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Основні системи транспорту K+, H+, Cl–, Cа2+ через 
канали у сперматозоїдах ссавців

Йонні канали клітинної мембрани мають важливе значення в жит-
тєдіяльності клітини. Вони – основа життя, адже забезпечують збудли-
вість нервової системи, передання нервових імпульсів із нерва на м’яз, 
секрецію гормонів, рухливість сперматозоїдів, їх акросомну реакцію. 
Активація йонних каналів запускає каскади фізіологічних реакцій, 
що зумовлюють наше мислення, роботу серцевого м’яза і дихальної 
діафрагми, фертильність, а навіть схильність. Загалом вони забезпечу-
ють обмін клітини з навколишнім середовищем речовиною, енергією, 
інформацією, процеси збудження тощо [7–9]. Практично всі фізіоло-
гічні процеси в організмі ініціюються відкриванням йонних каналів. 

Йонні канали – це транспортні білки, завдяки яким підтримуєть-
ся різниця потенціалів між зовнішньою і внутрішньою поверхнями 
клітинної мембрани всіх живих організмів. За їх допомогою йони 
транслокуються через мембрану відповідно до електрохімічних гра-
дієнтів. Через йонні канали транслокуються йони Na+, K+, Ca2+, H+, 
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CI– та ін. Під час відкривання–закривання йонних каналів змінюєть-
ся концентрація йонів із обох боків мембрани, а також відбуваються 
зсув мембранного потенціалу та зміна концентрації йонізованого Са2+

в клітині [1, 6, 8].
Мембранні канали мають відносну вибірковість стосовно типу мо-

лекул, які можуть через них проходити [6]. Наприклад, кальцієві, 
натрієві, калієві канали не пропускають інші йони, окрім специфіч-
них. Така вибірковість каналу зумовлена його зарядом і структурою.

Для проведення потоку йонів через свою пору йонні канали вико-
ристовують різницю потенціалів. Позаяк струм, що виникає під час 
руху йонів, можна виміряти, причому навіть для поодинокого каналу, 
за поведінкою йонних каналів легко спостерігати. Канали спонтанно 
й часто відкриваються і закриваються. І ці переходи з однієї форми 
в іншу можна вивчати відповідними методами.

Йонні канали – високоорганізовані структури, в яких швидко ру-
хаються електрично нейтральні та заряджені молекулярні групи.

Існують десятки різновидів йонних каналів. Найбільшу групу утво-
рюють калієві канали, куди входить близько сорока видів. Кожен 
різновид унікальний за характеристиками і функціями, які виконує. 
Наприклад, калієві канали великої провідності (через них проходить 
більша кількість йонів калію, ніж через інші) складаються з великих 
фрагментів білка, субодиниць, згорнутих у α-спіраль. Їх доповнюють 
досить короткі фрагменти, які крім первинної спіральної володіють 
також вторинною структурою.

Уважають, що важлива роль у функціонуванні сперматозоїдів від-
водиться К+-каналам [11]. До К+-каналів, які активуються при деполя-
ризації і через які відбувається реполяризація мембрани за потенціалу 
дії, належить родина калієвих каналів вхідного випрямлення (inwardly 
rectifying potassium channels, Kir), що складається з семи підродин 
(Kir1-7) [11]. Ці підродини можуть бути диференційовані на чотири 
функціональні групи: постійно активні класичні Kir-канали (KIR2), 
G-білок-регульовані (G protein-gated) Kir-канали (Kir3), АТФ-залежні 
К+-канали (Kir6), пов’язані з клітинним метаболізмом і К+-транспортні 
канали (Kir1, 4,5 і 7). Серед багатьох клітинних функцій Kir-кана-
ли відіграють важливу роль у підтриманні мембранного потенціалу і 
K+-гомеостазу, збудливості мембрани.

Транскрипти субодиниць АТФ-залежного калієвого каналу (ATP-
sensitive potassium channels, KATP) SUR1, SUR2, Kir6.1 і Kir6.2 були 
виявлені в подовжених сперматидах і сперматозоїдах зрілих мишей. 
Kir-канали інгібуються низькими значеннями pH [11]. Імовірно, Kir-ка-
нали, зокрема KATP-канали, сприяють гіперполяризації, пов’язаній із 
капацитацією в спермі мишей.

KSper (Slo3). К+-струм через KSper-канали (IKSper) є єдиним вияв-
леним гіперполяризуючим струмом у сперматозоїдах і значною мірою 
визначає їх мембранний потенціал спокою [33]. IKSper демонструє міні-
мальну залежність від часу та напруги і є відносно K+-селективним. 
Припускається, що IKSper реалізується Slo3 залежно від його локалізації 
в тканинах [33].

Тільки недавно показано, що Slo3 субодиниця представлена лише 
в сперматогенних клітинах і сперматозоїдах [23, 50], має важливе 
значення для функціональної активності сперматозоїдів; показано, що 
Slo3–/– самці мишей безплідні [36, 40].

Генетична делеція Slo3 інгібує повністю рН-залежний K+-струм при 
фізіологічних значеннях мембранного потенціалу в сперматозоїдах 
придатка яєчка мишей [56]. Slo3–/– миші безплідні і не виявляють 
залежної від капацитації мембранної гіперполяризації, також мор-
фологічні порушення Slo3-дефіцитних сперматозоїдів поглиблюються 
гіпотонічним стресом. Некапацитовані Slo3–/– сперматозоїди також 
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мають дефекти рухливості, які можуть бути пов’язані з необхідністю 
осмолярної адаптації під час сперматогенезу і дозрівання сперматозо-
їдів [56]. Тільки 10 % Slo3–/– сперматозоїдів змогли запліднити яйце-
клітини під час експериментів запліднення in vitro.

Slo3 струми відсутні в тестикулярній спермі Slo3–/– мишей [47]. 
Сперматозоїди  Slo3–/– мишей не можуть рухатись поступально, гіпер-
поляризуватись і проходити акросомну реакцію [47].

Активація каналу Slo3 має вирішальне значення для процесів, 
пов’язаних з капацитацією, необхідних для запліднення.

Протон-селективний потенціалкерований канал Hv1 (voltage-gated 
proton channel, HVCN1) клонували в 2006 р. [43, 48]. Потенціалкеро-
ваний протонний канал був ідентифікований у сперматозоїдах людини 
[34]. Цей незвичайний канал складається з домену сенсора напруги 
гомологічного до такого ж у потенціалкерованих катіонних каналах 
[43, 48]. Hv1 молекули димеризуються, але кожна Hv1 субодиниця 
може функціонувати самостійно як потенціалкерований протонний ка-
нал [30, 31, 51]. Основна функція Hv1, наприклад у фагоцитах, поля-
гає в тому, щоб дозволити внутрішньоклітинним протонам зменшити 
електрохімічний градієнт, оскільки електрони витісняються з клітини 
через NADPH-оксидазу (NOX), блокування Hv1 пригнічує вроджену 
функцію імунітету NOX [42, 44]. Hv1 характеризується сильною залеж-
ністю від напруги та активацією високим внутрішньоклітинним [H+].

Хоча потенціалкерований протонний канал, ідентифікований у 
сперматозоїдах людини, володіє електрофізіологічними властивостями 
Hv1 [34, 35], його функцією в сперматозоїдах може бути не тільки 
підтримування NOX. Hv1 активує pH-залежні білки аксонеми і, таким 
чином, контролює рухливість сперматозоїдів [29, 34, 35].

Hv1 сперматозоїдів проводить протони набагато швидше й ефек-
тивніше, ніж обмінники або транспортери, і транспортує їх односпря-
мовано в позаклітинний простір.

Інша можлива роль, відведена Hv1, – регулювання гомеостазу вну-
трішньоклітинного Ca2+. Як відомо, серед усіх наявних неорганічних 
елементів лише Са2+ є вторинним месенджером і відіграє унікальну 
роль у клітинній сигналізації та регуляції багатьох клітинних функ-
цій [7–9, 11, 38, 45].

Ca2+, трансклокований через pH-регульований (pH-regulated) Ca2+-се-
лективний канал CatSper (cationic channel of sperm), відпомповується 
за допомогою Ca2+-АТФази джгутика, яка транспортує назовні цитоп-
лазматичний йон Ca2+ взамін на входження протонів. Це призводить 
до зниження pHi у джгутику та потенційного пригнічення CatSper ка-
налу. Щоб уникнути цього явища і повернути систему до статус-кво, 
Hv1 має збалансувати pHi протонною екструзією.

Hv1 активується за допомогою комбінації градієнта рН і деполя-
ризації мембрани [17, 34, 43, 48].

Сьогоднішні петч-клемп-експерименти зі сперматозоїдами придат-
ка яєчка мишей не виявили протонних струмів [34], і Hv1-дефіцитні 
миші не демонструють дефекти народжуваності [42, 44]. 

Hv1 відіграє важливу роль у регуляції pHi сперматозоїдів людини. 
Він може потенційно впливати на майже кожен аспект поведінки спер-
матозоїдів у жіночих статевих шляхах, включаючи ініціацію рухливо-
сті, капацитацію, гіперактивацію і акросомну реакцію [17, 34, 43, 48].

АТФ-залежний P2X2 канал (the ATP-Gated P2X2 channel). Досі 
про рецепторкеровані струми в сперматозоїдах мишей не повідомля-
лось. Після перевірки деяких нейротрансмітерів та інших біологічних 
молекул на їх здатність індукувати струми йонних каналів у цілому 
сперматозоїді знайдено катіон-неселективний, Ca2+-провідний струм, 
який активується зовнішньоклітинною АТФ (IATP) [39].

Різні пуринергічні рецептори плазматичної мембрани АТФ (Р2 
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рецептори) були знайдені в сперматозоїдах за допомогою іммуноцито-
хімічних досліджень [1]. З’ясовано, що АТФ виступає посередником 
зростання внутрішньоклітинного Ca2+ [54]. Показано, що поведінка 
цього повільно десенсибілізуючого і АТФ-активованого струму прямого 
випрямлення має біофізичні та фармакологічні властивості, які імі-
тують властивості олігомерних катіонних каналів гетерологічно вира-
жених P2X2 [39]. Крім цього, IATP відсутній у сперматозоїдах мишей, 
позбавлених гена P2rx2. Незважаючи на втрату IATP, P2rx2-дефіцитні 
миші фертильні та мають нормальну морфологію, кількість, рухли-
вість і відсоток сперматозоїдів, що проходять акросомну реакцію. Хоча 
фертильність P2rx2–/– самців знижується при частому спарюванні.

Канали, керовані циклічними нуклеотидами (Cyclic nucleotide–
gated channels, CNG), можуть бути відповідальні за надходження Ca2+

у сперматозоїд, викликане циклічними нуклеотидами [53]. Найновіше 
бачення цієї моделі припускає, що циклічні нуклеотиди активують 
канали, що активуються гіперполяризацією і циклічними нуклеотида-
ми (Hyperpolarization-activated cyclic nucleotide-gated channels, HCN), 
унаслідок чого відбуваються деполяризація і подальше відкриття 
Ca2+-каналів [15, 28]. Миші і люди з неповноцінними каналами CNG 
і HCN фертильні й не показано, що у них наявні дефекти функцій 
сперматозоїдів. Крім цього, досі CNG або HCN струмів у сперматозо-
їдах мишей або людини не зареєстровано. Нарешті, CatSper відповідає 
за cAMP/cGMP-індуковане надходження Ca2+ у сперматозоїди [45]; 
циклічні нуклеотиди можуть непрямо активувати CatSper, ймовірно, 
через протеїнкіназа А-залежний механізм.

Родина йонних каналів транзієнтного рецепторного потенціалу 
(transient receptor potential ion channels, TRP) складається з 28 членів, 
поділених на 6 підродин: TRPC, TRPV, TRPM, TRPA, TRPML і TRPP 
[21, 27, 37]. Нещодавно виявлено, що деякі з членів TRP функціонують 
у зрілих сперматозоїдах. До них належать TRPM8, TRPV1, TRPC2 та 
ін. [21, 27, 37]. Наприклад, білок TRPC2, виявлений у сперматозоїдах, 
і анти-TRPC2 антитіло понижує стабільний Ca2+-сигнал у спермато-
зоїдах мишей, індукований протеїнами оболонки яйцеклітини і zona 
pellucida-індукованою акросомною реакцією [27].

Родині TRPC відводиться імовірна роль депокерованих (storeo-
perated) і рецепторкерованих (receptor-operated) катіонних каналів. У 
багатьох клітинах спустошення Ca2+ депо генерує ворітний струм, що 
пов’язує вивільнення внутрішньоклітинного Ca2+ з відкриттям депоке-
рованих каналів у плазматичній мембрані. TRPC-канали можуть діяти 
як кандидати молекулярних субстанцій для депокерованих каналів, 
що відповідають за тривале підвищення Ca2+, необхідне для нормаль-
ного фізіологічного функціонування [32].

TRPC-канали функціонально важливі для активації сперматозоїдів 
[19]. TRPC1, 2 (тільки у мишей), 3, 4, 6 і TRPP2 експресуються в 
сперматозоїдах ссавців [41].

мРНК для TRPC1, 3, 6, і 7 були ідентифіковані в сперматогенних 
клітинах людини за допомогою зворотно транскрипційної полімераз-
ної ланцюгової реакції [41]. Конфокальна непряма імунофлуоресцен-
ція показала наявність TRPC1, 3, 4 і 6, по-різному локалізованих у 
сперматозоїдах людини.

Хоча короткочасне підвищення [Ca2+]i через Ca2+-канали Т-типу може 
бути необхідним для запуску механізму капацитації сперматозоїдів, 
акросомна реакція вимагає постійного надходження Ca2+, яке може 
відбуватися через TRPC-канали. TRPC-канали, ймовірно, не мають 
вирішального значення для гіперактивації.

TRPM-канали відповідають за сприйняття, серед інших подразни-
ків, температури, осмолярності, напруги, і рН [52]. У декількох дослі-
дженнях повідомляється про наявність термочутливого каналу TRPM8 
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у сперматозоїдах людини [16, 37]. Цей канал може відігравати певну 
роль у клітинній сигналізації (наприклад, у механізмах хемотаксису 
і термотаксису, що беруть участь у керуванні сперматозоїдів під час 
запліднення).

Трансмембранний регулятор муковісцидозу – cAMP-модульований, 
ATФ-залежний Cl–-канал (cAMP-modulated, ATP-dependent Cl–-channel, 
CFTR (cystic fibrosis transmembrane conductance regulator)) був виявле-
ний у середній частині джгутиків сперматозоїдів мишей і людини [22, 
55]. Вимірювання мембранного потенціалу показали, що cAMP може 
закривати епітеліальні натрієві канали (Epithelial sodium channels, 
ENaCs) шляхом активації CFTR і тим самим сприяти гіперполяриза-
ції, пов’язаної з капацитацією [22].

Крім цього, показано, що Cl–-канал гліцинового рецептора (glycine 
receptor/Cl– channel) бере участь у зонаіндукованій (zona-induced) акро-
сомній реакції людини [49].

Висновки. Узагальнено й проаналізовано сучасні літературні дані 
щодо функціонування і властивостей основних систем транспортуван-
ня йонів (йонні канали), які були ідентифіковані у сперматозоїдах 
ссавців. Описано транспортні системи K+, H+, CI–, Ca2+ та їх вплив на 
функціональний стан сперматозоїдів і фертильність ссавців. Охарак-
теризовано системи транспорту йонів через канали, наявність яких 
виявлено у сперматозоїдах людини.
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The article summarizes and analyzes published material related to the functioning 
and properties of passive ion-transporting systems in mammalian, in particular human 
spermatozoa. Transporting systems of K+, H+, Cl–, Ca2+ and their impact on sperm func-
tional status and mammals fertility were described. Close attention was given to ion-
transporting systems, the presence of which is proved in human spermatozoa.

Spermatogenic cells and sperm have been reported to possess Ca2+-activated K+-chan-
nels, voltage-gated K+-channels, two-pore domain K+ channels, inwardly rectifying K+

(Kir) channels and Slo3 K+ channels.
The potassium voltage-gated channel Ksper (Slo3) expressed only in spermatogenic 

cells and sperm, has only recently been shown to be fundamental for sperm function. 
IKSper is the only detectable hyperpolarizing current in spermatozoa and largely sets its 
resting membrane potential. It is suggested that IKSper is encoded by Slo3 on the basis 
of its tissue localization and other properties. Slo3−/− mice are infertile and do not ex-
hibit capacitation-dependent membrane hyperpolarization. Incapacitated Slo3−/− sperm 
also have modest defects in motility. Only 10% of Slo3−/− sperm were able to fertilize 
oocytes during in vitro fertilization experiments. Slo3 channel activation is pivotal for 
the capacitation-associated processes necessary for fertilization.

It is feasible that K+ inwardly rectifying channels Kir such as the KATP channels con-
tribute to the capacitation-associated hyperpolarization in mammalian sperm.

Recent evidence has revealed that mammalian sperm, particularly those of human, 
express HV channels. A voltage-gated proton channel Hv1 (HVCN1) appears to play an 
important role in the regulation of human sperm pHi. Another possible role assigned to 
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Hv1 is the regulation of intracellular Ca2+ homeostasis. By functioning so, it can poten-
tially influence almost every aspect of sperm behavior in the female reproductive tract, 
including initiation of motility, capacitation, hyperactivation, and the acrosome reaction.

Cyclic nucleotide-gated (CNG) channels have also been proposed as mediating sperm 
Ca2+ influx. CNG channels may be responsible for the cyclic nucleotide-induced Ca2+ influx 
in sperm. A more recent variation of this model proposes that cyclic nucleotides activate 
the hyperpolarization-activated and cyclic nucleotide–gated (HCN) channels, resulting in 
the depolarization and subsequent opening of Ca2+ channels.

Several of the 28 members of the transient receptor potential (TRP) ion channels 
were recently proposed to function in mature spermatozoa. Particularly, TRPC chan-
nels may act as candidate molecular entities for storeoperated channels that are re-
sponsible for the sustained Ca2+ elevations necessary for normal physiologic function. 
Some of TRPC channels, that are functionally important in sperm activation, have been 
expressed in mammalian sperm. Few studies have reported the presence of a thermo-
sensitive channel TRPM8 in human sperm. This channel might have a role in cellular 
signaling (i.e. thermotaxis and chemotaxis mechanism involved in guiding the sperm 
during fertilization).

CFTR – cAMP-modulated, ATP-dependent Cl– channel have been detected in the mid-
piece of mouse and human sperm flagella.

Other channels, that regulate the membrane potential and intracellular ionic concen-
tration and thus serve a central role in various cellular processes in spermatozoa, have 
also been mentioned.

Key words: spermatozoa, ion transport, ion channels, potassium.


