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Способность различных организмов восста-
навливать утраченные ткани, органы и даже це-
лые части тела (регенерация) известна издавна.
Однако восстановление недостающих частей тела
или формирование их de novo у животных наблю-
дается и при различных способах бесполого раз-
множения (Иванова-Казас, 1977; Короткова, 1997;
Bely, Wray, 2001; Харин и др., 2006; Bely, Sikes, 2010;
Stocum, 2012; Костюченко и др., 2016). Эти два
феномена, представляющие собой формы пост-
эмбрионального развития, имеют много общего.
В частности, и регенерация, и бесполое размноже-
ние обходятся без участия специализированных
половых клеток, но требуют активного размноже-
ния соматических клеток, приводящего к форми-
рованию временных скоплений недифференциро-
ванных клеток (эпиморфоз) и/или реорганизации
старых тканей (морфаллаксис). Нередко животные,
размножающиеся бесполым способом, характе-
ризуются великолепными регенеративными спо-
собностями. Однако даже у близкородственных
видов способности к такого рода постэмбрио-
нальным морфогенезам могут кардинально разли-
чаться (Иванова-Казас, 1977; Короткова, 1997; Bely,
1999, 2006; Bely, Nyberg, 2010; Zattara et al., 2019).

Известно, что типы регенерации и формы бес-
полого размножения коррелируют с организаци-
ей животных и могут быть, как и сами животные,
весьма разнообразными. Так, наряду с типичной
регенерацией, приводящей к полноценному вос-
становлению формы и функции органа или части

тела, но по-разному протекающей при ампутации
или автотомии, часто встречаются варианты ати-
пичной регенерации (аддиции, гипертрофии, ге-
тероморфозы и неполноценная регенерация)
(Vorontsova, Liosner, 1960; Короткова, 1997). Осо-
бенности анатомического строения (слияние сег-
ментов, формирование жесткого внешнего скелета
и т.д.), например, у насекомых приводят к резко-
му ограничению способностей к de novo образова-
ниям. Характер регенерации у многих животных
может коррелировать со спецификой строения
нервной системы (Короткова, 1997).

Еще более принципиально различающиеся ос-
новные типы бесполого размножения (деление,
почкование, агрегация клеток и полиэмбрио-
ния), хотя и коррелируют с особенностями анато-
мического строения, но в меньшей степени, чем
регенерация. Так, среди представителей одной и
той же группы животных, одного вида и даже на
уровне одной особи можно наблюдать различные
варианты репродукции бесполым путем в зависи-
мости от условий окружающей среды, физиоло-
гического состояния и этапа жизненного цикла.
Вместе с тем нарушения морфогенезов в ходе бес-
полого размножения у животных встречаются
крайне редко и носят случайный характер (Ива-
нова-Казас, 1977; Харин и др., 2006; Костюченко
и др., 2016).

Очевидно, что для понимания механизмов пост-
эмбрионального развития животных нужны мо-
дели схожие, но демонстрирующие тонкие или
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принципиальные различия. Это могут быть как
близкородственные группы или виды, различаю-
щиеся своими способностями, например, к реге-
нерации, так и сходные по своим основным ха-
рактеристикам явления. Такой подход способ-
ствует раскрытию универсальных механизмов,
знание которых позволяет в экспериментальных
условиях стимулировать восстановление утрачен-
ных частей тела даже животных с ограниченными
регенеративными способностями. Отличный при-
мер этого – виды планарий, не способные в норме
регенерировать полноценный головной отдел, но
восстанавливающие голову при влиянии на эле-
менты канонического Wnt-сигналинга в экспери-
менте (Liu et al., 2013; Sikes, Newmark, 2013). Такой
подход, безусловно, важен и для создания моделей
для исследования эволюции механизмов постэм-
брионального развития, выявления, возможно,
существующих универсальных компонентов этих
механизмов (Харин и др., 2006; Bely, Sikes, 2010;
Stocum, 2012; Костюченко и др., 2016).

В настоящей работе на примере аннелид, од-
ной из ключевых для эволюционной биологии
развития групп Bilateria, мы рассмотрим особен-
ности морфогенезов при регенерации и беспо-
лом размножении с точки зрения типа клеточно-
го поведения, морфаллаксиса и эпиморфоза.
Как и другие спиральные животные, аннелиды
демонстрируют консервативный паттерн эмбри-
онального развития, хотя и с элементами регуля-
ции (Костюченко, Дондуа, 2006, 2017; Schneider,
Bowerman, 2007; Nakamoto et al., 2010; Козин и др.,
2013; Wanninger, 2015; Козин, Костюченко, 2016;
Kozin et al., 2016; Carrillo-Baltodano, Meyer, 2017;
Lanza, Seaver, 2018). При этом взрослые формы, за-
метно различающиеся по строению, жизненному
циклу и экологическим условиям обитания, в це-
лом характеризуются выраженными способностя-
ми к регенерации целых частей тела и часто к бес-
полому размножению. Несмотря на большое раз-
нообразие восстановительных морфогенезов,
аннелиды имеют преимущественно сходный ха-
рактер постэмбриональных событий на основе по-
перечного деления с сохранением исходных осей.
Это в совокупности с длительной историей иссле-
дований и наличием современных разработок де-
лает аннелид чрезвычайно перспективной моде-
лью для изучения как молекулярных и клеточных
механизмов регенерации и бесполого размноже-
ния, так и эволюции программ развития (Iwanoff,
1928; Herlant-Meewis, 1964; Иванова-Казас, 1977;
Короткова, 1997; Bely, 1999, 2006; Харин и др.,
2006; Bely, Sikes, 2010; Zattara, Bely, 2011; Novikova
et al., 2013; Kozin, Kostyuchenko, 2015; Костюченко
и др., 2016; Козин и др., 2017; de Jong, Seaver, 2018).

РЕГЕНЕРАЦИЯ И БЕСПОЛОЕ 
РАЗМНОЖЕНИЕ У АННЕЛИД: 

РАЗНООБРАЗИЕ И АНЦЕСТРАЛЬНОСТЬ 
ФОРМ

У представителей типа Annelida, как и у других
животных, способность к регенерации и бесполо-
му размножению коррелирует с особенностями
анатомического строения и организации тела жи-
вотного. При этом усиление специализации и
вторичное упрощение приводят к сходным эф-
фектам, а именно к ограничению восстанови-
тельных процессов или их приуроченности лишь
к определенным участкам тела. Такие специали-
зированные формы, как пиявки и динофиллиды,
демонстрируют очень ограниченный характер ре-
генерации, главным образом заживление раны
(Короткова, 1997; Bely, 2006; Костюченко и др.,
2016; Zattara, Bely, 2016). В то же время полихеты с
редуцированными перегородками между сегмен-
тами, например Arenicola marina, в случае ампута-
ции даже одного сегмента погибают, не присту-
пая к заживлению раны (Iwanoff, 1928; Bely, 2006).
Однако большинство аннелид способны к задней
регенерации, т.е. восстанавливать утраченный
хвостовой отдел. Безусловно, задняя регенерация –
анцестральный признак всего типа Annelida. Го-
ловная или передняя регенерация (восстановление
головы и передних сегментов) характерна для
меньшего числа видов, но в некоторых случаях
возможно восстановление всех утраченных ча-
стей животного даже из очень маленького фраг-
мента тела (Berrill, 1952; Herlant-Meewis, 1964;
Короткова, 1997; Bely, 2006; Özpolat, Bely, 2016).
Филогенетический анализ распространенности
различных видов регенерации среди представите-
лей аннелид показал анцестральность и передней
регенерации, которая в силу причин, в том числе
описанных выше, была вторично утрачена среди
заметного числа видов (Bely, Sikes, 2010; Zattara,
Bely, 2016). Разумеется, аннелиды способны к
формированию de novo не только отсутствующих
частей тела, но и отдельных органов, таких как
параподии, различные придатки и даже гонады
(Berrill, 1952; Herlant-Meewis, 1964; Короткова,
1997; Tadokoro et al., 2006; Özpolat et al., 2016; Boilly
et al., 2017). Однако во всех случаях регенерация
происходит с учетом целостности переднего и
заднего концов, которые должны быть восста-
новлены, если это возможно, в первую очередь
(Короткова, 1997; Костюченко и др., 2016).

Все аннелиды, размножающиеся бесполым
способом, как правило, обладают великолепны-
ми регенерационными способностями, но в не-
которых случаях восстановительные реакции, ве-
роятно, вторично ограничены лишь отдельными
участками тела (Bely, Nyberg, 2010). Бесполое раз-
множение у аннелид встречается широко, но
только среди полихет и олигохет, причем нерав-
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номерно в различных семействах. Как правило, оно
представляет собой поперечное деление. Если сна-
чала происходит деление материнского зооида на
дочерние, а затем достройка недостающих структур,
то считают, что это свидетельствует об архитомии.
Однако формирование новых головного и задне-
го отделов может происходить и до физического
разделения исходного индивидуума на два и бо-
лее зооидов. Такое явление называют паратоми-
ей. Паратомия относительно чаще встречается у
олигохет, а архитомия – у полихет (Иванова-Ка-
зас, 1977; Zattara, Bely, 2016). Для некоторых ви-
дов полихет и олигохет половое размножение не
описано и предполагается, что воспроизводство
популяций таких видов происходит исключи-
тельно бесполым способом. Для большинства ви-
дов характерна регрессия половых продуктов при
переходе к бесполому размножению. В то же вре-
мя у полихет из сем. Syllidae бесполое размноже-
ние приводит к формированию половых особей
(Иванова-Казас, 1977; Ribeiro et al., 2018). Следует
также отметить, что для отдельных групп или ви-
дов аннелид могут быть характерны усложненные
формы паратомии и архитомии, вплоть до форм,
близких к почкованию (Иванова-Казас, 1977; Ко-
стюченко и др., 2016; Ribeiro et al., 2018).

СПЕЦИФИКА ПРОЦЕССОВ
ВДОЛЬ ОСЕЙ ТЕЛА

Несмотря на схожесть во многих аспектах,
процессы регенерации и бесполого размножения
характеризуются особенностями в пределах осей
тела, прежде всего вдоль переднезадней оси. Это
касается и полноценности процесса, и простран-
ственного ограничения специфичности восстанов-
ления недостающих структур. Так, у животных с
тагмизацией зона паратомии с новым головным
концом закладывается в последней трети тела. У
животных, не имеющих в своем строении выра-
женных тагм, место формирования зоны попе-

речного деления при бесполом размножении на-
блюдается либо в определенном сегменте, либо в
пределах любого из сегментов преимущественно
средней части тела (рис. 1б, в). Например, у Dero
digitata закладка зоны паратомии происходит на
уровне 38-го сегмента, у видов из рода Ophidonais –
на уровне 35-го сегмента. В ходе столонизации у
полихет из сем. Syllidae формируется особый про-
лиферирующий сегмент, который развивает но-
вые столоны (Иванова-Казас, 1977; Костюченко
и др., 2016; Ribeiro et al., 2018). В то же время у Nais
communis длиной 21–41 сегмент зона деления за-
кладывается в пределах 12–23 сегмента. У Pristina
longiseta первое место разделения зооидов появляет-
ся на сегменте с 14-го по 18-й (при длине животного
21–29 сегментов), при этом последующая зона па-
ратомии формируется последовательно, каждый
раз на сегменте впереди от предыдущей. Лишь
исчерпав набор компетентных к образованию пе-
ретяжки сегментов, животное прекращает раз-
множаться и растет до достижения нужной длин-
ны (Харин и др., 2006). В случае архитомии как у по-
лихет, так и у олигохет тело распадется либо
приблизительно посередине на две части, либо на
несколько фрагментов, состоящих из одного или
нескольких сегментов, каждый из которых, сохра-
няя свою полярность, восстанавливает недостаю-
щие части (Иванова-Казас, 1977).

Вне зависимости от наличия или отсутствия
тагм тела у полихет и у олигохет способность к пе-
редней регенерации, если и имеется, то, как пра-
вило, ограничена лишь передней частью тела
(рис. 1а). Размер головного регенерата, характер и
полноценность головной регенерации сильно ме-
няются по мере удаления места операции от голо-
вы в заднем направлении, вплоть до восстановле-
ния на раневой поверхности “хвостового” конца
вместо головного. Так, у Autolitys pictus самая круп-
ная регенерационная почка, дающая простомиум,
перестомиум и восемь головных сегментов, форми-
руется при ампутации на уровне восьмого сегмента.

Рис. 1. Схематическое изображение локализации регенерационных территорий при репаративной регенерации и зон
компетенции при бесполом размножении у аннелид. а – регенерация, б – архитомия, в – паратомия. 1 – головной ре-
гион и цефалогенная часть зоны деления (перетяжки), 2 – соматогенная часть перетяжки и ее производные, 3 – го-
ловная регенерационная территории, 4 – задняя (“хвостовая”) регенерационная территория, 5 – зона компетенции
сегментов, где возможно разделение животных при бесполом размножении, Зр – зона роста; Гс – головные сегменты,
Зп – зона паратомии, Пг – пигидий.
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При проведении операции между 9-м и 13-м сег-
ментами образуется на четыре головных сегмента
меньше, а при удалении 14–42 сегментов восста-
навливается только простомиум (Короткова, 1997).
Головная регенерационная территория у каждого
вида ограничена видоспецифичным набором сег-
ментов. Однако при полноценной регенерации, как
и при бесполом размножении, нередко задейство-
ваны и старые сегменты, примыкающие к ране.
Именно в них происходит трансформация соот-
ветствующих отделов кишки в желудок. Задняя
регенерация демонстрирует меньше специфики
вдоль переднезадней оси. Она не только присуща
гораздо большему числу видов, но и возможна,
как правило, при проведении ампутации в преде-
лах почти всей длины червя, за исключением го-
ловных сегментов (Короткова, 1997; Костюченко
и др., 2016).

Отметим, что гетероморфная регенерация при
ампутации переднего или заднего конца или при
бесполом размножении путем поперечного деле-
ния наблюдается крайне редко. Чаще всего она
состоит именно в формировании второго “хво-
стового” вместо головного конца и наоборот в
случае проведения операции за пределами соот-
ветствующей регенерационной территории. По
нашим наблюдениям, в ходе паратомии возмож-
но образование животного с раздвоенным задним
концом тела. Это очень редкое событие, возника-
ющее вследствие нарушения развития зоны деле-
ния. В этом случае формируется лишь новый
“хвостовой” конец переднего зооида, растущий
под углом к переднезадней оси тела животного
(Костюченко, неопубликованные данные).

Восстановление утраченных частей по дорсо-
вентральной оси имеет свою специфику и свиде-
тельствует о важности топологически правильной
комбинации систем и тканей, включая нервную
систему, кишку и стенку тела, имеющих вентраль-
ную и дорсальную идентичность. Это подтвержда-
ется экспериментами по пересадке параподий и
участков стенки тела от донора в эктопическое по-
ложение на поверхности тела хозяина. В результа-
те формируются дополнительные параподии там,
где дорсальная и вентральная ткани наложены
одна на другую. Таким образом, если трансплан-
тат и место трансплантации имеют противопо-
ложные дорсовентральные полярности, напри-
мер, когда участок дорсальной стенки тела пере-
саживается на вентральную сторону и наоборот,
индуцируется морфогенез, приводящий к обра-
зованию новых параподий по всей длине транс-
плантата. Если после успешной пересадки части
брюшной нервной цепочки вместе со смежной
стенкой тела на дорсальную область нормального
животного-реципиента провести поперечную ампу-
тацию через область тела, содержащую два нервных
тяжа (нормальный вентральный и пересаженный
“спинной”), то происходит регенерация заднего

конца. При этом такой регенерат имеет пигидий с
удвоенным числом анальных цирр и сегменты с
удвоенным набором параподий. Следовательно,
брюшная нервная цепочкa и/или полоса соответ-
ствующей брюшной стенки тела достаточны для
индукции второй дорсовентральной оси в регене-
рате (Boilly et al., 2017).

Черви с “хвостами”, которые имеют двойную
нервную цепочку, иногда встречаются в природе.
Как полагает Бойли с соавт. (Boilly et al., 2017), та-
кие животные появляются в результате регенера-
ции, поскольку во всех случаях их задние концы
тела демонстрируют те же морфологические ха-
рактеристики, что и у животных с двойным нерв-
ным тяжем, полученным при пересадке. Таким
образом, для прохождения полноценной регене-
рации требуется правильное соединение тканей,
имеющих разную идентичность. Очевидно, что из-
менение нормального паттерна вдоль дорсовен-
тральной оси путем его наложения или инверсии
приводит к аддициям, гетероморфозам и прочим
нарушениям. Однако среди аннелид имеются не-
многочисленные виды, для которых характерна
закладка новых особей при бесполом размноже-
нии именно в пределах вторичной оси. Такие спо-
собы усложненной столонизации обычно назы-
вают почкованием. При вентральном почкова-
нии у Trypanosyllus asterobia на брюшной стороне
задней части животного образуется большое чис-
ло многосегментных задних концов, каждый на
основе отдельного сегмента материнского орга-
низма. При вентротерминальном почковании у
нескольких видов Trypanosyllus многочисленные
столоны образуются на базе 1–2 задних сегментов.
Боковые, т.е. расположенные в дорсовентральной
плоскости параподий, столоны формируются в ходе
латерального почкования у Syllus ramosa (Иванова-
Казас, 1977; Ribeiro et al., 2018). Таким образом, вос-
становительные морфогенезы при изменении/на-
рушении дорсовентральной полярности приводят к
разным последствиям: при регенерации – к урод-
ствам, а при бесполом размножении – к успешной
репродуктивной стратегии.

Представленные выше данные не оставляют
сомнений в том, что при бесполом размножении
молекулярная разметка тела вдоль осей имеет
свои особенности. При этом наши знания свиде-
тельствуют об анцестральности почти неограни-
ченных регенерационных способностей, возмож-
ности вторичного ограничения восстановитель-
ных процессов определенными участками тела и
многократном независимом возникновении бес-
полого размножения в разных группах аннелид
на основе механизмов репаративной регенерации
(Vorontsova, Liosner, 1960; Иванова-Казас, 1977;
Короткова, 1997; Bely, Wray, 2001; Харин и др.,
2006; Bely, Sikes, 2010; Zattara, Bely, 2011, 2016; Ко-
стюченко и др., 2016). В таком случае возникает
вопрос: какие принципиальные изменения в мо-
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лекулярной организации тела вдоль осей влияют
на успешность восстановления недостающих
структур? Сходства и различия разнообразных
форм регенерации и бесполого размножения и их
представленность в различных группах полихет и
олигохет позволяют рассматривать аннелид в ка-
честве идеальной модели для понимания фунда-
ментальных механизмов инициации регенерации
и определения клеточных потенций, эволюции
программ постэмбрионального развития, в том
числе поддержания или ограничения регенераци-
онных способностей. Несмотря на длительный
период изучения феномена как регенерации, так
и бесполого размножения, полученные данные
нередко описывают лишь общую картину на мак-
роанатомическом уровне, особенно если это каса-
ется проблем бесполого размножения (Randolph,
1892; Herlant-Meewis, 1964; Иванова-Казас, 1977;
Короткова, 1997; Bely, 2006). Появление новых
моделей и современное состояние техники иссле-
дований позволяют перейти к критическому ана-
лизу изменений на клеточном и тканевом уровнях
в ключе интерпретаций молекулярных данных
(Харин и др., 2006; Tadokoro et al., 2006; Bely,
Sikes, 2010; Zattara, Bely, 2011; Novikova et al., 2013;
Kozin, Kostyuchenko, 2015; Костюченко и др.,
2016; de Jong, Seaver, 2016, 2018; Zattara et al., 2016;
Козин и др., 2017).

РАННИЕ СОБЫТИЯ РЕГЕНЕРАЦИИ
И БЕСПОЛОГО РАЗМНОЖЕНИЯ

С самого начала активных научных исследова-
ний регенерации и бесполого размножения у анне-
лид, как и у других животных, в центре внимания
оказались именно клеточные и тканевые аспекты
(Randolph, 1892; Herlant-Meewis, 1964; Коротко-
ва, 1997; Bely, 2006; Костюченко и др., 2016). Мор-
фогенезы в ходе этих двух форм постэмбриональ-
ного развития обеспечиваются эпиморфозом и
морфаллаксисом. Для эпиморфных процессов
характерно восстановление недостающих частей
за счет пролиферации клеток, возникающих путем
дедифференцировки имеющихся тканей, и/или
особых резервных клеток, в том числе мигрирую-
щих. При этом в подавляющем большинстве случа-
ев образуется регенерационная бластема – сово-
купность недифференцированных делящихся кле-
ток, которые позднее дают восстанавливаемый
орган (часть тела). В ходе морфаллаксиса развитие
новообразований происходит за счет изменений
старых тканей без выраженной фазы пролифера-
ции и в отсутствие бластемы (Короткова, 1997; Sto-
cum, 2012; Козин и др., 2017).

За более чем столетие накоплено немало дан-
ных о событиях на клеточном уровне, главным
образом относительно регенерации и в гораздо
меньшей степени относительно бесполого раз-
множения у аннелид (Bely, 2014; Костюченко и

др., 2016). Эпиморфоз, как правило, наблюдается
в ходе восстановления недостающих частей на
организменном уровне и носит ярко выражен-
ный характер, хотя размеры бластемы могут силь-
но различаться. Чаще всего бластема крупная при
передней регенерации и слабо развита при задней
(Короткова, 1997; Костюченко и др., 2016; Козин
и др., 2017). Восстановление переднего или заднего
конца тела аннелид только по механизму морфал-
лаксиса, по-видимому, нехарактерно для полно-
ценной регенерации. Однако морфаллаксис оче-
виден при формировании de novo отдельных орга-
нов (например, гонад во вновь образованных
сегментах, желудка за счет кишечника старых сег-
ментов) и при респецификации ранее имевшихся
сегментов, примыкающих к регенерировавшему
концу (Короткова, 1997; Tadokoro et al., 2006; Öz-
polat et al., 2016; Boilly et al., 2017).

Как при ампутации и последующей регенера-
ции, так и при бесполом размножении требуется
предотвращение потери жидкости тела. Это про-
исходит с участием разнообразных типов клеток
и по-разному. Как правило, велика роль клеток
мышечной системы, обеспечивающих путем рез-
кого сокращения быстрое закрытие раны сразу
после разрыва (регенерация после ампутации и
архитомия). Кроме того, мышцы, прежде всего
кольцевые, принимают участие в процессе самого
физического разделения (автотомия или парато-
мия). Вместе с тем одних мышечных сокращений
недостаточно. Кишка за счет некоторого выпаде-
ния после ампутации или иногда быстрого сраста-
ния с эпидермисом также обеспечивает закрытие
раны. К месту раны для формирования регенера-
ционной пробки и осуществления защитной
функции устремляются различные типы клеток,
гомологию которых на основании результатов ги-
стологических исследований на фиксированном
материале установить очень трудно. И наконец,
постоянное закрытие раны осуществляется за счет
клеток раневого эпителия (Herlant-Meewis, 1964;
Короткова, 1997; Lesiuk, Drewes, 1999; Kawamoto
et al., 2005; Харин и др., 2006; Bely, 2014; Костю-
ченко и др., 2016; Козин и др., 2017).

Эпителизация раны путем образования ране-
вого эпителия или срастания краев перерезанных
кишечного и покровного эпителия критически
важна для дальнейшей регенерации. Животные,
не способные закрыть рану, погибают, не присту-
пив к образованию регенерата (Короткова, 1997;
Stocum, 2012; Костюченко и др., 2016). Эпители-
зация раны завершается, как правило, в течение
первых суток, обычно до появления признаков ак-
тивного деления клеток эпидермиса. Таким обра-
зом, уже первый критический этап регенерации
обеспечивается главным образом за счет измене-
ния формы и положения клеток старых тканей
(Hill, 1970; Харин и др., 2006; Paulus, Muller, 2006;
Zattara, Bely, 2011; Bely, 2014; Костюченко и др.,
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2016; Козин и др., 2017). Интересно, что при попе-
речном делении аннелид, даже при наиболее
близком к регенерации (архитомии), и тем более
при паратомии, собственно процесса заживления
и формирования раневого эпителия не наблюда-
ется (Martinez et al., 2005; Костюченко и др., 2016).
Однако и в этом случае начало развития необходи-
мых пограничных образований, предотвращаю-
щих появление раны при физическом отделении
одного зооида от другого, происходит благодаря
изменению предсуществующей архитектуры мы-
шечной системы и локальной модификации кле-
ток покровного эпителия в зоне деления (Ивано-
ва-Казас, 1977; Харин и др., 2006; Бабаханова и др.,
2012; Костюченко и др., 2016).

Тканевые перестройки после ампутации со-
провождаются существенными изменениями во
взаимодействии клеток с внеклеточным матрик-
сом и между клетками вблизи раны (Coulon et al.,
1989; Dupin et al., 1991; Stocum, 2012). Кроме того,
отдельные клетки начинают мигрировать к ране
(месту закладки зоны деления) или от нее (Ко-
стюченко и др., 2016; Zattara et al., 2016). Таким
образом, наиболее ранние этапы регенерации и
бесполого размножения связаны с локальными
изменениями старых тканей по типу морфаллак-
сиса.

Важно отметить, что с самого начала процессы
регенерации и бесполого размножения сопро-
вождаются “молекулярным морфаллаксисом”.
Это, прежде всего, относится к системам позици-
онной информации и изменения молекулярного

профиля клеток. Так, клетки в зоне паратомии или
в области раны начинают экспрессировать гены
половых и мультипотентных клеток (vasa, pl10 и
piwi) еще до появления первых признаков проли-
ферации (Смирнова, Костюченко, 2007; Kozin,
Kostyuchenko, 2015). Столь же рано наблюдается
активация экспрессии генов, кодирующих транс-
крипционные факторы, в том числе пионерные
(рис. 2) (Kostyuchenko et al., 2019; Козин, Костю-
ченко, неопубликованные данные). Все это про-
текает на фоне перестройки молекулярной раз-
метки нервной системы и молекулярной иден-
тичности участков тела, в том числе с участием
Нох-генов и других гомеобокссодержащих генов
(Steinmetz et al., 2010; Novikova et al., 2013; Костю-
ченко и др., 2016).

ПРОЛИФЕРАЦИЯ, РОСТ, 
ДИФФЕРЕНЦИАЦИЯ

В результате взаимодействия тканей в месте
ранения или в месте закладки зоны деления, пе-
регруппировки и миграции клеток создаются
условия как для эпиморфоза с образованием бла-
стемы, так и для дальнейших изменений по типу
морфаллаксиса (Fontes et al., 1983; Короткова,
1997; Boilly et al., 2017). Для развития эпиморфно-
го регенерата, вероятно, необходимы сигналы из
центральной нервной системы. Известно, что без
иннервации развития бластемы у многих видов
не происходит. Раневой конец брюшной нервной
цепочки может активировать регенерацию и про-

Рис. 2. Активация экспрессии генов на ранних стадиях развития заднего регенерата у полихеты Alitta virens, выявляе-
мая методом гибридизации in situ. Стрелки указывают на локализацию сигнала мРНК. Раневая поверхность справа.
а – Avi-twist на стадии 8 ч после ампутации, внутренние клетки. б – Avi-foxA экспрессируется в районе срастания краев
перерезанных кишечного и покровного эпителиев до начала пролиферации клеток, 20 ч после ампутации. Масштаб:
50 мкм.

(а) (б)
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лиферативную активность клеток (Coulon, Thou-
veny, 1984; Muller et al., 2003). Часть нервной систе-
мы, расположенная непосредственно в районе ра-
ны, претерпевает особые изменения. У полихеты
Alitta virens уже в первые сутки после ампутации
терминальная зона последнего ганглия, перере-
занного в передней его части и покрытого раневым
эпителием, начинает перестраиваться. При этом
происходит локальное ремоделирование брюш-
ной нервной цепочки. На этой стадии нейриты,
отходящие и от обрубленного конца брюшного
нервного тяжа, и от субэпителиальной сети пери-
ферической нервной системы последнего старого
сегмента, насквозь пронизывают раневой эпите-
лий (Козин и др., 2017). Развитие сети нервных
волокон, охватывающей всю бластему, еще до
проявления всех остальных регенеративных про-
цессов было показано и на олигохете Enchytraeus
japonensis, размножающейся путем архитомии
(Yochida-Noro et al., 2000). Вероятно, структур-
ные, биохимические и функциональные измене-
ния нервной системы при формировании новых
зооидов свидетельствуют в пользу ведущей роли
нервной системы при бесполом размножении
(Martinez et al., 2005; Харин и др., 2006; Zattara,
Bely, 2011; Костюченко и др., 2016). Возможно, и
другие системы оказывают влияние на процессы
локального ремоделирования и закладки блас-
темных масс (Короткова, 1997; Костюченко и др.,
2016).

На формирование бластемы могут влиять по-
томки особых, как предполагается стволовых,
клеток, расположенных на некотором удалении
от раны. Таким образом, бластема, хотя бы ча-
стично, может быть сформирована за счет мигри-
рующих клеток (Короткова, 1997; Bely, 2014; Ко-
стюченко и др., 2016; de Jong, Seaver, 2018). Вместе
с тем есть много моделей, на которых показано,
что формирование бластемы происходит за счет
локального размножения клеток и может сопро-
вождаться дедифференцировкой клеток, входя-
щих в состав старых тканей (Короткова, 1997; Bely,
2014; Kozin, Kostyuchenko, 2015; Костюченко
и др., 2016; Никанорова, Костюченко, 2018; Ша-
лаева и др., 2018а, б; Planques et al., 2019). Наши
данные свидетельствуют в пользу существенных
перемещений и активной пролиферации клеток в
районе зоны деления при паратомии у олигохет.
При этом очевидно, что ткани всех трех зародыше-
вых листков могут участвовать в развитии бластем-
ных масс (Харин и др., 2006; Смирнова, Костю-
ченко, 2007; Zattara, Bely, 2011, 2013; Бабаханова
и др., 2012; Костюченко и др., 2016).

Дальнейшее развитие регенерата или зоны де-
ления связано с ростом и дифференцировкой
бластемы. Вне зависимости от начального проис-
хождения недифференцированные клетки блас-
темы активно пролиферируют. Пролиферация
также отмечена и в эпителиальных слоях раневого

эпителия, эпидермиса и кишечника. При этом яр-
ко выраженные эпиморфные процессы протекают
на фоне не столь заметных перестроек старых тка-
ней. Прежде всего это касается мышечной и нерв-
ной системы. Изменяется структура мышечного
каркаса, который становится более разреженным.
Однако к моменту дифференцировки регенерата
или зоны паратомии в нем появляются дополни-
тельные волокна как путем встраивания новых
клеточных элементов, так и путем вставочного
роста. Ближайшие к ране или месту паратомии
сегментные ганглии претерпевают изменения и
формируют новые отростки или нервные тяжи,
врастающие в бластемные массы и дающие новые
терминальные структуры центральной и перифе-
рической нервной системы (Харин и др., 2006;
Zattara, Bely, 2011; Костюченко и др., 2016; Özpolat,
Bely, 2016; Козин и др., 2017).

Рост и дифференцировка эпиморфных ново-
образований сопровождаются интеркаляциями и
прочими формами реаранжировки клеток, изме-
нением степени компактности как эпителиаль-
ных, так и мезенхимных структур. По сути все это
отражает очередной этап морфаллактических со-
бытий, протекающих на фоне образования новых
сегментов и отделов существующих систем орга-
низма. Отметим, что при завершении процессов
регенерации и бесполого размножения часто на-
блюдаются существенные морфаллактические из-
менения в пределах старых сегментов. Например,
кишечная трубка в старых сегментах, примыкаю-
щих к новообразованному переднему концу живот-
ного, преобразуется в желудок, если эта структура
была утрачена в результате ампутации. В других
случаях меняется морфологическая идентичность
некоторых старых сегментов и т.д. (Харин и др.,
2006; Zattara, Bely, 2011; Костюченко и др., 2016;
Özpolat, Bely, 2016; Козин и др., 2017).

Разумеется, прогресс развития регенерата или
зоны деления сопровождается существенными
изменениями в экспрессии генов. В это время на-
блюдается заметное расширение доменов экс-
прессии генов половых и мультипотентных клеток
с последующим сужением и замещением на доме-
ны экспрессии генов спецификаторов тканей и
клеточной дифференцировки. Одновременно с
этим происходят заметные системные изменения
молекулярного профиля не только локально, но и
в пределах всего организма (Steinmetz et al., 2010;
Novikova et al., 2013; Kozin, Kostyuchenko, 2015;
Костюченко и др., 2016; de Jong, Seaver, 2016, 2018;
Kostyuchenko et al., 2019).

МОРФАЛЛАКСИС versus ЭПИМОРФОЗ?
С тех пор как Т. Морган (Morgan, 1901) разде-

лил восстановительные процессы на два основ-
ных типа по “поведению” клеток и состоянию
остатка органа (эпиморфоз и морфаллаксис) про-
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шло немало времени. Как правило, в учебной ли-
тературе эти два типа противопоставляются один
другому. Действительно, при эпиморфозе наблю-
дается всплеск митотической активности и фор-
мируется популяция недифференцированных
клеток, называемая бластемой, а при морфаллак-
сисе происходит перегруппировка клеток в остат-
ке органа или тела животного после эпителизации
раны, бластема при этом не образуется. Однако
некоторые исследователи считают, что деление
восстановительных морфогенезов на эпиморфоз
и морфаллаксис условно, потому что в некоторых
случаях эти процессы сочетаются (Короткова,
1997).

В настоящей работе мы показали, что процессы
морфаллактических перестроек наблюдаются при
регенерации и бесполом размножении у аннелид с
самых ранних стадий (рис. 3). Инициирующие ме-
ханизмы, вероятно, различаются, поскольку при
бесполом размножении они отражают системную
регуляцию на уровне всего организма. Отправная
точка при регенерации – ранение и смещение
тканей, приводящее к локальному изменению
идентичности позиционной информации и т.д.
Очевидно, морфаллаксис – необходимое условие
для дальнейших событий по типу эпиморфоза,
которые у аннелид имеют ярко выраженный ха-

рактер. Вместе с тем морфаллактические процес-
сы, хотя и не столь заметные, теперь уже на уровне
локальных изменений в пределах отдельных си-
стем организма сопровождают рост бластемных
масс. На заключительном этапе восстановитель-
ных морфогенезов у аннелид морфаллаксис вновь
становится очевидным, поскольку затрагивает от-
дельные органы и метамерные структуры. Таким
образом, морфаллаксис не просто сочетается с
процессами эпиморфоза, но и является необходи-
мой составной частью всего морфогенеза, без кото-
рой невозможны полноценные инициация образо-
вания бластемы, ее роста и дифференциации и по-
явление отдельных недостающих органов.

Исследования проведены при финансовой
поддержке РФФИ 16-04-00991-а с использовани-
ем оборудования РЦ РМиКТ СПбГУ и инфра-
структуры учебно-научной базы “Беломорская”
(МБС) СПбГУ.
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Morphallaxis versus Epimorphosis? Cellular and Molecular Aspects
of Regeneration and Asexual Reproduction in Annelids

R. P. Kostyuchenko1, # and V. V. Kozin1

1St. Petersburg State University, Universitetskaya nab. 7/9, St. Petersburg, 199034 Russia
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The article addresses the question of the role for the morphallactic and epimorphic events in regeneration and
asexual reproduction in annelids. It was shown, that the tissue reorganizations and changes at molecular level
occur already at the very early stages of regenerative processes. These data indicate the requirement of mor-
phallaxis for all progressive stages of a full epimorphic regeneration, including initiation and completion, and
de-novo formation of missing parts in new zooids during asexual reproduction.



<<
  /ASCII85EncodePages false
  /AllowTransparency false
  /AutoPositionEPSFiles true
  /AutoRotatePages /All
  /Binding /Left
  /CalGrayProfile (Dot Gain 20%)
  /CalRGBProfile (Adobe RGB \0501998\051)
  /CalCMYKProfile (Photoshop 5 Default CMYK)
  /sRGBProfile (sRGB IEC61966-2.1)
  /CannotEmbedFontPolicy /Warning
  /CompatibilityLevel 1.3
  /CompressObjects /Tags
  /CompressPages true
  /ConvertImagesToIndexed true
  /PassThroughJPEGImages true
  /CreateJobTicket false
  /DefaultRenderingIntent /Default
  /DetectBlends true
  /DetectCurves 0.0000
  /ColorConversionStrategy /LeaveColorUnchanged
  /DoThumbnails false
  /EmbedAllFonts true
  /EmbedOpenType false
  /ParseICCProfilesInComments true
  /EmbedJobOptions true
  /DSCReportingLevel 0
  /EmitDSCWarnings false
  /EndPage -1
  /ImageMemory 1048576
  /LockDistillerParams false
  /MaxSubsetPct 100
  /Optimize false
  /OPM 1
  /ParseDSCComments true
  /ParseDSCCommentsForDocInfo true
  /PreserveCopyPage true
  /PreserveDICMYKValues true
  /PreserveEPSInfo true
  /PreserveFlatness false
  /PreserveHalftoneInfo false
  /PreserveOPIComments false
  /PreserveOverprintSettings true
  /StartPage 1
  /SubsetFonts true
  /TransferFunctionInfo /Apply
  /UCRandBGInfo /Preserve
  /UsePrologue false
  /ColorSettingsFile ()
  /AlwaysEmbed [ true
  ]
  /NeverEmbed [ true
  ]
  /AntiAliasColorImages false
  /CropColorImages false
  /ColorImageMinResolution 300
  /ColorImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleColorImages true
  /ColorImageDownsampleType /Bicubic
  /ColorImageResolution 300
  /ColorImageDepth -1
  /ColorImageMinDownsampleDepth 1
  /ColorImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeColorImages true
  /ColorImageFilter /FlateEncode
  /AutoFilterColorImages false
  /ColorImageAutoFilterStrategy /JPEG
  /ColorACSImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /ColorImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /JPEG2000ColorACSImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /JPEG2000ColorImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /AntiAliasGrayImages false
  /CropGrayImages false
  /GrayImageMinResolution 300
  /GrayImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleGrayImages true
  /GrayImageDownsampleType /Bicubic
  /GrayImageResolution 300
  /GrayImageDepth -1
  /GrayImageMinDownsampleDepth 2
  /GrayImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeGrayImages true
  /GrayImageFilter /FlateEncode
  /AutoFilterGrayImages false
  /GrayImageAutoFilterStrategy /JPEG
  /GrayACSImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /GrayImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /JPEG2000GrayACSImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /JPEG2000GrayImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /AntiAliasMonoImages false
  /CropMonoImages false
  /MonoImageMinResolution 1200
  /MonoImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleMonoImages true
  /MonoImageDownsampleType /Bicubic
  /MonoImageResolution 1200
  /MonoImageDepth -1
  /MonoImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeMonoImages true
  /MonoImageFilter /CCITTFaxEncode
  /MonoImageDict <<
    /K -1
  >>
  /AllowPSXObjects false
  /CheckCompliance [
    /None
  ]
  /PDFX1aCheck false
  /PDFX3Check false
  /PDFXCompliantPDFOnly false
  /PDFXNoTrimBoxError true
  /PDFXTrimBoxToMediaBoxOffset [
    0.00000
    0.00000
    0.00000
    0.00000
  ]
  /PDFXSetBleedBoxToMediaBox true
  /PDFXBleedBoxToTrimBoxOffset [
    0.00000
    0.00000
    0.00000
    0.00000
  ]
  /PDFXOutputIntentProfile ()
  /PDFXOutputConditionIdentifier ()
  /PDFXOutputCondition ()
  /PDFXRegistryName ()
  /PDFXTrapped /False

  /CreateJDFFile false
  /Description <<

  >>
  /Namespace [
    (Adobe)
    (Common)
    (1.0)
  ]
  /OtherNamespaces [
    <<
      /AsReaderSpreads false
      /CropImagesToFrames true
      /ErrorControl /WarnAndContinue
      /FlattenerIgnoreSpreadOverrides false
      /IncludeGuidesGrids false
      /IncludeNonPrinting false
      /IncludeSlug false
      /Namespace [
        (Adobe)
        (InDesign)
        (4.0)
      ]
      /OmitPlacedBitmaps false
      /OmitPlacedEPS false
      /OmitPlacedPDF false
      /SimulateOverprint /Legacy
    >>
    <<
      /AddBleedMarks false
      /AddColorBars false
      /AddCropMarks false
      /AddPageInfo false
      /AddRegMarks false
      /BleedOffset [
        14.173230
        14.173230
        14.173230
        14.173230
      ]
      /ConvertColors /NoConversion
      /DestinationProfileName ()
      /DestinationProfileSelector /NA
      /Downsample16BitImages true
      /FlattenerPreset <<
        /ClipComplexRegions true
        /ConvertStrokesToOutlines false
        /ConvertTextToOutlines false
        /GradientResolution 300
        /LineArtTextResolution 1200
        /PresetName ([High Resolution])
        /PresetSelector /HighResolution
        /RasterVectorBalance 1
      >>
      /FormElements false
      /GenerateStructure false
      /IncludeBookmarks false
      /IncludeHyperlinks false
      /IncludeInteractive false
      /IncludeLayers false
      /IncludeProfiles false
      /MarksOffset 14.173230
      /MarksWeight 0.250000
      /MultimediaHandling /UseObjectSettings
      /Namespace [
        (Adobe)
        (CreativeSuite)
        (2.0)
      ]
      /PDFXOutputIntentProfileSelector /NA
      /PageMarksFile /RomanDefault
      /PreserveEditing true
      /UntaggedCMYKHandling /LeaveUntagged
      /UntaggedRGBHandling /LeaveUntagged
      /UseDocumentBleed false
    >>
    <<
      /AllowImageBreaks true
      /AllowTableBreaks true
      /ExpandPage false
      /HonorBaseURL true
      /HonorRolloverEffect false
      /IgnoreHTMLPageBreaks false
      /IncludeHeaderFooter false
      /MarginOffset [
        0
        0
        0
        0
      ]
      /MetadataAuthor ()
      /MetadataKeywords ()
      /MetadataSubject ()
      /MetadataTitle ()
      /MetricPageSize [
        0
        0
      ]
      /MetricUnit /inch
      /MobileCompatible 0
      /Namespace [
        (Adobe)
        (GoLive)
        (8.0)
      ]
      /OpenZoomToHTMLFontSize false
      /PageOrientation /Portrait
      /RemoveBackground false
      /ShrinkContent true
      /TreatColorsAs /MainMonitorColors
      /UseEmbeddedProfiles false
      /UseHTMLTitleAsMetadata true
    >>
  ]
>> setdistillerparams
<<
  /HWResolution [2400 2400]
  /PageSize [595.000 842.000]
>> setpagedevice


