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Äàííàÿ ðàáîòà âûïîëíåíà â ðàìêàõ èññëåäîâà-
íèé ïî ïëàíîâîé ÍÈÐ íà òåìó “Ðàçðàáîòàòü êëèíè-
÷åñêèå, ìîðôîëîãè÷åñêèå è ìîëåêóëÿðíî-ãåíåòè÷å-
ñêèå êðèòåðèè äëÿ äèôôåðåíöèàëüíîé äèàãíîñòèêè 
âîñïàëèòåëüíûõ è äèñòðîôè÷åñêèõ çàáîëåâàíèé 
ðîãîâèöû» 0108U002124.

Âñòóïëåíèå. Ñòàðåíèå – ýòî ðåãðåññèâíûé (ò.å. 
äåñòðóêòèâíûé, ïàòîëîãè÷åñêèé) ïðîöåññ, ñîïðîâî-
æäàþùèéñÿ ïîñòåïåííîé óòðàòîé ôóíêöèîíàëüíûõ 
è ïðèñïîñîáèòåëüíûõ âîçìîæíîñòåé òêàíåé, îð-
ãàíîâ è îðãàíèçìà â öåëîì. Ýòó ñâîåîáðàçíóþ áî-
ëåçíü îòëè÷àåò îò äðóãèõ ïàòîëîãè÷åñêèõ ñîñòîÿíèé 
ñâîéñòâî âñåîáùíîñòè è íåèçáåæíîñòè. Ôåíîìåí 
ñòàðåíèÿ ìíîãîãðàíåí: îí ïðåäñòàåò âî ìíîæåñòâå 
ðàçíîîáðàçíûõ ñî÷åòàíèé ïàòîëîãè÷åñêè èçìå-
íåííûõ ôóíêöèé ðàçëè÷íûõ òêàíåé è îðãàíîâ, ÷òî 
ôîðìèðóåò èíäèâèäóàëüíûé ïðîôèëü ñòàðåíèÿ â 
êàæäîì êîíêðåòíîì ñëó÷àå.

Êàê èçâåñòíî, êàæäîé ôóíêöèè ñîîòâåòñòâóåò ñïåö-
èôè÷åñêàÿ ñòðóêòóðà, îáåñïå÷èâàþùàÿ åå ôîðìèðî-
âàíèå. Òàêèå ñòðóêòóðíûå ýêâèâàëåíòû ê íàñòîÿùåìó 
âðåìåíè íàéäåíû äëÿ ìíîãèõ áîëåçíåé è ïàòîëîãè÷å-
ñêèõ ñîñòîÿíèé. Îäíàêî ìîðôîëîãè÷åñêàÿ ñòðóêòóðà 
ñòàðåíèÿ äî ñèõ ïîð îñòàåòñÿ íåÿñíîé. Ýòà ñòðóêòóðà 
íå íàéäåíà íè íà óðîâíå òêàíåé, íè íà óðîâíå îòäåëü-
íûõ êëåòîê. Â ýòîé ñâÿçè, ïîèñê ïàòîëîãè÷åñêîé ñòðóê-
òóðû ñôîêóñèðîâàëñÿ íà óðîâíå âíóòðèêëåòî÷íûõ ìà-
êðîìîëåêóë è, ãëàâíûì îáðàçîì, ÄÍÊ. Òàêèì îáðàçîì, 
ñòàðåíèå öåëîñòíîãî îðãàíèçìà ïîíèìàåòñÿ êàê ñòà-
ðåíèå îòäåëüíûõ êëåòîê, à ïðè÷èíà ýòîãî ôåíîìåíà 
àññîöèèðóåòñÿ ñ âîçðàñòíûìè èçìåíåíèÿìè ÄÍÊ.

Äåéñòâèòåëüíî, ñàì îðãàíèçì è âñå ÷òî ñîçäàåòñÿ 
â íåì â òå÷åíèå æèçíè - ðåçóëüòàò ðåàëèçàöèè ïðî-
ãðàììû, çàëîæåííîé â êëåòî÷íîì ãåíîìå. Íà ýòîì 
ôîíå, ñòàðåíèå, ãåíåòè÷åñêàÿ ïðåäîïðåäåëåííîñòü 
êîòîðîãî íà óðîâíå öåëîñòíîãî îðãàíèçìà íå âûçûâà-
åò ñîìíåíèé, ïðåäñòàâëÿåòñÿ êàê ðåçóëüòàò ñòàðåíèÿ 
îòäåëüíîé êëåòêè. Âìåñòå ñ òåì, íå ïîíÿòíî, êàêèì 
îáðàçîì «ôåìòî»-ñòðóêòóðíûå èçìåíåíèÿ ÄÍÊ, íå 
íàéäåííûå äî íàñòîÿùåãî âðåìåíè, òðàíñôîðìèðó-
þòñÿ â ñòîëü çàìåòíûå ôóíêöèîíàëüíûå è ìîðôîëî-
ãè÷åñêèå èçìåíåíèÿ íà óðîâíå îðãàíèçìà? Ïîäîáíûé 
ðàçðûâ ìåæäó ñòðóêòóðíûìè è ôóíêöèîíàëüíûìè íà-
ðóøåíèÿìè òðóäíî îáúÿñíèòü ñ ó÷åòîì òîãî, ÷òî äàæå 
òî÷å÷íûå ìóòàöèîííûå èçìåíåíèÿ â ãåíîìå, êàê, íà-
ïðèìåð, ïðè òåçàóðèñìîçàõ, ìàíèôåñòèðóþòñÿ íà 
óðîâíå êëåòîê â âèäå ìîðôîëîãè÷åñêîãî ñóáñòðàòà, 
çàìåòíîãî óæå íà ñâåòîìèêðîñêîïè÷åñêîì óðîâíå. 

Öåëü èññëåäîâàíèÿ. Ïðè îòñóòñòâèè âîç-
ðàñòíûõ ìîðôîëîãè÷åñêèõ èçìåíåíèé íà óðîâíå 
îòäåëüíûõ êëåòîê îáðàùàþò âíèìàíèå èçìåíåíèÿ 
íà óðîâíå òêàíåé. Òàê, èìååòñÿ ìíîæåñòâî ôàêòîâ, 
ïîäòâåðæäàþùèõ ïîòåðþ êëåòî÷íîé ÷èñëåííîñòè â 
îðãàíàõ è òêàíÿõ ñ âîçðàñòîì. Íà ýòî îáñòîÿòåëüñòâî 
îáðàùàëè âíèìàíèå ìíîãèå àâòîðèòåòíûå ìîðôî-
ëîãè è ãåðîíòîëîãè, ïîä÷åðêèâàÿ, ÷òî â ðåçóëüòàòå 
óìåíüøåíèÿ ÷èñëåííîñòè êëåòîê òêàíè óòðà÷èâàþò 
ñâîè ôóíêöèîíàëüíûå âîçìîæíîñòè [3]. Òàêèì îá-
ðàçîì, èçó÷åíèå âçàèìîîòíîøåíèé ìåæäó êëåòî÷-
íîé ÷èñëåííîñòüþ è ôóíêöèåé â ïðîöåññå ñòàðåíèÿ 
ïðåäñòàâëÿåò îñîáûé èíòåðåñ, ÷òî è ÿâèëîñü öåëüþ 
íàñòîÿùåãî èññëåäîâàíèÿ.

Îáúåêò è ìåòîäû èññëåäîâàíèÿ. Ýíäîòåëèé 
ðîãîâèöû ñòàë îáúåêòîì ïðèñòàëüíîãî âíèìàíèÿ â 
îôòàëüìîëîãèè â 70-õ ãîäàõ ïðîøëîãî âåêà. Äàííûé 
èíòåðåñ îáóñëîâëåí âåäóùåé ðîëüþ ýòîé òêàíåâîé 
ñòðóêòóðû â îáåñïå÷åíèè ïðîçðà÷íîñòè ðîãîâèöû. 

Èçó÷åíèå ðîãîâè÷íîãî ýíäîòåëèÿ ïðîâîäèëîñü 
íà êîðíåî-ñêëåðàëüíûõ ëîñêóòàõ ñ ïîìîùüþ ýíäîòå-
ëèàëüíîãî (çåðêàëüíîãî) ìèêðîñêîïà ÌÅÂ-1 ïðîèç-
âîäñòâà ÑØÀ, ïðåäíàçíà÷åííîãî äëÿ ãëàçíûõ áàíêîâ. 
Êîðíåî-ñêëåðàëüíûå ëîñêóòû âûäåëÿëèñü ïóòåì 
òðåïàíèðîâàíèÿ èç ýíóêëåèðîâàííûõ âî âðåìÿ îïå-
ðàöèé ãëàç. Äëÿ ïðîâåäåíèÿ çåðêàëüíîé ìèêðîñêî-
ïèè ëîñêóòû ïîìåùàëèñü íà 2-3 ìèíóòû â ñòåêëÿííûå 
÷àøêè ñ ãèïîòîíè÷åñêèì ðàñòâîðîì ãëþêîçû äëÿ âèçó-
àëèçàöèè ìåæêëåòî÷íûõ êîíòàêòîâ. Çåðêàëüíîå èçî-
áðàæåíèå ñ ýíäîòåëèàëüíîé ïîâåðõíîñòè ðîãîâèöû 
ïåðåäàâàëîñü ñ ïîìîùüþ öèôðîâîé âèäåîêàìåðû íà 
ìîíèòîð êîìïúþòåðà è îáðàáàòûâàëîñü àäàïòèðîâàí-
íîé êîìïüþòåðíîé ïðîãðàììîé Avert TV, ñîõðàíÿÿñü â 
äàëüíåéøåì â ýëåêòðîííîì âèäå. Êîëè÷åñòâî êëåòîê 
íà ïëîùàäè 1mm2 (ïëîòíîñòü) ïîäñ÷èòûâàëîñü íà ðàñ-
ïå÷àòàííûõ ñíèìêàõ ïî àïðîáèðîâàííîé ìåòîäèêå.

Ðåçóëüòàòû èññëåäîâàíèÿ è èõ îáñóæäåíèå. 
Â õîäå èññëåäîâàíèÿ áûëè ïîëó÷åíû 30 ÷åòêèõ (ïðè-
ãîäíûõ äëÿ ïîäñ÷åòà) ïàòòåðíîâ ýíäîòåëèàëüíîãî 
ìîíîñëîÿ íà ðîãîâèöàõ, âçÿòûõ îò ëèö â âîçðàñòå 
îò 25 äî 82 ëåò. Ïëîòíîñòü ýíäîòåëèàëüíûõ êëåòîê 
êîëåáàëàñü îò 4600 êë/ìì2 äî 2000 êë/ìì2, çàêîíî-
ìåðíî ñíèæàÿñü ñ âîçðàñòîì. 

Íåîáõîäèìî îòìåòèòü, ÷òî ïðè èçó÷åíèè ïëîòíî-
ñòè ðîãîâè÷íîãî ýíäîòåëèÿ äëÿ îôòàëüìîëîãîâ îñî-
áûé èíòåðåñ ïðåäñòàâëÿþò äâà ïîêàçàòåëÿ, îïðåäå-
ëåííûå ýìïèðè÷åñêè: ìèíèìàëüíàÿ ïëîòíîñòü, ïðè 
êîòîðîé ðîãîâèöà òåðÿåò ñâîþ ïðîçðà÷íîñòü (ýòîò 
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óðîâåíü ñîñòàâëÿåò 400-500 êë/ìì2), à òàêæå ìè-
íèìàëüíàÿ äîïóñòèìàÿ ïëîòíîñòü ýíäîòåëèàëüíûõ 
êëåòîê â êåðàòîòðàíñïëàíòàòå, ïðåäíàçíà÷åííîì 
äëÿ ñêâîçíîé ïåðåñàäêè ðîãîâèöû (îíà äîëæíà ñî-
ñòàâëÿòü íå ìåíåå 2000 êë/ìì2. 

Êàê âèäíî, êðèòè÷åñêîãî ñíèæåíèÿ ïëîòíîñòè 
ýíäîòåëèàëüíûõ êëåòîê íå âûÿâëåíî äàæå â âîçðàñ-
òå 70-80 ëåò. Îäíàêî ìîæíî îòìåòèòü ÿâíóþ òåíäåí-
öèþ ê ñíèæåíèþ ôóíêöèîíàëüíî-àäàïòàöèîííûõ 
ñïîñîáíîñòåé ðîãîâèöû ñ âîçðàñòîì. Ýòà çàêîíî-
ìåðíîñòü äàâíî èçâåñòíà êåðàòîòðàíñïëàíòîëîãàì, 
åùå â ñåðåäèíå ïðîøëîãî âåêà îáðàòèâøèõ âíèìà-
íèå íà óâåëè÷åíèå ðèñêà íåïðîçðà÷íîãî ïðèæèâ-
ëåíèÿ òðàíñïëàíòàòîâ, âçÿòûõ îò äîíîðîâ ñòàðîãî 
âîçðàñòà. Ýòî îáóñëîâëåíî òåì, ÷òî, õîòÿ ïðè ïëîò-
íîñòè ýíäîòåëèàëüíûõ êëåòîê â ïðåäåëàõ 1000-2000 
êë/ìì2 ðîãîâèöà åùå îòâå÷àåò ôóíêöèîíàëüíûì 
òðåáîâàíèÿì, íî ïîñëå òðàíñïëàíòàöèè, â ðåçóëüòà-
òå ïîâûøåííîé ïîòåðè êëåòîê â õîäå ïðèæèâëåíèÿ 
òðàíñïëàíòàòà, ýíäîòåëèàëüíàÿ ïëîòíîñòü ìàêñè-
ìàëüíî ïðèáëèæàåòñÿ ê êðèòè÷åñêîìó óðîâíþ, ÷òî 
íåðåäêî âûÿâëÿåòñÿ â âèäå íåãàòèâíûõ ïîñëåîïåðà-
öèîííûõ ðåçóëüòàòîâ. 

Òàêèì îáðàçîì, îáðàùàÿñü ê ðåçóëüòàòàì èñ-
ñëåäîâàíèÿ, ìû ìîæåì îòìåòèòü, ÷òî âîçðàñòíîå 
ñíèæåíèå ôóíêöèîíàëüíî-àäàïòàöèîííûõ âîçìîæ-
íîñòåé ýíäîòåëèàëüíîãî ìîíîñëîÿ ðîãîâèöû îáó-
ñëîâëåíî óìåíüøåíèåì ÷èñëà åãî êëåòîê. Ýòîò âûâîä 
íå ÿâëÿåòñÿ íîâûì: îí íàõîäèòñÿ â ïîëíîì ñîîòâåò-
ñòâèè ñ èçâåñòíûì ïîëîæåíèåì î òîì, ÷òî ñòðóêòóðà 
îïðåäåëÿåò ôóíêöèþ. Îäíàêî, ãîâîðÿ î âîçðàñòíîì 
èçìåíåíèè ôóíêöèè, ìû îáû÷íî ïîäðàçóìåâàåì èç-
ìåíåíèå êà÷åñòâà êëåòîê, ò.å. èõ ñòàðåíèå, õîòÿ ïðè-
çíàêîâ ñàìîãî ñòàðåíèÿ â êëåòêàõ íàéòè íå óäàåòñÿ.

 Íà ïðèìåðå ðîãîâèöû ìîæíî óâèäåòü, êàê óìåíü-
øåíèå êîëè÷åñòâà êëåòîê èçìåíÿåò ôóíêöèîíàëüíî-
àäàïòàöèîííûå âîçìîæíîñòè òêàíåâîé ñèñòåìû, 
õîòÿ âîçðàñòíûõ èçìåíåíèé ñàìèõ ýíäîòåëèàëüíûõ 
êëåòîê íå îòìå÷àåòñÿ.

Â õîäå àíàëèçà ýòèõ äàííûõ âîçíèêëî ïðåäïîëî-
æåíèå, ÷òî óìåíüøåíèå êîëè÷åñòâà êëåòîê ÿâëÿåòñÿ 
íå òîëüêî ïðè÷èíîé âîçðàñòíîãî ñíèæåíèÿ ôóíêöèè, 
íî è ñàìèì ìåõàíèçìîì ñòàðåíèÿ, ò.å. åãî ïðè÷è-
íîé. Èíà÷å ãîâîðÿ, ñòàðåíèå îðãàíèçìà ñâÿçàíî íå 
ñî ñòàðåíèåì êëåòîê, âëåêóùèì îñëàáëåíèå ôóíê-
öèîíàëüíûõ âîçìîæíîñòåé, à ñî ñòàðåíèåì òêàíåé, 
òåðÿþùèõ ÷àñòü ôóíêöèè âìåñòå ñ óìåíüøåíèåì 
êëåòî÷íîé ÷èñëåííîñòè. 

Ïðåæäå, ÷åì îáðàòèòüñÿ ê ìåäèêî-áèîëîãè÷å-
ñêîé èíòåðïðåòàöèè, êîòîðóþ ìîæíî áûëî áû ðàñ-
ñìàòðèâàòü êàê î÷åðåäíóþ ãèïîòåçó ñòàðåíèÿ, ìû 
õîòèì îáðàòèòü âíèìàíèå íà òî, ÷òî òåçèñ î ñòàðåíèè 
òêàíåé áåç ñòàðåíèÿ êëåòîê èìååò ôåíîìåíîëîãè-
÷åñêîå äîêàçàòåëüñòâî. Òàê, íåâîçìîæíî îòðèöàòü 
ñóùåñòâîâàíèå ñòàðåíèÿ êëåòîê íà òîì îñíîâàíèè, 
÷òî åãî ñòðóêòóðíûå ïðîÿâëåíèÿ äî ñèõ ïîð íå îáíà-
ðóæåíû. Îäíàêî, íàáëþäàÿ óìåíüøåíèå êîëè÷åñòâà 
êëåòîê ñ âîçðàñòîì, ìîæíî îïðåäåëèòü, ÿâëÿåòñÿ ëè 
ýòî ñëåäñòâèåì âîçðàñòà, èëè ñëåäñòâèåì ñëó÷àéíûõ 
îáñòîÿòåëüñòâ.

Èòàê, ìû âèäèì, ÷òî êîëè÷åñòâî êëåòîê ýíäîòåëèÿ 
ðîãîâèöû óìåíüøàåòñÿ ñ âîçðàñòîì. Âìåñòå ñ òåì, 
åñëè îáðàòèòüñÿ ê ðàçëè÷íûì âîçðàñòíûì ãðóïïàì, òî 
îáíàðóæèâàåòñÿ âàæíîå îáñòîÿòåëüñòâî. Òàê, íà ïðî-
òÿæåíèè âñåãî íàáëþäàåìîãî îòðåçêà æèçíè (îò 20 äî 
80 ëåò) ïîòåðÿ ýíäîòåëèàëüíûõ êëåòîê íå âîçðàñòàåò, 
ò.å. êîëè÷åñòâî êëåòîê, òåðÿåìûõ íà ëþáîì âîçðàñòíîì 
ïðîìåæóòêå, çàâèñèò òîëüêî îò ÷èñëåííîñòè òêàíåâîé 
àññîöèàöèè, à íå îò âîçðàñòà. Åñëè ïîñòðîèòü ãðàôèê 
èçìåíåíèÿ «ñìåðòíîñòè» êëåòîê ñ âîçðàñòîì, òî ïî-
ëó÷èòñÿ èçîëèíèÿ ïàðàëëåëüíàÿ îñè àáñöèññ. Ýòîò 
ãðàôèê ðåçêî êîíòðàñòèðóåò ñ èçâåñòíîé ýêñïîíåí-
òîé, ÿâëÿþùåéñÿ ãðàôè÷åñêîé èëëþñòðàöèåé çàêîíà 
Ãîìïåðòöà-Ìåéêåìà, êîòîðûé îòðàæàåò âçàèìîñâÿçü 
ìåæäó ñìåðòíîñòüþ è âîçðàñòîì. 

Òàêèì îáðàçîì, èçó÷åíèå âçàèìîñâÿçè ìåæäó âîç-
ðàñòîì è ÷èñëåííîñòüþ êëåòîê íà ïðèìåðå ýíäîòåëèÿ 
ðîãîâèöû ïîçâîëÿåò îáíàðóæèòü íåèçâåñòíûé ðàíåå 
ôåíîìåí, êîòîðûé ìîæíî íàçâàòü êàê «âîçðàñò-íåçà-
âèñèìàÿ ýëèìèíàöèÿ êëåòîê â òêàíåâîé ñèñòåìå». Ïðè 
ýòîì íàäî îòìåòèòü, ÷òî ðå÷ü èäåò î âïåðâûå âûÿâëåí-
íîì ôåíîìåíå, à íå ôàêòå. Ñàì æå ôàêò ðàâíîìåðíîãî 
èñ÷åçíîâåíèÿ êëåòîê íåîäíîêðàòíî êîíñòàòèðîâàëñÿ 
ðàíåå, ïðè÷åì íà çíà÷èòåëüíî áîëüøåì ìàòåðèàëå, 
÷åì áûë â íàøåì ðàñïîðÿæåíèè [4]. Áîëåå òîãî, àíàëî-
ãè÷íàÿ âçàèìîñâÿçü ìåæäó âîçðàñòîì è ïîòåðåé êëå-
òîê ïîêàçàíà è íà êåðàòîöèòàõ – êëåòêàõ ðîãîâè÷íîé 
ñòðîìû [5], à òàêæå ãàíãëèîçíûõ êëåòêàõ ñåò÷àòêè [1].

Òåì íå ìåíåå, âî âñåõ ïðèâåäåííûõ èññëåäîâàíèÿõ 
ðå÷ü øëà ëèøü î òîì, ÷òî êëåòêè òåðÿþòñÿ íà ïðîòÿæå-
íèè æèçíè ðàâíîìåðíî, ò.å. íåçàâèñèìî îò âîçðàñòà. 
Îäíàêî, ÷òîáû óâèäåòü çà ýòèìè ôàêòàìè ôåíîìåí, 
íåîáõîäèìî îñîçíàòü èõ íåîáû÷íîå ìåäèêî-áèîëîãè-
÷åñêîå çíà÷åíèå. Äåéñòâèòåëüíî, îáíàðóæåíèå òîãî, 
÷òî ýíäîòåëèé ðîãîâèöû òåðÿåò 0,6%, à ðîãîâè÷íàÿ 
ñòðîìà – 0,3% êëåòîê åæåãîäíî, ÿâëÿåòñÿ òîëüêî êîí-
ñòàòàöèåé ôàêòîâ. Îäíàêî, åñëè ìû îáðàùàåì âíèìà-
íèå íà òî, ÷òî ðàâíîìåðíàÿ ïîòåðÿ êëåòîê ðàçëè÷íûìè 
òêàíÿìè, êàê ýòî ñëåäóåò èç óêàçàííûõ ñòàòèñòè÷åñêèõ 
äàííûõ, ÿâëÿåòñÿ îòðàæåíèåì âîçðàñò-íåçàâèñèìîé 
ïîòåðè êëåòîê, òî ñòàëêèâàåìñÿ ñ íåîáû÷íûì ôåíî-
ìåíîì, î êîòîðîì íå áûëî èçâåñòíî ïðåæäå.

Äåéñòâèòåëüíî, åñëè êëåòêè ñòàðåþò, òî èõ âîç-
ðàñòíàÿ óáûëü (ñìåðòíîñòü), êàê è ñìåðòü ÷åëîâåêà, 
äîëæíà çàâèñåòü îò âîçðàñòà, à êðèâàÿ ñìåðòíîñòè 
äîëæíà áûòü íå èçîëèíèåé, êàê â íàøåì ñëó÷àå, à ýêñ-
ïîíåíòîé, êàê ýòî ñëåäóåò èç çàêîíà Ãîìïåðòöà. Òàêèì 
îáðàçîì, ôåíîìåí âîçðàñò-íåçàâèñèìîé ïîòåðè êëå-
òîê òêàíÿìè – ýòî ìàòåìàòè÷åñêîå äîêàçàòåëüñòâî 
òîãî, ÷òî êëåòêè óìèðàþò íå îò âîçðàñòà (ñòàðîñòè), à 
îò ñëó÷àéíûõ ïðè÷èí. Íî òàê êàê âîçðàñò-íåçàâèñèìàÿ 
ïîòåðÿ êëåòîê ÿâëÿåòñÿ ñëåäñòâèåì ñòàòèñòè÷åñêîé 
îöåíêè ïðèâåäåííûõ âûøå äàííûõ è íå ðàñêðûâàåò 
ñóòè ïðîöåññà, íåîáõîäèìî íàéòè ìåäèêî-áèîëîãè÷å-
ñêîå îáúÿñíåíèå òîãî, êàê êëåòêè ïîãèáàþò, íå ñòàðåÿ.

Âñå îáúÿñíåíèÿ ìåõàíèçìà ñòàðåíèÿ, íà÷èíàÿ 
ñî âòîðîé ïîëîâèíû ïðîøëîãî ñòîëåòèÿ, íåèçáåæ-
íî ñâîäèëèñü ê ìîëåêóëÿðíî-áèîëîãè÷åñêèì èç-
ìåíåíèÿì, ïðîèñõîäÿùèì íà óðîâíå ÄÍÊ. Ïðè÷åì 
èññëåäîâàòåëè ñòàðàëèñü íàéòè ìåõàíèçì íàêîïëå-
íèÿ ïîâðåæäåíèé â ÄÍÊ, êîòîðûå â êîíå÷íîì èòîãå 
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ïðèâîäèëè áû ê ãèáåëè êëåòêè. Òàêèì îáðàçîì, â 
ðàìêàõ ñëîæèâøåéñÿ ãåðîíòîëîãè÷åñêîé òðàäèöèè 
ñòàðåíèå òêàíåé ðàññìàòðèâàåòñÿ êàê ñëåäñòâèå 
ñòàðåíèÿ êëåòîê, ïîñòåïåííî íàêàïëèâàþùèõ ïî-
âðåæäåíèÿ â ãåíîìå. Íà ïèêå ýòèõ ïîâðåæäåíèé 
êëåòêà äîëæíà ïîãèáíóòü, ÷òî åùå áîëüøå óõóäøèò 
ôóíêöèîíàëüíîå ñîñòîÿíèå òêàíè.

Îäíàêî, îáíàðóæåííûé íàìè ôåíîìåí âîçðàñò-
íåçàâèñèìîé ïîòåðè êëåòîê â ýíäîòåëèè ðîãîâèöû 
óêàçûâàåò íà òî, ÷òî ôóíêöèîíàëüíîå îñëàáëåíèå 
äàííîé òêàíè ïðîèñõîäèò ðàâíîìåðíî íà ïðîòÿæå-
íèè âñåé æèçíè è íå çàâèñèò îò âîçðàñòà êëåòîê. 
Ìîëåêóëÿðíûé ìåõàíèçì ñòàðåíèÿ ãåíîìà íåÿñåí, 
îäíàêî èçâåñòåí ìîëåêóëÿðíûé ìåõàíèçì åãî ñëó-
÷àéíûõ èçìåíåíèé – òî÷å÷íûå ìóòàöèè, íàçûâàå-
ìûå ìóòàöèîííûì øóìîì.

Êàê èçâåñòíî, òàêèå ìóòàöèè ðåãóëÿðíî âîç-
íèêàþò â ïðîöåññå ðåïàðàöèè ÄÍÊ â âèäå çàìåíû 
îäíîãî íóêëåîòèäà íà ñîîòâåòñòâóþùèé ïàðíûé 
(òðàíçèöèè) èëè íåïàðíûé (òðàíñâåðñèè) íóêëåî-
òèä. Òàêèå çàìåíû ìîãóò èçâðàòèòü õàðàêòåð ñèíòå-
çèðóåìîãî áåëêà èëè âîîáùå ïðåêðàòèòü åãî ñèíòåç 
â ðåçóëüòàòå îáðàçîâàíèÿ ñòîï-êîäîíîâ. Òî÷å÷íûå 
ìóòàöèè íå íàêàïëèâàþòñÿ â êëåòî÷íîì ãåíîìå, ò.å. 
íå ìîãóò ñîñòàðèòü êëåòêó, îäíàêî îíè ìîãóò âûçâàòü 

íàðóøåíèÿ â áåëêàõ, êîòîðûå ëåòàëüíû äëÿ êëåòêè, 
íàïðèìåð, èíèöèèðóþò àïîïòîç [2].

Âûâîäû. Òàêèì îáðàçîì, ìîëåêóëÿðíî-áèîëîãè-
÷åñêèé ìåõàíèçì ñòàðåíèÿ – ýòî òî÷å÷íûå ìóòàöèè, 
âåäóùèå ê ñëó÷àéíîé ãèáåëè êëåòîê. Â ðåçóëüòàòå 
ýòîãî ìåõàíèçìà êëåòêè ãèáíóò ðåãóëÿðíî. Êîëè÷å-
ñòâî êëåòîê, êîòîðûå òåðÿþò òêàíè, íå íàðàñòàåò ñ 
âîçðàñòîì. Îäíàêî, ÷åì ñòàðøå âîçðàñò, òåì ìåíüøå 
êëåòîê îñòàåòñÿ â òêàíåâîé ñèñòåìå. Ïîýòîìó ôóíêöè-
îíàëüíîå îñëàáëåíèå òêàíåé (à âìåñòå ñ íèìè îðãà-
íîâ è îðãàíèçìà â öåëîì) çàâèñèò îò âîçðàñòà. Èíà÷å 
ãîâîðÿ, òêàíè ñòàðåþò áåç ñòàðåíèÿ êëåòîê – â ðåçóëü-
òàòå èõ ñëó÷àéíîé ãèáåëè, îáóñëîâëåííîé ïîâòîðåíè-
åì ëåòàëüíûõ ìóòàöèé, ðåãóëÿðíî óìåíüøàþùèõ êî-
ëè÷åñòâî êëåòîê â òêàíÿõ íà ïðîòÿæåíèè âñåé æèçíè.

Ïåðñïåêòèâû äàëüíåéøèõ èññëåäîâàíèé. 
Ïîëó÷åííûå äàííûå ñòàëè îñíîâîé çàÿâêè íà îòêðû-
òèå «ßâëåíèå âîçðàñò-íåçàâèñèìîé ýëèìèíàöèè 
êëåòîê ýíäîòåëèÿ ðîãîâèöû êàê ìåõàíèçì ñòàðåíèÿ 
òêàíè, íå ñâÿçàííûé ñî ñòàðåíèåì êëåòîê». Ïðåä-
ñòàâëåíèå î ñòàðåíèè îðãàíèçìà êàê ñòàðåíèè åãî 
òêàíåé â ðåçóëüòàòå ñòîõàñòè÷åñêîé ýëèìèíàöèè 
êëåòîê îòêðûâàåò íîâûå ïåðñïåêòèâû â èçó÷åíèè 
ìîðôîëîãè÷åñêîãî ñóáñòðàòà ñòàðåíèÿ íå òîëüêî 
÷åëîâåêà, íî è âñåõ ìíîãîêëåòî÷íûõ îðãàíèçìîâ.
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þêñòàìåäóëÿðíèõ íåôðîí³â ì³æ ïðèíîñíîþ ³ âèíîñ-
íîþ êëóáî÷êîâèìè àðòåð³îëàìè ³íîä³ çóñòð³÷àëèñÿ 
2-3 îâàëüí³ àáî âèòÿãíóò³ êë³òèíè. Ñàìå âîíè íàëå-
æàëè äî òðåòüîãî êîìïîíåíòà ÞÃÊ – êë³òèí Ãóðìàãò³-
ãà àáî ïåðèâàñêóëÿðíîãî îñòð³âöÿ ìåçàíã³þ.

Ó äâîõ-òèæíåâèõ ùóð³â êë³òèíè ù³ëüíî¿ ïëÿìè ³ 
ïåðèâàñêóëÿðíîãî îñòð³âöÿ äîáðå äèôåðåíö³þâàëè-
ñÿ â þêñòàìåäóëÿðíèõ íåôðîíàõ ³ áóëè ìåíø ñôîð-
ìîâàíèìè â ñóáêàïñóëüí³é çîí³ ê³ðêîâî¿ ðå÷îâèíè. 
Â îäíîì³ñÿ÷íèõ òâàðèí åï³òåë³îöèòè ù³ëüíî¿ ïëÿìè 
ïîâí³ñòþ ñôîðìîâàí³, ¿õ ñòðóêòóðí³ òà ôóíêö³îíàëüí³ 
õàðàêòåðèñòèêè ïîä³áí³ äî òàêèõ äîðîñëèõ ùóð³â [7]. 
Ì³æ êëóáî÷êîâèìè àðòåð³îëàìè âñ³õ çîí ê³ðêîâî¿ ðå-
÷îâèíè âèçíà÷àëèñÿ êë³òèíè Ãóðìàãò³ãà, äèôåðåíö³à-
ö³ÿ ÿêèõ äî öüîãî ñòðîêó îíòîãåíåçó çàâåðøóâàëàñÿ.

Â åï³òåë³îöèòàõ ù³ëüíî¿ ïëÿìè ñòàðèõ ùóð³â â³äì³-
÷åíî çìåíøåííÿ âãèíàíü áàçàëüíî¿ ïëàçìîëåìè, çâè-
âèñòîñò³ ¿¿ áîêîâèõ ïðîô³ë³â, ì³êðîâîðñèíêè àï³êàëüíî¿ 
ïîâåðõí³ ïîîäèíîê³, êîðîòê³. Â öèòîïëàçì³ ì³ñòèëèñÿ 
ð³äê³ ðîçøèðåí³ öèñòåðíè åíäîïëàçìàòè÷íî¿ ñ³òêè, 
êîìïëåêñ Ãîëüäæ³ ðîçâèíåíèé ñëàáî, áàçàëüíà îð³ºí-
òàö³ÿ éîãî ïîðóøåíà. Ì³òîõîíäð³¿ ïîë³ìîðôí³, ðîçñ³ÿí³ 
ïî âñ³é öèòîïëàçì³. Êë³òèíè ïåðèâàñêóëÿðíîãî îñò-
ð³âöÿ ìàëè ìåíøó ê³ëüê³ñòü â³äðîñòê³â, í³æ ó äîðîñëèõ 
òâàðèí. Âîíè áóëè îòî÷åí³ ðîçøèðåíèìè áàçàëüíèìè 
ìåìáðàíàìè. Â öèòîïëàçì³ âèÿâëÿëèñÿ ïîîäèíîê³ 
åëåêòðîííîù³ëüí³ ãðàíóëè.

Îòðèìàí³ ðåçóëüòàòè ïðî ñâ³òëîîïòè÷í³ òà óëü-
òðàñòðóêòóðí³ çì³íè íà åòàïàõ ïîñòíàòàëüíîãî ïåð³-
îäó îíòîãåíåçó çàñâ³ä÷èëè çá³ëüøåííÿ ê³ëüêîñò³ þê-
ñòàãëîìåðóëîöèò³â, ðàííº ¿õ äèôåðåíö³þâàííÿ (1-3 
äîáè) òà ïîñèëåííÿ ãðàíóëÿðíîñò³ (14-15 äîáè). Äî 
ïåðøîãî ì³ñÿöÿ æèòòÿ äîçð³âàííÿ êë³òèííèõ îðãà-
íåë çàê³í÷óâàëîñÿ, ïðîöåñè ôîðìóâàííÿ ³ âèä³ëåííÿ 
âì³ñòó ãðàíóë óð³âíîâàæóâàëèñÿ, þêñòàãëîìåðóëî-
öèòè íàáóâàëè îñîáëèâîñòåé ñòðóêòóðè ïîä³áíèõ äî 
òàêèõ äîðîñëèõ ùóð³â (ðèñ. 2).

Âïðîäîâæ ïîäàëüøîãî ðîçâèòêó (19-24 ì³ñÿö³) 
ôóíêö³îíàëüíà àêòèâí³ñòü á³îñèíòåòè÷íèõ îðãà-
íåë ïîñòóïîâî ïðèãí³÷óâàëàñÿ, ïðîöåñè óòâîðåííÿ 
ãðàíóë ñïîâ³ëüíþâàëèñÿ, ùî ñóïðîâîäæóâàëîñÿ 
ã³àë³íîçîì ïðèíîñíî¿ êëóáî÷êîâî¿ àðòåð³îëè. Äèôå-
ðåíö³àö³ÿ êë³òèí ù³ëüíî¿ ïëÿìè ³ ïåðèâàñêóëÿðíîãî 
îñòð³âöÿ ìåçàíã³þ (êë³òèí Ãóðìàãò³ãà) ïî÷èíàëàñÿ 
â íîâîíàðîäæåíèõ ùóð³â ³ çàâåðøóâàëàñÿ äî ê³íöÿ 
ïåðøîãî ì³ñÿöÿ æèòòÿ. Ó ñòàðèõ òâàðèí ôóíêö³î-
íàëüíà àêòèâí³ñòü öèõ äâîõ êîìïîíåíò³â ÞÃÊ, ÿê ³ 
þêñòàãëîìåðóëîöèò³â, ïðèãí³÷óâàëàñÿ.

Òàêèì ÷èíîì, íàðîñòàííÿ ê³ëüêîñò³ ÞÃ-êë³òèí 
³ ¿õ ãðàíóëÿðíîñò³ çàëåæèòü â³ä â³êó ³ òîïîãðàô³¿ íå-
ôðîí³â. Ïðî ïîñò³éíå óòâîðåííÿ ðåí³íó ³ éîãî âèä³-
ëåííÿ ñâ³ä÷àòü âèðàæåíèé ñòðóêòóðíèé ïîë³ìîðô³çì 
ãðàíóë, òà âñòàíîâëåíå ³íøèìè àâòîðàìè ï³äâè-
ùåííÿ àêòèâíîñò³ ðåí³í-àíã³îòåíçèíîâî¿ ñèñòåìè 
[9, 11]. Ö³ ïîêàçíèêè äîñÿãàëè ñâîãî ìàêñèìóìó â 
îäíîì³ñÿ÷íèõ ùóð³â. Ñï³âñòàâëåííÿ íàøèõ äàíèõ ç 

Ðèñ. 2. Ä³ëÿíêà êîíòàêòó áàçàëüíî¿ ÷àñòèíè åï³òåë³-
îöèò³â ù³ëüíî¿ ïëÿìè (ÙÏ) ç þêñòàãëîìåðóëîöèòîì 

(ÞÃÖ) äîðîñëîãî ùóðà. Öèòîïëàçìà ÞÃÖ, çàïîâíåíà 
ãðàíóëàìè íà ð³çíèõ ñòàä³ÿõ ôîðìóâàííÿ. Çá. 20 000.

ðåçóëüòàòàìè ïðî âèñîêó ðåàáñîðáö³þ íàòð³þ ó ìî-
ëîäèõ ùóð³â äàº çìîãó ïðèïóñòèòè, ùî ðåí³í íåîá-
õ³äíèé äëÿ ï³äòðèìàííÿ ôóíêö³¿ íåôðîíà, çîêðåìà 
ðåãóëÿö³¿ âîäíî-ñîëåâîãî îáì³íó.

Ç ôîðìóâàííÿì êë³òèí ù³ëüíî¿ ïëÿìè ³ ïåðèâàñ-
êóëÿðíîãî îñòð³âöÿ ïðîöåñè àâòîðåãóëÿö³¿ íåôðîí³â 
óñêëàäíþþòüñÿ. Ôîðìóâàííÿ êàíàëüöåâî-êëóáî÷-
êîâîãî çâîðîòíîãî çâ’ÿçêó, äèôåðåíö³þâàííÿ íàòð³-
ºâèõ ðåöåïòîð³â ù³ëüíî¿ ïëÿìè ñïðèÿþòü ï³äòðèìö³ 
ãîìåîñòàçó îðãàí³çìó íà âèùîìó ð³âí³, í³æ ó íîâîíà-
ðîäæåíèõ òâàðèí [6-7].

Âèñíîâêè.
1. Ôîðìóâàííÿ êîìïîíåíò³â ÞÃÊ (þêñòàãëîìåðó-

ëîöèò³â, åï³òåë³îöèò³â ù³ëüíî¿ ïëÿìè êë³òèí ïåðèâàñ-
êóëÿðíîãî îñòð³âöÿ àáî Ãóðìàãò³ãà) çàëåæèòü â³ä â³êó 
³ òîïîãðàô³¿ íåôðîí³â.

2. Äèôåðåíö³þâàííÿ þêñòàãëîìåðóëîöèò³â âñòà-
íîâëåíî ó íîâîíàðîäæåíèõ òâàðèí, ïåðåâàæíî â þê-
ñòàìåäóëÿðíèõ íåôðîíàõ, çá³ëüøåííÿ ¿õ ê³ëüêîñò³ òà 
ïîñèëåííÿ ãðàíóëÿðíîñò³ – íà 14-15 äîáè, ïîâíå äî-
çð³âàííÿ êë³òèííèõ îðãàíåë, ôîðìóâàííÿ ³ âèä³ëåííÿ 
âì³ñòó ãðàíóë â þêñòàãëîìåðóëîöèòàõ óñ³õ çîí ê³ðêî-
âî¿ ðå÷îâèíè – ó îäíîì³ñÿ÷íèõ òâàðèí. Ïðèãí³÷åííÿ 
ôóíêö³îíàëüíî¿ àêòèâíîñò³ á³îñèíòåòè÷íèõ îðãàíåë, 
ïðîöåñ³â óòâîðåííÿ ãðàíóë âèÿâëåíî ïðè ñòàð³íí³.

3. Åï³òåë³îöèòè ù³ëüíî¿ ïëÿìè òà êë³òèíè Ãóðìàã-
ò³ãà ³äåíòèô³êóâàëèñÿ ó íîâîíàðîäæåíèõ ùóð³â, ¿õ 
äîçð³âàííÿ çàâåðøóâàëîñÿ äî ïåðøîãî ì³ñÿöÿ ïî-
ñòíàòàëüíîãî ïåð³îäó.

Ïåðñïåêòèâè ïîäàëüøèõ äîñë³äæåíü ó äàíî-
ìó íàïðÿìêó ïîëÿãàþòü ó âèâ÷åíí³ öèòîìåòðè÷íèõ 
õàðàêòåðèñòèê ð³çíèõ òèï³â þêñòàãëîìåðóëîöèò³â òà 
åï³òåë³îöèò³â ù³ëüíî¿ ïëÿìè ó âçàºìîçâ’ÿçêó ç ³íäåê-
ñîì ãðàíóëÿðíîñò³ òà ôóíêö³îíàëüíîþ àêòèâí³ñòþ 
íåôðîíà.
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UDC 616-071+616.61+575.16
Formation Of Juxtaglomerular Complex Of Kidney In Postnatal Period Of Ontogenesis
Shvets L. S., Kovalchuk L.Ye.
Summary. The formation of secretorial activity of juxtaglomerular complex of kidney is done in four phases: 

the first phase – accumulation of its components (juxtaglomerular cells, cells of maculà densà and juxtavascular 
insula) from its birth to 15 days; the second phase – differentiation of these components with increasing activity of 
filter-reabsorptional process (from 15 to 30 days); the third phase – maturation and stabilization of juxtaglomerular 
cells, cells of maculà densà and juxtaglomerular insula; formation of relationships between them and with axons of 
renal nerves (from 30 days to 3 months); the fourth phase – gradual increasing of functional activity juxtaglomerular 
complex parallel to functional potentialities of kidneys (from 16 to 24 months).

Key words: structure, juxtaglomelular complex, kidneys, ontogenesis.
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