплек-
са Гольджи, связывается с мейотическим веретеном
и играет ключевую роль (возможно, благодаря его
взаимодействию с белками MAPK каскада) в орга-
низации и полярной миграции веретена деления во
время выделения первого полярного тела в созрева-
ющем ооците мыши (Zhang et al., 2011). Также вы-
сказано предположение, что агрегация митохондрий
вблизи аппарата Гольджи облегчает их восприятие
стресс-сигналов, что в конечном итоге приводит к
устранению поврежденных митохондрий и предот-
вращает их наследование потомством (Monnot et al.,
2011). Возможно, полярность оогониев мыши связа-
на с организацией ТБ вокруг классической центрио-
лярной центросомы, присутствующей на этой ста-
дии. В процессе развития ооцитов центриолярные
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центросомы превращаются в ацентриолярные, что
может быть причиной потери полярности.

Молекулярный состав ТБ млекопитающих сей-
час активно исследуется, в первую очередь у мыши и
человека. MVH, гомолог Vasa у мышей, был обнару-
жен в ооцитах равномерно распределенным в цито-
плазме, а в сперматоцитах был специфически лока-
лизован в перинуклеарном хроматоидном теле
(Toyooka et al., 2000). MVH ассоциирован со многи-
ми белками, в том числе PADI6 и NLRP5, элемента-
ми материнского подкоркового комплекса ооцита
(SCMC), а также белками NLRP5 и FILIA (Li et al.,
2008). Все перечисленные белки являются белками
цитоплазматических решеток – кератин-содержа-
щего фибриллярного матрикса, обнаруженного на
ранних стадиях роста ооцитов, который сохраняется
до стадии бластоцисты (Yurttas et al., 2008). MVH и
белки цитоплазматических решеток образуют вместе с
piРНК РНП-комплексы в примордиальных фоллику-
лах, которые выполняют 2 функции: играют роль в ре-
гуляции ретротранспозонов, а также участвуют в сек-
вестрации жизненно важных материнских транскрип-
тов (например, MTA/Dnajc11 или MTA/Spin1),
которые транслируются позже. Механизм поздней
трансляции реализуется, когда экспрессия белков
nuage прекращается, количество MVH уменьшается,
РНП комплекс диссоциирует, а белки цитоплазма-
тических решеток перемещаются в околоядерную
область. Там связанные ими РНК освобождаются и
могут транслироваться (Lim, Knowles, 2015).

Nuage у человека обнаружены только в оогониях
и в сперматидах (Hertig, 1968; Kotaja et al., 2006). Ос-
новным маркерным компонентом nuage является
гомолог Vasa у человека – DEAD-бокс РНК-хелика-
за Ddx4 (Kotaja et al., 2006). Ddx4 имеет удлиненные
N- и C-концы, которые, как предполагается, содер-
жат IDR (Forman-Kay, Mittag, 2013). N-конец Ddx4
спонтанно самоассоцируется как в клетках, так и in
vitro. Конденсированные капли белка имеют жид-
кую внутреннюю часть. Идентифицированы две вы-
соко консервативные области в последовательности
Ddx4, которые делают возможным образование
жидких капель: повторяющиеся блоки из 8–10 ами-
нокислотных остатков с чередующимся противопо-
ложными зарядами и большое количество фенил-
аланин–глициновых FGG и аргинин–глициновых
RGG повторов внутри положительно заряженных
блоков. Эти области обнаруживаются и в прочих
белках с IDR. Схожи и процессы регуляции конден-
сатов. Образование фазового разделения nuage за-
трудняется посттрансляционными модификация-
ми, например, метилированием аргининовых доме-
нов в составе DDX4 (Nott et al., 2015).

В работах последних лет предложен принципи-
ально новый механизм регуляции конденсатов. Тео-

рия обратного фазового перехода базируется на идее,
что низкие концентрации РНК способствуют образо-
ванию капель конденсатов, а более высокие концен-
трации РНК приводят к их растворению, посредством
механизма инверсии заряда (Banerjee et al., 2017).

Экспериментально показано, что капли Ddx4
дифференциально солюбилизируют нуклеиновые
кислоты. Внутри nuage концентрируется одноцепо-
чечная ДНК, в то время как двухцепочечная ДНК в
значительной степени не попадает в состав капель
(Nott et al., 2015). Это согласуется с функциями про-
цессинга РНК, которые присущи многим безмем-
бранным органеллам.

По имеющимся на сегодня данным, основными
функциями nuage в оогониях млекопитающих являют-
ся подавление транскрипции ретропозонов, инактива-
ция мРНК и взаимодействие с белками цитоплазма-
тической решетки (Lim, Knowles, 2015). Однако, в
отличие от мужского гаметогенеза, инактивация
белковых компонентов nuage оогониев не приводит
к бесплодию (Lim et al., 2013). Таким образом, веро-
ятнее всего, у млекопитающих ЗГ не столько вовле-
чены в процесс определения ППК, сколько участву-
ют в инактивации ретропозонов и связанных с ними
процессах ремоделирования хроматина.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Исследования последних лет расширили наши

знания о молекулярных механизмах, лежащих в ос-
нове сборки и функционирования биомолекуляр-
ных конденсатов. Многие из этих структур, в том
числе и ЗГ, образуются в результате фазового пере-
хода “жидкость–жидкость”, вызванного взаимодей-
ствиями многовалентных молекул. Некоторые кон-
денсаты, такие как ТБ способны образовывать более
плотные структуры по механизму фазового перехода
“жидкость–твердое тело”.

Состав ЗГ может различаться, однако есть харак-
терный для них набор маркеров – как белков (се-
мейств Vasa, Tudor, Nanos, Dicer, Argonaute), так и
РНК (мРНК, piРНК, реже mi/siРНК), позволяю-
щий дифференцировать и классифицировать раз-
личные структуры. Основными функциями ЗГ у
большинства животных являются формирование
пула клеток зародышевой линии и пространствен-
ное секвестрирование материнских РНК и белков.
Кроме того ЗГ участвуют в контроле трансляции
мРНК и экспрессии отдельных генов, в том числе
инактивации ретропозонов. Реализация этих свойств
возможна, в том числе, благодаря форме жидких ка-
пель, характерной для ЗГ, так как это позволяет мо-
лекулам концентрироваться в конденсатах, сохра-
няя с окружающей средой непрерывный обмен, не
затрудненный мембранным барьером. Но свойства
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биоконденсатов определяют и их функциональные
ограничения. Малые молекулы, такие, как ионы,
трудно удерживать внутри конденсата. Кроме того,
отсутствие мембраны затрудняет поддержание в них
стабильного рН. Поэтому, два способа организации
клетки – мембранные органеллы или биомолеку-
лярные конденсаты – дополняют друг друга и вместе
предоставляют максимальные возможности для ор-
ганизации клеточного содержимого.
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GERM GRANULES IN ANIMAL OOGENESIS
М. А. Dobrynina, * and N. E. Enukashvilya
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In eukaryotic cells, many macromolecules are organized as membraneless biomolecular condensates. In their for-
mation, the leading role is played by the processes of phase transitions of the “liquid-liquid” and “liquid-solid” type.
Such condensates also include unique RNP granules characteristic of germ line cells which are termed germ gran-
ules. The review summarizes recent data on the composition of germ granules and their suggested functions. Accord-
ing to these data, germ granules are involved in the determination of germline cells in some animals. Germ granules
also take part in the processes of transposons inactivation and sequestration of mRNA and proteins to temporarily
decrease their activity.

Keywords: oogenesis, embryogenesis, germ granules, nuage, membraneless biomolecular condensates
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