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Введение
Морфогенезиндивидуального развития, 

как структурный процесс, характеризуется 
конкретными параметрами динамики роста 
и  дифференцировки, направлением, а  также 
пространственным и временным соотношени-
ем градиентов трансформации, условиями не-
обходимых развёрток. При этом,статистическая 
предельность диапазона изменчивости на каж-
дом из этапов пренатального онтогенеза (зиго-
та, бластоциста, эмбрион, плод) и, особенно, 
в критические периоды (имплантация, плацен-
тация), с одной стороны, выражает эволюцион-
но обусловленныйрезультат приспособления 
морфогенеза в системе «взаимно адаптивных 
отношений матери и развивающегося эмбриона 
и плода» [1]. С другой стороны, популяционный 
анализ названных процессов, всегда демон-
стрирует какую-либо долю накопленных слу-
чайных структурных факторов эмбриогенеза, 
модулирующих его механизмы, что очевидно, 
является констатацией новых экологических 
условий и продолжающегося адаптациогенеза. 
Здесь следует отметить, например, тератогенез, 
феномен псевдодробленияяйцеклеток [4], нару-
шения регуляции межклеточной коммуникации 

в  реализации морфогенетических развёрток, 
функциональной активности и репрессии генов 
и, соответственно, процессов коммитирования 
и детерминации.

Проблемы эмбриональных гистогенезов 
мало разработанная область тканевой биоло-
гии и  биологии развития в  аспектах филоге-
нетических причин и закономерностей уровня, 
направления и  взаимообусловленности диф-
ференцировки тканевых элементов как уров-
ней организации. Например, такие феномены, 
как меторизис, интерференция детерминаций, 
трансдетерминации, метаплазии сегодня не 
разрабатываются в  контексте предметной об-
ласти теории филэмбриогенезов с  исчерпы-
вающей полнотой верификации механизмов 
их влияния на гистогенез. При этом интересна 
экогенетическая оценка всего комплекса усло-
вий рекапитуляций, ценогенезов и  новообра-
зований (архаллаксисы, анаболии, девиации) 
на тканевом уровне.

Обозначенный круг вопросов имеет боль-
шое практическое значение. Такие актуальные 
направления технологического развития биоло-
гии и медицины как регенераторная медицина, 
онкология, фетальная хирургия, трансплантоло-
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гия, иммунология и пр. нуждаются в появлении 
и обосновании новых подходов к применению 
достижений тканевой биологии как прочного 
теоретического фундамента.

Обширный материал, безусловно, даёт экс-
периментальная эмбриология. Искусственное 
моделирование импакт-факторного напряжения 
обусловливает индукцию широкого спектра ре-
активных трансформаций в тканевой динамике 
развивающегося эмбриона и плода [2], [5]–[6], 
[11]. На основе полученных данных возможна 
формулировка практических рекомендаций ги-
гиенистам, эпидемиологам, неонатологам, ги-
некологам, репродуктологам. Кроме того, появ-
ляется материал для теоретических обобщений 
и развития учения о гистогенезе.

Цель
Определить структурные условия гисто-, 

органо-, системогенеза в пренатальный период 
индивидуального развития лабораторных крыс 
в запатентованной экспериментальной модели 
токсикогенного рака желудка.

Материалы и методы
Работа выполнена с  использованием по-

ловозрелых самок белых беспородных крыс 
(N=35), которым в течение 6 месяцев интрага-
стрально вводили водный раствор формальде-
гида (актуальный загрязнитель водной и  воз-
душной среды в  Оренбурге и  области) [10] 
с концентрацией 0,02% (следовые количества) 
два раза в неделю через неделю [13]. Через 5 
месяцев интоксикации к самкам подсадили 7 
самцов. Беременность наступила лишь у трёх 
зверьков (8 самок погибли).

Новорождённых крысят фиксировали 
в формалине. Для гистологических исследова-
ний материал подвергли стандартной обработ-
ке. Серийные тотальные срезы новорождённых 
крысят окрашивали гематоксилином Майера 
и эозином.

Результаты
Количество новорождённых крысят было 

не более 9 особей (обычно 11–15) с массой тела 
2,4–3,3 г (обычно 6–8 г). Лишь один крысёнок 
был обнаружен живым. Гистологический ана-
лиз показал, что крысята родились живыми, 
так как альвеолы лёгких были расправлены. 

При этом, уровень дифференцировки тканевых 
элементов лёгких, характер взаимоотношений 
паренхиматозных и  стромальных структур, 
этап органогенеза со всей очевидностью сви-
детельствовали о недостижении эффективных 
условий газообмена: невозможности вентиля-
ции и газообмена.

В частности, установлено, что лёгкие ново-
рождённых крысят имеют признаки саккуляр-
ной стадии развитии – один из поздних этапов 
органогенеза фетального лёгкого (рис. 1). Здесь 
сохраняется значительный объём стромы и не-
дифференцированные регионы паренхимы. 
Кроме того, следует отметить низкую плотность 
сосудов микроциркуляторного русла. В  стро-
ме мало эластических волокнистых структур 
и  большое количество клеточных элементов. 
В  формирующихся альвеолах (ещё на  этапе 
мешочков) эпителиальная выстилка характе-
ризуется гетерогенным составом клеток. Так, 
во многих мешочках наблюдается кубический 
эпителий (рис. 2). На прогрессивных стадиях 
их развития кубический эпителий десквамирует 
и  замещается плоским дефинитивным эпите-
лием. Важно подчеркнуть, что окончательной 
метаплазии эпителиальной выстилки мешочков 
не наблюдалось. Для фетального лёгкого ново-
рождённых крысят также была характерна зна-
чительная доля нерасправившихся мешочков 
(будущих альвеол), которые в  виде эпители-
альных тяжей (признаки железистого лёгкого) 
распространялись в  недифференцированных 
регионах органа. Почти в 10–20%-ах мешочков 
осталась жидкость, либо они были облитери-
рованыжелезистоподобными клетками с  вы-
раженной базофилией цитоплазмы. Динамика 
развития других висцеральных органов ново-
рождённых крысят продемонстрировала также 
недостаточный уровень дифференцировки их 
структур, что выразило значительную степень 
их незрелости. Например, все органы пищева-
рительной трубки на этапе эпителиальной проб-
ки (рис. 3). Очевидно, что данный уровень орга-
ногенеза не способен осуществлять какую-либо 
пищеварительную функцию. Лишь в наиболее 
каудальных отделах наблюдалось мекониальное 
содержимое (рис. 4).

В почках выразительно отсутствие диф-
ференцированных структур нефронов и соби-
рательных трубочек (обычно развитие парен-
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химныхэлментов почек идёт очень интенсивно). 
В данном случае почка имеет признаки мета-
нефрогенной бластемы с только начавшимися 
процессами роста и  развития эпителиальных 
структур – как производных нефрогонотомов, 
так и вросшего сюда ответвления вольфого ка-
нала. Встречаются единичные тельца нефронов 

с еле наметившейся капсулой, афферентной ар-
терией и ещё беспросветными эпителиальными 
тяжами будущих канальцев (рис. 5, 6).

Кожа новорождённых крысят характеризо-
валась отсутствием сосочкового слоя, наруше-
нием топографии слоёв эпидермиса и уменьше-
нием их количества. При этом, был извращён 

Рисунок 1. Саккулярная стадия развития 
фетального лёгкого

Рисунок 2. Кубический и плоский эпителий 
в мешочках лёгкого

Рисунок 3. Отделы кишечника без просвета Рисунок 4. Меконий в просвете кишечника

Рисунок 5. Метанефрогенная бластема Рисунок 6. Дифференцирующееся тельце нефрона
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градиент развития эпителиальных дифферо-
нов, когда над базальным слоем кератиноци-
тов отсутствовал шиповатый, но наблюдался 
зернистый. Здесь очевидна несостоятельность 
процессов тканевой динамики и поддержания 
условий становления тканевого гомеостаза. 
Кроме того, в эпидермисе признаки дистрофии: 
вакуолизация ядер клеток или их пикноз, что 
свидетельствует о токсическом поражении ор-
гана. В хрящевых моделях костей отсутствуют 
очаги окостенения. Напротив, распространены 
процессы далеко зашедшей деструкции гиали-
новых хрящей.

Заключение
В ранее проведённых исследованиях влия-

ния формальдегида на половые клетки и гаме-
тогенез, на  морфофункциональное состояние 
гонад и фертильность организма [3], [7], [12] 
было показано его значение как фактора, пода-
вляющего герминативную функцию организма. 
Становление всего комплекса патогномичных 
факторов структурной динамики, гормональной 
активности, регуляторных потенций органов 
репродуктивной системы определило неблаго-

приятный прогноз для сохранения возможности 
воспроизводства. Скриннинговые и эпидемио-
логические данные подтверждают такие выво-
ды [7]–[9], [14].

В настоящем эксперименте была про-
демонстрирована возможность наступления 
беременности в  условиях формальдегидной 
интоксикации. При этом, стали очевидны та-
кие структурные условия развития эмбриона 
и плода, которые ограничили уровень и изме-
нили направление гисто-, органо– и системоге-
неза, что сказалось на жизнеспособности ново-
рождённых крысят. Вероятно, были нарушены 
и закономерности гестации, а также изменены 
и параметры беременности в связи с невозмож-
ностью эффективных взаимоотношений орга-
низмов матери и плода.

Комплексный анализ влияния формальде-
гида на всю систему явлений репродуктивной 
активности организма позволит сформулиро-
вать предложения о критериях мониторинга со-
держания формальдегида в средовых объектах, 
а также обосновать усиление мер по ограниче-
нию накопления данного вещества в  водных 
объектах и атмосфере.
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Работа поддержана грантом Правительства Оренбургской области 
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