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Histones, the major protein components of chromatin, 
undergo post-translational modific tions, which 
particularly affect the structural and functional 
organization of chromosomes. The most common 
post-translational modific tions are phosphorylation, 
methylation, acetylation and ubiquitination. Histone 
phosphorylation occurs mainly at N-terminal tails 
of serines (Ser) and threonines (Thr), and coordinates 
various processes of mitotic and meiotic division. It has 
been shown that this type of modific tion is required 
for activation of transcription, DNA damage repair, 
recombination and also for chromosome condensation 
and segregation. Histone H3 is characterised by 
the presence of a large number of modific tion sites 
among the four core histones. In plants, phospho-
rylation of histone H3 at serine positions 10 and 
28 and at threonine positions 3, 11, 32 and 133 is 
the most well studied. This review contains the most 
complete data on the spatial and temporal distribution 
of H3 phosphorylation of serine at position 10 
(phH3Ser10) in mitosis and meiosis in different 
plant species. Most species are characterised by 
phosphorylation of the centromeric region in mitosis 
and second meiotic division, and by phosphorylation 
throughout the chromosomes in the first
meiotic division. However, there are exceptions 
to the phH3Ser10 distribution in mosses and cestrum, 
as well as in species with holocentric chromosomes. 
There are contradictory data on the phH3Ser10 
distribution in mitosis and meiosis in the same 
species. The functional significan e of phH3Ser10 
in cell division in plants is associated with the activity 
of the centromere, centromere cohesion and 
sister chromatid and chromosome segregation. 
We discuss the participation of currently known 
candidate kinases and phosphatases in the dynamics 
of H3Ser10 phosphorylation. The review provides 
an overview of the role of phH3Ser10 modific tion 
in the chromosome division and segregation in mitosis 
and meiosis.
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Гистоны, основные белковые компоненты хроматина, 
подвергаются посттрансляционным модификациям, которые 
влияют на особенности структурно-функциональной организации 
хромосом. Самыми распространенными посттрансляционными 
модификациями являются фосфорилирование, метилирование, 
ацетилирование и убиквитинирование. Фосфорилирование 
гистонов происходит в основном на N-концевых доменах 
серинов (Ser) и треонинов (Thr) и задействовано в регуляции 
различных процессов в митотическом и мейотическом делениях. 
На сегодняшний день показано, что данный вид модификации 
необходим для активации транскрипции, репарации разрывов 
ДНК, рекомбинации, а также для конденсации и расхождения 
хромосом. Среди четырех основных гистонов для гистона H3 
характерно наличие большего числа сайтов модификации. У 
растений наиболее хорошо изучено фосфорилирование гистона 
H3 по серину в 10-м и 28-м положениях и треонину в 3, 11, 32 
и 133-м положениях. В обзоре собраны известные на настоящий 
момент данные о пространственно-временном распределении 
фосфорилирования Н3 по серину в 10-м положении (phH3Ser10) 
в митозе и мейозе у разных видов растений. Для большинства 
видов характерно фосфорилирование только прицентромерных 
районов в митозе и во втором делении мейоза, и по всей длине 
хромосом – в первом делении мейоза. Однако существуют 
исключения в распределении phH3Ser10 у мхов и в роде цеструм 
(Cestrum), а также у видов с голоцентрическими хромосомами. 
Встречаются противоречивые данные по распределению 
phH3Ser10 в митозе и мейозе у одних и тех же видов. 
Функциональное значение phH3Ser10 в клеточном делении 
у растений связывают с активностью центромеры, когезией 
центромер и сестринских хроматид и сегрегацией хромосом. 
Обсуждается участие известных на данный момент кандидатов 
киназ и фосфатаз в динамике фосфорилирования Н3Ser10. Обзор 
дает общее представление о роли модификации phН3Ser10 
в делении и расхождении хромосом в митозе и мейозе. 

Ключевые слова: высшие растения; фосфорилирование; гистон Н3; 
серин; митоз; мейоз.
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Хроматин эукариот организован в основные единицы, 
нуклеосомы, состоящие примерно из 147 пар осно-
ваний (п. о.) ДНК, обернутой вокруг гистонового 

октамера, включающего по две молекулы гистонов H2A, 
H2B, H3 и H4. Гистоновые белки состоят из корового до-
мена, который осуществляет взаимодействие между раз-
личными гистонами в пределах октамера, и N-концевого 
фрагмента, посттрансляционные модификации (ПТМ) 
которого влияют на структуру и функцию хроматина 
(Wang, Higgins, 2013). Существует по крайней мере восемь 
различных типов модификаций гистонов, среди которых 
наиболее изученными являются ацетилирование, мети-
лирование и фосфорилирование (Fuchs et al., 2006; Ito, 
2007; Wang, Higgins, 2013; Zhang et al., 2014). Наибольшее 
число сайтов модификации из четырех основных гистонов 
описано для гистона H3, и эти модификации участвуют 
в регуляции генов и сборке хроматина (Ito, 2007). 

У растений изучено фосфорилирование гистонов H2A 
и H3 по остаткам треонина и серина: гистона H2A – по 
треонину в 120-м и 133-м положениях (phH2AThr120 
и phH2AThr133), гистона Н3 – по треонину в 3, 11 и 32-м 
положениях (phH3Thr3, phH3Thr11и phH3Thr32) и се-
рину в 10-м и 28-м положениях (phH3Ser10 и phH3Ser28) 
(Gernand et al., 2003; Houben et al., 2005; Caperta et al., 
2008; Dong, Han, 2012; Demidov et al., 2014; Zhang et al., 
2014). Все эти модификации динамичны и имеют не-
посредственное отношение к расхождению хромосом, 
запускаясь на стадии профазы и завершаясь в поздней 
анафазе или телофазе. Фосфорилирование H2AThr133 
и H2AThr120 наблюдается в центромерных и прицентро-
мерных районах как в митозе, так и в мейозе, и, по данным 
авторов, связано с активностью центромеры (Dong, Han, 
2012; Demidov et al., 2014). Фосфорилирование H3Thr3, 
H3Thr11 и H3Thr32 происходит вдоль всей хромосомы 
в митозе и первом делении мейоза, но во втором делении 
мейоза phH3Thr3 ограничивается только центромерной 
областью, а phH3Thr11 и phH3Thr32 распространяется 
вдоль хромосом (Houben et al., 2005, 2007; Caperta et al., 
2008). Предполагают, что данные модификации вовлечены 
в компактизацию хромосом.

Фосфорилирование H3Ser10 известно для всех выс-
ших растений, однако характер локализации данной 
ПТМ варьирует в зависимости от типа деления клетки 
(митоз или мейоз) и вида растений (Houben et al., 1999; 
Kaszas, Cande, 2000; Manzanero et al., 2000; Pedrosa et al., 
2001; Fernandes et al., 2008; Marcon-Tavares et al., 2014). 
Фосфорилирование H3Ser10 в прицентромерной об-
ласти хромосом связывают с активностью центромеры 
(Han et al., 2006; 2009; Gao et al., 2011). Согласно другим 
данным, фосфорилирование H3Ser10 играет важную 
роль в активации транскрипции (Ito, 2007). Динамика 
фосфорилирования гистона Н3 по остаткам Ser28 и Ser10 
в митозе и мейозе практически не различается, однако 
phH3Ser28 локализуется в основном в коровой части 
центромеры (непосредственно на первичной перетяжке), 
а phH3Ser10 – в прицентромерном районе (Gernand et al., 
2003). На основании различного паттерна локализации 
phH3Ser10 и phH3Ser28 на хромосомах в митозе и мейо-
зе у растений и животных полагают, что у растений обе 
модификации необходимы для осуществления когезии 

сестринских хроматид (Kaszas, Cande, 2000; Manzanero et 
al., 2000; Gernand et al., 2003; Houben et al., 2007), а у жи-
вотных – для конденсации хроматина (Hendzel et al., 1997). 

Наличие phH3Ser10 у большого числа таксонов: инфу-
зорий (Tetrahymena thermophile) (Wei et al., 1998), дрожжей 
(Saccharomyces cerevisiae), млекопитающих (Hendzel et al., 
1997), а также грибов (Aspergillus nidulans) и насекомых 
(Drosophila melanogaster) (Wei et al., 1998) свидетельству-
ет о высокой консервативности данной модификации сре-
ди эукариот и ее важной роли в делении клетки. Несмотря 
на большое количество работ, связанных с исследованием 
фосфорилирования Н3Ser10, функция этой модификации 
в клеточном делении еще не полностью определена. 
В обзоре представлены известные на сегодняшний день 
данные о пространственно-временном паттерне фосфо-
рилирования Н3Ser10 на хромосомах растений в митозе 
и мейозе, обсуждается роль данной модификации в кле-
точном цикле растений, а также рассмотрены кандидаты 
киназ, участвующих в динамике phН3Ser10.

Фосфорилирование гистона Н3 в митозе

Фосфорилирование гистона Н3 у видов 
с моноцентрическими хромосомами
Для большинства исследованных сосудистых растений 
с моноцентрическими хромосомами показано, что в мито-
зе фосфорилирование гистона H3 по серину в 10-м поло-
жении наблюдается в прицентромерной области начиная 
с профазы и исчезает в телофазе (рис. 1, а–в). Большая 
часть исследований ведется на однодольных (злаках): 
ржи (Secale сereale) (Houben et al., 1999; Manzanero et al., 
2000; Manzanero et al., 2002; Gernand et al., 2003; Oliver et 
al., 2013); ячмене (Hordeum vulgare) (Houben et al., 1999; 
Manzanero et al., 2002; Gernand et al., 2003); кукурузе (Zea 
mays) (Kaszas, Cande, 2000); пшенице (Triticum aestivum) 
(Gernand et al., 2003), а также на двудольных растениях: 
бобах (Vicia faba) (Houben et al., 1999; Manzanero et al., 
2002) и арабидопсисе (Arabidopsis thaliana) (Gernand et 
al., 2003; Oliver et al., 2013).

Первая работа по анализу распределения phH3Ser10 
в митозе ржи (S. cereale), ячменя (H. vulgare) и бобов 
(V. fa ba) была сделана в 1999 г. методом непрямой им-
мунофлюоресценции (иммунофлюоресцентный анализ, 
ИФА) с использованием антител, распознающих гистон 
H3, фосфорилированный по серину в 10-м положении 
(Ho u ben et al., 1999). Cигнал иммунолокализации детек-
тировали преимущественно в прицентромерной области 
хромосомы. Однотипные результаты были получены у ку-
курузы (Z. mays) (Kaszas, Cande, 2000). Фосфорилирование 
Н3Ser10 инициировалось в профазе в прицентромерной 
области некоторых хромосом, в метафазе и анафазе у всех 
хромосом наблюдали яркий сигнал в прицентромерной 
области, который исчезал в телофазе (Kaszas, Cande, 2000).

Центромерную локализацию сигналов phН3Ser10 им-
мунофлуоресценции также наблюдали у пшеницы (T. aes­
tivum), арабидопсиса (A. thaliana) и ячменя (H. vulgare) 
(Gernand et al., 2003). Однако, по данным Oliver с кол-
легами (2013), фосфорилирование H3Ser10 у A. thaliana 
в метафазе – анафазе происходило по всей длине хромосом 
(Oliver et al., 2013). Наблюдаемые различия могли быть 
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связаны со сложностью интерпрета-
ции данных на хромосомах неболь-
шого размера. С другой стороны, 
распространение фосфорилирования 
на всю длину хромосом в анафазе 
митоза было детектировано также 
в делящихся BY-2 клетках (Kawabe et 
al., 2005; Kurihara et al., 2006) и про-
топластах, выделенных из листьев 
табака (Nicotiana tabacum) (Li et al., 
2005). Как и в других случах, фосфо-
рилирование начиналось в профазе, 
на стадиях метафазы и ранней ана-
фазы оно наблюдалось только в об-
ласти центромеры, однако в поздней 
анафазе распространялось на всю 
длину хромосом и постепенно исче-
зало в тело фазе (Kawabe et al., 2005; 
Li et al., 2005; Kurihara et al., 2006). 
Воспроизводимость результатов 
ИФА в нескольких работах на табаке 
исключает ошибку метода. Возмож-
но, такой паттерн фосфорилирования 
видоспецифичен, кроме того, все три 
работы проводились не на клетках 
апикальной меристемы корня (как 
в большинстве других работ), а на 
протопластах или отдельных клеточ-
ных культурах, что также могло быть 
причиной таких отличий.

У видов с крупными хромосомами 
многие авторы отмечали наличие  
сигнала иммунолокализации анти-
тел к фосфорилированному гистону 
H3Ser10 в прицентромерной области 
и его отсутствие непосредственно 
в ме сте первичной перетяжки в ми-
тозе (Houben et al., 1999; Fernandes et 
al., 2008; Marcon-Tavares et al., 2014). 
 Отсутствие phH3Ser10 в коровом 
районе центромеры хорошо про-
иллюстрировано на хромосомах 
яч меня при помощи иммуноокра-
шивания с наночастицами золота 
и сканирующей электронной микро-
скопии (Schroeder-Reiter et al., 2003). 
Данная особенность может быть 
связана с заменой гистона Н3 в об-
ласти центроме ры на его центро ме-
роспецифичный вариант, CENH3, 
а отсутствие такого промежутка 
в ло кализации антител к phH3Ser10 
у видов с более мелкими хромосо-
мами – с меньшим размером центро-
мерной области (Houben et al., 1999; 
Marcon-Tavares et al., 2014).

Среди сосудистых растений при-
центромерный паттерн phH3Ser10 
обнаружен также у других пред-
ставителей однодольных (Pedrosa et 

al., 2001; Manzanero et al., 2002; Feitoza, Guerra, 2011; Marcon-Tavares et al., 
2014) и двудольных растений (Fernandes et al., 2008; Marcon-Tavares et al., 
2014), а также у папоротникообразных, плауновидных и голосеменных рас-
тений (Marcon-Tavares et al., 2014). Отметим, что у растений птицемлечника 
(Ornithogalum longibracteatum) семейства Спаржевые (Asparagaceae) была по-
казана корреляция phH3Ser10 с наличием центромерного тандемного повтора 
Sat1, присутствующего как в центромере, так и  в области интеркалярного 
гетерохроматина (в меньшем количестве) (Pedrosa et al., 2001). 

Фосфорилирование у видов с голоцентрическими хромосомами и мхов
Среди высших растений представители видов: хионографис японский (Chion­
ographis japonica Maxim.) из семейства Лилейные (Liliáceae) и мускатный орех 
(Myristica fragrans Houtt.) из семейства Мускатниковые (Myristicaceae); одного 
из подродов Повилика (Cuscuta) семейства Вьюнковые (Convolvulaceae); 
рода Росянка (Drósera) (но не других Росянковых), а также представители 
двух семейств, Ситниковые (Juncaceae) и Осоковые (Cyperaceae), имеют 
голоцентрические хромосомы (Guerra et al., 2006), поведение и структура 
которых в митозе существенно отличается от моноцентрических. Основными 
особенностями голоцентрических хромосом являются: отсутствие первичной 
перетяжки в прометафазе и метафазе, прикрепление микротрубочек веретена 
деления по всей длине хромосом и параллельное расхождение сестринских 
хроматид в анафазе (Germand et al., 2003; Guerra et al., 2006).

Отличия в структуре митотических хромосом повлекли за собой отличие 
в паттерне фосфорилирования H3Ser10 (Germand et al. 2003; Guerra et al., 2006). 
У ожики (Luzula luzuloides) (сем. Ситниковые, Juncaceae) сигналы иммуно-
флюоресценции phH3Ser10 становились видимыми с началом конденсации 
хромосом на ранних стадиях профазы. Стабильный сигнал наблюдали по всей 
длине хромосомы в мета- и анафазе. Флуоресценция исчезала с деконденса-
цией хромосом в телофазе (Germand et al., 2003). Сходные результаты были 
получены для растений очеретника (Rhynchospora tenuis) (сем. Осоковые, 

Fig. 1. Phosphorylation of H3Ser10 in Triticum aestivum: (a–c) mitosis, (d–i) meiosis. 
а, Prophase; b, metaphase; c, late anaphase; d, prophase I; e, metaphase I; f, telophase I; g, prophase II;  
h, metaphase II; i, anaphase II. Blue coloration indicates chromosomes stained with DAPI; green, 
α-tubulin of spindle microtubules; red, phosphorylated H3Ser10. Scale bar 10 µm.
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Cyperaceae) (Guerra et al., 2006). Marcon-Tavares с соавто-
рами (2014) наблюдали фосфорилирование митотических 
хромосом по всей длине также и у других представителей 
семейства Осоковые, а именно: еще одного вида оче-
ретника (Rhynchospora pubera), болотницы (Eleocharis 
geniculata), фимбристилиса (Fimbris ty lis miliacea).

Недавние исследования в данной области показали, что 
среди высших растений, кроме растений с голоцентриче-
скими хромосомами, фосфорилирование по всей длине 
хромосомы в митозе наблюдается также у мхов (бриофи-
тов) (Marcon-Tavares et al., 2014). У растений нототиласа 
(Notothylas vitalii) (сем. Нототиласовые) и риччии (Riccia 
plano­biconvexa) (сем. Риччиевые) флюоресцентный сиг-
нал становился видимым в профазе диффузно по всей 
хромосоме, достигал максимума к метафазе и исчезал 
в ранней телофазе. У N. vitalii и R. plano­biconvexa пер-
вичных перетяжек не наблюдали, но V- или I-образная 
форма хромосом в анафазе позволяла предположить, 
что они являются типичными моноцентриками. Авторы 
предположили, что характер фосфорилирования хромо-
сом в митозе мохообразных более близок к фосфори-
лированию хромосом животных, чем филогенетически 
изолированных голоцентрических хромосом растений. 
Также в работе отмечали, что возможной причиной от-
сутствия phH3Ser10 на плечах хромосом у сосудистых 
растений с моноцентрическими хромосомами послужило 
приобретение компенсирующих модификаций ввиду не-
обходимости приспосабливаться к окружающей среде 
(Marcon-Tavares et al., 2014).

Фосфорилирование гистона H3 в мейозе 

Фосфорилирование гистона Н3 в норме у растений
Фосфорилирование гистона Н3Ser10 в мейозе растений 
значительно отличается от такового в мейозе животных 
или в митозе  растений (в случае первого деления) (Man-
zanero et al., 2000). У ржи (S. cereale) и пшеницы (Т. aes­
tivum) первые диффузные сигналы phH3Ser10 наблюдали 
при переходе от лептотены к зиготене. В диакинезе 
иммунолокализацию антител к phH3Ser10 наблюдали 
по всей длине хромосом, но более интенсивный сигнал 
отмечен в области центромеры. Пик фосфорилирования 
вдоль хромосомы приходился на метафазу I, в телофазе I 
фосфорилирование постепенно исчезало. В начале про-
фазы II конденсация хромосом совпадала с новым этапом 
фосфорилирования Н3Ser10, начинающегося в отдельных 
областях. В конце профазы II и в метафазе II в центро-
мерной области наблюдали яркие сигналы иммунолока-
лизации, в то время как плечи хроматид были очень слабо 
помечены. Фосфорилирование в районе центромеры 
сохранялось после разделения сестринских хроматид 
в анафазе II, в телофазе II оно постепенно исчезало, со-
впадая с началом деконденсации хромосом (Manzanero et 
al., 2000). Сходные данные были получены на кукурузе 
(Z. mays) (Kaszas, Cande, 2000). Отличия от ржи (S. cereale) 
и пшеницы (Т. aestivum) заключались в том, что у куку-
рузы в профазе I на стадиях лептотены и диакинеза при-
сутствовало два сигнала на ядрышкообразующих районах, 
а в пахитене – только один сигнал, когда хромосомы были 
полностью спарены. Распространение сигнала на всю 
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длину хромосом в прометафазе совпадало с разрушением 
ядерной оболочки. Во втором делении у кукурузы, в от-
личие от ржи и пшеницы, фосфорилирование полностью 
исчезало к началу телофазы II. 

Фосфорилирование гистона Н3 у растений  
с унивалентными хромосомами
Характер фосфорилирования H3Ser10 на унивалент-
ных хромосомах был изучен на примере мейоза ржи 
(S. cereale), геном которой содержит добавочные B-хро-
мосомы; гаплоидной пшеницы (T. aestivum), а также 
моносомной дополненной линии пшеницы, к геному 
которой добавлено длинное плечо хромосомы ржи 5RL 
(Manzanero et al., 2000). Общая картина распределения 
сигнала phH3Ser10 в первом делении мейоза соответ-
ствовала фосфорилированию гистона Н3 у растений ржи 
без В-хромосом (Manzanero et al., 2000). В метафазе I 
и анафазе I B-хромосомы ржи и униваленты пшеницы 
были фосфорилированы по всей длине хромосом наравне 
с бивалентами. Различия в картине фосфорилирования 
становились очевидными в метафазе – анафазе второго 
деления. Одиночные хроматиды, располагающиеся 
отдельно от остальных хромосом в метафазе II или за-
держивающиеся в эквационной плоскости в анафазе II, 
не имели флюоресцентных сигналов phH3Ser10 в при-
центромерной области, но были прикреплены к микро-
трубочкам веретена деления. 

Особенности фосфорилирования гистона Н3  
у Cestrum strigilatum, несущего одну В-хромосому
К настоящему моменту только для одного вида растений, 
цеструма (Cestrum strigilatum), была показана прицентро-
мерная (в отличие от фосфорилирования по всей длине 
хромосом у других видов) локализация phH3Ser10 в пер-
вом делении мейоза. C. strigilatum – двудольное растение, 
относящееся к семейству Пасленовые (Solanaceae), харак-
теризуется наличием в геноме В-хромосом (Fernandes et 
al., 2008). У иследованных растений в 23 % мейоцитов 
наблюдалось наличие унивалентной В-хромосомы, всегда 
расположенной отдельно от А-хромосом. В-хромосома 
задерживалась на экваторе в первом делении и делилась 
на хроматиды во втором делении мейоза. И в первом, и во 
втором делениях мейоза фосфорилирование А-хромосом 
проходило только в прицентромерной области и детек-
тировалось начиная с пахитены до поздней анафазы I, 
полностью исчезая в телофазе I. Затем детекция сигнала 
воспроизводилась начиная с профазы II до ранней тело-
фазы II. Временное распределение фосфорилирования 
на В-хромосомах в первом делении не отличалось от 
такового у А-хромосом, однако происходило по всей 
длине, за исключением терминального района длинного 
плеча. Во втором делении флюоресцентный сигнал на 
разошедшихся В-хроматидах не наблюдали. Авторы 
объяснили отличие мейотического фосфорилирования 
H3Ser10 C. strigilatum от других видов, описанных в ли-
тературе, видовыми особенностями и предположили, 
что оно может быть связано с «движением» (motility) 
хромосом, но не с конденсацией или когезией (Fernandes 
et al., 2008). Хотя авторы сделали вывод о различии 
паттерна фосфорилирования у А- и В-хромосом, размер 
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сайтов локализации антител практически не отличался. 
Возможно, фосфорилируемая прицентромерная область 
В-хромосомы занимает почти всю ее длину, тем более 
что у сосудистых растений размер блоков иммунолока-
лизации антител к phH3Ser10 относительно стабилен 
между хромосомами в пределах кариотипа даже у видов 
со значительно различающейся морфологией хромосом, 
например телоцентрических и метацентрических  у но-
тоскордума (Nothoscordum pulchellum), или с большой 
разницей в размере хромосом, как у ципуры (Cipura 
palu dosa) (Marcon-Tavares et al., 2014). У элеутерины 
(Eleutherine bulbosa) крупнейшая хромосома в пять раз 
больше, чем мелкие, но все они показали аналогичные по 
размеру прицентромерные флюоресцентно окрашенные 
блоки phH3Ser10 (Feitoza, Guerra, 2011).

Случаи противоречивых данных  
по фосфорилированию гистона Н3  
в митозе и мейозе
Для растений с небольшим геномом иммунофлюоресцент-
ный анализ затруднен, поскольку сложно получить четкую 
картину распределения сигналов при малом размере хро-
мосом (Gernand et al., 2003; Oliver et al., 2013; Paula et al., 
2013). Как результат – разнящиеся данные по паттерну 
фосфорилирования у одних и тех же объектов (Gernand 
et al., 2003; Oliver et al., 2013) или трудно сопоставимые 
данные иллюстраций и текстового сопровождения ма-
териала (Paula et al., 2013). Так, в митозе арабидопсиса 
(A. thaliana) первые различимые сигналы локализации 
антител к phН3Ser10 появлялись с началом конденсации 
хромосом в ранней профазе. В метафазе и ана фазе яркие 
сигналы были хорошо различимы в прицентромерной 
области хромосом и исчезали с началом их деконденса-
ции в телофазе (Gernand et al., 2003). Однако, по данным 
Oliver c коллегами (2013), фосфорилирование начиналось 
не с началом конденсации хромосом, а в середине – конце 
профазы. К метафазе оно распространялось на плечи 
хромосом и исчезало в конце телофазы. Кроме того, 
в мейозе A. thaliana наблюдали отличия от уже известных 
данных по другим растениям (Manzanero et al., 2000). 
Фосфорилирование Н3Ser10 начиналось в диплотене 
в прицентромерной области (а не при переходе от лепто-
тены к зиготене, как у кукурузы, Manzanero et al., 2000). 
Следующей неожиданностью оказалось распространение 
phH3Ser10 на плечи хромосом во втором делении мейоза, 
т. е. картина фосфорилирования была аналогична на-
блюдаемой в первом делении мейоза (Oliver et al., 2013).

В мейозе брахиарии (Brachiaria ruziziensis, B. decumbens 
и B. brizantha) (сем. Злаковые, Gramíneae) описана иная 
картина фосфорилирования (Paula et al., 2013). У всех ис-
следованных растений во время первого деления фосфо-
рилирование H3 распространялось на целые хромосомы 
и исчезало в телофазе I. Несмотря на то что сами авторы 
описали паттерн фосфорилирования во втором делении 
мейоза как прицентромерный, на иллюстрациях к статье 
распределение флюоресцентного сигнала совпадает 
с контурами DAPI-окрашенных хромосом, т. е. идет по 
всей длине хромосом (Paula et al., 2013). Ошибка интер-
претации возможна вследствие малого размера компак-
тизованных мейотических хромосом во втором делении.

Несоответствия в картине фосфорилирования можно 
отметить и в работах с растениями, имеющими круп-
ные хромосомы, например с бобами (V. faba) (Houben 
et al., 1999; Demidov et al., 2005). Так, в работе Houben 
с коллегами были отмечены слабое окрашивание плеч 
хромосом и яркий сигнал в прицентромерной области 
в метафазе – анафазе митоза (Houben et al., 1999). В более 
поздней работе, выполненной на том же объекте, была 
показана строгая прицентромерная локализация флюо-
ресцентного сигнала на акроцентрической хромосоме 
и отсутствие такового на плечах хромосомы (Demidov 
et al., 2005). Наблюдаемое отличие могло быть связано 
с особенностями используемого метода. Для непрямого 
ИФА в том и другом случаях использовали поликлональ-
ные антитела, а детекцию флюоресцентного сигнала вели 
с помощью эпифлюоресцентной микроскопии (EfM, Epi-
fuorescence Microscopy). Оба этих фактора имеют некую 
погрешность, связанную со специфичностью сигнала 
и оптическим разрешением. Поликлональные антитела 
имеют ряд особенностей, способствующих появлению 
«фонового» (неспецифичного) сигнала, следующих из 
способа получения. Сыворотка поликлональных анти-
тел состоит из продуктов секреции нескольких клонов 
B-лимфоцитов, которые имеют разную специфичность
(антитела к отличающимся участкам связывания с анти-
геном и даже к разным антигенам), аффинность (сродство
к связываемому антигену) и др. (Свешников и др., 2006).
Кроме того, из-за объемности клеточных препаратов опти-
ческое разрешение хромосом, анализируемых с помощью
обычной EfM микроскопии, ограничено.

Отличия в картине фосфорилирования H3Ser10 были 
отмечены при анализе хромосом митотических препара-
тов ржи (S. cereale) (Houben et al., 1999). Различия в рас-
пределении флюоресцентного сигнала авторы связывали 
с использованием разных способов фиксации данных, 
а именно: обычной эпифлюоресцентной микроскопии 
(EfM) и вычислительной деконволюционной микроскопии 
(CDM, Computational Deconvolution Microscopy). В случае 
использования EfM наблюдался слабый сигнал на плечах 
хромосом и более яркий сигнал в прицентромерной об-
ласти. С другой стороны, при использовании CDM яркие 
сигналы наблюдали в прицентромерной области, с еди-
ничными точечными сигналами в области плеч хромосом. 
Однако авторы отметили, что деконволюционная микро-
скопия имеет тенденцию к повышению ярких сигналов 
при понижении или даже устранении слабых (Houben et 
al., 1999; Wallace et al., 2012).

Функциональное значение фосфорилирования 
в делении растительной клетки

Фосфорилирование гистона H3Ser10 коррелирует  
с когезией сестринских хроматид
Хотя фосфорилирование H3Ser10 коррелирует с конденса-
цией хромосом в митозе у животных (Hendzel et al., 1997), 
а также в митозе и мейозе низших эукариот, например, 
инфузорий (Wei et al., 1999), причинно-следственная связь 
между ними до сих пор не ясна. Предполагалось, что 
у животных фосфорилированный гистон Н3 привлекает 
к хромосоме топоизомеразу 2 (Hendzel et al., 1997). Однако 
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для мейоза это оказалось не так. В мейозе мышей локали-
зация топоизомеразы 2 на хромосомах и их конденсация 
начинались в ранней профазе, а фосфорилирование на-
блюдалось в поздней профазе I (Cobb et al., 1999). 

По аналогии с животными в первых работах на расте-
ниях также высказывались предположения о возможном 
участии фосфорилирования в конденсации хромосом 
(Houben et al., 1999), поскольку начало фосфорилиро-
вания совпадало с началом конденсации и исчезало с 
деконденсацией хромосом. Однако в более поздних ра-
ботах показано, что фосфорилирование связано скорее с 
когезией сестринских хроматид в митозе и мейозе, а не со 
степенью их конденсации (Kaszas, Cande 2000; Manzanero 
et al., 2000; Manzanero et al., 2002; Brasileiro-Vidal et al., 
2005; Feitoza, Guerra, 2011). В пользу этого предположе-
ния свидетельствует ряд данных. Во-первых, отсутствие 
сигналов иммунолокализации антител к phH3Ser10 на 
нормально конденсированных задерживающихся хро-
матидах и фрагментах хромосом в митозе гибридов с 
нестабильным геномом (Brasileiro-Vidal et al., 2005), а 
также на одиночных хроматидах во втором делении мей-
оза гаплоидных растений пшеницы и В-хроматидах ржи 
(Manzanero et al., 2000). Во-вторых, у растений элеутерины 
(E. bulbosa), для которых известна четко определяемая 
ранняя конденсация первой пары хромосом в профазе, не 
наблюдали ни преждевременного, ни более интенсивного 
фосфорилирования данных хромосом (Feitoza, Guerra, 
2011). В-третьих, начало фосфорилирования хромосом 
не совпадает с началом их конденсации в первом мейо-
тическом делении у кукурузы. Четкие сигналы phH3Ser10 
на всех хромосомах наблюдали лишь при переходе от 
диакинеза к прометафазе, когда хромосомы были уже 
полностью конденсированы (Kaszas, Cande 2000). 

Отсутствие связи phH3Ser10 с конденсацией хромосом 
было установлено у ячменя и ржи (Manzanero et al., 2002). 
Использование ингибиторов фосфатазы (кантаридина 
и окадаевой кислоты) не имело сильного влияния на 
фос форилирование гистона H3 и не приводило к прежде-
временной конденсации хромосом в интерфазе (Manzanero 
et al., 2002). Наблюдаемое в митозе уменьшение длины 
конденсированных хромосом, гиперфосфорилированных 
по всей длине, было сопоставимо с укорочением хро-
мосом, вызванным холодовой обработкой, при которой 
дополнительные сайты фосфорилирования появлялись 
лишь в некоторых участках плеч, но не по всей длине 
хромосом (Manzanero et al., 2002). Эти данные отличаются 
от результатов, полученных на животных (Guo et al., 1995). 
При обработке культуры раковых клеток мыши окадаевой 
кислотой и фострейцином (ингибиторами фосфатаз PP1 
и PP2А) фосфорилирование гистона Н3 и полную кон-
денсацию хромосом наблюдали уже на стадии G2 (Guo 
et al., 1995).

Кроме того, фосфорилирование H3Ser10, начинающе-
еся в прицентромерных районах, распространяющееся 
на плечи хромосом в метафазе I и наблюдаемое только 
в прицентромерных районах в метафазе II мейоцитов, 
согласуется с изменениями когезии сестринских хро-
матид, а не с конденсацией хромосом (Kaszas, Cande, 
2000; Manzanero et al., 2000). Однако фосфорилирование 
гистона Н3 не может в полной мере отвечать за когезию 

хроматид, поскольку взаимосвязь между ними не является 
совершенной: оба процесса начинаются и заканчиваются 
не одновременно. Например, сестринские хроматиды раз-
деляются в анафазе митоза, а фосфорилирование исчезает 
только в телофазе. Также в первом делении мейоза когезия 
сестринских хроматид наблюдается в лептотене, однако 
может изменяться в зиготене и к началу анафазы I почти 
полностью отсутствует (Cai et al., 2003). По этой же при-
чине фосфорилирование не может отвечать за инициацию 
когезии (Kaszas, Cande, 2000). 

Согласно Kaszas и Cande (2000), фосфорилирование 
может участвовать в регуляции или поддержании когезии 
в центромерных районах. При изучении мутантов куку-
рузы afd1 (absence of first division 1 – ген, кодирующий 
мейоз-специфичный когезин Rec8), в первом делении 
мейоза которых образуется 20 унивалентов, авторы от-
мечали разделение сестринских хроматид в анафазе I, 
так же как при митотическом делении. Когда хромосомы 
образуют метафазную пластинку, фосфорилирование 
наблюдается только в прицентромерных районах, в то 
время как во втором делении мейоза на индивидуальных 
сестринских хроматидах сигнал иммунолокализации 
антител к фосфорилированному гистону Н3 отсутству-
ет (Kaszas, Cande, 2000). Участие фосфорилирования 
в когезии центромерных районов подтверждается также 
работой на C. strigilatum, для которого авторы показали 
прицентромерную локализацию иммунофлюоресцентно-
го сигнала антител к phH3Ser10 как в митозе, так и в двух 
делениях мейоза (Fernandes et al., 2008).

phH3Ser10 – эпигенетический маркер 
активной центромеры
Связь фосфорилирования H3Ser10 с активностью цен-
тромер была отмечена в нескольких работах по изучению 
полудицентрических (Houben et al., 1999) и дицентриче-
ских хромосом (Han et al., 2006; 2009; Gao et al., 2011; 
Zhang et al., 2013). В исследуемых полудицентрических 
и дицентрических хромосомах присутствует только одна 
активная центромера, несмотря на наличие традиционных 
последовательностей центромерной ДНК в обеих цен-
тромерах (Ty / gypsy ретроэлементов ячменя или 156 п. о. 
сателлитных тандемных повторов и ретротранспозонов 
CRM кукурузы). Полудицентрические хромосомы 53 
ячменя линии T3-5u были образованы при реципрокной 
транслокации с точками разрыва в области центромеры 
хромосомы 3 и длинного плеча хромосомы 5. Отсутствие 
нарушений в митозе указывало на активность только 
одной из центромер. Только центромера хромосомы 5, 
образующая более четкую первичную перетяжку, чем 
частичная (с низким числом копий центромерных после-
довательностей) центромера хромосомы 3, имела четкий 
сигнал локализации антител к фосфорилированному ги-
стону Н3. Кроме того, в профазе митоза насчитывалось 
только 14 сигналов, соответствующих количеству актив-
ных центромер в клетке (Houben et al., 1999).

Дицентрические хромосомы кукурузы (Z. mays) 
T1-5 были получены в результате транслокации между 
А-хромосомами 1 и 5, с захватом центромеры между 
точками разрыва (Gao et al., 2011). Авторы показали, что 
только в месте первичного сужения, соответствующего 
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активной центромере, наблюдалось наличие сигналов 
CENP-С и phH3Ser10. Второй кластер центромерных 
последовательностей не имел сигналов локализации анти-
тел к CENP-С и phH3Ser10 (Gao et al., 2011). Хромосомы 
кукурузы Dic-15 (Han et al., 2006, 2009) и sDic-15 (Zhang 
et al., 2013) содержат две центромеры B хромосом, и толь-
ко одна из них активна и фосфорилирована по гистону 
H3Ser10. Активность данной центромеры подтверждалась 
наличием сигнала локализации антител к CENH3, а также 
других, свойственных для активной центромеры, модифи-
каций, таких как phH2AThr133 и phH3Thr3 (Zhang et al., 
2013). Независимо от того, происходили ли неактивные 
центромеры от А- или В-хромосом, фосфорилирование 
гистонов происходило только по активным центромерам. 

С другой стороны, в анафазе второго деления мейоза 
у гаплоидной и 5RL моносомно дополненной линий 
пшеницы (T. aestivum) Manzanero с соавторами (2000) 
наблюдали наличие отстающих одиночных хроматид без 
иммунофлюоресцентного сигнала phH3Ser10 в области 
центромеры, которые были связаны с микротрубочками 
веретена. Сходные результаты были получены и для за-
держивающихся В-хроматид во втором делении мейоза 
у растений ржи (Manzanero et al., 2000). Согласно выводам 
авторов, фосфорилирование не определяло способность 
кинетохор связываться с микротрубочками веретена. 

И когезия, и функциональная активность центромер-
ных районов направлены на осуществление сегрегации 
хромосом в первом делении мейоза и сестринских хро-
матид в митозе и мейозе II. Связь фосфорилирования 
с сегрегацией центромер в митозе была показана при 
анализе межродовых пшенично-пырейных гибридов 
(Brasileiro-Vidal et al., 2005). У потомков 5-го и 7-го по-
колений от самоопыления дважды беккроссированных 
пшенично-пырейных гибридов (T. aestivum × Thinopyrum 
ponticum) Brasileiro-Vidal с соавторами (2005) наблюдали 
отклонение в фосфорилировании H3Ser10 в клетках с раз-
личными аномалиями. Фосфорилирование гистона Н3 
в  митозе гибридов T. aestivum × Th. ponticum начиналось 
в профазе, в метафазе сигнал был виден на всех хромосо-
мах и центрических фрагментах хромосом в области при-
центромерного хроматина. В анафазе прицентромерные 
районы по-прежнему были сильно фосфорилированы по 
гистону H3, однако в некоторых клетках на хроматидах, 
задерживающихся в эквационной плоскости, сигнал не 
наблюдался. В телофазе фосфорилирование полностью 
исчезало. Исходя из полученных данных, авторы пред-
положили, что отсутствие фосфорилирования гистона Н3 
связано с функциональными нарушениями центромерного 
района, что отражается на сегрегации хроматид в анафазе 
(Brasileiro-Vidal et al., 2005).

Роль киназ в регуляции  
фосфорилирования гистона Н3 
По сравнению с детальным анализом кандидатов киназ 
и других белков, связанных с модификациями гистона 
H3 у животных, существует мало сообщений касательно 
растений. К настоящему моменту у растений были кло-
нированы только три консервативные киназы, Haspin, 
Aurora (включая AtAurora1, 2 и 3) и BRK1 (Wang et al., 
2012; Zhang et al., 2014). Однако связь с phH3Ser10 по-

казана только для Aurora и BRK1 киназ. Haspin-киназа 
арабидопсиса (A. thaliana) фосфорилирует гистон H3 по 
Thr3 и Thr11 (Kurihara et al., 2011).

Для A. thaliana в литературе описаны три гена Ser / Thr-
протеинкиназ семейства Aurora: AtAurora1, AtAurora2 
и AtAurora3, которые активно транскрибируются в тканях, 
содержащих множество делящихся клеток (Demidov et al, 
2005, Kawabe et al., 2005). Специфичную локализацию 
рекомбинантных белков AtAurora, меченных флюоро-
хромом GFP, наблюдали на динамичных митотических 
структурах, микротрубочках веретена и центромерах, 
а также на формирующейся клеточной пластинке в деля-
щихся BY-2 клетках табака (N. tabacum) (Demidov et al., 
2005). С помощью ИФА было установлено совпадение 
сигналов локализации антител к AtAurora1 с phH3Ser10 
в центромерах метафазных хромосом растений V. faba 
(с большими хромосомами). Сигнал располагался в при-
центромерной области между кинетохорами гомологич-
ных хромосом, однако фосфорилирование захватывало 
небольшой участок плеч хромосом, где не детектирова-
лась киназа Aurora1 (Demidov et al., 2005). Для AtAUR3 
была показана центромерная локализация начиная с про-
фазы митоза и до ранней анафазы в BY-2 клетках табака. 
В поздней анафазе сигнал локализации антител к AtAUR3 
наблюдали по всей длине хромосом, что соответствовало 
митотической картине распределения фосфорилирования 
H3Ser10 (Kawabe et al., 2005).

Для растений связь киназ Aurora с фосфорилированием 
H3Ser10 показана как in vitro (Demidov et al, 2005; Kawabe 
et al., 2005), так и in vivo (Kurihara et al., 2006). При анализе 
активности AtAurora1 киназы in vitro Демидов с коллегами 
(Demidov et al., 2005) наблюдали преимущественное фос-
форилирование гистона H3 по Ser10, но не по Ser28 или 
Thr3, 11 или 32. У растений арабидопсиса, кроме AtAUR1, 
киназную  активность в отношении фосфорилирования 
Н3Ser10 in vitro проявляли также AtAUR2 и AtAUR3 
(Kawabe et al., 2005). При обработке клеток BY-2 табака 
гесперадином (hesperadin), который ингибирует Aurora-
киназу 3 A. thaliana (AtAUR3), были обнаружены сниже-
ние уровня phH3Ser10 и phH3Ser28, а также аномальная 
сегрегация митотических хромосом (Kurihara et al., 2006). 
У растений риса (Oryza sativa) для нормальной локализа-
ции Aurora-киназы до начала метафазы I предположитель-
но необходима киназа BRK1 (Bub1-related kinase 1) (Wang 
et al., 2012). Этот вывод авторы сделали исходя из двух 
характеристик мейоза у мутантов риса brk­ 1: во время 
диакинеза phH3Ser10 в области центромеры отсутствует, 
а в метафазе I значительно снижается биполярное натя-
жение между кинетохорами гомологичных хромосом. Так 
как в первом и втором случаях необходимо нормальное 
функционирование Aurora-киназы, то инактивация кина-
зы BRK1, вероятно, вызывает аномальную локализацию 
Aurora-киназы до начала метафазы I. 

Дефосфорилирование, так же как и фосфорилирование, 
играет большую роль в клеточном цикле. Дефосфори-
лирование гистона H3 растений связано с аналогами 
фосфатаз PP2A (дефосфорилирует когезин, объединяясь 
в комплекс SGO – PP2A) и РР1 животных. У растений 
ячменя (H. vulgare), бобов (V. faba) и ржи (S. cereale) 
высокий уровень phH3Ser10 вдоль плеч хромосом выяв-
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ляли в митозе после обработки растений кантаридином, 
который является специфическим ингибитором фосфатаз, 
таких как PP2A и РР1 (Manzanero et al., 2002). Распреде-
ление сигнала phH3Ser10 при обработке кантаридином 
было аналогично картине фосфорилирования хромосом 
в первом делении мейоза у растений, однако отсутствие 
дефосфорилирования не приводило к серьезным нару-
шениям клеточного деления, поскольку среди анализи-
руемых наблюдались  клетки с нормальными анафазами 
и телофазами (Manzanero et al., 2002).

Для A. thaliana было доказано существование связи 
PP2A с дефосфорилированием phH3Ser10. Кроме того, для 
растений данного вида было установлено, что белки NRPs 
(NAP-родственные белки) являются потенциальными ре-
гуляторами дефосфорилирования phH3Ser10 (Bíró et al., 
2012). NRPS – растительные ортологи белка SET / I2

PP2A, 
который является ингибитором PP2A-опосредованного 
дефосфорилирования phH3Ser10 в клетках животных. 
Было показано, что NRP1 арабидопсиса ингибирует 
активность иммунопреципитированного PP2A in vitro 
и взаимодействует с каталитической субъединицей PP2A 
in vivo (Bíró et al., 2012). Исходя из этих данных, можно 
предположить, что динамика фосфорилирования H3Ser10 
в митозе растений связана с BRK1-опосредованной актив-
ностью киназы Aurora и NRP-контролируемой активно-
стью фосфатазы PP2A. 

Фосфорилирование гистона H3Ser10 у растений свя-
зано непосредственно с процессами деления клетки, 
так как оно не наблюдается в интерфазе, а начинается 
в профазе, достигает максимума в метафазе и исчезает 
в телофазе как в митозе, так и в обоих делениях мейоза. 
Небольшие отличия могут наблюдаться во времени начала 
фосфорилирования (ранняя или поздняя профаза), а также 
в активности дефосфорилирования (анафаза – телофаза). 
Для митоза и второго деления мейоза характерно фосфо-
рилирование прицентромерных районов, а для первого 
деления мейоза – по всей длине хромосом. Однако у этой 
закономерности существует несколько исключений. Так, 
у растений с голоцентрическими хромосомами и мхов, 
а также в некоторых работах на арабидопсисе и табаке 
отмечали распространение фосфорилирования H3Ser10 
на всю длину хромосом. Кроме того, у C. strigilatum 
phH3Ser10 наблюдали только в прицентромерной области 
как в первом, так и во втором делениях мейоза. 

Несмотря на существенные различия в картине и не-
значительные отличия в динамике фосфорилирования 
хромосом, можно предположить, что фосфорилирова-
ние H3Ser10 для большинства растений тесно связано с 
когезией и функциональной активностью центромеры, 
которые в комплексе необходимы для правильной се-
грегации хромосом в митозе и мейозе. Накопленные в 
настоящее время данные позволяют предположить, что 
фосфорилирование H3Ser10 связано с сегрегацией цен-
тромер гомологов в первом делении мейоза и сестринских 
центро мер в митозе и во втором делении мейоза. От-
сутствие сигналов phH3Ser10 во втором делении мейоза 
на задерживающихся В-хроматидах ржи и одиночных 
хроматидах гаплоидной пшеницы подтверждает данное 
предположение, поскольку разделение хромосом произо-
шло еще в мейозе I. Кроме того, для растений установ-
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лена связь сегрегации сестринских центромер в митозе 
с Aurora-зависимым фосфорилированием H3Ser10. 

Наличие разнящихся данных относительно фосфорили-
рования H3Ser10 на плечах хромосом позволяет сделать 
предположение, что функция данной модификации может 
отличаться у разных видов растений. Фосфорилирование 
плеч хромосом в мейозе, вероятнее всего, связано с когези-
ей сестринских хроматид, необходимой для правильного 
разделения гомологичных хромосом. Наблюдаемое у ви-
дов с голоцентрическими хромосомами распространение 
phH3Ser10 на плечи хромосом связано с их морфологиче-
скими особенностями и относится к фосфорилированию 
прицентромерных областей. Возможно, у мхов и неко-
торых видов сосудистых растений фосфорилирование 
H3Ser10 сохранило связь с конденсацией хромосом, как 
у животных и инфузорий. Однако для подтверждения 
этого предположения необходимы дальнейшие исследо-
вания в данной области. Кроме того, несмотря на большое 
количество работ, связанных с исследованием фосфори-
лирования H3Ser10, еще очень мало известно о белках, 
отвечающих за регуляцию его динамики у растений, что 
также требует дальнейшего изучения. 
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