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Ïðîâåäåíî ýëåêòðîííî-ìèêðîñêîïè÷åñêîå èññëåäîâàíèå ñòðóêòóðû ðåñíè÷íîãî ýïèòåëèÿ ìîëëþñêà
Lymnaea stagnalis ïðè âîçäåéñòâèè ãèäðîêñèìî÷åâèíû. Ñ ïîìîùüþ ìåòîäà ðàäèîàâòîãðàôèè óñòàíîâëå-
íà âûñîêàÿ ïðîëèôåðàòèâíàÿ àêòèâíîñòü ðåñíè÷íîãî ýïèòåëèÿ â íîðìå, ïðè ýòîì îòìå÷åíî êëàñòåðíîå
ðàñïðåäåëåíèå êëåòîê, âêëþ÷àþùèõ ìåòêó. Ïîêàçàíî, ÷òî ïðèñóòñòâèå ãèäðîêñèìî÷åâèíû â îðãàíèçìå
ìîëëþñêà ïîäàâëÿåò ïðîëèôåðàöèþ. Ïðè ýëåêòðîííî-ìèêðîñêîïè÷åñêîì ñêàíèðîâàíèè ïîâåðõíîñòè
íîãè ìîëëþñêà â íîðìå â ñêëàäêàõ ýïèòåëèÿ îáíàðóæåíû êëàñòåðû íåðåñíè÷íûõ êëåòîê è êëåòîê ñ êî-
ðîòêèìè ðåñíè÷êàìè. Ïðè âîçäåéñòâèè ãèäðîêñèìî÷åâèíîé â òå÷åíèå 1 ñóò ïîäîáíûå ó÷àñòêè ïîë-
íîñòüþ èñ÷åçàëè, ðåñíè÷íûé ýïèòåëèé âûãëÿäåë îäíîðîäíûì è ñîñòîÿë òîëüêî èç êëåòîê ñ äëèííûìè
ðåñíè÷êàìè. Ìåòîäîì òðàíñìèññèîííîé ýëåêòðîííîé ìèêðîñêîïèè îáíàðóæåíî, ÷òî âîçäåéñòâèå ãèäðî-
êñèìî÷åâèíîé íå âëèÿåò íà îáðàçîâàíèå áàçàëüíûõ òåë è õîä öèëèîãåíåçà. Âûñêàçûâàåòñÿ ïðåäïîëîæå-
íèå î òîì, ÷òî ãèäðîêñèìî÷åâèíà íå òîëüêî ïîäàâëÿåò ïðîëèôåðàòèâíóþ àêòèâíîñòü êëåòîê ýïèòåëèÿ,
íî è èíäóöèðóåò äèôôåðåíöèðîâêó íåðåñíè÷íûõ êëåòîê â ðåñíè÷íûå.

Ê ë þ ÷ å â û å ñ ë î â à: öèëèîãåíåç, ýïèòåëèé, ãèäðîêñèìî÷åâèíà, áàçàëüíîå òåëî, öåíòðèîëü, äèôôå-
ðåíöèðîâêà.

Â íàñòîÿùåå âðåìÿ èçâåñòíû äâà îñíîâíûõ ïóòè óâå-
ëè÷åíèÿ ÷èñëà öåíòðèîëåé â êëåòêå. Ïåðâûé ñïîñîá íàçû-
âàåòñÿ àöåíòðèîëÿðíûì è ïîäðàçóìåâàåò ñèíòåç öåíòðèî-
ëåé de novo ïðè ó÷àñòèè àìîðôíûõ ýëåêòðîííî-ïëîòíûõ
ñòðóêòóð òèïà äåéòåðîñîì (Dirksen, 1991; Dawe et al.,
2007). Äåéòåðîñîìû îáíàðóæèâàþòñÿ â ðåñíè÷íîì ýïèòå-
ëèè ìàêàêè-ðåçóñà (Anderson, Brenner, 1971), ýïèòåëèè
äûõàòåëüíûõ ïóòåé êðûñ (Sorokin, 1968), â ýïèäåðìèñå è
òðàõåå Xenopus (Steinman, 1968), à òàêæå ó ìîëëþñêà Lym-
naea stagnalis â ïåðâîì äåëåíèè äðîáëåíèÿ (Krioutchkova,
Onishchenko, 1999). Âòîðîé ñïîñîá — öåíòðèîëÿðíûé.
Â ýòîì ñëó÷àå ïðîöåíòðèîëè çàêëàäûâàþòñÿ ïîä ïðÿìûì
óãëîì ê ñòåíêå ðîäèòåëüñêîé öåíòðèîëè (Anderson, Bren-
ner, 1971).

Ðàíåå íàìè áûë ïîäðîáíî èññëåäîâàí ìåõàíèçì öåíò-
ðèîëå- è öèëèîãåíåçà â ðåñíè÷íîì ýïèòåëèè íîãè ìîë-
ëþñêà L. stagnalis (áîëüøîé ïðóäîâèê). Ïðîöåññû öåíò-
ðèîëå- è öèëèîãåíåçà â ðåñíè÷íûõ êëåòêàõ ýïèòåëèÿ ïðî-
èñõîäÿò â òå÷åíèå âñåé æèçíè ìîëëþñêà. Òàêæå íà
ïðîòÿæåíèè âñåé æèçíè âîðñèí÷àòûå êëåòêè ýïèòåëèÿ
äèôôåðåíöèðóþòñÿ â ðåñíè÷íûå êëåòêè, ïðè÷åì â êëåòêàõ
ñ ìèêðîâîðñèíêàìè îáðàçîâàíèå öåíòðèîëÿðíûõ öèëèíä-
ðîâ èäåò íàèáîëåå èíòåíñèâíî (Äîìàðàöêèé, Îíèùåíêî,
2002). Ìû ïîêàçàëè, ÷òî öåíòðèîëÿðíûå öèëèíäðû â äàí-
íîì ñëó÷àå îáðàçóþòñÿ de novo, ò. å. àöåíòðèîëÿðíûì
ñïîñîáîì. Äàëåå îíè ìèãðèðóþò ê àïèêàëüíîé ïëàçìàòè-
÷åñêîé ìåìáðàíå è êîíòàêòèðóþò ñ íåé, ïðèîáðåòàþò êî-
ðåøêîâûé àïïàðàò è áàçàëüíûå íîæêè. Çàòåì ïðîèñõîäÿò
óäëèíåíèå öèëèíäðà, îáðàçîâàíèå áàçàëüíîé ïëàñòèêè è
ñîáñòâåííî ðîñò àêñîíåìû îò äèñòàëüíîé ÷àñòè áàçàëüíî-
ãî òåëà (Äîìàðàöêèé, Îíèùåíêî, 2002).

Âîïðîñ ðåãóëÿöèè îáðàçîâàíèÿ öåíòðèîëåé è ïîñëå-
äóþùåãî öèëèîãåíåçà îñòàåòñÿ ìàëîèçó÷åííûì. Cèíòåç
öåíòðèîëåé öåíòðèîëÿðíûì ñïîñîáîì, êàê ïðàâèëî, ñâÿ-
çàí ñ óäâîåíèåì êëåòî÷íîãî ãåíîìà. Íàïðèìåð, ïðè ïîëè-
ïëîèäèçàöèè ýïèòåëèàëüíûõ êëåòîê êèøå÷íèêà ìîðñêîé
çâåçäû (äî 16 n) ÷èñëî öåíòðèîëåé ïîääåðæèâàåòñÿ êðàò-
íûì ÷èñëó ãåíîìîâ (Âîðîáüåâ, 1982). Ìîìåíò äóïëèêà-
öèè öåíòðèîëåé ÷åòêî êîîðäèíèðóåòñÿ Cdk2-cyclin A ïðè
ïðîõîæäåíèè êëåòî÷íîãî öèêëà è ïðèõîäèòñÿ íà ïîçä-
íþþ G1—ðàííþþ S-ôàçó (Kuriyama, Borisy, 1981; Meral-
di et al., 1999). Íåñìîòðÿ íà ýòî, åñòü îñíîâàíèÿ ïîëàãàòü,
÷òî êîíòðîëü ðåïëèêàöèè öåíòðèîëåé â êëåòêå ìîæåò îñó-
ùåñòâëÿòüñÿ íåçàâèñèìî îò ðåïëèêàöèè ÄÍÊ. Â ÷àñòíî-
ñòè, ïîäàâëåíèå ñèíòåçà ÄÍÊ ñ ïîìîùüþ ãèäðîêñèìî÷å-
âèíû (ÃÌ), áëîêèðóþùåé êëåòêè â S-ôàçå (Clarke et al.,
2001), ìîæåò ðàçîáùàòü öåíòðèîëÿðíûé è êëåòî÷íûé
öèêëû è èíèöèèðîâàòü ïîÿâëåíèå ìíîæåñòâåííûõ àíî-
ìàëüíûõ öåíòðèîëåé â îïóõîëåâûõ êëåòêàõ HCT116 (Ku-
riyama et al., 2009). Òàêæå åñòü äàííûå î òîì, ÷òî öåíòðè-
îëè â êëåòêàõ ëèíèè ÑÍÎ, îáðàáîòàííûõ ÃÌ, ìîãóò
ìíîãîêðàòíî ðåïëèöèðîâàòüñÿ â îòâåò íà äåéñòâèå ýïè-
äåðìàëüíîãî ôàêòîðà ðîñòà (Balczon et al., 1995).

Îäíàêî âîïðîñ î òîì, ÿâëÿåòñÿ ëè îáðàçîâàíèå öåíò-
ðèîëÿðíûõ öèëèíäðîâ de novo ñîïðÿæåííûì ñ ñèíòåçîì
ÄÍÊ â êëåòêå, îñòàåòñÿ íåÿñíûì. Ñóùåñòâóþò äàííûå î
òîì, ÷òî îáðàáîòêà àãåíòàìè, ïîäàâëÿþùèìè ñèíòåç ÄÍÊ
(ýòèäèåì áðîìèäà, ìèòîìèöèíîì Ñ, à òàêæå ÃÌ), íå áëî-
êèðóåò îáðàçîâàíèå áàçàëüíûõ òåë ó èíôóçîðèè Stentor
coeruleus, òàêèì îáðàçîì, â äàííîé ìîäåëüíîé ñèñòåìå
êîððåëÿöèè ìåæäó ýòèìè äâóìÿ ïðîöåññàìè âûÿâëåíî íå
áûëî (Younger et al., 1972).
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Â íàñòîÿùåé ðàáîòå áûëî èññëåäîâàíî âëèÿíèå ÃÌ
íà öåíòðèîëå- è öèëèîãåíåç â ðåñíè÷íîì ýïèòåëèè ìîë-
ëþñêà L. stagnalis, à òàêæå íà äèôôåðåíöèðîâêó è ïîïîë-
íåíèå ïîïóëÿöèè ðåñíè÷íûõ êëåòîê. Ñîãëàñíî íàøèì
äàííûì, îáðàçîâàíèå öåíòðèîëåé de novo è îáðàçîâàíèå
áàçàëüíûõ òåë â êëåòêàõ ðåñíè÷íîãî ýïèòåëèÿ Lymnaea
stagnalis ïðîèñõîäèò â ïðèñóòñòâèè ÃÌ è, òàêèì îáðàçîì,
íå çàâèñèò îò ñèíòåçà ÄÍÊ.

Ìàòåðèàë è ìåòîäèêà

Îáúåêòîì èññëåäîâàíèÿ ñëóæèë ðåñíè÷íûé ýïèòåëèé
íîãè ìîëëþñêà L. stagnalis (ïðåñíîâîäíàÿ óëèòêà). Óëèò-
êè ðàçìåðîì 15—25 ìì áûëè îòîáðàíû â ïîäìîñêîâíîì
âîäîåìå è ñîäåðæàëèñü â ÷èñòîé ïðåñíîé âîäå ïðè êîì-
íàòíîé òåìïåðàòóðå. Â êàæäîé ñåðèè ýêñïåðèìåíòîâ èñ-
ïîëüçîâàëè 5 îñîáåé íà òî÷êó.

Ïðîëèôåðàòèâíàÿ àêòèâíîñòü êëåòîê ýïèòåëèÿ áûëà
èññëåäîâàíà ìåòîäîì ðàäèîàâòîãðàôèè. Óëèòêàì â ïîäî-
øâó íîãè ââîäèëè 3Í-òèìèäèí (80 êÁê íà 1 ã ìàññû) ÷åðåç
êàæäûå 6 ÷ â òå÷åíèå 1 ñóò. Ïðåïàðàòû ôèêñèðîâàëè
4%-íûì ôîðìàëèíîì ÷åðåç 6 ÷ (èìïóëüñíîå ìå÷åíèå) è
24 (ïðîäîëæèòåëüíîå ìå÷åíèå) ïîñëå ââåäåíèÿ èçîòîïà. Ãè-
ñòîëîãè÷åñêèå ñðåçû ïîêðûâàëè ÿäåðíîé ýìóëüñèåé òèïà Ì
è ýêñïîíèðîâàëè â òå÷åíèå 45 ñóò. Ïîñëå ïðîÿâëåíèÿ ïðåïà-
ðàòû îêðàøèâàëè ãåìàòîêñèëèíîì Êàðà÷è è ýîçèíîì.

Äëÿ ïîäàâëåíèÿ ñèíòåçà ÄÍÊ ÃÌ (10 è 20 ìÌ) èíúå-
öèðîâàëè â íîãó ïðóäîâèêîâ êàæäûå 6 ÷ â òå÷åíèå 1 ñóò.
Äëÿ óëüòðàñòðóêòóðíîãî èññëåäîâàíèÿ êóñî÷êè òêàíè
ôèêñèðîâàëè ñìåñüþ 2.5%-íîãî ãëóòàð-àëüäåãèäà ñ
2%-íûì ôîðìàëèíîì íà ôîñôàòíîì áóôåðå (PBS) â òå÷å-
íèå 2 ÷. Ïîñëå îòìûâêè â PBS ïðåïàðàòû äîôèêñèðîâàëè
1%-íûì OsO4 íà PBS â òå÷åíèå 1 ÷. Çàòåì îáðàçöû îáåç-
âîæèâàëè ñïèðòîì è àöåòîíîì è çàëèâàëè â Ýïîí-812.
Ñðåçû ïîëó÷àëè íà óëüòðàìèêðîòîìå LKB-2, êîíòðà-
ñòèðîâàëè óðàíèë-àöåòàòîì è öèòðàòîì ñâèíöà è èññëåäî-
âàëè íà òðàíñìèññèîííîì ýëåêòðîííîì ìèêðîñêîïå
JEM-100Â. Èçìåðåíèÿ öåíòðèîëÿðíûõ öèëèíäðîâ ïðîâî-
äèëè â ïðîãðàììå Adobe Photoshop CS2.

Äëÿ èññëåäîâàíèÿ ïîâåðõíîñòè ýïèòåëèÿ ïåðåä ôèê-
ñàöèåé îáðàçöû î÷èùàëè îò ñëèçè ñ ïîìîùüþ óëüòðàçâó-
êîâîãî äèñïåðãàòîðà ÓÇÄÌ-1 ïðè 22 êÃö íà ìèíèìàëü-
íîé ìîùíîñòè â òå÷åíèå 10 ìèí â ôèçèîëîãè÷åñêîì ðàñò-
âîðå. Êóñî÷êè òêàíè ôèêñèðîâàëè 4%-íûì ôîðìàëèíîì,
îáåçâîæèâàëè ñïèðòîì è àöåòîíîì, âûñóøèâàëè, ïðîâî-
äèëè íàïûëåíèå çîëîòîì è ïàëëàäèåì è äàëåå èññëåäîâà-
ëè ñ ïîìîùüþ ñêàíèðóþùåãî ýëåêòðîííîãî ìèêðîñêî-
ïà JEOL JSM-6380 ïðè 20 êÂ.

Ðåçóëüòàòû

Î á ð à á î ò ê à Ã Ì ï î ä à â ë ÿ å ò ï ð î ë è ô å ð à ö è þ
ê ë å ò î ê ý ï è ò å ë è ÿ í î ã è ì î ë ë þ ñ ê à. Â íîðìå â ðåñ-
íè÷íîì ýïèòåëèè áûëè îáíàðóæåíû êëåòêè, ñèíòåçèðóþ-
ùèå ÄÍÊ. Äëÿ ðåñíè÷íîãî ýïèòåëèÿ L. stagnalis áûë îò-
ìå÷åí âûñîêèé èíäåêñ ìå÷åíèÿ êàê ïðè èìïóëüñíîì, òàê
è ïðè ïðîäîëæèòåëüíîì ââåäåíèè èçîòîïà (21 è 35 % ñî-
îòâåòñòâåííî). Ïðè ýòîì ìå÷åíûå êëåòêè, êàê ïðàâèëî,
ðàñïîëàãàëèñü â âèäå ñêîïëåíèé, èëè êëàñòåðîâ (ðèñ. 1).
Ââåäåíèå ÃÌ ïðàêòè÷åñêè ïîëíîñòüþ áëîêèðîâàëî ñèí-
òåç ÄÍÊ â êëåòêàõ ýïèòåëèàëüíîãî ïëàñòà. Èíäåêñ ìå÷å-
íèÿ ñîñòàâèë íå áîëåå 1 % êàê ïðè èìïóëüñíîì, òàê è ïðè
ïðîäîëæèòåëüíîì ìå÷åíèè.

Î á ð à á î ò ê à Ã Ì ï ð è â î ä è ò ê è ñ ÷ å ç í î â å í è þ
í å ð å ñ í è ÷ í û õ ê ë å ò î ê. Ïîâåðõíîñòü íîãè ìîëëþñêà
âûñòëàíà ðåñíè÷íûì ýïèòåëèåì, ó÷àñòâóþùèì â ëîêîìî-
öèè. Îäíàêî ïðè äåòàëüíîì èññëåäîâàíèè ñ ïîìîùüþ
ñêàíèðóþùåãî ýëåêòðîííîãî ìèêðîñêîïà ìû âûÿâèëè òðè
òèïà êëåòîê: ïîìèìî ð å ñ í è ÷ í û õ áûëè îáíàðóæåíû
çîíû í å ð å ñ í è ÷ í û õ êëåòîê, ÷àñòî îêðóæåííûå â î ð -
ñ è í ÷ à ò û ì è êëåòêàìè ñ êîðîòêèìè ðåñíè÷êàìè (ðèñ. 2,
à—â). Òàêèå îáëàñòè ðàñïîëàãàëèñü, êàê ïðàâèëî, â ñêëàä-
êàõ íîãè. Çà÷àñòóþ ðàññòîÿíèå ìåæäó íåðåñíè÷íûìè êëåò-
êàìè âíóòðè êëàñòåðà áûëî óâåëè÷åíî, è ìåæäó íèìè íå
íàáëþäàëîñü ïëîòíîãî âçàèìîäåéñòâèÿ. Ïðè âîçäåéñòâèè
ÃÌ òàêèå çîíû íåðåñíè÷íûõ êëåòîê èñ÷åçàëè, è ýïèòåëèé
ñòàíîâèëñÿ îäíîðîäíûì, ðåñíè÷íûì (ðèñ. 2, ã, ä).

Ã Ì í å â ë è ÿ å ò í à õ î ä ö è ë è î ã å í å ç à. Ýëåêò-
ðîííî-ìèêðîñêîïè÷åñêîå èññëåäîâàíèå ðåñíè÷íîãî ýïè-
òåëèÿ íîãè ìîëëþñêà L. stagnalis ïîêàçàëî, ÷òî ÃÌ íå
âëèÿåò íà îáðàçîâàíèå öåíòðèîëÿðíûõ öèëèíäðîâ de
novo. Òàê æå êàê è â êîíòðîëå, ôîðìèðîâàíèå áàçàëüíûõ
òåë íàáëþäàëîñü â äâóõ òèïàõ êëåòîê (âîðñèí÷àòûõ è ðåñ-
íè÷íûõ) ñ ó÷àñòèåì ñòðóêòóð òèïà äåéòåðîñîì. Â àïè-
êàëüíîé ÷àñòè âîðñèí÷àòûõ êëåòîê ìîæíî âèäåòü ìíîæå-
ñòâî öåíòðèîëÿðíûõ öèëèíäðîâ íà ðàçíûõ ñòàäèÿõ öè-
ëèîãåíåçà (ðèñ. 3). Òàêèì îáðàçîì, ÃÌ íå îêàçûâàëà
âèäèìîãî âëèÿíèÿ íà öåíòðèîëå- è öèëèîãåíåç â êëåòêàõ
ðåñíè÷íîãî ýïèòåëèÿ. Âîçäåéñòâèå ÃÌ òàêæå íå âëèÿëî è
íà ëèíåéíûå ðàçìåðû áàçàëüíûõ òåë è öåíòðèîëÿðíûõ
öèëèíäðîâ. Ïðè ýòîì ðàçëè÷èÿ â ðàçìåðàõ áàçàëüíûõ òåë
â ðåñíè÷íûõ êëåòêàõ è â êëåòêàõ ñ ìèêðîâîðñèíêàìè òàê-
æå íå âûÿâëåíî.

Îáñóæäåíèå

Èçâåñòíî, ÷òî ÃÌ îáëàäàåò äâîéíûì ýôôåêòîì. Ïî-
ìèìî áëîêà S-ôàçû ÃÌ âûçûâàåò è äðóãèå ýôôåêòû íà
ìîëåêóëÿðíîì óðîâíå, ñâÿçàííûå ñ ðåãóëÿöèåé ýêñïðåñ-
ñèè ãåíîâ, õàðàêòåðíûõ äëÿ äèôôåðåíöèðîâàííûõ êëå-
òîê. Òàê, íàïðèìåð, òåðìèíàëüíàÿ äèôôåðåíöèðîâêà ïîä
âëèÿíèåì ÃÌ ïîêàçàíà äëÿ ðÿäà ëèíèé ýðèòðîëåéêîçà ÷å-
ëîâåêà (HEL) è ìûøè (MEL) (Gui et al., 1997a, 1997b;
Zhang et al., 2001). ÃÌ-òåðàïèÿ èíäóöèðóåò ñòàáèëüíóþ
ðåãðåññèþ ìèåëîôèáðîçà è èçìåíåíèÿ ìåãàêàðèîöèòîïî-
ýçà ó áîëüíûõ õðîíè÷åñêèì ìèåëîèäíûì ëåéêîçîì (Thie-
le et al., 2000a, 2000b) è ñóùåñòâåííî ñíèæàåò ýêñïðåññèþ
ðåöåïòîðîâ àäãåçèè VLA-4 è CD36 ïðè ñåðïîâèäíî-êëå-
òî÷íîé àíåìèè (Style et al., 1997). Ïðè ýðèòðîèäíîé äèô-
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Ðèñ. 1. Ýïèòåëèé íîãè Lymnaea stagnalis L. Ðàäèîàâòîãðàôèÿ.

Ñòðåëêà óêàçûâàåò íà ðàäèîàâòîãðàôè÷åñêóþ ìåòêó. 1000�.



ôåðåíöèðîâêå, èíäóöèðîâàííîé âîçäåéñòâèåì ÃÌ â êóëü-
òóðàõ êëåòîê ìûøèíîé ýðèòðîëåéêåìèè MEL, â ïðîöåññ
äèôôåðåíöèðîâêè ìîæåò áûòü âîâëå÷åí îêñèäàòèâíûé
ñòðåññ (Nagai et al., 2003). Èíäóêöèÿ êëåòî÷íîé äèôôå-
ðåíöèðîâêè ïîä âîçäåéñòâèåì ÃÌ ïîêàçàíà íå òîëüêî äëÿ
ìëåêîïèòàþùèõ. Òàê, ÃÌ èíäóöèðóåò íèòåîáðàçíóþ
äèôôåðåíöèðîâêó îäíîêëåòî÷íîãî ãðèáà S. ñerevisiae, êî-
òîðàÿ ñîïðîâîæäàåòñÿ ïîäàâëåíèåì ñèíòåçà ÄÍÊ è àêòè-
âàöèåé áåëêîâ Mec1, Rad53 è Swe1, ÿâëÿþùèõñÿ ðåãóëÿ-
òîðàìè ïóíêòîâ êîíòðîëÿ (check points) êëåòî÷íîãî öèêëà
(Jiang, Kang, 2003).

Â íàøåé ýêñïåðèìåíòàëüíîé ñèñòåìå ìû íàáëþäàëè,
÷òî ðåñíè÷íûé ýïèòåëèé ìîëëþñêà â íîðìå õàðàêòåðèçó-
åòñÿ âûñîêîé ïðîëèôåðàòèâíîé àêòèâíîñòüþ, è î÷àãè
ïðîëèôåðàöèè ëîêàëèçóþòñÿ ïðåèìóùåñòâåííî â ñêëàä-
êàõ íîãè. Âèäèìî, â äàííîì ñëó÷àå ìîæíî ïðîâåñòè àíà-
ëîãèþ ñ ñèñòåìîé êðèïòà—âîðñèíêà, ãäå ìàëîäèôôåðåí-
öèðîâàííûå ïðîëèôåðèðóþùèå êëåòêè ðàñïîëîæåíû â
ãëóáèíå êðèïòû (Booth, Potten, 2000). Î çîíàëüíîñòè â
ðàñïðåäåëåíèè ïðîëèôåðèðóþùèõ êëåòîê â ðåñíè÷íîì
ýïèòåëèè íîãè ìîëëþñêà ãîâîðèò è òîò ôàêò, ÷òî íà àâòî-
ãðàôàõ ìå÷åíûå êëåòêè îáðàçóþò êëàñòåðû. Ìû ïîëàãà-
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Ðèñ. 2. Ïîâåðõíîñòü íîãè ìîëëþñêà. Ñêàíèðóþùàÿ ýëåêòðîííàÿ ìèêðîñêîïèÿ.

à—â — êîíòðîëü (ïîñëåäîâàòåëüíîå óâåëè÷åíèå); îñòðîâîê íåðåñíè÷íûõ êëåòîê óêàçàí ñòðåëêîé; ã, ä — îáðàáîòêà 20 ìÌ ãèäðîêñèìî÷åâèíû
(ÃÌ) : èñ÷åçíîâåíèå îñòðîâêîâ íåðåñíè÷íûõ êëåòîê. 1 — íåðåñíè÷íàÿ êëåòêà, 2 — âîðñèí÷àòàÿ êëåòêà, 3 — ðåñíè÷íàÿ êëåòêà.



åì, ÷òî íåðåñíè÷íûå êëåòêè, âûñòèëàþùèå ñêëàäêè íîãè
ìîëëþñêà, è ñîñòàâëÿþò çîíû ïðîëèôåðàòèâíîé àêòèâíî-
ñòè. Â ïîëüçó ýòîãî ãîâîðèò è òî, ÷òî ïðè ïîäàâëåíèè ïðî-
ëèôåðàöèè â êëåòêàõ ðåñíè÷íîãî ýïèòåëèÿ ñ ïîìîùüþ
ÃÌ îäíîâðåìåííî ïðàêòè÷åñêè ïîëíîñòüþ èñ÷åçàþò çî-
íû íåðåñíè÷íûõ êëåòîê, ò. å. íåäèôôåðåíöèðîâàííûõ
êëåòîê. Íà îñíîâàíèè èçëîæåííûõ äàííûõ ìû çàêëþ÷à-
åì, ÷òî ÃÌ èíäóöèðóåò òåðìèíàëüíóþ äèôôåðåíöèðîâêó
êëåòîê ðåñíè÷íîãî ýïèòåëèÿ.

Âìåñòå ñ òåì ïî äàííûì ýëåêòðîííîé ìèêðîñêîïèè,
ïîä âëèÿíèåì ÃÌ èçìåíåíèé â öåíòðèîëå- è öèëèîãåíåçå

íå ïðîèñõîäèò. Îòñóòñòâèå ìîðôîëîãè÷åñêèõ èçìåíåíèé
öèëèàðíîãî àïïàðàòà óêàçûâàåò íà òî, ÷òî â êëåòêàõ ðåñ-
íè÷íîãî ýïèòåëèÿ íîãè ìîëëþñêà L. stagnalis îáðàçîâàíèå
ìíîæåñòâåííûõ öåíòðèîëÿðíûõ öèëèíäðîâ è ïîñëåäóþ-
ùåå îáðàçîâàíèå ðåñíè÷åê ïðîèñõîäÿò íåçàâèñèìî îò
ðåïëèêàöèè ÄÍÊ.

Òàêèì îáðàçîì, ÃÌ, ïî-âèäèìîìó, ñïîñîáñòâóåò òåð-
ìèíàëüíîé äèôôåðåíöèðîâêå êëåòîê ðåñíè÷íîãî ýïèòå-
ëèÿ. Îäíàêî ìåõàíèçì âëèÿíèÿ ÃÌ íà äèôôåðåíöèðîâêó
êëåòîê ðåñíè÷íîãî ýïèòåëèÿ îñòàåòñÿ íåÿñíûì. Ïîëó÷åí-
íûå íàìè äàííûå ïîêàçûâàþò, ÷òî ðåñíè÷íûé ýïèòåëèé
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Ðèñ. 3. Ðàçëè÷íûå ýòàïû öèëèîãåíåçà â êëåòêàõ ýïèòåëèÿ. Òðàíñìèññèîííàÿ ýëåêòðîííàÿ ìèêðîñêîïèÿ.

à—â — êîíòðîëü; ã—å — îáðàáîòêà 20 ìÌ ÃÌ: â ðåñíè÷íûõ è âîðñèí÷àòûõ êëåòêàõ ýïèòåëèÿ ïðèñóòñòâóþò âñå ñòàäèè öèëèîãåíåçà. 1 — ñâîáîäíûå
öåíòðèîëÿðíûå öèëèíäðû â öèòîïëàçìå, 2 — êîíòàêò öåíòðèîëÿðíîãî öèëèíäðà ñ ïëàçìàòè÷åñêîé ìåìáðàíîé, 3 — ðîñò àêñîíåìû.



íîãè ìîëëþñêà ìîæåò ñëóæèòü óäîáíîé ìîäåëüþ äëÿ èçó-
÷åíèÿ ìåõàíèçìîâ äèôôåðåíöèðîâêè êëåòîê ðåñíè÷íîãî
ýïèòåëèÿ â äàëüíåéøåì.

Ðàáîòà âûïîëíåíà ïðè ôèíàíñîâîé ïîääåðæêå Ðîñ-
ñèéñêîãî ôîíäà ôóíäàìåíòàëüíûõ èññëåäîâàíèé (ïðî-
åêò 08-04-00750).
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THE EFFECT OF HYDROXYUREA ON THE CILIOGENESIS IN CILIATED EPITHELIUM

OF MOLLUSK LYMNAEA STAGNALIS

K. E. Domaratskiy, G. E. Onishchenko

M. V. Lomonosov Moscow State University

An active proliferation of the cells of ciliary epithelium in the foot of mollusk Lymnaea stagnalis was
shown using radioautography. Cells labeled with 3H-tymidine were clustered into small groups. Hydroxyurea
treatment decreased the proliferation of the epithelial cells. Scanning electron microscopy showed that surface
of the mollusk foot was covered by extensive ciliated folds. The clusters of the cells covered with microvilli and
with short cilia were localized at the bases of these folds. The cells covered with microvilli and with short cilia
disappeared after 24 h of hydroxyurea treatment, ciliary epithelium appeared homogeneous and was composed
of only multi-ciliated cells. Transmission electron microscopy showed no effect of the hydroxyurea on the cent-
riole- and ciliogenesis in the multi-ciliated cells. We suggest that hydroxyurea inhibits cell proliferation and in-
duces the differentiation of cells covered with microvilli in multi-ciliated cells.

K e y w o r d s: mollusk Lymnaea stagnalis, ciliary epithelium, hydroxyurea.

488 Ê. Å. Äîìàðàöêèé, Ã. Å. Îíèùåíêî




