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Аннотация. Целью работы является представление данных литературы о по-
тенциальной роли органа Келликера в развитии рецепторного отдела слухового 
анализатора: молекулярных и генетических механизмах инициации сенсорной 
активности внутренних волосковых клеток в отсутствии звукового воздействия 
в раннем эмбриогенезе. 

Методика работы заключается в анализе и систематизации сведений о ткане-
вых элементах и их ультрамикроскопическом строении, функциональном назна-
чении органа Келликера.

Основные результаты работы показали, что орган Келликера может рассма-
триваться как провизорное гистологическое образование в эмбриогенезе вну-
треннего уха.

Ключевые слова: орган Келликера, внутренняя волосковая клетка, деполяри-
зация, эмбриогенез.
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Abstract. The aim of the work is to provide literature data on the potential role of the 
Kölliker organ in the development of the receptor section of the auditory analyzer: the 
molecular and genetic mechanisms of initiation of sensory activity of inner hair cells in 
the absence of sound exposure in early embryogenesis.

The methodology of the work consists in the analysis and systematization of 
information about tissue elements and their ultramicroscopic structure, functional 
purpose of Kölliker's organ. 

The main results of the work showed that the Kölliker organ may be considered as a 
provisional histological formation in the embryogenesis of the inner ear.
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В эмбриогенезе физиологическая активность рецепторного отдела слухового 
анализатора (органа Корти) начинается при отсутствии звуковых воздействий и 
состоит в спонтанном генерировании потенциалов действия внутренних воло-
сковых клеток и афферентных нейронов слуховых путей, поступающих в слухо-
вой центр коры. Иными словами, электрическая активность в незрелом слуховом 
центре коры является результатом действия слуховой анализаторной системы в 
отсутствии звука. Это связано с необходимостью сохранения и совершенствова-
ния важнейших синаптических связей, которые в эмбриогенезе улитки возника-
ют достаточно рано. 

В 2007 году N. X. Tritsch и соавт. сообщили об органе, который может быть от-
ветственен за генерацию спонтанной активности клеток внутреннего уха [1]. Это 
орган Келликера (ОКр) — медиальная область развивающегося органа Корти, 
который впервые был описан швейцарским анатомом и физиологом Альбертом 
фон Келликером (Albert von Kölliker), присутствует в развивающемся органе слу-
ха у самых разных представителей млекопитающих, включая человека [2]; о нём 
упоминается во многих источниках, включая отечественные издания [3]. Тем не 
менее, изучению ОКр посвящено небольшое количество исследований. 

ОКр — одна из самых ранних видимых клеточных структур в развивающей-
ся слуховой части улитки, которая присутствует временно, пока орган Корти не 
станет чувствительным к внешнему звуку. После того как это произойдет, ОКр 
исчезает, превращаясь во внутреннюю борозду улитки. Следует заметить, что 
ОКр не обладает характерными для органа гистологическими характеристика-
ми. По определению профессора В. Н. Тонкова [4], органом является «часть тела 
известной формы с определенным строением и функцией, в состав которой вхо-
дят несколько тканей, из них одна большей частью играет первенствующую роль 
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(главная ткань)…». Поскольку ОКр представляет собой кластер временно суще-
ствующих столбчатых клеток, расположенных в непосредственной близости от 
внутренних волосковых клеток, при последующем изложении материала аббре-
виатура органа Kелликера будет приводиться в кавычках. В международной ги-
стологической и эмбриологической номенклатуре обозначение ОКр отсутствует, 
хотя в специальной научной литературе является общепринятым. 

Итак, по причине локализации «ОКр» рядом с внутренними волосковыми 
клетками было сделано предположение, что его клетки инициируют спонтанную 
электрическую активность внутренних волосковых клеток и, таким образом, 
опосредованно управляют потенциалами действия в слуховых нейронах и слухо-
вых ядрах ствола мозга. В работах на крысах [1] была выявлена спонтанная поля-
ризация клеток «ОКр» и получены свидетельства отсутствия непосредственного 
участия внутренних волосковых клеток в инициации этих событий. В эмбриоге-
незе грызунов «ОКр» первоначально появляется в базальном завитке слуховой 
части улитки и позже распространяется в апикальном направлении [5]. Диффе-
ренцированный «ОКр» состоит из плотно расположенных столбчатых эпите-
лиальных клеток (рис. 1), ядра которых находятся на разных уровнях, придавая 
«ОКр» слоистый вид на сечении [6]. Клетки «ОКр» имеют высоту около 65 мкм и 
ширину 3–4 мкм, на апикальной поверхности несут микроворсинки. Многими 
исследователями описана также киноцилия в окружении микроворсинок [7]. 

Цитоплазма на апикальном полюсе клеток «ОКр» плотная, содержит мито-
хондрии, эндоплазматическую сеть, секреторные везикулы [8]. В «ОКр» клет-
ки связаны щелевыми контактами, придающими ему «синцитиеподобный» вид 
и построенными из коннексинов 26 (Cx26) и 30 (Cx30) [9]. С патологией или с 
полным отсутствием синтеза этих изомеров коннексина связывают возникнове-
ние врожденной глухоты. По мере созревания органа Корти столбчатые клетки 
«ОКр» замещаются кубовидными клетками высотой около 10 мкм, образующими 
внутреннюю борозду органа Корти [6]. В процессе этого перехода увеличивается 
межклеточное пространство, а количество клеток убывает до 12% от их исходно-
го числа (предположительно, по механизму апоптоза), при этом пограничные и 
фаланговые клетки апоптозом не затрагиваются [6].

В разных областях «ОКр» обнаруживаются специфические сверхэкспресси-
руемые гены с исчезающей активностью по мере созревания улитки. Особый 
интерес в динамике существования «ОКр» представляет сохранение в течение 
некоторого времени митотической активности его клеток наряду с апоптозом. 
Обнаруженные в «ОКр» маркеры аутофагии, включая LC3-II, SQSTM1/p62 и 
Beclin1, дополнили сведения о механизме преапоптотической трансформации 
и дегенерации клеток «ОКр» в раннем постнатальном периоде. Процесс транс-
формации клеток «ОКр», по-видимому, очень чувствителен к действию гормо-
нов щитовидной железы, поскольку нарушение становления ее эндокринной 
функции в эмбриогенезе приводит к длительному выживанию «ОКр» и непра-
вильному формированию структуры органа Корти, в особенности — покровной 
мембраны [10, 11]. Поскольку на ранних стадиях развития клетки «ОКр» контак-
тируют с покровной мембраной с помощью сети тонких филаментов (которые 
позже отмирают), было высказано предположение, что материал (отоколлаген 
и капсидный белок) этой мембраны, работающей как резонансный гель и уве-
личивающей частотную чувствительность органа Корти, синтезируется и секре-
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тируется клетками «ОКр». Экспериментальное введение гормонов щитовидной 
железы стимулирует превращение высоких столбчатых клеток «ОКр» в клетки 
кубической формы, постепенно формирующие внутреннюю борозду улитки. 

Показано, что импульсы, спонтанно генерируемые клетками «ОКр», слабее и 
имеют более высокую частотность по сравнению с активностью, наблюдаемой в 
клетках зрелого органа Корти. В качестве возможного специфического для кле-
ток «ОКр» маркера был предложен Prdm16 — регуляторный ген, влияющий на 
экспрессию альфа- и бета-текторина и необходимый для пролиферации клеток 
«ОКр» [12]. Результаты секвенирования транскриптома РНК, указали на суще-
ствование разных подтипов клеток «ОКр» [13], располагающихся в разных участ-
ках этого органа по длине завитков улитки, существующих в течение разного пе-
риода времени и отличающихся разными спектрами генной экспрессии.  

Рис. 1. Схема расположения клеток органа Келликера (в двух проекциях — а и б) в составе 
«незрелого» органа Корти (по M. W. Nishani Dayaratne et al., 2014 с изменениями). 

Обозначения: кГ — клетки Гензена; кД — клетки Дейтерса; НВК — наружные волосковые 
клетки; КС — клетки-столбы; ВВК — внутренняя волосковая клетка; ОКр — орган Келликера

Хотя точный механизм спонтанной генерации импульсов в слуховой части 
улитки в отсутствии звукового раздражения остается неясным, предполагается, 
что это происходит в результате ритмического высвобождения АТФ из клеток 
«ОКр» через гемиканалы коннексина. Первые указания на возможное участие 
пуринергического механизма передачи сигналов и генерации спонтанной ак-
тивности в слуховом нерве принадлежат N. X. Tritsch и соавт. (2007) [1]. Перио-
дическое высвобождение АТФ приводит к активации рецепторов P2X и P2Y на 
внутренних волосковых клетках, контактирующих с клетками «ОКр», и после-

а

б
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дующему высвобождению этими клетками глутамата по кальций-зависимому 
секреторному пути. Нейротрансмиттер глутамат активирует рецепторы на аффе-
рентных нервных волокнах, которые иннервируют внутренние волосковые клет-
ки, и возникающие потенциалы действия с пиковой частотой, превышающей 
300 герц, проводятся по VIII паре черепномозговых нервов в мозг [1, 14–16]. Уча-
стие щелевых контактов «ОКр» в генерации спонтанной активности сенсорных 
волосковых клеток слуховой улитки подтверждается ингибирующим эффектом 
специфических блокаторов — октанола и карбеноксолона [17]. Высвобождаю-
щаяся из клеток «ОКр» АТФ далее разлагается под действием эктонуклеотидаз 
(внеклеточных АТФ-гидролизующих ферментов). В этой связи полагают, что 
ритм высвобождения АТФ в развивающейся улитке может контролироваться 
изменением баланса внутриклеточной активности Ca2+ и эктонуклеотидазы в 
клетках «ОКр». 

В отличие от пуринергического механизма, предложенного N. X. Tritsch и 
соавт. (2007), результаты более поздних исследований позволили предположить, 
что инициация спонтанной активности внутренних волосковых клеток проис-
ходит без ATP-индуцированной деполяризации [18]. В пользу этого указывают 
данные о том, что внутренние волосковые клетки «запускают спонтанные по-
тенциалы действия» в присутствии широко селективных антагонистов рецептора 
P2 — PPADS и сурамина и в отсутствии субъединицы рецептора P2X4 [19]. Од-
нако, если выброс АТФ клетками «ОКр» не отвечает за генерацию активности 
внутренних волосковых клеток, то с какой целью в «ОКр» возникает спонтанная 
пуринергическая активность? Инициирующая роль «ОКр» явно существует, по-
скольку с началом спонтанной активности и возникновением внутренних токов 
клетки «ОКр» подвергаются выраженным конформационным изменениям, со-
провождающимся увеличением внеклеточных пространств [1]. Это позволяет в 
реальном времени, визуально регистрируя изменения в показателях оптической 
плотности клеток «ОКр», обнаруживать его спонтанную активность. Такие оп-
тические изменения происходят с высокой частотой и наблюдаются в разных 
участках «ОКр» [20]. Подобно спонтанным импульсам, спонтанно генерируемые 
морфологические изменения клеток «ОКр» ингибируются неселективными ан-
тагонистами рецептора Р2 (например, сурамином) и активируются при действии 
АТФ [21]. 

Хотя прямой связи между дисфункцией «ОКр» и глухотой до сих пор не 
установлено, нарушения эмбриональной гистологической структуры этого ор-
гана, по-видимому, могут быть связаны с основными формами глухоты. Одно 
из наиболее сильных потенциальных звеньев глухоты у детей лежит в мутациях 
гена GJB2, кодирующего Cx26 [22]. Клетки «ОКр» активно экспрессируют Cx26 и 
Cx30, при этом синдромная и несиндромная врожденная потеря слуха связаны с 
утратой этой экспрессии [23, 24]. Существует предположение, что клетки «ОКр» 
в качестве предшественников могут дифференцироваться в волосковые клетки и 
приводить к восстановлению нарушений слуха. В экспериментах показано, что 
дифференцировка клеток «ОКр» до фенотипа волосковых клеток может быть 
индуцирована сверхэкспрессией генов Math1 и Atoh1. Вместе с тем, клеток, наде-
ленных потенциалом дифференцировки в волосковые, в составе «ОКр» немно-
го, и скорость их трансформации, вероятнее всего, незначительная [25]. Анализ 
молекулярно-генетических механизмов развития и функции группы клеток (или 
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«ОКр»), способных к спонтанной деполяризации и возбуждению сенсорной ак-
тивности внутренних волосковых клеток, позволяет рассматривать орган Кел-
ликера как один из примеров провизорных гистологических образований [26]. 
Основное предназначение «ОКр» — подготовка нейронной сети слухового ана-
лизатора и «тренинг» сенсорных способностей внутренних волосковых клеток 
перед предстоящим функционированием под воздействием звука. Следует заме-
тить, что явление провизорности рассматривается сегодня рядом отечественных 
ученых как принцип, характеризующий развитие органов и систем [27]. 
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