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Аннотация. Цель работы — представить материалы, посвященные одному из 
направлений работы ученых Тюменской и Ханты-Мансийской морфологиче-
ских научных школ — расшифровке единого механизма морфогенеза позвоноч-
ных животных и человека. 

Методика работы заключается в анализе литературных данных.
Основные результаты работы: показаны векторы научных исследований, 

объединенных общей тематикой — формирование «резервных» источников эво-
люционирования морфологического субстрата клеточного, тканевого и органно-
го уровней организации.
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Abstract. The aim of the work is to present materials devoted to one of the areas of work 
of scientists from the Tyumen and Khanty-Mansiysk morphological scientific schools — 
deciphering the unified mechanism of morphogenesis of vertebrates and humans.

The methodology of the work consists in the analysis of literature sources.
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The main results of the work showed vectors of scientific research are shown, united 
by a common theme — the formation of «reserve» sources for the evolution of the mor-
phological substrate of the cellular, tissue and organ levels of organization.

Keywords: reserve structures, morphogenesis, provisionality, diapause.

ВВЕДЕНИЕ
Крылатое выражение отечественного эмбриолога XX века А. Г. Кнорре о том, 

что «создание обширной сводки современных знаний о процессах эмбриональ-
ного гистогенеза… всё еще остается не решенной, хотя и давно назревшей за-
дачей» — сохраняет свое значение по сей день и с полным правом может быть 
отнесено к расшифровке эмбриональных цито- и органогенезов [1]. 

Отмеченный подход к эмбриональным и экспериментальным морфогенезам 
согласуется с мнением многих авторов [2–6]. 

К настоящему времени обозначился ряд вопросов, изучение которых связано с 
объективным существованием оригинальных и зачастую необычных источников и 
механизмов морфогенеза, которые мы условно обозначили как «резервные». 

Понятие «резервных» структур в системе морфологического комплекса мно-
гоклеточного организма впервые было предложено А. А. Максимовым для обо-
значения клетки мезенхимного резерва, малого темного лимфоцита — стволовой 
клетки крови — источника гемопоэза [4, 7]. К категории подобных источников 
морфогенеза относятся «дремлющие» бластомеры, прервавшие участие в про-
цессе дробления зиготы и «законсервировавшиеся» в исходном состоянии при 
развитии организма до определенной стадии онтогенеза [8]. 

К другим примерам оригинального морфогенеза относятся «резервные» 
клетки в составе эпителия развивающейся шейки матки животного [9], нейроге-
нез и ниши стволовых клеток [10–12], меторизис поперечно-полосатой мышеч-
ной ткани миокарда в устья полых и легочных вен [13], формирование клеток 
качественно новой генерации в составе эпителия кармана Ратке [14], нарастание 
биоразнообразия на фоне эндоцитосимбиоза непатогенных форм прокариотов 
в эукариотических клетках [15], перемещение эмбриональных закладок в состав 
развивающегося органа иного генеза, например, компонентов энтодермального 
генеза в состав прехордальной пластинки и эпителия дыхательных путей [16]. 

Не расшифрован механизм инициации формирования кармана Ратке и 
приостановки органогенеза кармана Сесселя [17]. Заслуживает внимания ис-
следователей формирование нескольких вариантов структурно-функциональ-
ных единиц развивающегося провизорного органа (мезонефрос) и на этом 
фоне «поиска» оптимального варианта нефрона в дефинитивном органе моче-
образования [18]. 

Полезные результаты в комплекс знаний об особенностях морфогенеза 
при отклонениях от нормального эмбрионального развития содержатся в пу-
бликациях, отражающих становление эмбриопатий и тератом [19–22]. Однако 
формирование тератом вряд ли следует относить к механизмам «поиска» новых 
вариантов механизмов морфогенеза, так как их рост зависит от состояния ма-
гистрального и регионального сосудистого бассейна и кровоснабжения самой 
тератомы [21, 23]. 

Растет внимание к эпителиально-мезенхимальным и мезенхимально-эпи-
телиальным переходам [24, 25]. Однако убедительных структурных показателей 
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таких переходов на уровне световой и электронной микроскопии в опубликован-
ных источниках не представлено. 

К «резервным» вариантам морфогенеза вполне справедливо можно отнести 
«переключение» механизмов гисто- и органогенезов, в частности, васкулогенеза 
при репаративной регенерации печени после частичной гепатэктомии у живот-
ных с описторхозной инвазией [26, 27]. 

Сохраняются пробелы в анализе процессов диссоциации единого эмбриональ-
ного зачатка на компоненты органов, входящих в состав эмбрионального органо-
комплекса. Подобная обстановка сложилась при изучении диссоциации зачатков 
эндокринных желез бранхиагенной группы. Несмотря на, казалось бы, стабилизи-
ровавшийся взгляд на развитие околощитовидных и вилочковой желез, механиз-
мы органогенеза тимуса оказались исследованными недостаточно, иначе не было 
бы сомнений по поводу генеза «дополнительных» тимических органов [28]. 

Разработка инструментов целенаправленного изучения механизмов прови-
зорных и дефинитивных морфогенезов является одним из актуальных направ-
лений фундаментальной и прикладной морфологии [29–35]. Закономерности 
развития провизорных и дефинитивных органов связаны с реализацией хроно-
вектора, миграционных перемещений и последующей конвергенцией клеток, 
участвующих в формировании эмбрионального зачатка, структурно-функцио-
нальных единиц органа либо единиц и других органов, развитие которых связано 
с одним эмбриональным зачатком.

Значительные перспективы открываются перед исследователями научно- 
эволюционных проблем морфологии при внедрении методов математического 
моделирования, в том числе моделирования морфогенеза [20, 21, 26, 27]. На при-
мере закономерностей становления ряда органов эмбрионов — представителей 
основной (человек, крыса, кролик, золотистый хомяк) и боковой (птица) ветвей 
эволюции хордовых — была предложена схема развития морфологического суб-
страта от клеточного до организменного уровня [31]. На пути к дефинитивному 
состоянию провизорный субстрат участвует в формировании эмбриональных 
органокомплексов [36]. 

Анализ феномена провизорности показал, что с помощью метода разложе-
ния многочлена на множители при построении математической модели удалось 
подтвердить объективное существование провизорной стадии развития морфо-
логического субстрата, ее облигатность на абстрактном уровне [31]. Более того, 
было высказано мнение о том, что наиболее важным среди набора известных с 
филогенетических позиций является принцип дивергенции, выполняющий по-
мимо известного организующего значения в системе фундаментальных гипотез 
и постулатов, роль фактора, определяющего хроновектор иных механизмов эво-
люционирования морфологического субстрата. 

Формализуя пролиферативную активность клеток и состояние апоптоза, 
было обнаружено, как в самом неожиданном варианте появилась провизор-
ность, даже без конкретного отношения к какой-либо ткани или органу. «Стар-
товая позиция» провизорного состояния объекта была представлена в виде 
«виртуальных» точек, которые постепенно или даже стремительно разраста-
лись до «вероятностных полей», которые укладывались в графическую систему 
гипотезы. Дальнейший анализ показал: чем больше возможных вариантов диф-
ференцировки объекта, чем шире спектр участников клеточных коопераций 
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в составе зачатка морфологической структуры, тем стремительнее и на более 
ранних стадиях включается механизм провизорности, выполняя одновремен-
но роль «точки роста» и являясь «точкой равновесия» растущего объекта, когда 
возможен выбор наиболее перспективного варианта построения функциониру-
ющей структуры. 

Выяснилось еще одно привлекательное свойство провизорности: феномены 
дивергенции, параллелизма, конвергенции, меторизиса при развитии тканей и 
органов обнаруживаются на провизорной стадии. Картина динамики иммуноги-
стохимических показателей развивающейся структуры может быть использована 
в качестве маркера трансформации провизорного субстрата в дефинитивное со-
стояние. Метод разложения показал его оправданность применения не только 
при анализе естественных процессов морфогенеза, но и при изучении процессов 
репаративной регенерации и культурального роста. 

Исследование процессов эмбриогенеза показало, что помимо общепринятых 
механизмов эмбрионального гисто- и органогенеза (параллелизм, дивергенция, 
конвергенция, эмбриональные органокомплексы) существует сложная система 
сигнальных путей — маркеров транспортных перемещений биомолекулярных 
субстратов, определяющих внутриклеточные каскады ферментативных реакций 
[37]. Несмотря на то, что картина ответа на поступивший сигнал может быть 
неодинаковой, в клетках различных дифферонов в системе передачи сигналов 
много общего. Отыскание носителя сигнальных молекул открывает перспекти-
вы для углубленного изучения процессов гисто- и органогенезов, в том числе и 
на стадиях эмбрионального развития, в условиях репаративной регенерации и 
культурального роста, эксперимента и патологии [34, 38, 39]. Точкой приложе-
ния сигнальных путей может быть отдельная клетка, отдельная ткань или орган.  
К подобным «точкам» относятся периодичная сегментация эмбриона позво-
ночных и последующая возможность сальтаторного (линейного либо веерного) 
нефроногенеза при развитии первичной и постоянной почек птицы, млекопита-
ющего животного и человека [11, 40, 41]. Как показали результаты изучения про-
цессов мезо- и метанефроногенеза, проведенные представителями Тюменской 
гистологической школы, носителями сигнальных молекул могут быть клетки, 
входящие в состав органов-промоторов, контролирующих трансформацию эм-
бриональных зачатков из провизорного в дефинитивное состояние [31].

В настоящее время активно обсуждается загадочное состояние покоя, которое 
наблюдается в ходе преобразований морфологического субстрата между этапами 
развития и временем. Особенно четко такое явление отличается в репродуктив-
ном периоде млекопитающих, значит, возможно, и людей. Один из объективных 
показателей этого явления — диапауза. 

Диапаузой является приостановка эмбриогенеза. Такое состояние встречает-
ся у мышей, медведей, косуль и более 130 других млекопитающих [42]. Диапау-
за обычно приостанавливает эмбриогенез на стадии бластоцисты и задерживает 
постимплантационные преобразования зародыша. Бластоцисты-зародыши на-
ходятся в матке в состоянии покоя в течение длительного времени [43]. 

У позвоночных диапауза реализуется в двух вариантах — облигатной и фа-
культативной. Последнее свидетельствует о фундаментальном значении диапа-
узы, так как обнаруживает при своем развитии эволюционно закрепленные ва-
рианты «движения» морфологического субстрата и его морфофункциональных 
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качеств — системы мочеобразования, перемещения стволовых клеток полового и 
соматических дифферонов, многообразия нервных и рефлекторных дуг. Факуль-
тативная диапауза используется природой для регуляции стратегии репродукции 
и может длиться от нескольких дней до нескольких месяцев [44]. 

Диапауза у дикой косули по времени совпадает с сезоном охоты [45], а сам-
ка броненосца регулирует состояние тотипотентности бластомеров различного 
числа. Оказалось, что диапауза связана с состоянием метаболизма, синтеза ДНК 
и белков, углеводов (окислительное фосфорилирование, гликолиз, липолиз, ме-
таболизм пирувата, холестерина) [46, 47]. Липолиз активируется в диапаузе по 
сравнению с периодом предимплантации, а исторически был сформирован как 
механизм адаптации к голоданию и выживанию клеток посредством ряда сиг-
нальных путей, в частности NF-kB, который аналогично реостату регулирует ме-
таболизм липидов и аутофагию. При этом NF-kB экспрессирует гены биосинтеза 
мембранных липидов, в том числе липидов везикул аутофагосом [48, 49]. 

Согласно установившемуся мнению, эмбриональная диапауза контролиру-
ется организмом матери и обеспечивается сложной системой факторов, в том 
числе факторов транскрипции и трансляции, маточных микро-РНК, сигналами 
mTOR [43, 50]. Микро-РНК — это высококонсервативные субстраты, участвую-
щие в посттранскрипционной экспрессии генов и последующей приостановке 
трансляции [51]. Более того, микро-РНК, по всей вероятности, имеют решаю-
щее значении для развития животных и клеточных адаптивных реакций ответа — 
пролиферации, дифференцировки, апоптоза [43, 52–54], а также блокировании 
механизма имплантации и удержании зародыша в состоянии покоя [55–57]. 

Неблагоприятные условия — голодание, тепловой стресс, скученность — также 
могут быть причиной вхождения эмбриона в состояние, подобное диапаузе [58, 59]. 

Исследование диапаузы имеет прагматическое клиническое значение, так 
как раковые стволовые клетки могут переходить в состояние покоя [60, 61]. Ра-
ковые стволовые клетки обладают способностью к самообновлению и форми-
рованию клеток-предшественников, способных строить клоны раковых клеток. 
Раковые стволовые клетки могут переходить в состояние диапаузы, в котором 
клетки не чувствительны к химиотерапии, но сохраняют способность к метас-
тазированию [62]. К настоящему времени сформирована модель молекулярной 
регуляции эмбриональной диапаузы, выявлены пре- и постимплантационные 
регуляторы, показаны возможные варианты регулирования путей mTOR и Myc, 
выявлены четыре регулятора пути mTOR, однако механизмы действия этих регу-
ляторов (совместно либо разобщенно) неизвестны [42]. 

Экскурс в проблему динамики метаболизма при феномене эмбриональной 
диапаузы дает в руки морфологу возможность провести параллели между струк-
турными, ультраструктурными и биохимическими показателями морфологи-
ческого субстрата, подтвердить либо отрицать реальное выражение действия 
сигнальных факторов через трансформацию структурного состояния субстрата, 
так как структура без функции бессмысленна. Раковые клетки способны к об-
ратимой толерантности к лекарственным препаратам, чем обеспечивают свою 
витальность от химиотерапии. Признается, что обратимая толерантность к ле-
карственным средствам (ОТЛС) является предиктором неэффективности тера-
пии и создания условий для рецидивов опухоли [63]. Лекарственно толерантные 
персистентные клетки (DTP) аналогично персистирующим, то есть «вечно» су-
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ществующим, по выражению Н. Н. Шевлюка и А. А. Стадникова [64], бактериям, 
скорее всего, сопровождают организм животного на протяжении длительного 
исторического периода, соответствующей продолжительности существования 
вида. Однако при смене эпохи и популяции перемещение DTP в новые формы 
животного мира теоретически возможно при условии существования репродук-
тивных стратегий, заложенных в диалектике флоры и фауны [42]. 

В своей статье представители Тюменской — Ханты-Мансийской морфоло-
гической школы профессора П. В. Дунаева попытались представить далеко не 
полную ситуацию не решенных проблем, адресатов эмбриологии и клеточной 
биологии, «скрытых» источников и механизмов развития морфологического 
субстрата, инструментов и технологий, позволяющих приблизить формулирова-
ние единой трактовки морфогенеза [65, 66].
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УДК 611.013
Данилов Р. К., Комарова А. С., Жеглова М. Ю., Одинцова И. А. 

К ВОПРОСУ О ТКАНЕВЫХ ПРОИЗВОДНЫХ КЛОАКИ ПОЗВОНОЧНЫХ

Военно-медицинская академия имени С. М. Кирова, Санкт-Петербург,  
Российская Федерация

Аннотация. Целью работы является рассмотрение общетеоретических вопро-
сов формирования эпителиальных производных клоаки у некоторых позвоноч-
ных и человека. 

Методика работы заключается в гистологическом анализе выстилки клоаки 
у лягушек, эмбрионов кур; изучении серийных срезов зародышей крыс, а также 
плодов человека.

Основные результаты работы показали, что у клоакальных позвоночных в 
составе клоаки находятся стволовые клетки эпидермальной природы, которые 
входят в состав эпителия мочевой области клоаки. У высших позвоночных эпи-
телий, характерный для мочевой части клоаки низших позвоночных, относит-
ся к образованию с провизорной (временной) дифференцировкой. Последний 
участвует в формировании межэпителиальных границ дефинитивных эпителиев 
кожного, кишечного и целомического типов в качестве связующего образова-
ния. Критические периоды развития во время сосуществования провизорного и 
дефинитивных эпителиев могут служить причиной аноректальных, аноуретраль-
ных, ановагинальных аномалий развития, источником развития выстилки пара-
ректальных свищей, а также единичных базальных (резервных) клеток эпителия 
шейки матки в постнатальном развитии человека. 

Ключевые слова: клоака, энтодерма, эктодерма, провизорная и дефинитивная 
дифференцировка эпителия.


