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в залежності від його місця в очному бокалі

(Доповідано 5.V 1937)

ДЛ. Драгомиров

і

Коли розвивається зародок, зачатки органів так чи інакше відокрем

люються з однорідного раніше матеріалу і кожен з них розвивається далі

властивим йому способом. Але органи, зрозуміло, назавжди зберігають

підпорядковане значення в організмі, при чому й самі процеси їх виник

нення і диференціювання більше чи менше залежать від решти тіла,

зокрема від суміжних частин. Тому не доводиться ототожнювати зако

номірності розвитку органу і особини. Проте, є деякі загальні моменти,

властиві як розвиткові цілого, так і частини, точне знання яких по

трібне для теорії онтогенезу. Це передусім здатність до регуляції і про

гресивна детермінація, що поглиблюється з віком і обмежує цю здатність.

Казати, що дана жива система детермінована, це значить твердити,

що фактори, які визначають специфіку її розвитку, зв'язані з її власним

матеріалом. Щодо цілого яйця таке твердження не потребує роз'яснення.

Але коли застосовувати його до певної частини яйця або зародка, то

уявлення про детермінованість буває умовним. Зачаток можна вважати

детермінованим, коли він після трансплантації на інше місце дає той

самий орган. У такому випадку його специфіка вже не залежить від

оточення. Тоді постає питання— наскільки органічне оточення впливає

на організацію зачатка, що розвивається. Коли в ньому вже стійко де

терміновані майбутні компоненти, то сусідство інших органів, очевидно,

не може надалі істотно відбиватися на його структурі. Дізнатися про це

найпростіше, екстирпуючи частини зачатка або трансплантуючи їх. Коли

має місце детальна детермінація, то рештки органу залишаться дефект

ними, а пересаджена ділянка розвинеться як фрагмент. Якщо ж закладка

детермінована тільки в цілому, а не в частинах, то можлива регуляція

і поповнення ушкоджень, іноді дуже значних. Коли перший-ліпший ури

вок ембріонального органу може давати цілий зменшений зачаток, то скла

дові його клітини, очевидно, мають однакові потенції. Тоді лишається

з'ясувати, чим визначається його диференціювання. Можливо, що від

мінності виникають під різними впливами суміжних частин зародка; а втім,

імовірне й інше, а саме, що специфіка закладкового матеріалу включає

Мї780306
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ендогенні організаційні й диференціаційні фактори або, нарешті, що в да

ному органогенезі фактори оточення доповнюють специфічну активність

закладки. В останньому разі аналіз відношень буде найтруднішим і ви

магатиме цілого ряду експериментів. Тим часом саме такий стан теоре

тично здається найімовірнішим і питання, звичайно, не в тому, чи впливає

оточення, а скорше в тому, яка роль цього впливу.

З другого боку, було б зайвим шукати випадку, коли закладковий

матеріал безкрайно пластичний і пасивно підпорядковується стороннім

впливам або, навпаки, так детально детермінований, що ніяка регуляція

зачатка неможлива. Тому, щоб зрозуміти рушійні сили того чи іншого

органогенезу, конче треба висвітлити активність зачатка і роль унут

рішньої кореляції між його частинами.

Сказане можна було б підкріпити, згадавши наслідки цілого ряду

експериментальних робіт багатьох авторів. Але від цього надто збіль

шився б обсяг цієї статті, де має бути розглянута тільки одна часткова

проблема. Це було б тим менш доцільно, що відповідний фактичний ма

теріал тепер уже можна знайти майже в кожному зведенні з механіки

розвитку, а іноді навіть у підручниках; тим часом висловлені вище мір

кування наведені тут лише для того, щоб окреслити певне коло питань,

які тою чи іншою мірою стосуються до об'єкта цього дослідження.

Із спроб над детермінацією ока, роблених на різних видах амфібій,

видно, поперше, що зачаток складається з специфічного матеріалу і, по

друге, що доля частин, які в ньому диференціюються, ще може доко

рінно змінюватись. Шматок пігментного листка майбутньої tunica nervosa,

трансплантований у відносно нейтральне оточення, здебільшого утворює

цілий маленький очний бокал з обома листками — пігментним i peтинaль

ним (Д р а г ом и р о в, 1934). Пересадка презумптивної сітківки дає майже

такий самий результат (Д р а г ом и р о в, 1935 б). Таке розширення мож

ливостей для матеріалу і ускладнення його розвитку доводиться розгля

дати саме як наслідок вилучення його з зачатка, бо характер розвитку

трансплантата загалом мало залежить від нового оточення. Очевидно,

в нормальних умовах якісь фактори звужують прояв потенцій, властивих

усьому очному матеріалові, і локалізують певний гістогенез у певному

місці, перешкоджаючи йому відбуватися в інших ділянках. Перевірити

це припущення можна за допомогою контрольного експерименту, імплан

туючи матеріал сітківки в ділянку пігментного листка і навпаки.

Оскільки при самостійному розвитку ока з шматка обидва листки

утворюються в нормальних пропорціях, слiд вважати, що й у нормі їх

утворення корельоване в значній мірі внутрішніми зв'язками в межах

закладкового матеріалу. З другого боку, ці самі спроби показали, що

обидві тканини можуть диференціюватись окремо і незалежно одна від

одної. Пересаджений шматок, хоч би з якої ділянки його взяли, здатний

перетворитись то в чистий пігментний епітелій, то в чисту сітківку.

В нормі розташування клітин у певній ділянці конче повинне відби

ватись на їх властивостях. Це доведено принаймні щодо ретинального

відділу, який з віком дійсно набуває власних тенденцій розвитку (1935 б).
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Немає підстав уважати, що й на самих ранніх стадіях усі клітини зачатка

абсолютно однакові щодо своїх властивостей. Вирішити це можна знову

таки через переміщення невеличких ділянок з одного листка в другий.

Цей експеримент і його результати описані нижче. Вони показують,

що, вивчаючи фактори розвитку ока, поруч з динамікою цілого зачатка

й ізопотентністю його матеріалу, треба ураховувати також і певні особли

вості останнього в різних місцях *).

Основні серії спроб зроблені на зародках звичайного тритона (Tritort

taепiatus). Шматок, узятий з правого очного зачатка, трансплантували

в праве око іншого зародка. Ліве око зберігалось для контролю, а в опе

рованому пошкодження було обмежене одним тільки з двох листків май

бутньої tunica nervosa. У цьому головна перевага гомопластичної тран

сплантації перед обміном шматків у одної особини. -

Донорами були зародки, в яких медулярна трубка вже замкнена і очні

зачатки відокремлюються в вигляді простих пухирів або формуються вже

як двостінні очні бокали (стадії 21—31 за Гарр і с о н о м і Сато). При

трансплантації майбутньої сітківки здебільшого використовували стадії

22—25, а коли пересаджували матеріал пігментного листка,— стадії 24

і старші. Реципіент бував то молодший, то старший за донора, а іноді

обидва були розвинуті однаково. -

Операцію робили в рінгер-локківському розчині, а потім реципіенти

жили в воді з водогону при 20—23,5° С.

Після трансплантації шматка презумптивної ретини в пігментний листок

загинули тільки 6% оперованих зародків; при реципрокній трансплантації,

коли поранення було більш відкритим і, крім покрівної ектодерми, зазна

вала пошкодження також дистальна стінка ока, смертність реципіентів

досягла 20%. Фіксацію робили в різні терміни, не пізніше як через

11 днів після операції. Про наслідок можна було дізнатись уже на чет

вертий день, тоді як у кількох зародків, зафіксованих раніше, доля

трансплантата була непевною через надто ще невиразну диференціацію

ОЧНИХ ТКаНИН.

Сер і я ТRt — т р а н с п л а н т а ц і я ш м а т к а п р е з y м п т и в ної с і Т

к і в к и в к а у дал ь н у с т і н к y o ч н о г о з а чат к а (ділян к а п і г

м е н т н о г o e п і т ел і ю).

З 50 реципіентів три загинули, а два зафіксовані занадто рано; ще

один об'єкт пошкоджений при технічній обробці.

У 15 личинок трансплантата не знайдено і будьяких інших слідів

операції не видно. Трансплантат був досить великий і вштовхували його

глибоко в тканини реципіента, тому дуже мало ймовірно, що він випав.

Скорше, пересаджений матеріал увійшов до складу ока реципіента, при

чому залишається, звичайно, невідомим, чи зберіг він повністю значення

*) Про роль оточення в диференціюванні очного зачатка див. Др а г ом и р о в, 1936 а,

1936 б, 1937 в.
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ретинальної тканини, злившись з сітківкою, чи він тою або іншою мірою

взяв участь в утворенні пігментного листка. Серед цих п'ятнадцяти ви

падків є як ранні, так і більш розвинені стадії донорів.

У двох випадках (ТRt-47 і 48) трансплантат безперечно включився

в око реципіента. Тут у каудальній частині сітківки зміщені тканинні

шари і є вакуолі; крім того, сітківка

помітно потовщена через наявність

зайвого матеріалу.

У 15 об'єктів трансплантат хоч і

тісно злитий з оком реципіента,

значно збільшуючи його масу, проте

виявляє певну самостійність у фор

муванні. Найзагальнішою рисою цього

останнього є утворення другої за

чаткової радужки, що оточує додат

кову зіницю. У п'яти випадках така

зіниця містить рудиментарну за

кладку кришталика, що розвинулась,

як видно, з трансплантованих разом

з сітківкою лінзогенних клітин. Вплив

ока на будову трансплантата може

позначатися різною мірою. Щодо

цього цікавий випадок ТRt-13: тут

трансплантат дав два маленькі очні бо

кали, звернені зіницями в різні боки

Рис. 1. Експеримент ТRt-13. Опероване око

на фронтальному зрізі. Е —- мозок; g—нер

вовий ганглій; c — рогівка; 1 — кришталик;

t — пігментний епітелій ока з судинною

оболонкою; R— основна сітківка; R* — тран

сплантована сітківка, що доповнює кау

дальну частину ока, з щілиновидною зіни

цею; R* — дрібний очний бокал, який роз

винувся теж з трансплантата. Зафіксовано

(рис. 1); проте, на вентральних зрізах

більший з бокалів являє собою одне

ціле з оком реципіента і, хоч робить

каудальну частину його занадто

масивною, але відносно мало порушує

організацію. Один випадок (ТR1-46)

відрізняється тим, що трансплантат
через 7 днів після операції. Збільшення

150 х спаяний з оком реципіента своєю

зіницевою поверхнею, тоді як його тильна сторона, вкрита пігментним

епітелієм, доповнює контур каудальної частини ока (рис. 2).

У чотирьох личинок трансплантат включився в пігментний листок ока

в вигляді дуже маленького виступа світлої тканини (ТRt-37), маленької

додаткової сітківки (ТRt-19, рис. 3), великої порції ретинальної тканини,

почасти оформленої в очний бокал (ТRt - 29), або в вигляді цілого ма

ленького очного бокала (ТRt-20).

Коли зайва сітківка знаходиться в периферичній зоні каудальної ча

стини ока, то вона міститься біля ганглія трійчастого нерва, а іноді майже

дотикається до нього (рис. 1 і 3). Не виключено, що близькість ганглі

онарної тканини так або інакше впливає на розвиток трансплантата, але

в усякому разі вона не перешкоджає розвиткові пігментного листка на

його поверхні. Наприклад, у випадку ТRt-13 на зрізах суміжних



-

Рис.2.ЕкспериментТRt-46.Оперованеоко
зтрансплантатомусвоїйкаудальнійчас

тині.Трансплантованасітківка(R*)з'єднаназ
основноюсітківкоюсвоєюзіницевоюстороною.

9дн:впісляоперації.Збільшення150Ж

дорзальнучастинуоперованогоока.R*—

грудкатрансплантованоїретинальноїтканинивпігментномулистку.6днів

післяоперації.Збільшення150х
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із сфотографованим на рис. 1, які пройшли зовні від зіниці маленького

очного бокала (R*), його сітківка відокремлена від ганглія молодим піг

ментним епітелієм. Цю обставину слід відзначити зокрема тому, що при

відповідних експериментах вдається штучно стимулювати утворення до

даткової сітківки, піддаючи око впливові іншого органу (Д р а г о ми

р ов, 1936 б).

У п'яти об'єктів трансплантат прилягає до правого ока, але цілком

відокремлений, при чому в трьох випадках оформлений як маленький

очний бокал з обома листками.

Отже в переважній більшості випадків трансплантат, відповідно до

свого походження, дає головним чином ретинальну тканину. Це просто

видно, коли пересаджений матеріал можна розрізнити серед тканин реци

піента, і цього ж треба чекати при повному й гармонічному з'єднанні

його з оком, бо пігментний листок останнього занадто тонкий, щоб вмі

стити в собі ввесь масивний трансплантат. Крім того, навіть з'єднуючись

із сітківкою реципіента, трансплантована сітківка часто виявляє чималу

організаційну активність і утворює додаткові структури.

Тим більший інтерес щодо теми цього досліду становлять останні три

випадки, де трансплантат диференціюється метапластично і бере участь

в утворенні пігментного епітелію ока. Ці випадки заслуговують на до

кладніший опис.

ТRt-21. Донор у стадії 22, реципіент набагато старший (стадія 32), за

фіксований через 6 днів, на стадії 39. Праве око загалом розвинене нор

мально. У сітківці зовсім непомітно порушень. Пігментний листок такої

самої товщини і так само густо пігментований, як і в лівому оці. Тільки

на місці операції, дорзо-каудально, на протязі трьох зрізів (по 10 мікро

нів товщиною) на ньому трапляється горбок з світлого епітелію, який

фарбується як молода сітківка (рис. 4), а на дальших чотирьох зрізах

переходить у плоский одношаровий епітелій. Цей останній тут майже

позбавлений пігменту і заміняє певну ділянку пігментного листка tunica

ПеfVОSа (рис. 5). Цю картину доводиться тлумачити як наслідок зміненого

розвитку пересадженого матеріалу в залежності від його нового поло

ження. Можливо, що більша частина трансплантата приєдналась до сіт

кiвки реципіента і тільки дрібний уривок включився в зовнішній листок

ока і підпорядкувався місцевим факторам розвитку.

ТRt-38. Донор стадія 23, реципіент стадія 29. Фіксація через 6 днів,

на стадії 42. Випадок дуже подібний до попереднього (ТRt - 21), тільки

відповідно до швидшого розвитку ембріона очі більше диференційовані.

Світла ділянка в пігментному епітелії поширена на тринадцять зрізів.

ТRt-35. Донор стадія 23, реципіент стадія 29. Фіксація через 6 днів,

на стадії 42. Праве око цілком нормальне, крім одної деталі: на каудаль

ній його поверхні в пігментному листку є наче велика прогалина, затяг

нута набагато тоншим і зовсім ясним одношаровим епітелієм без харак

терних протоплазматичних паростків на внутрішній поверхні. Ця аномалія

видна на одинадцяти зрізах. Вона безсумнівно викликана операцією, хсуч

і трудно сказати, яким матеріалом поповнений дефект. А втім, просfте

\,
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Рис.4.ЕкспериментТRt-21.Зрізчерез дорзальнучастинуока.x—грудкаясногоепітеліюнапігментномулистку.6днів

післятрансплантації.Збільшення200х

Рис.5.Одинздальшихзрізів(ближчедоцентраока)відтієїсамоївеличиниТRt-21.—|———|—світладілянкавпігмент номулистку,утворенаретинальнимтран
сплантатом,якийзамінивтутпігментний

епітелійреципіента.Збільшення200х
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поранення в пігментному листку завжди зглaджується набагато швидше

і на час фіксації, здавалося б, мусило б уже безслідно зникнути *).

Серія ТtR. Т р а н с п л а н т а ція матеріалу пігмент н о г о е Пі

т ел і ю в п р е з y м п т и в н у с і т к і в к у

З 50 реципіентів десять загинули. Три об'єкти не можна було докладно

вивчити, бо серії зрізів з пропусками або окремі зрізи дефектні. Загалом

розглянуто під мікроскопом 37 випадків.

Здебільшого (21 випадок) операція майже не відбилася на розвиткові

правого ока. Тільки зрідка в рано зафіксованих об'єктів у сітківці мож

на бачити незначне зсування елементів, коли кілька тіл невpобластів

потрапляють в один з волокнистих шарів. Втім, подібні відхилення бува

ють і в контрольних очах.

Порушення в пігментному листку виявлено тільки в шести об'єктів.

В одному випадку (ТtR-49) невеличка ділянка епітелію на вентро-ме

діальній стороні ока відмінна своєю надто слабою пігментацією. Трудно

вирішити, як саме і наскільки це зв'язане з операцією. Не виключено, що

відбулася часткова заміна периферичного листка шматком презумптивної

сітківки, що вклинився сюди, відірвавшись від сітківки під час всаджу

вання трансплантата. У другої личинки (ТtR-33) грудка молодої ретиналь

ної тканини всередині пігментного листка. Походження її теж лишається

невідомим. Це може бути як трансплантат, так і виштовхнутий ним шма

ток презумптивної сітківки реципіента. У ТtR-5 і 9 між обома листками,

поруч з зоровим нервом міститься грудка клітин, почасти пігментованих;

паростки пігментного епітелію в цьому місці недорозвинені. У ТtR-42

пігментний епітелій дає довгий вузький випин до мозку, вздовж зорового

нерва. Крім того, вентральна половина сітківки тут значно потовщена.

Нарешті, в шостому випадку (ТtR-47) пігментний листок на тильній

стороні ока переривається масивним виступом ретини.

Кришталик, закладку якого прорізували при операції, завжди має зов

сім нормальний вигляд.

Істотні порушення в структурі сітківки в 12 реципіентів. Найчастіше—

це наявність зайвої молодої ретинальної тканини в товщі pars optica re

tinae. Цей додатковий матеріал утворює більш-менш масивний наплив на

тильній стороні сітківки, який, зрозуміло, руйнує правильну стратифіка

цію тканини. Часто кілька шарів в одному місці бувають. начебто СП.Ла В—

лені в недиференційовану масу невpобластів. У правому оці ТtR-26 не

диференційована тканина вмістилася у вентральній половині сітківки

і тільки збільшила її товщину. В дев'яти личинок (ТtR-15,22,27,32,34,35,

42,44,47) при участі зайвого матеріалу сітківка утворила виразний виступ,

наче опух (рис. 6 і 7). У личинки ТtR-29 виступ дуже великий, його

*) Треба відзначити, що каудальна ділянка пігментного епітелію взагалі дуже тонка

і в деяких личинок в обох очах відрізняється слабою пігментацією. Проте, в тільки но

описаному випадку відсутність пігменту спостерігається тільки на місці операції i, що най

важливіше, де пігментована ділянка дуже різко відмежована від оточуючого зовсім чор

ного епітелію.



Рис.6.ЕкспериментТtR-34.Оперованеоковпоперечномузрізі.Увентральніййогочастині
сітківканедиференційованаіпотовщенакоштом доданоїсюдитканинипрезумптивногопігментноголистка(+).D—проміжниймозок.7днівпісля

операції.Збільшення150Х

Рис.7.ЕкспериментТtR-35.Оперованеоковпоперечномузрізі.Уparsoptica retinaeнапливзмолодоїретинальної
тканини(+—+),якийутворивсязпересадженогоматеріалупігментноголи

стка.5днівпісляоперації.Збільшення

150х
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база знаходиться в ростральній частині ока, а в каудальному напрямі ві

відокремлюється від сітківки, проте не виходить спід пігментного листка

Цей вільний відділ містить у собі навіть порожнину, хоч і дуже вузеньку

У ТtR-39 відношення не менш своєрідні. Тут трансплантат утвори

випин на внутрішній поверхні сітківки, який досягає кришталика і дуже

нагадує край молодої радужки.

Отже з усіх 12 розглянутих вище випадках трансплантат явно вклю

чився в ретинальний листок очного бокала і, всупереч своєму по

ХОДженню, розвивається як складова частина сітківки.

У 21 об'єкта з 37 він або встиг цілком резорбуватись, або, ймовір

ніше, настільки повно злився з тканиною реципіента, що його не можн.

відрізнити.

Перевірка за записами в протоколах експериментів показує, що дол.

трансплантата визначається не віком донора. Цілком гармонічне об'єд

нання, так само як і надмірне потовщення сітківки, буває в наслідок опе

рацій на найрізноманітніших стадіях. Напевно результат операції більше

залежить від розміру імплантованого шматка, від його оріентації і від

характеру поранення очного зачатка. При пересаджуванні найдрібніших

шматків епітелію звичайно скорше можна чекати їх гармонічного вклю

чення в сітківку. Як там не є, а в жодному випадку присутність транс

плантата не викликала дегенерації оточуючої тканини, і жоден з транс

плантованих шматків, знаходячись у незвичайному оточенні, не розви

вався відповідно до свого походження. Можливість дегенерації самог

трансплантата звичайно не виключена і, мабуть, у деяких випадка:

справді привела до цілковитого його знищення, але ніколи її не довелос

безпосередньо спостерігати, навіть у об'єктів, зафіксованих на відносн

ранніх стадіях.

Крім розглянутих вище двох серій, для розв'язання питань, які на

тут цікавлять, важливі ще деякі факти, здобуті в іншому експерименті

поставленому з іншою метою і до того на зародках одного з представ

ників Апиra, а саме на Pelobates fuscus. Спроба полягала в трансплан

тації шматка пігментного епітелію між закладкою кришталика і покрів

ним шаром епідермісу (Д р а г ом и р о в, 1937 а). Здебільшого трансплан

тат розвивався відокремлено в передній камері ока, але в ряді випад

ків з'єднався з краєм очного бокала реципіента. На цих випадках ту

слід зупинитись.

Рt ІЙ-3. Донор і реципіент розвинені однаково, очі — на стадії дво

стінних бокалів. Реципіент зафіксований через 9 днів після операці

Дорзальна частина pars caeca retinae дуже збільшена в довжину і в тов

щину, являє собою потовщення з однорідної тканини і містить щілинс

видну, розгалужену порожнину.

Рt IV-21. Стадія первинних очних пухирів. Реципіент зафіксовани

через 8 днів. Раrs caeca retinae в дорзальній половині ока помітно збілн

шена, хоч і не настільки, як у попередньому випадку; посередині сво,

товщини розщеплена щілиновидною порожниною, біля якої міститься ді

невеличкі грудки пігменту.



Рt IV-22. Стадії операції і термін фіксації такі самі. Дорзальний

край радужки „ембріоналізований": пігментація його ослаблена і зовніш

ній листок епітелію дуже потовщений. У місці найбільшої товщини ос

таннього пігменту в його тканині немає, а він зібрався грудками в щі

лині між листками. Крім того, кілька грудок пігменту розкидані на тиль

ній стороні ретини, під пігментним листком.

Рt IV-23. Пересаджено шматок каудальної стінки очного пухиря.

Реципіент зафіксовано через 8 днів. Рars optica retinae в дорзо-каудаль

ному квадранті ока містить зайвий матеріал. Особливо виділяється на

плив у гангліонарному шарі, який досягає до кришталика. Глибше, в тов

щі сітківки складної форми вакуоля, стінки якої вкриті зоровими закін

ченнями. Ці останні диференційовані приблизно однаково з зоровими

закінченнями на рецепторній поверхні сітківки.

Рt IV-26. Умови експерименту такі самі. Великий наплив тканини

в вентральній половині ретини, спереду від зорового нерва; частково

виступає в вигляді сосочка з порожниною і грудкою їїігменту і відтискає

кришталик до дорзального краю зіниці.

Рt IV-27. Картина подібна до випадку Рt IV—26, тільки добавка ма

теріалу менша і пігмент міститься в самій товщі сітківки.

Рt IV-30. Операція на стадії первинних очних пухирів. Реципіент

зафіксований через 36 годин. Тканини ще перевантажені жовтковими

пластинками. В дорзальній частині ретинальної стінки правого очного бо

кала додаток у вигляді товстостінного епітеліального пухирця, спаяного

з презумптивною сітківкою.

Рt I И-46. Операція на такій самій стадії. Реципіент зафіксовано че

рез 2 дні. Сітківка має ще ембріональний характер, жовток не резорбо

ваний. На внутрішній стороні pars optica retinae зайвий матеріал трохи

виступає в напрямі до кришталика. Його відкрита поверхня трохи пігменто

вана, приблизно так само, як нормальний пігментний листок на цій стадії.

Рt IV-63. Операція на стадії, коли в первинних очних пухирях дис

тальна стінка вже добре відмінна своєю товщиною від майбутнього епі

телію. Реципіент зафіксовано через 4 дні. У дорзо-каудальній частині

ретини на мeжi pars optica i рars caeca масивний наплив з недиферен

ційованої тканини, який виступає почасти в задню камеру ока. В його

товщі маленька кулька пігменту.

Рt IV-75. Стадія зімкнених медулярних валиків (ранні очні пухирі).

Реципіент зафіксований через 4 дні. Сітківка ще не диференційована

на шари і містить рештки жовтка. В правому оцi pars optica retinae дуже

потовщена, містить довгасту вакуолю і поруч з нею грудку пігменту.

Рt IV-80. Операція на зародках, розвинених трохи далі, ніж у попе

редньому випадку (Рt І И-75). Реципіент зафіксовано через 4 дні. Транс

плантат міститься в ростральній частині ока, має вигляд відносно вели

кого, дуже товстостінного пухирця з недиференційованої ретинальної

тканини, неправильної форми, так тісно сплавленого з сітківкою реци

піента, що місцями не можна відрізнити їх межі. У цьому витворі, як

звичайно, є грудка пігменту.
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Відмінно від операцій на тритоні, в цьому експерименті око реципіента

ні трохи не було пошкоджене. Трансплантат міг наблизитись до очного

бокала тільки згодом, пройшовши крізь тонкий лінзогенний шар екто

дерми. Відповідно в цих випадках він з'єднується з внутрішньою, звер

неною до зіниці стороною сітківки, тоді як у тритона, де товща сітківки

прорізалась, зайвий матеріал здебільшого дає виступи на периферії. Другу

особливість відношень у Рelobates являє собою густе скупчення пігменту,

який виділився з трансплантованого епітелію в вигляді одної або неба

гатьох дрібних грудок. Але найбільший інтерес являє величезна спорід

неність матеріалу з різних ділянок очного зачатка, — спорідненість, яка

приводить до повного з'єднання трансплантованого шматка з нормальним,

НеПОШКОДЖЄНИМ ОКОМ.

Мені доводилось робити подібну ж імплантацію ембріональної сіт

кiвки, і теж у Рelobates. З'єднання трансплантата з ретиною реципіента

відбувалося нерідко, але спостереження були не досить систематичні

(див. Драго миров, 1933).

III

*

Уже давно Ле в i й Белл вважали, що пігментний листок розвивається

з індиферентного матеріалу під впливом сітківки. При цьому Лев і при

пускав, що остання утворюється незалежно від формування зачатка,

а характер пігментного епітелію визначається його положенням в очному

бокалі в наслідок формативних процесів (Le v у 1906, Ве 11 1906, 1907).

Проте, думка обох згадуваних авторів була ледве підкріплена фактами

і випливала більше з посередніх міркувань. Докладно розглянувши їх

спостереження, Шп е м а н спромігся висунути цілком переконливі запере

чення проти всієї аргументації (Sp e m a n n, 1912, сс. 30—35). Пізніше Е км а н,

знайшовши цікавий випадок потворного розвитку ока, прийшов до вис

новку, що порушення в формотворенні можуть відбитися на гістогенезі

ділянок, а саме нібито випинання стінки очного пухиря в першому - лiп

шому місці може дати ретину (Е k m a n, 1914). Спробами ізоляції шматків

я довів можливість вторинного визначення гістогенезу в різних частинах

очного матеріалу (1934, 1935б). Зв'язок між характером гістогенезу і фор

мотворенням я уявляв так: масивні грудки з будьякої частини зачатка

дають ретину, а шматки надто малого обсягу з відносно більшою поверх

нею розвиваються як пігментний епітелій. Відповідно в нормальному або

в регулятивному очному бокалі основна маса тканини розвивається як

сітківка, а тонкий шар епітелію на її периферії— як пігментне вкриття

(1935б). Якщо це правильно, то гістологічна диференціація в нормі зу

мовлена формотворенням зачатка, хоч гiстогенез того і того роду може

відбуватись і в неорганізованих фрагментах. А втім, навіть у крайніх

випадках неорганізованого розвитку шматків не можна цілком абстрагу

вати гістогенез тканини від морфологічного характеру цілого витвору:

грудка ретини своєю загальною формою і своєю грубою будовою завжди
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відрізняється від грудки пігментного епітелію. Обидва процеси диферен

ціювання і формотворення— однаково виявляють специфічні властивості

закладкового матеріалу. -

Нові факти, наведені в цій роботі, потверджують здатність ембріо

нальної тканини з обох листків зачаткової tunica nervosa до метапла

стичного розвитку в певних межах. При цьому виступає певна різниця

у властивостях матеріалу листків. Презумптивна сітківка виявляється

загалом більш стабільною і самостійною; шматок її може, як ми бачили,

брати участь в утворенні пігментного епітелію, але частіше зберігає своє

значення і з'єднується з ретинальною тканиною. Навіть більше: і в остан

ньому випадку peтинaльний трансплантат часто більш-менш відокрем

люється, утворюючи в оці додаткову радужку або навіть цілий очний

бокал. Ця тенденція відокремлюватись свідчить про наявність певної

структури в матеріалі, який здається ще гомогенним і, мабуть, позначає

ться тим виразніше, чим більше розходиться полярність трансплантова

ної тканини з її оріентацією в оці реципіента.

Молодий пігментний епітелій, як виявляється, багато менш стійкий.

Попавши в товщу сітківки, він завжди втрачає ознаки свого походження

і стає ретинальною тканиною; тільки на кінці виступу, коли цей виступ

має характер краю радужки, іноді розвивається типовий одношаровий

пігментний епітелій. Проте, і цей матеріал, навіть на дуже ранніх стадіях,

відрізняється деякими особливостями. Справді, стаючи частиною сітківки,

він диференціюється повільніше, ніж оточуюча його первинна ретинальна

тканина. Це каже про певне внутрішнє перетворення, зв'язане з запіз

ненням гістогенезу.

У тритона на препаратах здебільшого не можна відрізнити такого

трансплантата від молодої ретинальної тканини, але в часничанки, в якої

пігментація очей взагалі інтенсивніша і настає раніше, метаплазія транс

плантата супроводиться виділенням пігменту, що залишається в вигляді

компактних включень").

Вакуолі в сітківці на місці операції з'являються в обох видів. Коли

вакуоля досить велика, клітини, що її обмежують, часто набувають струк

тури рецепторного шару і дають зорові закінчення, які стирчать у по

рожнині. Це явище спостерігається також і в неорганізованих фрагментах

сітківки (Д р а гом и р о в, 1935 б) і свідчить, що зоровий шар може роз

винутись з перших-ліпших клітин очного зачатка, в залежності від умов

у яких вони опинились.

Оцінюючи поводження різних трансплантатів, треба враховувати неод

накову масу обох листків. Шматок пігментного епітелію попадає в товсту

сітківку; ретинальний матеріал, навпаки, опиняється компактним вклю

ченням в одношаровому епітелії, а це може полегшити автономний його

розвиток. З другого боку, маса самого трансплантата не може бути

*) При пересаджуванні презумптивної сітківки в Рelobates в аналогічних умовах теж

спостерігаються пігментні скупчення в тому місці, де трансплантат зливається з ретиналь

ною тканиною реципіента (Д р а г ом и р о в, 1933).
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в даних умовах головною причиною різниці, бо з обох листків брали

шматки приблизно однакового обсягу. На препаратах часто можна бачити,

що трансплантат з тонкого епітелію дає значний додаток до ретинальної

тканини (рис. 6 і 7).

У зв'язку з питанням про неоднакові властивості компонентів очного

бокала слід нагадати, що оголена сітківка (напр., при імплантації в по

рожнину медулярної трубки, Д р а г ом и р о в, 1935а) може правильно

формуватись, тоді як пігментний епітелій у чистому вигляді утворює

тільки грудки або плоскі пухирці різноманітної форми (1934, 1935б). Зви

чайно, в таких випадках справа не стільки в початкових властивостях

різних ділянок очного зачатка, скільки в особливостях тканин, що роз

ВИВа ЮТЬСЯ.

Досить численні випадки, де операція зовсім не відбилася на будові

ока, самі по собі мало інструктивні. Доводиться думати, що тут оріен

тація трансплантата, а також фізіологічний стан його і тканин реципіента

сприяли гармонічному вкл оченню зайвого матеріалу в зачаток органу.

Випадання пересадженого "шматка при операції даного роду дуже мало

імовірне; до того ж рана загоювалась швидко, і раніш ніж перенести

зародок з операційної ванночки, його пильно оглядали під лупою. Ви

штовхування трансплантата згодом теж трудно припустити, беручи до

уваги взаємне тяжіння очних тканин (про це див. вище при описі серії

Рt-ІЙ), а резорбція навряд чи могла б закінчитись безслідно вже на той час,

коли об'єкти фіксували. Отже, коли не всі, то принаймні більшість ви

падків цієї категорії підтверджують, хоч і посередньо, висновок про

велику регуляторну активність очного зачатка.

В літературі відомі приклади ще значнішої перебудови ока, напр.,

при штучному з'єднанні двох очних пухирів у Рleиrodeles, Triton, аксо

лотля і Rana (Р a s d u i n i, 1927, 1929; Т r u n i g e r, 1929; Р e rr і, 1934 та

інші), або при регулятивному розвитку ока з зруйнованого й розтертого

зачатка (Пол е ж a e в, 1936). Але при таких експериментах залишається

невідомою доля різних частин матеріалу в процесі перебудови.

Аналізуючи фактори регуляції зачатка, конче треба враховувати ще

організаційну роль його найближчого оточення. Коли, напр., шматок піг

ментного епітелію всаджений у дистальну стінку очного пухиря, то на

нього, звичайно, впливає насамперед саме тканина сітківки, що тут роз

вивається; але разом з тим ця остання є під впливом прилежної екто

дерми (Д р а г ом и р о в, 1937в). І тільки за допомогою другого експери

менту, ізолюючи очний зачаток від цього впливу на тій чи іншій стадії,

можна встановити, наскільки міцні набуті ним організаційні фактори.

Результати таких трансплантацій, про які вже почасти згадувалось у вступ

ній частині статті, показують, що активність внутрішніх факторів очного

матеріалу дуже велика і що структуру очного бокала аж ніяк не можна

розглядати тільки як відбиток неоднорідного оточення, що впливає на

нього в періоді його диференціювання. Трансплантований у відносно

нейтральне оточення шматок очного матеріалу може власними силами

утворити цілий очний бокал, при чому в основних рисах встановлювалась
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типова структура цього зачатка”). Отже внутрішнє взаємодіяння частин

виступає як організаційний фактор. До того ж висновку привели мене

спроби індукувати додаткову сітківку в очному бокалі на нормальному

його місці; виявилось, що пігментний листок реагує на близькість індук

тора неоднаково, залежно від стану первинної сітківки (1937б).

Природно припустити і щодо інших органів, що структура зачатка

визначається як властивостями його матеріалу, так і відношеннями до ото

чення *). Такі взаємодіяння повинні полегшувати органогенез і є виразом

історичної пристосованості організму, яка дійсна на всіх стадіях розвитку

особини.

Стан, що спостерігається в очному бокалі після гетеротопної імплан

тації шматка, дуже нагадує наслідки обміну різних ділянок ектодерми

в ранньої гаструли тритона за Ш п е м а н о м (Sp e m a n n, 1918, 1921) або

переміщення матеріалу з одного зародкового листка в інший в експери

ментах М а н гол ь да (М а n g o І d, 1923). Тут, як і там, виявляється роль

місця в організмі, що визначає долю трансплантата. Загальним є передусім

те, що пересаджена частина, очевидно, не настільки стійко детерміно

вана, щоб протистояти впливові нового оточення, і асимілюється ним.

Порівняння з випадками, описуваними Ш п е м а н о м, можна ще поглибити.

Коли презумптивний епідерміс пересаджений у ділянку майбутнього мо

зку, то він зазнає не тільки впливу мозкової тканини, частиною якої він

тепер стає, а разом з молодою медулярною пластинкою підпадає під ін

дукційний вплив її „підстилки". Таксамо шматок презумптивного пігмент

ного епітелію, що попав у молоду сітківку, розвивається далі в умовах

діяння покрівної ектодерми, яке стимулює розвиток сітківки (Д р а г о ми

p o в, 1937 в). Істотною різницею є те, що шматок ектодерми з початкової

гаструли, тобто зародка, який має ще дуже примітивну організацію, спро

можний заміняти першу-ліпшу іншу ділянку зародкового тіла, тоді як

очний матеріал має вже досить вузьку органогенну специфіку, як мате

ріал саме даного зачатка, і в найрізноманітніших умовах дає тільки очні

тканини (Д р а г о ми р о в, 1935б та ін.). Крім того, операція в оці відбу

вається в такому періоді, за яким незабаром починається інтенсивний

гiстогенез і тканини швидко втрачають лабільність, властиву раннім ем

бріональним стадіям; тому операція тут частіше викликає тривалі пору

ЦЦІЄННЯ.

Основним і принципово важливим залишається, проте, факт, що

навіть на стадіях органогенезу, коли вже формуються зачатки, розчлену

вання потенцій у матеріалі зародка ще не остаточне і закладки органів

(принаймні деякі, в тому числі очні), хоч і стійко детерміновані в цілому,

залишаються щодо процесу їх організації дуже динамічними.

*) Слід відзначити, що регулятивні очні бокали, одержані з фрагментів в незвичайному

місці, ніколи не бувають точною копією нормальних; їх організація спрощена і дуже варіює.

*) Це фактично підтверджується зокрема щодо кришталика (Д р а г ом и р о в, робота

друкується).

—2. Зб. інд. розв. твар., 1328.
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Висновки

1. Характер тканини, яка розвивається в тій чи іншій ділянці очного

бокала, залежить від місцевих умов.

2. Матеріал обох листків майбутньої tunica nervosa має однакові по

тенції, але презумптивна сітківка все таки відмінна своїми властивостями

від пігментного епітелію; після переміщення вона частіше виявляє власні

тенденції формотворення й гістогенезу.
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Гистогенез и формообразование закладочного материала в за

висимости от его места в глазном бокале

(Доложено 5.V 1937)

Н. Драгомиров

Рез ю ме

После гомопластической пересадки у Тriton taeniatus кусочек пиг

ментного листка из глазного бокала или соответствующий материал из

Первичного глазного пузыря, помещенный в ретинальную стенку зачатка,

Входит в состав сетчатки. Чаще всего (21 случай из 37) операция не от

ражается на строении глаза реципиента, трансплантат неразличим

и о судьбе его приходится делать только косвенные заключения. Зато

в других случаях (12) всаженный материал дает излишек недиференци

рованной ретинальной ткани, наплыв, иногда выступающий на тыльной

стороне раrs optica retinae (рис. 6 и 7). У прочих объектов наблюдаются

нарушения в пигментном эпителии оперированного глаза или комочек

клеток между обоими листками tunica nervosа.

При обратном эксперименте презумптивная сетчатка очень редко

(3 случая) гармонически включается в однослойный плоский эпителий

tunica nervosа, отличаясь от него (по крайней мере первое время) резко

ослабленной пигментацией и отсутствием протоплазматических отростков

(рис. 4 и 5). Обычно кусочек развивается соответственно своему проис

хождению и дает ретинальную ткань, которая или лежит вне глаза на

его поверхности, или образует включение в пигментном листке (рис. 3),

или же, наконец, объединяется с ретиной реципиепта. В последнем случае

трансплантат формируется под влиянием глаза реципиента, мало нарушая

его контур и как бы дополняя орган, но тем не менее проявляет значи

тельную самостоятельность и образует добавочную радужину с собст

венным зрачком или даже более или менее обособленный глазной бокал.

Для иллюстрации этих противоречивых моментов в развитии пересаженной

сетчатки может служить рис. 1. Только в одном случае добавочная сет

чатка слита с основной своею зрачковою стороною (рис. 2). У 15 личинок

из 44 операция прошла бесследно, вероятно, трансплантат полностью

объединился с глазом реципиента, однако этот результат остается здесь

НЕДОКaЗаННЫМ.

При других, ранее опубликованных опытах на зародышах Рelobates

fuscus, когда имплантат всовывался между слоями покровной эктодермы,

а глазной бокал оставался неповрежденным, кусочек пигментного листка

или порция будущей сетчатки нередко тоже присоединялись к сетчатке

*



реципиента, проникая под закладку хрусталика. Слияние в этих условиях

свидетельствует о сильном сродстве глазных тканей и об их тяготении

друг к другу.

И у тритона, и у чесночницы имплантация часто приводит к образо

ванию вакуолей в сетчатке. Стенки более крупных вакуолей обычно об

разуются слоем рецепторных клеток со зрительными окончаниями в по

лости. То же наблюдается и при развитии свободных фрагментов сет

чатки, различного происхождения, в мезенхиме. Повидимому, диферен

цировка зрительного слоя обусловлена поверхностным положением клеток,

а не их узкими специфическими потенциями и происходит независимо от

того, находятся ли эти клетки на периферии или же в середине сетчатки

на внутренней поверхности вакуоли.

Главные выводы можно формулировать следующим образом.

1. Род ткани, развивающейся в том или ином участке глазного бокала,

определенно зависит от местных условий *).

2. Материал обоих листков будущей tunica nervosа обладает одина

ковыми потенциями, но презумптивная сетчатка все же отличается по

своим свойствам от пигментного эпителия: после перемещения она чаще

проявляет собственные тенденции формообразования и гистогенеза.

Нistogenese und Formbildung der Augenanlagematerials in

Аbhängigkeit von seiner Stelle im Augenbecher

(Міtgeteilt am 5.V 1937)

N. Dragomirov

Z u s a m m e n f a s su n g

Nach homoplastischer Transplantation beim Тriton taeniatus wird ein

Stückchen des Pigmentblattes des Augenbechers oder das entsprechende

Маterial aus der primären Augenblase, welches in die Retinawand der Anlage

eingepflanzt wurde, zum Вestandteil der Retina. Ofters wird der Bau des

Wirtsauges (21 unter 37 Fallen) durch die Operation nicht verändert, das Trans

plantatist nicht unterscheidbar und sein Schicksal kann nur indirekt bestimmt

werden. In anderen (12) Fallen aber liefert das implantierte Material ein undif

ferenziertes Retinagewebe, welches bisweilen etwas wie ein Нöcker an der

konvexen Seite der Retina hervorragt (Abb. 6. und 7.). Вei den übrigen

Оbjekten lassen sich Stórungen innerhalb des Рigmentepithels оder Zellen

klümpchen zwischen den beiden. Вlättern der Tunica nervosa beobachten. |-

Вei der reziproken Transplantation schliefЗt sich die präsumptive Retina |

nur selten (3 Falle) harmonisch in das einschichtige platte Epithel der Tunica ner

vosa ein und ist dann, wenigstens anfänglich, durch abgeschwächte Рigmentiе

*) Судя по результатам других работ автора, неоднородное окружение зачатка неоди

наково воздействует на различные его пункты, по крайней мере соприкосновение с пок

ровной эктодермой благоприятствует ретинальной диференцировке прилегающей стенки

глазного пузыря. Другим, очень важным, диференцирующим фактором является подвижная

корреляция частей в пределах самого зачатка.
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rung und durch das Fehlen der charakteristischen protoplasmatischen Fortsätze

unterscheidbar (Abb. 4. und 5). Gewöhnlich entwickelt sich das Stückchen

herkunftsgemäf3 und wird zum Retinagewebe, welches sich entweder aufЗer

halb des Auges an seiner Оberfläche befindet, oder einen Einschluf in dem

Рigmentblatt bildet (Abb. 3), оder endlich mit der Wirtsretina verschmilzt.

Findet das letztere statt, so geht die Gestaltung des Transplantats unter

Мitwirkung von Kraften vor sich, welche des Wirtsauge formieren. Das Trans

plantat ergänzt dann 'das Аuge und sein Vorhandensein stórt die Konturen

des Organs fast nicht. Nichtsdestoweniger zeigt das transplantierte Gewebe

eine bedeutende Selbständigkeit und bildet eine überzählige Iris mit eigener

Рupille оder sogar einen mehr oder weniger abgesonderten Augenbecher. Zur

Illustration dieser widerspruchsvollen Momente in der Transplantatentwicklung

kann Abb. 1. dienen. Nur in einem Falle ist die akzessorische Retina mit ihrer

Рupillarseite mit der Hauptretina verschmolzen (Abb. 2). Веі 15 Larven unter

44 hinterlief3 die Operation keine Spur; vielleicht hat sich das Transplantat

ganz mit der Augenanlage des Empfängers vereinigt, doch bleibt hier dieser

Еrfolg unsicher.

Вei den Anderen, früher verôffentlichten Versuchen mit Embryonen von

Рelobates fuscus, wo das Implantat zwischen die Еktodermschichten über der Au.

genanlage eingesteckt wurde und der Augenbecher des Empfängers unverletzt

war, vereinigte sich ein Stückchen des Pigmentepithels оder eine Рortion der

künitigen Retina oft mit der Wirtsretina, indem das Implantat unter die Linsen

anlage, eindrang. Вei solchen Bedingungen Zeigt die Verschmelzung eine

starkе Аffinität der Augenkeimgewebe und ihrgegenseitiges Zueinanderstreben.

Sоwohl beim Тriton als auch beim Рelobates führt die lmplantation oft

zu der Bildung von Vakuolen in der Retina. Die Wände der groBen Vaku

olen sind häufig durch eine Schicht von Sinneszellen gebildet, mit den in die

Нöhle hervorragenden Sehendigungen. Dasselbe lasst sich auch bei Retina

fragmenten von verschiedener Herkunft beobachten, welche sich frei im Ме

senchym entwickeln. Оffenbar hângt die Differenzierung der rezeptorischen

Schicht von der oberflächlichen Lage der Zellen, nicht aber von ihren engen

spezifischen Potenzen ab. Dabei istes scheinbar gleichgültig, ob die Оberfläche

eine periphere ist, oder ob sie sich innerhalb des Retinagewebes befindet.

Die Hauptschlüsse sind folgende: *

1. Die Art des Gewebes, das sich in einem gegebenen Teil des Augen

bechers entwickelt, hängt von lokalen Веdingungen ab. “)

2. Das Material der beiden Blätter der künitigen Tunica nervosa besitzt

gleiche Entwicklungspotenzen; doch unterscheidet sich die präsumptive Retina

ihren Еigenschaften nach von dem Рigmentepithel: nach der Verlagerung

zeigt sie öfters eigene Tendenzen der Gestaltung und der Histogenese.

*) Nach den anderen Untersuchungen des Verfassers, wirkt die Umgebung"der Anlage auf

die verschiedenen Punkte der letzteren ungleich ein, wenigstens begünstigtºidie Berührung

mit dem überdeckenden Еktoderm die retinale Differenzierung der anliegenden" Аugenblasen

wand. Als anderer, sehr wichtiger Differenzierungsfaktorftritt eine bestimmle_labile Korrelation

der Teile innerhalb der Anlage hervor.
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Взаємовідношення між нормальним і індуктивним розвитком

кінцівок

Б. І. Балінський

У ряді попередніх робіт я дослідив явище індукції додаткових кінці

вок за допомогою всадженого в бік індуктора (детальні вказівки на літе

ратуру див. Б а л і н сь к и й, 1936). В останніх роботах було зокрема по

казано, що індуковані додаткові кінцівки зв'язані з розвитком нормаль

ної передньої й задньої кінцівок не більше, ніж ці останні зв'язані між

собою, і що розвиток усіх кінцівок є виявом певних формотворних тен

денцій, закладених у матеріалі бічної мезодерми. Ці досліди залишають

відкритим питання про те, чи не беруть участі процеси індукції і в роз

витку нормальних передніх і задніх кінцівок у амфібій, чи немає при

нормальному розвиткові зародка певних індукторів, які спричиняють

«озвиток цих кінцівОК.

Треба сказати, що існуючі експериментальні дані говорять не на ко

ристь позитивного розв'язання цього питання. Я маю на увазі вказівки

кількох дослідників про надзвичайно ранню детермінацію кінцівок, зокрема

передніх. За Гарр і с о н о м, передні кінцівки детерміновані в стадії ран

ньої хвостової бруньки (На r r i s o n, 1918), за Брандтом—у стадії нейрули

(в ra n dt, 1924), за Дет в а й л е р о м — у стадії закінченої гаструли (Det

w і 1 e r, 1929) і навіть у стадії середньої гаструли (1933). Не зважаючи

на наявність стількох даних про ранню детермінацію кінцівок, треба від

значити, що остаточно вони питання не розв'язують. На стадії нейрули

і особливо гаструли, безперечно, не можна було вирізати для трансплан

тації один тільки майбутній кінцівковий матеріал і, якби поруч з мате

ріалом кінцівки містився нормальний індуктор кінцівки, то напевне й він

у багатьох випадках був би пересаджений. Після пересадження цей ін

дуктор міг би стимулювати розвиток кінцівки з пересадженого разом

з ним ще недетермінованого кінцівкового матеріалу або навіть індукувати

додаткову кінцівку з місцевого матеріалу хазяїна. Виходячи з таких

міркувань, я в 1928 р. намагався знайти нормального індуктора кінцівки

в найближчому оточенні передньої кінцівки. Я припускав, що нормальним

індуктором передньої кінцівки міг би бути зачаток переднирки. Однак,

експерименти цього припущення не ствердили (Б а л і н сь к и й, 1929).

Проте, навіть за даними згаданих вище дослідників, детермінація кін

цівки на ранніх стадіях не є вже остаточна. Навіть на стадії хвостової

бруньки, за даними Гарріс о н а (І. с.), зачаток передньої кінцівки не
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є цілком визначеною мозаічною структурою, а тільки певним центром

кінцівкотворної активності. Під 3—4—5 сомітами лежить центр, у якому

активність найвища і який утворює кінцівку при нормальному розвитку.

На периферії цього центра і особливо позаду нього міститься матеріал,

у якому тенденція до утворення кінцівок слабша. При нормальному роз

витку цей матеріал не бере участі в утворенні кінцівок, але при вилу

ченні нормального зачатка кінцівки цей матеріал може його замінити

і утворити передню кінцівку шляхом процесу „постгенерації". Умовою

для цього є те, щоб цей матеріал при закриванні рани міг пересунутись

на місце нормальної передньої кінцівки. Коли Г a p p і c о н закривав рану

шматком епітелію, взятого з боку, і таким способом не давав перифе

ричному матеріалові стягнутися до центра рани (до місця нормальної

кінцівки), то „постгенерація" не відбувалась. Ще далі від центра здат

ність до утворення передніх кінцівок, за Гаррісоном, зникає зовсім.

Мої дані істотно доповнюють і змінюють ці висновки Г а р p і c о н а.

Вони показують, що бічний матеріал, ще більш віддалений від зачатків

передніх кінцівок, здатний утворювати кінцівки, але він може це зробити

тільки при наявності активуючого, стимулюючого впливу з боку індук

тора. Фактично вся бічна ділянка здатна до утворення кінцівок, але чим

далі назад, тим Ця здатність стає меншою.

Отже можна встановити таку градацію послідовного зменшення сили

тенденції до утворення кінцівок:

1. Матеріал, що утворює передню кінцівку при нормальному роз

витку.

2. Матеріал, здатний утворити передню кінцівку при вилученні нор

мального зачатка з умовою, щоб він міг пересунутись на місце нормаль

ної передньої кінцівки.

3. Матеріал, здатний утворити кінцівку тільки в наслідок індуктив

ного впливу. Здатність ця зменшується й далі, що видно з зменшення

процента індукованих кінцівок. |

Коли з такого погляду розглянути наявні експериментальні дані, то

одразу впадають в очі два нез'ясовані питання.

Перше питання таке. Уявленню про послідовне падіння сили кінцівко

творної тенденції від центра, що його становить зачаток передньої кін

цівки, назад начебто суперечить форма кривої процента індукції кінцівок.

Справді, спадання процента індукції починається тільки з 6-го cегмента,

у більш передніх сегментах — у 5-му й 4-му — процент індукції нижчий,

ніж у 6-му, хоч вони й ближче лежать до передніх кінцівок. Як можна

погодити ці дані з наведеним вище уявленням?

Друге питання, відносно якого лишаються певні сумніви, таке: чи

є відміни в силі кінцівкотворної тенденції в різних частинах бічної мезо

дерми цілком і виключно наслідком закладених у ній самій властивостей,

чи в центрі найвищої кінцівкотворної активності є якісь впливи ото

чення, що підсилюють тут тенденцію до утворення кінцівок?

Розв'язанню наведених двох питань і присвячена дана робота. Робота

проведена на матеріалі Triton taепiatus.
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Індукція кінцівки при одночасному вилученні зачатка нормальної

передньої кінцівки

Пeвнe зниження процента індукції кінцівок у ділянці 4-го—5-го cег

ментів не суперечить загальному послідовному зниженню в напрямі

спереду назад, бо його можна пояснити другорядними причинами,

що порушують загальну закономірність. Уже в попередній моїй роботі

я вказав на певну аналогію (1934, сс. 126—127) між явищем, яке нас за

раз цікавить, і певними даними з робіт С в ет та й Ве й са. Ці дослід

ники знайшли, що, коли в наслідок оперативного розщеплення чи то

нормального зачатка кінцівки (Sw e tt, 1926), чи то регенеруючого обрубка

розвинутої кінцівки (Weiss, 1926) утворюються поруч два зачатки кінцівки,

то з них, як правило, добре розвивається тільки один. Другий зачаток

майже завжди недорозвивається. Це приводить до висновку, що два

однакові зачатки, коли вони розвиваються поруч, гальмують розвиток

один одного і розвинутись цілком у цих умовах звичайно вдається лише

одному, який одразу був сильніший. Як саме відбувається це гальму

вання—нас зараз не цікавить. Зараз нам досить знати про існування

такого гальмування, бо воно може пояснити, чому в 4—5-му сегментах

проходить індукція кінцівок відносно погано. Кінцівки, що могли б бути

індуковані в 4-му—5-му сегментах, повинні були б з самого початку свого

розвитку зазнавати гальмуючого впливу нормальних передніх кінцівок,

перевага яких щодо сили розвитку в даному випадку величезна.

Отже при такому припущенні бічний матеріал у 4—5-му сегментах

сам по собі має досить сильну тенденцію до розвитку кінцівок, але вона

не може виявитись цілком через несприятливий вплив оточення (сусід

нього зачатка передньої кінцівки). Це припущення можна перевірити,

індукуючи кінцівки в ділянці 4—5-го cегментів, вилучивши зачаток

передньої кінцівки.

Такі експерименти були виконані весною 1936 р.

Операції я провадив у два заходи. Спочатку на стадії ранньої

хвостової бруньки (стадії 23—31 за Гарр і с о н о м) я вирізав зачаток пе

редньої кінцівки. Виділено ектодерму і мезодерму ділянки передньої

кінцівки на протязі 3'/2 сомітів (приблизно) разом з зачатком переднирки.

Рану я прочищав, але залишав відкритою. Вона швидко загоювалась.

Індуктор я всaджував через 3—4 дні, коли зародки досягали стадій 36—39,

на яких індукція кінцівок відбувається найкраще (Б а л і н с ь к и й, 1936).

Як індуктор, я брав нюхальний мішок від зародків у стадіях 32—34

і всaджував його трохи позаду від того місця, де повинна була бути

Передня кінцівка.

Всього було оперовано 25 зародків. З них в одного дуже рано поча

лася регенерація (, постгенерація") передньої кінцівки і тому другої опе

рації не було зроблено. Не було її зроблено також у трьох зародків,

які мали після першої операції поганий вигляд. Три зародки загинули

пізніше, у двох трансплантат був резорбований. Цілком успішні були 16

випадків. Наслідки всієї серії наведені в таблиці.
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Таблиця 1

Наслідки операцій серії ВD

Індуковані кінцівки
*

| Індуковані

| Всього - - Індукції НеТИПОВ1 Недорозвинені Цілком роз

t - Успішні круглясті кінцівки, в тому | винені кін

і операцій | немає або видов | числі кінцівкові цівки з

і жені хрящі бруньки | Пальцями

| | |

|
і 25 16 2 6 6 2

|

Як приклад для цієї серії наведу опис випадку № ВD - 25.

№ ВD-25. 25. V 1936 в зародка в стадії 30 вирізані ектодерма і ме

зодерма ділянки правої передньої кінцівки.

28. V. Зародок у стадії 37*). Зачатка правої передньої кінцівки немає.

Трохи позаду від місця правої передньої кінцівки всаджено нюхальний

мішок, узятий від личинки в стадії 30.

1. VI. Личинка в стадії 43. Трансплантат утворює горбок.

4. VI. Личинка в стадії 45. Трансплантат утворює похилий горбок.

8. VI. Личинка в стадії 48. На місці операції різкий горбок (очевидно

починає виступати зачаток індукованої кінцівки).

13. VI. Личинка в стадії 54. Індукована кінцівка подібна до передньої

кінцівки в сталії 42, тобто на ній уже є зачатки перших двох пальців.

Задній палець менший розміром; це вказує на те, що це перший палець,

отже й кінцівка по своїй симетрії є обернена.

19. VI. Личинка в стадії 58. Індукована кінцівка має 4 пальці, але

будова її ненормальна: три пальці розташовані в горизонтальній площині,

четвертий стирчить догори.

22. VI. Личинку зафіксовано (рис. 1).

Правої передньої кінцівки так і немає. Від плечового пояса залиши

лися тільки невеликі шматки, а саме надлопатка і шматок коракоіда.

На місці, де повинна була б бути основа кінцівки, ніяких хрящів немає.

Трансплантований нюхальний мішок міститься в стінці тіла на межі 4-го

і 5-го cегментів. Коло заднього краю його починається індукована кін

цівка. Кінцівка неправильної будови—oчeвидно, відбулася редуплікація.

Основний компонент розташований у горизонтальній площині і має безу

мовно обернену симетрію: долонна сторона її обернена донизу, лікоть

вигинається вперед, з розташування пальців видно, що преаксіальна сто

рона міститься ззаду. Цей компонент має три добре розвинені пальці;

судячи з будови скелета,—це пальці 2-й, 3-й і 4-й. За 4-м пальцем ле

жить ще зачаток 5-го пальця з прохондральним скелетом, але з досить

виразним carpale distale 5. Першого пальця, здається, немає зовсім. Із

сказаного видно, що індукована кінцівка має характер п'ятипалої (зад

ньої) кінцівки, хоч одного пальця (1-го) фактично немає. Другий компо

*) Починаючи з стадії 36, стадії подані за таблицею Гл ю к з о н (G 1 й c k s o h n, 1931).

тиo являє продовження таблиці Г a p p і c о н а.



— 27 —

знент редуплікованої кінцівки лежить у вертикальній плб щині і представ

лений двома розвиненими пальцями і зачатком ще одного. Симетрію

цього компонента визначити не можна через неможливість відрізнити

тут тильну сторону від долонної.

З наведеного опису добре видно, що кінцівка є дійсно індукована,

не регенерована нормальна передня кінцівка. Це видно і з положення

кінцівки (5-й сегмент), і з того, що вона не має

зв'язку з рештками плечового пояса, і з її оберненої

симетрії, і з будови (п'ятипала кінцівка).

нші личинки не дають нічого, що суперечило б

Наслідкам, спостереженим у № ВD - 25. Регенерація

нормальної передньої кінцівки відбувалась порів

нюючи дуже рідко — лише в чотирьох випадках ця

кінцівка регенерувала (один з цих випадків не був,

як сказано, використаний для другої операції).

В одному винадку регенерував цілком плечовий

лояс, не зважаючи на відсутність регенерації самої

кінцівки. Такий незначний процент регенерації кін

цівок свідчить про чистоту видалення нормальних Рис. 1. Тriton taeniatus,

зачатків, тим більше, що рану я залишав відкри- в :"

тою, а це сприяє процесові регенерації. Fig. 1. ВD-25. Місrophо

У жодному випадку не виникає Найменшого Сум- tograph of preserved larva

ніву про те, яка кінцівка регенерована, а яка

індукована.

Перейдемо тепер до висновків з наведеної серії експериментів. З таб

лиці 1 видно, що процент індукції кінцівок у відношенні до загального

числа операцій становить 50%o. Переважна більшість трансплантатів

у цій серії міститься в 5-му сегменті, частина—на межах цього сегмента

і попереднього й дальшого. Отже саме до 5-го cегмента можна віднести

знайдений процент індукції.

При попередніх експериментах (Б а л і н с ь к и й, 1934) для 5-го cегмента

я знайшов процент індукції, який дорівнював 349/o; у 4-му сегменті про

цент індукції був 38"lo, у 6-му—42°/o. Більше як 42"/о індукції я не одер

жував у жодній серії, в якій нормальні кінцівки були б непорушені.

З цього видно, що вилучення передніх кінцівок дійсно збільшило

процент індукції кінцівок у суміжному з нормальною передньою кінців

кою 5-му сегменті. Отже можна вважати, що крива процентів індукції

кінцівок знижується в ділянці 4—5-го cегментів лише тому, що розвиток

індукованих кінцівок гальмується тут впливом суміжної нормальної пе

редньої кінцівки. Справді, якщо нанести на координати здобуті дані для

5-го cегмента при умові вилучення нормальної передньої кінцівки, то

буде видно, що ці дані становлять безпосереднє продовження кривої

процента індукції, здобутої для сегментів тулуба, починаючи з 6-го.

крива рівномірно підноситься вперед, до місця передньої кінцівки, яке

таким чином можна вважати центром найвищої активності кінцівкотвор

ної тенденції (порівн. Бал і нс ь к и й, 1934, рис. 16).



Індукція кінцівок у бічному матеріалі, пересадженому на місце

нормальної передньої кінцівки

Переходжу тепер до питання про те, чи немає в ділянці нормальних

передніх кінцівок будьяких впливів з боку оточення, які підсилюють тут

тенденцію до утворення кінцівок.

Як було вже сказано, Гарр і с о н у своїй роботі наводить такий екс

перимент: він вилучав зачаток передньої кінцівки на стадії хвостової

бруньки і перекривав рану шматком епігелію з боку такого ж зародка.

Коли перекритий простір був досить великий, передня кінцівка не роз

вивалась. Оскільки бічний матеріал, як видно з моїх експериментів,

здатний до утворення кінцівки при наявності відповідного стимулятора

(індуктора), доводиться зробити висновок, що в ділянці передньої кін

цівки впливів, які могли б індукувати кінцівку, немає. Можна, звичайно,

припустити, що в спробах Гарр і с о н а кінцівки не розвивались через

те, що він перекривав рану тільки епітелієм з боку, отже на місці опе

рації бракувало мезодермального матеріалу, необхідного для розвитку

кінцівок. Проте навряд чи це було так, і описані далі мої власні досліди

доводять, що при наявності мезодермального матеріалу в цих умовах

кінцівки не розвиваються. Отже ймовірним залишається перше наведене

ВИЩЄ ПОЯСНеННЯ.

Але якщо припущення, що оточення нормальної кінцівки не здатне

викликати індукцію кінцівки, й вірне, то це ще не виключає можливості

існування впливів, що стимулюють розвиток кінцівок, коли такі з інших

причин уже утворюються, або полегшують таке утворення. Зокрема

я поставив собі завдання дослідити, чи не буде оточення нормальної

кінцівки якось позначатись на перебігові процесу індукції кінцівки ню

хальним мішком, якщо індукція буде відбуватись у цьому оточенні.

З цією метою було проведено таку потрійну операцію:

1) У зародків у стадії 27—31 я вирізав ектодерму й мезодерму

в ділянці правих передніх кінцівок на протязі 3*/2—4 сомітів і на всю

висоту боку, починаючи від переднирки. Зачаток переднирки я при

цьому теж вирізав.

2) У другого зародка такого ж віку я вирізав великий шматок екто

дерми й мезодерми на правому боці, діаметром 4—4*/2 соміта в ділянці

7—10 сомітів. Вирізаний так шматок я пересаджував на місце вилуче

ного кінцівкового матеріалу. Пересадку я робив у нормальній оріентації

(дорзо-дорзально, антеріо-антеріорно). Далі для того, щоб позначити місце,

з якого був узятий бічний трансплантат, я другому зародкові переса

джував Вирізаний у першого матеріал зачатка кінцівки. В обох Зародків

я на короткий час придушував трансплантат шматочками покрівного

скла. Приживлення трансплантатів відбувалося, як правило, дуже добре.

Для того, щоб трансплантований матеріал можна було відрізняти

після його приживлення, я ще до операції один з зародків, а саме

той, в якого брав бічний матеріал, забарвлював нільблаусульфатом

Отже бічний матеріал на новому місці відзначався синім забарвленням,



а пересаджений на бік матеріал з ділянки зачатка кінцівки був неза

«барвлений, весь же зародок був блакитного кольору.

3) Через 2—4 дні після перших операцій, коли можна було переко

натись, що перші операції пройшли цілком успішно, я робив третю опе

рацію. Зародкам, яким на місце передньої кінцівки був пересаджений

бічний матеріал і які до цього часу досягали стадій 35—37, я всaджував

нюхальний мішок. Мішок цей я брав у третього зародка в стадії 34

і пересаджував його по можливості точно на те місце, де повинна була

розвинутись права передня кінцівка. Це місце, зрозуміло, було перекрите

взятим з боку трансплантатом, який відзначався блакитним кольором.

При операції я звертав спеціальну увагу на те, щоб нюхальний мішок

потрапив у межі забарвленого, тобто трансплантованого бічного матеріалу.

У частини зародків я третьої операції не робив; ці зародки повинні

були дати відповідь на питання: що станеться в ділянці операції при від

сутності всадженого індуктора, зокрема чи буде в цих умовах розвива

тись кінцівка.

Вирощував я обидва зародки, що брали участь у першій операції,

тобто і той, якому на місце кінцівки був пересаджений бічний матеріал,

і той, якому кінцівковий матеріал був пересаджений на бік.

Через складні умови проведеного експерименту висновки з нього

можна було б зробити тільки тоді, коли всі випливаючі з постановки

питання вимоги були б виконані. Зокрема треба було б бути цілком пев

ним, що бічний матеріал добре приживався в ділянці кінцівки і не був

відкинутий або зсунутий, що трансплантований нюхальний мішок потрап

ляв в оточення пересадженого бічного матеріалу і, особливо, що умови

експерименту не ускладнюються регенерацією передньої кінцівки хазяїна.

Це вимагало особливо старанних спостережень над оперованими зарод

ками й личинками, які й були проведені. Записи спостережень доповне

ні рисунками, зробленими за допомогою рисувального апарата; за ними

можна для значної частини оперованих зародків встановити, де в них

міститься трансплантат.

Личинки, що вижили довгий час, були зафіксовані сулемою з аце

татною кислотою і порізані на мікротомі. Забарвлення я робив борним

карміном, а далі на розрізах за М а л л о р і.

Переходжу до опису експериментального матеріалу. Спочатку наведу

«описи кількох випадків, коли я нюхального мішка не пересаджував,

а далі перейду до тих, у яких він був пересаджений і викликав індук

цію кінцівок.

Контрольні личинки (без пересадки нюхального мішка)

№ АС-11. Тriton taeniatus. 27.V 1935. У зародка в стадії 30 вирізано

ектодерму й мезодерму на боці в ділянці 3—6-го сомітів. Операцію прове

дено вдало, ентодерма не пошкоджена. Рештки мезодерми вичищено.

У другого зародка в стадії 31 вирізано ектодерму й мезодерму з боку

в ділянці 7—10-го сомітів і пересаджено на місце операції в першого за
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родка в нормальній оріентації. Кінцівковий матеріал пересаджено на

рану другому зародкові.

28.V. Трансплантат, який був забарвлений нільблаусульфатом, помітно

зблід. Все таки видно, що він займає всю ділянку переднирки й перед

ньої кінцівки і досить далеко сягає донизу. Зародок тепер у стадії 34.

Другий зародок трохи молодший. На правому боці на 1/3 довжини тіла

міститься світлий горб, що його утворює пересаджений кінцівковий

матеріал.

29. V. Основний зародок у стадії 35. На місці правої передньої кін

цівки похила опуклість, укрита, очевидно, трансплантатом (ще помітний

блакитний колір).

1.VI. Основний зародок у стадії 38. Правої передньої кінцівки немає.

Друга личинка в стадії 37. На 1/3 довжини тіла з'явилася брунька кін

цівки (пересаджена).

28.VI. Основна личинка в стадії 60. Правої передньої кінцівки немає.

Личинку зафіксовано, а далі порізано на розрізи.

На розрізах видно, що на місці операції кінцівка відсутня. Розвину

лись тільки найбільш периферичні частини плечового пояса, а саме: над

лопатка і шматки коракоіда й прокорaкoіда. Ці хрящі відділені один від

одного. У центрі, де повинна була починатись сама кінцівка, хрящів не

має зовсім. Стінка тіла містить тут товстий шар мускулатури, отже

мезодермального матеріалу тут не бракувало.

№ АС-17. Тriton taeniatus. 28.V 1935. Операція проведена так само,

як і в попередньому випадку.

29.V. Основний зародок у стадії 34. Забарвлений у блакитний колір

трансплантат починається на рівні переднього краю переднирки і захо

дить далеко назад. В вертикальному напрямку він сягає до 2/3 висоти

боку. В другого зародка видно пересаджений (незабарвлений) кінцівко

вий трансплантат на боці на 1/2 довжини тіла.

31.V. Основний зародок у стадії 36. На місці операції бік тіла трохи

вгнутий.

4.VI. Личинка в стадії 42. Правої передньої кінцівки немає.

28.VI. Личинка в стадії 60. Права кінцівка так і не утворилась.

Личинку зафіксовано.

На розрізах видно, що на місці операції кінцівка відсутня. Як і в по

передньому випадку, утворились периферичні частини пояса: надлопатка,

шматок коракоіда й прокорaкoіда, відділені один від одного. На місці

кінцівки стінка тіла містить у собі добре розвинутий шар бічної муску

латури.

Основний експериментальний матеріал

Наводжу описи кількох випадків, у яких розвинулись найкращі інду

ковані кінцівки. -

№ АС-60. Тriton taeniatus. 1.VI 1936. Зародкові в стадії 27 вирізано

ектодерму й мезодерму на правому боці в ділянці 3—5-го сомітів. На це місце

пересаджено ектодерму й мезодерму, вирізану на правому боці в другого



зародка в стадії 29. Вирізаний кінцівковий матеріал далі пересаджено на

рану другому зародкові. Обидва трансплантати в нормальній оріентації.

2.VI. Обидва зародки в стадії 35. Забарвлення трансплантата видно,

дуже добре. Трансплантат в основного зародка не дуже великий, але

займає якраз місце кінцівки (див. рис. 2а). У другого зародка пересадже

ний кінцівковий матеріал

(світлий) міститься майже

точно посередині довжини

тіла (рис. 2b).

3.VI. Основний зародок

у стадії 36. Зроблено третю

операцію: нюхальний мішок,

вирізаний у зародка в ста

дії 34, всаджено точно на

місце правої передньої кін- Рис. 2. Положення трансплантатів у зародків у спробі

1 АС - 60 (зарисовки рисувальним апаратом; забарвлення

цівки. Ця ділянка ще до- вільблаусульфатом "позначено точками), а основний

сить виразно забарвлена В зародок, b — зародок, від якого взято бічний матеріал

блакитний колір. і ї Р “ в і: : А 60 * :
staining shown py stippling); а — the principal embryо;

8.VI. Основний зародок embryo from which the side material was taken

у стадії 43. Трансплантат

видно під шкірою, але назовні він не випинається.

14.VI. Основний зародок у стадії 46. Утворилась чимала індукована

брунька кінцівки, що нагадує нормальну в стадії 39—40, але спрямована

верхівкою косо вперед.

20. VI. Личинка в стадії 54. Дуже велика кінцівка не зовсім нормаль

ного вигляду з чотирма пальцями. Симетрія кінцівки обернена.

26.VI. Личинка в стадії 59. Велика індукована кінцівка рухається, але

досить мляво. Личинку зафіксовано (див. рис. 3.).

Тим часом у другого зародка пересаджена кінцівка розвивалась далі

і утворила кінець-кінцем одну нормальної будови й нормальної симетрії

кінцівку, що міститься на боці на 1/3 довжини тіла. При дослідженні

на розрізах я з'ясував, що пересаджена кінцівка прикріпляється до чи

малого пересадженого плечового пояса, який складається з центральної

частини, коракоіда й лопатки.

При детальному вивченні індукованої кінцівки виявилось, що кінцівка,

безперечно, має обернену симетрію і 5 пальців, при чому немає будьяких

вказівок на наявність редуплікації. Кінцівка розвинулась точно на місці

нормальної передньої кінцівки. Проксимальна частина її скелета ненор

мальної будови і впирається в пересаджений нюхальний мішок. Плечовий

пояс представлений тільки надлопаткою.

У цьому випадку індукована кінцівка з самого початку виявила себе

як кінцівка з оберненою симетрією (напрямок виростання кінцівкової

бруньки занотований 14.VI); таку ж симетрію має й розвинена кінцівка.

№ АС-3. Тriton taeniatus. 25.V 1935. Зародкові в стадії 31 вирізано

ектодерму й мезодерму в ділянці 3—6-го сомітів; при цьому поверхня ек

тодерми залишилась зовсім чистою й непошкодженою. На це місце
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пересаджено ектодерму й мезодерму, вирізану з боку з ділянки 7—10-го

сомітів у зародка такого ж віку. Далі кінцівковий матеріал пересаджено

другому зародкові на рану на боці.

26.V. Основний зародок у стадії 34. Забарвлений у блакитний колір

трансплантат утворює горбок трохи позаду від місця передньої кінцівки,

проте й це місце теж укрите трансплантатом. У дру

гого зародка світлий трансплантат міститься на

боці, трохи спереду від середини тіла.

27.V. Основний зародок у стадії 36. Блакитний

колір трансплантата ще помітний; він починається

зараз же коло зябрової ділянки і йде назад далі

місця передньої кінцівки. Зроблено третю операцію:

нюхальний мішок, узятий від зародка в стадії 33,

всаджено на місце задньої третини нормального

зачатка передньої кінцівки, точно в межі забарвле

НОї ДілЯНКИ.

28. V. Основний зародок у стадії 37. На оперо

ваному боці ще добре видно блакитне забарвлення.

Рис. 3. Тriton taeniatus, Під поверхнею в передній частині забарвленої

АС - 60. Мікрофотографія - -

ділянки видно трансплантат. Жодних слідів правої

вig.з. до 60 місторно. кінцівки немає. - -

tograph of preserved larva 31.V. Основний зародок у стадії 42. На місці

операції видно тільки трансплантат, що просвічує

під шкірою.

1. VI. Основний зародок у стадії 44. На місці операції видно транс

плантат, що утворює невеликий горбок.

4. VI. Основний зародок у стадії 45. Трансплантований нюхальний

мішок утворив отвір назовні (ніздрю), оточений опуклим валком. На пе.

редньому краї отвору — різкий горбочок; можливо, що це зачаток інду

кованої кінцівки.

8.VI. Личинка в стадії 49. Індукована кінцівка має форму прямого ви

росту, спрямованого майже перпендикулярно до тіла, але трохи вперед;

кінцівка подібна до нормальної в стадії 39, але дуже малого розміру.

11 VI. Індукована кінцівка має вже зачатки двох перших пальців.

19.VI. Личинка в стадії 56. Індукована кінцівка має три пальці, розмір

і форма яких показують, що симетрія кінцівки обернена; про це ж саме

свідчить і вигнутий вперед лікоть.

23.VI. Індукована кінцівка має чотири пальці.

18.VI. Личинка в стадії 60. Індукована кінцівка має обернену симетрію;

лікоть вигнутий вперед. Пальців чотири. Личинку зафіксовано (див. рис. 4).

Тим часом у другого зародка відбувався розвиток трансплантованого

зачатка кінцівки. Спочатку в нього на боці утворилась одна кінцівкова

брунька, оріентована нормально і в такій, як і нормальні кінцівки, стадії

розвитку. Але далі відбувся процес редуплікації, заклалася друга кінців

кова брунька з оберненою симетрією. Нарешті, розвинулась пара кінці

вок, що тісно зрослися одна з одною до самого кінця радіальними сто
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ронами. Проксимальний кінець цієї пари кінцівок причленовується, як

видно на розрізах, до неповного плечового пояса, представленого тільки

центральною зчленувальною частиною.

На розрізах видно, що в основного зародка розвинулись деякі час

тини плечового пояса. Є шматочки прокорaкoіда й коракоіда. На місці

надлопатки три невеликі хрящі. Є невеликий хрящ

також позаду основи індукованої кінцівки. Проте,

центральна (зчленувальна) частина пояса відсутня

і скелет індукованої кінцівки з плечовим поясом

ніде не з'єднується. Плечова кістка кінчається

вільно округленим кінцем у стінці тіла, коло пере

садженого нюхального мішка.

В цьому випадку, як видно, індукована кінцівка

теж з самого початку мала обернену симетрію;

таку ж симетрію має й цілком розвинута індуко

вана кінцівка. Відмінно від попереднього випадку, в

якому індукована кінцівка має п'ять пальців, тут

така ж кінцівка, як це буває в нормальної перед

ньої кінцівки, має їх чотири. Рис. 4. Пріод taепiatus,

№ АС-19. Тriton taепiatus. 28.V 1935. Зародкові
ред фікса

в стадії 29 вирізано ектодерму й мезодерму на ЦієЮ

правому боці в ділянці 3—6-го соміта. Операція дуже і" і * Місrophо

вдала. Рану очищено від решток мезодерми. На * . "

рану далі пересаджено ектодерму й мезодерму,

взяті з правого боку з ділянки 7—10-го сомітів другого зародка в стадії 32.

Вирізаний кінцівковий матеріал пересаджено далі другому зародкові на

рану на боці. Оріентація обох трансплантатів нормальна (дорзо-дорзальна).

29.V. Основний зародок у стадії 34. Забарвлений у блакитний колір

трансплантат спереду починається на рівні, який відповідає першій тре

тині довжини переднирки і назад сягає за рівень заднього краю перед

нирки на відрізок, що дорівнює 2/3 довжини цього зачатка. У верти

кальному напрямі трансплантат іде від смуги пігмента на верхньому краю

боку вниз на 3/4 висоти боку. Другий зародок у стадії 34. Транспланто

ваний кінцівковий матеріал утворює світлий горб на боці на 1/3 довжини тіла.

31.V. Основний зародок у стадії 37. Трансплантат приріс дуже добре,

без нерівностей, тільки на тому місці, де повинна була б бути кінцівка,

утворилась неглибока похила западина. Другий зародок у стадії 36.

Трансплантат утворив кінцівкову бруньку, спрямовану своєю верхівкою

назад, отже оріентовану нормально. Зроблено третю операцію: нюхаль

ний мішок, вирізаний у зародка в стадії 34, пересаджено основному за

родкові точно на місце правої передньої кінцівки.

1.VI. Основний зародок у стадії 37-Н. Трансплантат утворює горбок.

4.VI. Стадія 43. Те саме.

9.VI. Трансплантат утворює горбок. Задній край цього горбка утво

рює випин, що нагадує бруньку кінцівки в стадії 37, але верхівка цього

випину спрямована не назад, а вперед.

3. Зб. інд. розв. твар., 1328.
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11. VI. Стадія 47. На місці операції довгий виріст з наче зрiзаною

верхівкою— очевидно, кінцівка матиме дуже неправильну будову.

19.VI. Стадія 53. Виросла індукована кінцівка, дуже добре збудована,

з чотирма пальцями. Кінцівка нормальної симетрії (права), нормально

оріентована.

23.VI. Стадія 56. Індукована кінцівка з чотирма пальцями. Позаду

4-го, здається, має ще утворитись і 5-й палець. Кінцівка має нормальний

вигляд, але на передньому краї

плеча є якийсь невеличкий горбок

i, крім того, кінцівка нерухлива.

27.VI. Індукована кінцівка має

п'ять пальців, як задня в стадії 59

(див. рис. 5). Личинку зафіксовано.

Тим часом у другого зародка

пересаджена кінцівка розвивалась

далі і утворила нормально оріен

товану праву передню кінцівку, що

міститься трохи попереду від сере

дини правого боку. Згодом (9. VI)

з основи цієї кінцівки виросла

Рис. 5. 7riton taeni- брунька другої кінцівки — редуплі- Рис. 6. Тritorm fae

"o і ката. Ця друга кінцівка, як вияви- пiatus, АС - 19.

личинки перед фікса- лось далі, має обернену симетрію. Мікрофотографія
другої личинки,

ЦіЄЮ Разом з першою вона утворила від якої було взято

Rig. 5. АС - 19. Місro- • бічний матеріал і
photograph of the prin- дзеркально-симетричну пару. якій на бік було

cipal larva, taken be- 23.VI. У кінцівки-редупліката з трансплантовано

fore preserving it невідомої причини відірвалася пиріг аток
1

К И С Т b,- С У такому вигляді цю пару Fig. 6. АС - 19. Міс

кінцівок можна бачити на фотографії личинки, наве- rophotograph of the

деній на рис. 6. .Як я потім установив, первинна пере- У

саджена кінцівка починається на рівні 7—8-го cегментів, terїaї was акет,

* — На Ні 6-ГО - - and the limb пate
редуплікат — на рівні 6-г сегмента. Обидві кінцівки rial transplanted in

прикріпляються до спільного плечового пояса, що its place

утворює дві зчленувальні ямки для двох плечових

кісток. Пояс має лопатку й коракоід, але надлопатки йому бракує.

При детальному дослідженні тотально і на розрізах зафіксованої ос

НОВНОї ЛИЧИНКИ ВИЯВЛеНО Таке.

Пояс правої передньої кінцівки досить добре розвинений; є і коракоід

і прокорaкoід, і надлопатка, і лопатка. Тільки в центрі, там, де повинна

була б бути зчленувальна ямка, пояс уривається і замість того тут міс

тяться пересаджений нюхальний мішок і основа індукованої кінцівки.

Скелет індукованої кінцівки не сполучається з плечовим поясом. Кінцівка

з п'ятьма пальцями, отже подібна до задньої, має нормальну будову

і нормальну симетрію.

Дуже цікаво, що на stylopodium спереду є невеличкий виріст, який

утворює згаданий у протоколі горбок на поверхні плеча (стегна). Не
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може бути сумніву, що цей горбок і скелетний виріст являють собою

рудимент другої кінцівки. Беручи на увагу наявність цього рудимента,

з одного боку, і нотатки в протоколі— з другого, можна відтворити

історію індукованої кінцівки.

Первинна індукована кінцівка мала, очевидно, обернену симетрію

(9.VI верхівка кінцівки була спрямована вперед). Далі відбулася реду

плікація бруньки— виявом реду

плікації було сплощення верхівки

кінцівки, констатоване 11.VI („зрі

зана верхівка"), що дало мож

ливість запротоколювати думку

Рис. 7. Положення трансплантата в зародка
про неправильну будову май- АС - 52 (забарвлений нільблаусульфатом транс

бутньої кінцівки. Але ще піз- плантат позначено точками)

ніше розвиток первинної кінцівки Fig. 7. АС-52. Рosition of graft (stippled)

припинився (від неї залишився

тільки маленький виріст з скелетною віссю), а замість того повного роз

витку досягла вторинна кінцівка— редуплікат. Ця кінцівка, дзеркально

симетрична до первинної, мала вже нормальну симетрію.

№ АС-52. Тriton taепiatus. 26.V 1936. Зародкові в стадії 29 вирі

зано ектодерму й мезодерму на правому боці в ділянці, передньої кін

цівки (під 3—6-м сомітами). На це місце пересаджено ектодерму и мезо

дерму, вирізані на боці в ділянці під 8—10-м сомітами в зародка такого ж віку.

Кінцівковий матеріал далі пересаджено другому зародкові на рану на боці.

Обидва трансплантати в нормальній оріентації. Операції виконано вдало.

27.V. Основний зародок у стадії 34+. Забарвлення трансплантата

видно досить добре; воно сягає на великий простір (див. рис. 7).

29.V. Основний зародок у стадії 37+. Пересаджено нюхальний мішок,

узятий від зародка в стадії 36.

31.V. Основний зародок у стадії 42. Видно трансплантат. Другий

зародок у стадії 40. Пересаджений зачаток кінцівки утворив бруньку

кінцівки, оріентовану нормально, яка ступенем розвитку трохи випере

дила передні кінцівки хазяїна.

3.VI. Основний зародок у стадії 45. На місці операції різкий конічний

горбок.

7.VI. Основна личинка в стадії 49. Виросла індукована кінцівка, що

має вже зачато к одного пальця (перший палець недорозвинувся). Симе

трію кінцівки визначити трудно, але загалом вона вигинається (ліктем)

уперед, що може бути ознакою оберненої симетрії.

13.VI. Основна личинка в стадії 56. Індукована кінцівка подібна до

нормальної в стадії 47. Симетрія її нормальна, необернена.

17.VI. Основна личинка в стадії 58. Індукована кінцівка має будову

нормальної передньої кінцівки і лише трохи відстала розвитком і розмі

рами від лівої передньої кінцівки тої ж личинки. Індукована кінцівка

має нормальну чутливість і рухливість. Личинку зафіксовано (рис. 8).

Тим часом у другого зародка трансплантований зачаток кінцівки роз

вивався далі і утворив добре розвинену кінцівку з нормальною симет

х
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рією. Згодом коло основи цієї кінцівки спереду утворилась брунька кін

цівки — редупліката. Нарешті утворилась дзеркально-симетрична пара

кінцівок, прикріплена на боці досить близько від нормальної передньої

кінцівки. На розрізах видно, що пара кінцівок, розвинутих з пересадже

ного зачатка, прикріпляється до досить добре розвиненого пояса, що

складається не тільки з центральної зчленувальної частини, а також з ко

рaкoіда й лопатки. Є також дуже добре розвинена пе

реднирка. Це свідчить про досить повне вилучення в

основного зародка матеріалу кінцівки і оточуючих

його мезодермальних частин.

При вивченні індукованої кінцівки з'ясовано, що

вона має будову нормальної передньої, але трохи

менша розміром і міститься трохи далі назад від того

місця, де повинна була б бути нормальна права пе

редня кінцівка. Плечовий пояс розвинувся цілком,

хоч і залишився трохи слабший, ніж нормальний. Вза

ємовідношення вільної кінцівки з поясом цілком нор

мальні. Трансплантований нюхальний мішок лежить

трохи позаду і вище основи вільної кінцівки,

Рис. 8. Triton taепі- У цьому випадку, як і в попередньому, індукована

ї і її кінцівка спочатку утворилась ненормальної будови і,

НОї ЛИЧИНКИ можливо, також мала обернену симетрію. Згодом, проте,

Fig. 8. АС-52. Місro- будова її настільки наблизилась до нормальної, що від

рноює реч попередніх відхилень від норми не залишилось і сліду.

Заслуговує на увагу повне відновлення плечового пояса.

№ АС-58. Тriton taепiatus. 25.V 1936. Зародкові в стадії 27 вирізано

ектодерму й мезодерму в ділянці правої кінцівки під 3—5-м сомітами. Це

місце перекрите ектодермою й мезодермою, вирізаними на правому боці

під 7—10-м сомітами в іншого зародка такого ж віку. Рана в першого за

родка була добре прочищена. Трансплантат узятий удало і був порівню

ючи дуже великий, бо випадково перший зародок був значно менший,

ніж другий при однаковій стадії розвитку. Вирізаний кінцівковий мате

ріал далі пересаджено на рану другому зародкові.

27.V. Основний зародок у стадії 33. Забарвлення трансплантата видно

дуже добре. Трансплантат винятково добре перекриває всю ділянку

правої передньої кінцівки (див. рис. 9а). Другий зародок у стадії 34.

Трансплантат добре видно. Він займає приблизно середню третину дов

жини тулуба на правому боці (див. рис. 9b).

29. V. Основний зародок у стадії 36. У ділянці операції— водянка. Все

таки я зробив третю операцію — пересадив нюхальний мішок, узятий від

зародка в стадії 33, на місце вирізаного зачатка кінцівки.

31.V. Основний зародок у стадії 44+. На місці операції дуже великий

неправильний горб (можливо, що це частково наслідок водянки).

7.VI. Основний зародок у стадії 47. На місці операції виросла велика

індукована кінцівка. Зараз вона подібна до нормальної в стадії 43. По

заду і вентрально від неї ще якийсь виріст.
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13.VI. Основна личинка в стадії 53. Індукована кінцівка подібна до

нормальної в стадії 47; симетрія її нормальна, але кінцівка підігнута до

низу під тіло личинки. Рухливості кінцівки непомітно.

л--,--- х- - -
. v -"

Рис. 9. Положення трансплантатів у зародків у

спробі АС - 58 (зарисовки рисувальним апаратом;

забарвлення нільблаусульфатом позначено точ

ками). a — основний зародок; b — зародок, від Рис. 10. Тriton taeniatus,

якого взято бічний матеріал АС - 58. Мікрофотогра

Fig. 9. Рosition of grafts in case — АС - 58 (the фія зафіксованої личинки

Nile-blue sulfate staining shown by stippling). a — 10. АС - 58. Місrophoto

the principal embryo; b — the embryo from which
the side material was taken graph of preserved larva

17.VI. Личинка в стадії 57. Індукована кінцівка нормальної симетрії з

чотирма пальцями. Кінцівка виявляє чутливість, але рухливість її дуже об

МЄЖеНа.

20.VI. Індукована кінцівка виявляє цілком нормальну рухливість. Ли

чинку зафіксовано (рис. 10).

Тим часом у другого зародка розвинувся пересаджений зачаток кін

цівки. Спочатку тут утворилась одна брунька кінцівки з нормальною

оріентацією. Згодом відбулася редуплікація пересадженої кінцівки і на

решті утворилась дзеркально-симетрична пара кінцівок, прирощених до

ліктя своїми радіальними сторонами. На розрізах видно, що проксимально

ці кінцівки прикріпляються до плечового пояса, який складається з цен

тральної зчленувальної частини і коракоіда.

При вивченні індукованої кінцівки стверджено, що вона своєю будо

вою є нормальна права, лише трохи менша від лівої кінцівки тої ж ли

чинки. Плечовий пояс розвинувся цілком, з усіма частинами, хоч зали

шився трохи слабший за нормальний. Взаємовідношення вільної кінцівки

з поясом цілком нормальне. Трансплантований нюхальний мішок лежить

коло самої основи індукованої кінцівки, при чому носовий канал прохо

дить безпосередньо вентрально від основи кінцівки.

В цьому випадку індукована кінцівка з самого початку мала нормальну

симетрію (правда, перші стадії розвитку індукованої кінцівки не були спо

стережені). Повний розвиток пояса, нормальна рухливість і чутливість інду

кованої кінцівки становлять дальші ознаки, що наближають її до нормальної.

Загальні підсумки всієї серії наведені в таблиці 2.
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Таблиця 2

Наслідки операцій серії АС

Регенерація | Регенерація о Індуковані

передньої | плечового =: кінціВкИ

кiНЦівки П0ЯСа З 1 — х

g | 3 ———| 3 |
- : - br; * -

23 = | 5 | — | * = 3

5. Успішні 5 | 3: 5 Е Е 92

СЦ) 2 - 5 8 со :

: - :: а ам :
о О о . сх: со х: : х:

г: н: ра О 9: 2 х: b-,

9 2» , 2-, *3 3 = | Е-3 | 3 3 =t

о ст: Чо сто vo 32 | 5 = | 9 E S2 = 3 3

5 Б, Ф) Б, Ф 5 і 5 3 | 3 3 В 3 3
а LC св. LС її | = 8 | : 2 | = 2 5 3e

|
|

62 Індуктор не |

було трансплан

товано . . . . 7 | 0 7 0 7

Трансплантова- |

ний індуктор ре

зорбувався. . 6 і 1") 5 2 4

і

Індуктор при- | |

| жився добре 23 | 0 | 23 4 19 4 5 2 12 60,8 |

| | |

Для правильної оцінки наслідків даної серії експериментів необхідно на

самперед розв'язати питання про те, наскільки в умовах цих експериментів

виключена можливість регенерації зачатка правої передньої кінцівки. Якби

в даних умовах відбувалась регенерація правої передньої кінцівки, всі

висновки про процеси індукції кінцівок були б непевні. Проте, можли

вість самостійної регенерації кінцівки, зачаток якої був вирізаний, здає

ться, можна цілком відкинути.

У 7 випадках після вилучення зачатка кінцівки і трансплантації мезо

дерми й ектодерми з боку на місце рани індуктор (нюхальний мішок) не

був всаджений. У жодному випадку з цих 7 регенерація передньої кін

цівки не відбулась. До цих контрольних личинок можна додати ще

6 випадків, у яких хоч нюхальний мішок і був пересаджений, але транс

плантат резорбувався і на час фіксації цілком зник. У жодному з цих

випадків вільна кінцівка не виросла. Якби в цих личинок утворилася вільна

кінцівка, це ще не було б доказом, що кінцівка регенерувала. У моїх

попередніх спробах я спостерігав випадки, коли індукція кінцівки відбу

валась, не зважаючи на те, що трансплантований індуктор резорбувався,

і це при тій умові, що операція на боці була зроблена досить далеко від

нормальних кінцівок (F-12, 1927, ЕТз-8, 1936). Але те, що кінцівок у цих

випадках немає, означає, що шляхом регенерації вони відтворитись не мог

ли. Цікаво відзначити, що в двох випадках із згаданих шести відбулося

досить повне відтворення плечового пояса. В одному випадку він від

творений цілком, а від вільної кінцівки немає й сліду. В другому пояс не

*) Кінцівка дуже рудиментарна, назовні не виступає. Можливо, вона не регенерат, а

наслідок індукції з боку трансплантата, що пізніше резорбувався.
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чцілком бездоганний; проте він має зчленувальну ямку, з якою зчленовує

ться невеличкий хрящ, який можна тлумачити як рудимент stylopodium.

Втім, цей хрящ не утворює випину на поверхні тіла і міститься цілком

у товщі його стінки.

Отже в 13 випадках, що можуть бути хоч з певним застереженням

використані як контрольні, в жодному вільної кінцівки не утворилось.

Цей наслідок цілком відповідає згаданим уже даним Гаррісона, за якими

при достатніх розмірах вилученого матеріалу і при перекриванні рани

бічним матеріалом регенерації кінцівок можна цілком запобігти. Тим ча

сом з 23 випадків, у яких було трансплантовано індуктор і цей індуктор

добре прижився, в 14 випадках утворились виразні зачатки кінцівок.

Це дає достатні підстави вважати, що в проведеній серії експериментів

ми справді маємо справу з індукцією, а не з регенерацією.

До того ж самого висновку приводить докладне вивчення будови ін

дукованих у цій серії кінцівок. Мені не треба наводити спеціальних до

казів того, що в випадках постгенерації (ранньої регенерації) кінцівок

(кілька таких випадків трапились мені в описаній вище серії ВD) утво

рені кінцівки максимально наближаються своєю будовою до будови нор

мальних передніх кінцівок, зокрема мають нормальну симетрію й нор

мальну кількість пальців. Тим часом у кінцівок, що утворилися в серії

АС, є виразні відхилення від цих нормальних ознак. Із семи кінцівок,

у яких можна встановити їх симетрію (найкраще розвинені кінцівки в цій

серії), у двох (АС-19 й АС-60) є по 5 пальців, що характерно для зад

ніх кінцівок. Отже ці кінцівки безперечно індуковані. Характерна для

задніх кінцівок кількість пальців є виявом властивостей трансплантова

ного бічного матеріалу. Як можна встановити на підставі вивчення конт

рольних зародків, бічний матеріал походив тут з 6—8-го та 8-го cегментів,

тобто з ділянки, в якій часом і при простій трансплантації індукторів

утворюються п'ятипалі кінцівки (див. Б а л і н с ь к и й, 1934).

Дальшою ознакою, що відрізняє утворені в серії АС кінцівки від кін

цівок регенерованих, є їх симетрія. Серед згаданих уже 7 кінцівок 3 ма

ють обернену симетрію— ознака, що ніколи не трапляється в звичайних

регенератів, зате надзвичайно характерна для кінцівок індукованих. На

своєму місці бічний матеріал при індукції утворює в переважній більшо

сті кінцівки з оберненою симетрією. Але навіть із решти чотирьох кін

цівок дві, як це видно з протоколів, були, очевидно, спочатку закладені

як кінцівки з оберненою симетрією і лише згодом, шляхом регуляції,

набули симетрії нормальної. Для одного випадку (АС-19) це тлума

чення цілком достовірне, для другого (АС-52) досить імовірне за ана-"

логією. Отже й ці кінцівки, безсумнівно, є індуковані, тим більше, що

В випадку АС-52 трансплантований другому зародкові вилучений зача

ток кінцівки утворив настільки добре розвинений пояс, що напевне

операція вирізання кінцівкового матеріалу була проведена дуже вдало

(в протоколі операція позначена як удала). Залишаються, нарешті, два

випадки, у яких кінцівка з самого початку мала нормальну симетрію

(АС-14 та АС-58). У одної з цих личинок (АС-14) кінцівка мала далеко
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не нормальну будову, а пояс був розвинений гірше, ніж у деяких інших

випадках. У другої личинки (АС-58) кінцівка розвинута надзвичайно

добре й нормально і пояс має всі нормальні частини. Проте помітки

в протоколі і зарисовки оперованих зародків не припускають думки, що

пересаджений бічний матеріал міг бути усунений і що кінцівка могла б

утворитися з місцевого матеріалу шляхом регенерації від решток нор

мального зачатка кінцівки. Отже й тут утворена кінцівка індукована. Той

факт, що в цьому випадку крок за кроком простежено появу чутливо

сті й рухливості кінцівки на дуже пізніх стадіях її розвитку, далеко

краще відповідає думці, що кінцівка індукована, ніж уявленню, що вона

регенерувала. *

Отже в даній серії немає жодного випадку, в якому з певною підставою

можна було б вважати утворену кінцівку за регенерат. Усі вони повинні

були бути індуковані в пересадженому бічному матеріалі. Коли це так, можна

перейти до порівняння того, як проходить процес індукції в матеріалі,

пересадженому на місце нормальної кінцівки, з тим, як проходить він

тоді, коли бічний матеріал міститься на своєму місці.

Насамперед доводиться звернути увагу на кількість індукованих кін

цівок. Як видно з таблиці 2, в моїй серії експериментів одержано дуже

високий процент індукції, а саме 60,8%. Можна вважати, що бічний ма

теріал у цій серії був узятий з ділянки 7—10-го cегментів. При всaджуванні

індуктора в бік у цих сегментах я одержав індукцію кінцівок у залежно

сті від сегмента в 17—30% випадків. Максимальний процент індукції, який

я спостерігав у Тriton taепiatus при тій умові, що передні кінцівки були

непорушні, дорівнював 42%. З цього видно, що здатність бічного матері

алу до утворення індукованих кінцівок значно зросла в наслідок переса

дження цього матеріалу на місце зачатка передньої кінцівки.

Очевидно, в оточенні нормальних кінцівок існують якісь впливи, що

сприяють розвиткові кінцівок.

Другий момент, у якому позначився вплив оточення нормальних перед

ніх кінцівок на розвиток кінцівок, індукованих у пересадженому на це місце

бічному матеріалі, це —їх симетрія. У бічному матеріалі в ділянці 7—10-го

сегментів переважна більшість індукованих кінцівок має обернену симе

трію. Той же матеріал, пересаджений на місце нормальних кінцівок серед

семи кінцівок, симетрію яких можна було визначити, утворив 4 кінцівки

з нормальною (гармонічною) симетрією. Але особливо важливо, що в од

ному випадку напевне, а в другому з певною ймовірністю індукована кінцівка

спочатку мала обернену симетрію і лише згодом набула симетрії нор

мальної. Це вже цілком певно свідчить про те, що бічний матеріал сам

по собі, як і на своєму нормальному місці, має тенденцію до утворення

кінцівок з оберненою симетрією і що утворення нормальних кінцівок є наслід

ком процесу регуляції, спричиненого впливом оточення, в яке був переса

джений бічний матеріал.

Третій момент, що показує різницю між кінцівками, індукованими на

боці і індукованими з пересадженого на місце передньої кінцівки бічного

матеріалу, полягає в іннервації і рухливості кінцівок. Індуковані на боці
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кінцівки дістають іннервацію від місцевих спинномозкових нервів. Ці

нерви, як показав Дет в айлер (1926), не здатні забезпечити нормальну

рухливість кінцівок. І справді, я не міг помітити рухів індукованих кінцівок.

Інша справа з кінцівками, індукованими на місці нормальних кінцівок.

Вони мають усі можливості дістати іннервацію від спинномозкових нер

вів, що нормально іннервують передні кінцівки. Наслідком цього було

те, що в більшості випадків кінцівки дістали нормальну рухливість. Запіз

нення в появі рухливості в личинки АС-58 свідчить про вторинність

зв'язку індукованих кінцівок з нервовою системою.

Нарешті, четвертий момент, який відзначає індуковані в цій серії

кінцінки, це— наявність у кількох випадках більш-менш добре розвине

них поясів. У моїх спробах індукувати додаткові кінцівки на боці в жод

ному випадку я не спостерігав індукції плечового пояса. Чотири кінцівки

в даній серії прикріпляються до більш-менш добре розвинених поясів.

Перед рядом доказів того, що кінцівки в даній серії справді індуковані

в пересадженому бічному матеріалі, наявність поясів не може свідчити

про те, що кінцівки місцевого походження, тобто, що вони могли б бути

регенератами. Трудно також припустити, що плечовий пояс міг утвори

тись шляхом індукції в пересадженому матеріалі, тим більше, що й у

контрольних личинок є більші чи менші частини плечового пояса. Дово

диться прийняти, що плечові пояси в згаданих випадках утворилися

з решток місцевого детермінованого матеріалу плечового пояса шляхом

регенерації (постгенерації). Частини зачатка пояса регулярно зберігаються

при вилученні кінцівки по периферії рани (матеріал надлопатки, вентраль

ної частини коракоіда і передньої частини прокорaкoіда). Ці частини за

чатка при регенерації кінцівки (коли рана невелика або залишена відкри

тою) можуть дати початок цілому поясові. Таким же способом, очевидно,

утворились плечові пояси і в індукованих кінцівок.

У наслідок зазначених чотирьох моментів, у яких у даних спробах

позначився вплив оточення нормальних кінцівок, індуковані кінцівки

в окремих випадках цілком, і морфологічно і функціонально, замінили,

вирізані з самого початку зачатки. В наслідок індукції розвинувся орган

не додатковий, але такий, що став складовою частиною нормально збу

дованого тіла тварини.

Загальні висновки і обговорення наслідків

Проведені досліди цілком ствердили висловлене на початку припу

щення, що ділянку нормальних передніх кінцівок треба розглядати як

центр найвищої кінцівкотворної активності, від якого в напрямку назад

ця активність поступово спадає, набуваючи при цьому різних форм,

a CaМе:

1) У ділянці 3—4-го cегментів кінцівки утворюються при нормальному

розвитку. Тенденція до розвитку кінцівок у бічному матеріалі цих сег

ментів закріплена вже з дуже ранніх стадій (дані Гарр і с о н а, Дет в а й

л е р а, Бранд та та інших) і настирливо виявляється і при пересаджуванні

цього матеріалу в інше місце.
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2) У ділянці задньої частини четвертого сегмента, в п'ятому і в почат

ковій частині шостого сегментів при нормальному розвитку тенденція до

утворення кінцівок не виявляється. Проте, при вилученні матеріалу нор

мального зачатка кінцівки і при умові, що матеріал зазначеної тут ділянки

зможе при загоюванні рани переміститись на місце нормального зачатка,

кінцівка розвивається іноді і з цього матеріалу. І без такого переміщення

кінцівка може утворитись у ділянці 5-го cегмента тоді, коли сюди буде

внесений індуктор (нюхальний мішок). Однак, при наявності нормальної

передньої кінцівки здатність до індуктивного розвитку кінцівок тут частково

загальмована, очевидно, в наслідок негативного впливу суміжного одно

йменного зачатка, що бурхливо розвивається (порівн. згадані вище дані

С в ет та й Ве й са). Як показали проведені тепер експерименти, при вилу

ченні зачатка передньої кінцівки індукція кінцівок у 5-му сегменті відбу

вається значно легше і дає процент індукції вищий, ніж у будьякому

з каудальніших сегментів.

3) Бічний матеріал ділянки 7—13-го cегментів не здатний до утворення

кінцівок ні при нормальному розвитку, ні навіть тоді, коли цей матеріал

перенесений у ділянку нормальної передньої кінцівки. Проте, при наяв

ності індуктора, хоч би й неспецифічного (слуховий пухирець, нюхальний

мішок), матеріал цих сегментів може утворити кінцівки. Процент індуко

ваних кінцівок, що утворюються при пересаджуванні індуктора, тим

менший, чим на більш каудальний матеріал діє індуктор.

Ми не маємо будьяких підстав піддавати сумніву твердження про

детермінацію передніх кінцівок. Проте висока кінцівкотворна активність

того центру, де розвиваються нормальні кінцівки, залежить, як видно

з описаних у цій роботі експериментів, не тільки від детермінації май

бутнього матеріалу кінцівок, але частково також і від певного впливу

оточення цих зачатків. У наших спробах це виявилось у тому, що при

пересаджуванні бічного матеріалу на місце вилученого зачатка кінцівки

і при спричиненні тут кінцівкового розвитку пересадженим трохи пізніше

індуктором, процент індукції буває значно вищий за властивий бічному

матеріалові на його нормальному місці. І якісно індуковані в цих спробах

кінцівки наблизились до нормальних.

Ці наслідки, що свідчать про наявність певного стимулюючого роз

виток кінцівок впливу, який походить від оточення нормальних зачатків,

добре погоджуються з деякими спостереженнями інших дослідників. Від

значу тут такі:

1) За даними Гарр і с о н а, як ми вже говорили, бічний матеріал

5—6-го cегмента дає кінцівки шляхом постгенерації тільки тоді, коли він може

пересунутися на місце нормальної кінцівки.

2) За даними Р. Р у у д (1929), пересаджування зачатків задніх кінцівок

на місце передніх дає значно сприятливіші наслідки, ніж перенесення

тих же зачатків на бік, а саме: в першому випадку вона одержала роз

виток пересаджених кінцівок в 50% операцій, у другому — тільки в 9%.

Це яскраво свідчить про те, що оточення нормальних передніх кінцівок

сприяє розвиткові кінцівок, навіть задніх, більше, ніж бічна ділянка.
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3) За даними Гаррісона та його послідовників при ортотопних пере

садках передніх кінцівок (на місце передніх кінцівок) у різних оріента

ціях відбуваються деякі явища регуляції в будові, а саме в симетрії

кінцівок. Такої регуляції не спостерігають при пересаджуванні кінцівок

на бік. Зокрема тільки при ортотопних пересаджуваннях кінцівок спосте

рігають регуляцію дисгармонічних зачатків шляхом ротацїї в гармонічне

положення. Н і к о л a c (Nicholas, 1922) довів, що така регуляція відбу

вається у відношенні тільки до найближчого оточення кінцівки, а не до

організму в цілому. Впливові оточення слід приписати й такі явища

регуляції, коли регулятивний процес набуває і складнішої форми, коли

він іде через редуплікацію дисгармонічного зачатка, придушення розвитку

дисгармонічного компонента пари і прогресивний розвиток гармонічного

компонента, як це спостерігав Гаррісон (1921), а також як це спостережено

в моїх експериментах (Б а л і н сь к и й, 1932) та в № АС-19 в даній роботі.

Окремим питанням є питання про те, від яких саме матеріальних

компонентів оточення нормальної кінцівки залежить наявний тут стиму

люючий вплив. Тут можна зробити принаймні три припущення, які, до

речі, не виключають одне одного, а саме—стимулююче впливати могли б:

1) Кровоносна чи нервова система, при чому остання, ймовірно, могла б

впливати трофічно.

2) Мезодермальний матеріал, розташований по периферії самого зачатка

вільної кінцівки. Згадана спроба Н і к о л a c а робить саме таке похо

дження впливу майже достовірним у частині його діяння, що регулює

симетрію кінцівок. Мезодермальне оточення кінцівок має підвищену

порівнюючи з бічною мезодермою тенденцію до утворення кінцівок і це,

можливо, і створює тут особливі умови. Не можна забувати також про

наявність у даній ділянці зачатка плечового пояса, матеріал якого, при

наймні частково, розташований по периферії самого диску кінцівки.

3) Нарешті, не можна цілком виключити можливості впливу внутрішніх

у відношенні до кінцівки частин тіла, а саме ентодерми цієї ділянки.

Імовірність такого припущення стверджується експериментами С e в e p і н г

х а у за (S e v e r і n g h a u s, 1930), за яким ентодерма має вирішальне знач

чення для розвитку сусіднього з кінцівками органа, а саме зябер.

Звичайно, без дальших експериментів трудно остаточно вирішити, яка

роль кожної з перелічених тут частин.

Наприкінці торкнусь одного питання, що мимоволі виникає в зв'язку

з накресленими тут висновками. Вище було сказано, що нормальні передні

кінцівки розвиваються якраз на максимумі кінцівкотворної активності

в бічній ділянці зародка. Коли з цього погляду звернути увагу на задні

кінцівки, то доведеться визнати, що вони розвиваються зовсім не на

максимумі загальної кінцівкотворної активності, а якраз навпаки: най

ближче оточення задніх кінцівок, оскільки про це можна судити з кривої

процентів індукції кінцівок, позначається надзвичайно низьким рівнем

кінцівкотворної активності.

Зачаток задньої кінцівки начебто зовсім ізольований у ділянці, де

взагалі тенденція до утворення кінцівок дуже слаба.
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Цьому можна дати такі два тлумачення.

1) Задні кінцівки детерміновані не як центр, навколо якого тенденція

до утворення кінцівок поступово спадає, а одразу як різко відмежований

ЗаЧаТОК.

Такому припущенню суперечать експерименти Г. Р у у д (1929)

і Сту л ь т ца (St u 1tz, 1936). За цими авторами, при вилученні майбут

нього матеріалу задньої кінцівки кінцівка дуже легко утворюється шляхом

постгенерації з суміжного матеріалу.

2) Друге тлумачення полягає в тому, що в ділянці задніх кінцівок діє

особливо сильний індуктор, який і викликає розвиток нормальних задніх

кінцівок, подібно до того, як пересаджений на бік нюхальний мішок

індукує додаткові кінцівки. При такому тлумаченні довелося б знайти

той орган або частину, що є цим індуктором. Є деякі дані, що таким

індуктором могла б бути ентодерма ділянки задніх кінцівок, а саме

ентодерма клоакальна. Я маю на увазі зокрема такі дані.

Р а в е н (Ra v e n, 1935) описує один випадок, коли в наслідок пере

садження шматочка ектодерми ранньої гаструли пізніше утворилась на

боці невеличка клоака, що з'єднувала порожнину кишки з оточенням.

У стінці тіла поруч з отвором цієї клоаки міститься додаткова брунька

кінцівки. Ра в е н вказує на те, що, можливо, кінцівка була індукована

з боку утвореної додаткової клоаки і що це тлумачення, можливо, сто

сується й до розвитку нормальних задніх кінцівок. На жаль, операція в опи

саному випадку була проведена гомопластично, отже не можна встановити

чи залежав один з утворених органів у своєму розвитку від іншого, чи,

може, обидва виникли з спільного матеріалу чи були наслідком одної

спільної причини.

Б p у н ст недавно описав знайденого в природі тритона, в якого на

боці міститься додаткова клоака, а поруч — пара кінцівок. І в цьому

випадку, звичайно, про причинові зв'язки можна тільки висловлювати

припущення.

Нарешті, в роботі Ге м фр і (Н u m p h r e y, 1933) кінцівки утворювались

після того, як він вилучав у ранніх зародків зачатки гонад. У своїй

роботі Ге м фр і відзначає, що на місці операції часто залишалися кишкові

фістули і тоді поруч з цими фістулами містились додаткові кінцівки.

Гем фр і не подає докладних описів мікроскопічної будови оперованих

зародків, проте можна висловити здогад, що ці фістули набували в деякій

мірі характеру додаткових клоак і ставали індукторами кінцівок у його

спробах.

Хоч які цікаві наведені вказівки, все таки вони не дозволяють вва

жати питання розв'язаним. Річ у тому, що спроби над вивченням детермі

нації задніх кінцівок суперечать і уявленню про розвиток задніх кінцівок

у наслідок індукції. За даними Г. Рууд і, особливо, Сту л ь т ца, задні

кінцівки вже детерміновані і здатні до самодиференціювання задовго д0

того, як відбуваються процеси індукції додаткових кінцівок в експери

ментальних умовах. До того, обидва автори одностайно свідчать, що

пересадка бічного матеріалу на місце вилученого матеріалу задньої кін
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цівки придушує розвиток кінцівки в цій ділянці. Отже індуктор, коли він

і є, не здатний індукувати кінцівки з бічного матеріалу, хоч цей матеріал

завідомо здатний до утворення кінцівок під впливом індукторів.

Як видно, тільки дальші досліди можуть з'ясувати це складне питання.

Підсумки наслідків і висновків

1) У першій частині роботи було вивчено питання про те, чи дійсно

кінцівкотворна потенція від центра в ділянці передніх кінцівок цілком

послідовно знижується в напрямку назад. Для цього в молодих зародків

тритона видаляли зачаток передньої кінцівки і далі всaджували індуктор

(нюхальний мішок) у ділянку 5-го мускульного сегмента, що безпосе

редньо примикає ззаду до зачатка передньої кінцівки. Спроби показали,

що при відсутності гальмуючого впливу з боку нормального зачатка

процент індукованих кінцівок у 5-му сегменті значно підвищується і цей

сегмент щодо своєї кінцівкотворної активності справді займає проміжне

місце між 3 і 4-м сегментами, де розвиваються нормальні кінцівки, і більш

каудальними сегментами, де кінцівки можуть утворитися тільки в наслідок

індукції.

2) Щоб установити наявність стимулюючого розвиток кінцівок впливу

з боку нормального оточення передніх кінцівок, проведено спроби індукції

кінцівки в цьому оточенні. Для цього зроблено таку потрійну операцію:

після вилучення нормального кінцівкового матеріалу на його місце пере

саджували екто- і мезодерму з боку, а далі в межі трансплантованого

бічного матеріалу всaджували індуктор — нюхальний мішок. Цей мішок

індукував кінцівки, що розвивалися з бічного матеріалу, але на місці

нормальних передніх кінцівок.

3) Спроби показали, що процент індукції кінцівок значно підвищився

порівнюючи з тим, що спостерігається при впливі індуктора на бічний

матеріал на його нормальному місці. Своєю симетрією, а також іннерва

цією і зв'язком з плечовим поясом індуковані кінцівки значною мірою

наближались до нормальних передніх. У цьому видно стимулюючий,

а почасти регулюючий вплив оточення нормальних кінцівок. Цей вплив

є, проте, недостатній для того, щоб викликати розвиток кінцівок з пере

садженого бічного матеріалу.

4) Наприкінці коротко дискутується питання про те, від яких мате

ріальних компонентів оточення нормальних передніх кінцівок може

походити виявлении вплив, а також питання про можливу роль оточення

в розвитку задніх кінцівок.
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Взаимоотношение между нормальньм и индуктивньім разви

тием конечностей

Б. И. Балинский

Р е з ю м е

Исходя из полученньїх данньїх, согласно которьiм вся боковая область

обладает тенденцией к образованию конечностей (см. Б а л и н с к и й,

1936), автор разбирает вопрос о том, действительно ли область передней

конечности является центром наивьicшей активности тенденции к обра

зованию конечностей, при удалении от которого интенсивность зтой

тенденции постепенно падает. Такому представлению противоречит тот

факт (Б а л и н ск и й, 1934), что в 4—5-м сегментах, непосредственно при

мькающих к передним конечностям, процент индукции конечностей по

лучается более низкий, чем в более каудальном 6-м сегменте. Чтобь

вьяснить, в чем тут дело, бьіла произведена серия опьтов, в которьх
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индуктор (обонятельный мешок) всаживался в область 5-го сегмента

после того, как зачаток передней конечности был удален на более ран

ней стадии. Получено 16 вполне успешных случаев, из которых в 8 слу

чаях имела место индукция конечностей (см. рис. 1). Процент индукции

(50%) превосходит тот, который получается в этой же области, при

наличии нормальной передней конечности. Это позволяет думать, что

снижение кривой индукции, наблюдаемое в сегментах, прилегающих

к нормальной неудаленной передней конечности, вызывается некоторым

торможением, оказываемым нормальным зачатком конечности на разви

вающийся в его непосредственном соседстве одноименный индуцирован

ный зачаток. Формообразовательные же свойства бокового материала

самого по себе действительно изменяются в направлении спереди назад

с полной постепенностью. Это дает возможность нарисовать такую кар

тину постепенного ослабления и изменения тенденции к образованию

конечностей в передне-заднем направлении:

1. В области 3—4-го сегментов расположен центр наивысшей активности

тенденции к развитию конечностей. Здесь при нормальном развитии обра

зуются передние конечности. Материал этой области с большим упор

ством проявляет тенденцию к развитию конечностей и при гетеротопных

пересадках.

2. Материал области 5-го сегмента не принимает участия в развитии

нормальных конечностей, но может образовать конечность путем пост

генерации при удалении нормального зачатка передней конечности, од

нако при том условии, что этот материал имеет возможность переме

ститься на место нормальной конечности. Кроме того, материал 5-го сег

мента способен образовать конечность при воздействии на него индуктора.

В присутствии нормальной конечности эта способность частично подав

ляется, но при удалении зачатка передней конечности и при устранении

таким образом ее тормозящего влияния удается получить в этой области

индукции в проценте, превосходящем процент успешных индукций во

всех более каудальных сегментах.

3. В области 6—13-го сегментов боковой материал не способен самосто

ятельно образовать конечность, но может это сделать только при воз

действии индуктора. Способность к индуктивному развитию конечностей

снижается последовательно в направлении спереди назад.

Вторая часть экспериментов произведена была для того, чтобы опре

делить, в какой мере высокая активность тенденции к развитию конеч

ностей, обнаруживающаяся в области 3—4-го сегментов, зависит от свойств

самого материала будущей конечности, а в какой — от влияния окружа

ющих частей. То, что материал передней конечности детерминирован уже

на ранних стадиях, не исключает возможности стимулирующего развитие

конечностей влияния окружения.

Для обнаружения предполагаемого влияния окружения были произве

дены опыты, в результате которых индукция конечности должна была

произойти на месте (в окружении) нормальной передней конечности.

С этой целью были выполнены такие операции:
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1) Удалялась эктодерма и мезодерма области передней конечности.

2) На ее место пересаживалась эктодерма и мезодерма, взятая сбока.

Одновременно вырезанный материал конечности пересаживался на место

бокового материала для того, чтобы отметить место, откуда взят боко

вой материал. Для более точного контроля один из зародышей предва

рительно окрашивался нильблаусульфатом (см. рис. 2, 7, 9).

3) После приживления трансплантатов точно на место передней ко

нечности пересаживался индуктор — обонятельный мешок.

Опыты показали (см. табл. 2), что при отсутствии индуктора (в 7

успешных случаях третья операция не была произведена, в 6 случаях

трансплантат резорбировался) конечности в условиях данного опыта не

развивались. Регенерация конечности не наступала, а влияние окружения

оказалось недостаточным для того, чтобы заставить боковой материал

образовать конечность. Однако, при наличии индуктора индукция конеч

ностей происходила в большом числе случаев (в 14 из 23 успешных

случаев). Процент нндукции оказался значительно более высоким, чем

тогда, когда тот же боковой материал подвергался воздействию индук

тора на своем нормальном месте (60,8% вместо 17—30%). Такое повы

шение процента индукции доказывает наличие в окружающей нормаль

ную переднюю конечность области влияния, способствующего развитию

конечностей. Влияние окружения сказывалось также в том, что индуци

рованные конечности гораздо чаще, чем это бывает в обычных опытах

индукции, обладали нормальной, необращенной симметрией (см. рис. 5,

8, 10). Индуцированные конечности получили иннервацию от спинно

мозговых нервов, иннервирующих нормальные конечности, и приобрели

в некоторых случаях вполне нормальную чувствительность и подвиж

ность. В нескольких случаях установились нормальные взаимоотношения

с регенерировавшим плечевым поясом. В результате индуцированные

конечности и в морфологическом, и в функциональном отношении стали

почти неотличимы от нормальных и полностью заменили удаленные

ЗаЧaТКИ.

В заключение кратко дискутируется вопрос о том, какие именно

материальные компоненты окружения могли бы оказывать обнаруженное

в данных опытах воздействие, а также какова роль окружения в разви

ТИИ ЗаДНИХ КОНечНОСТей.

Есть основание думать, что в развитии задних конечностей роль

окружения большая, чем в развитии передних конечностей, и что клоа.

кальная энтодерма могла бы быть нормальным индуктором задних ко

нечностей. Данные, имеющиеся по этому вопросу, пока противоречивы.



— 49 —

Іnterrelation between the Normal and Induced Development of

Limbs

В. І. Вalinsky

S u m m a r у

In the first half of this work the author investigated the truth of the as

sertion, that the tendency for limb formation quite gradually decreases in

the cranio-caudal direction from the centre represented by the normal fore

limb rudiments. Тhis assertion is seemingly contradicted by the fact that

the percentage of limb-inductions in the 4th or 5th segments, that is, in the

immediate vicinity of the normal fore-limb, is lower, than in the more caudal

6th segment (В а 1 i n s k у 1934). То clear this point, the following experi

ment was performed: the fore-limb rudiment was excised in the early limb

bud stage and an inductor (the nose-rudiment) was transplanted into the region

of the 5th segment. Оf 16 positive cases, 8 (50%) showed limb-induction

(see fig. 1). Тhis percentage of inductions is much greater. than the percent

age of inductions in the same segment in the presence of the fore-limb, and

surpasses the percentage of limb inductions in each of the more caudal seg

пments. Іt is probable therefore, that the normal fore-limb, when present, im

реdes the development of induced limbs in its immediate vicinity, thus pro

ducing a lowering, of the curve of limb inductions in this region. Такеn

by itself, the mesoderm of the 4th — 5th segments posesses not a lower,

but a higher, potency for limb formation than the more caudal segments. Іt

follows then that the limb-tendency decreases in the caudal direction very

gradually, its power for self-expression assuming the following forms: 1) fa

culty for limb self-differentiation (3d — 4th segments), 2) faculty for postge

neration of limbs after excision of the prospective limb-material (5th — 6th

segments), 3) faculty for limb-induction, the percentage of which further dimin

ishes in a cranio-caudal direction (4th — 13th segments).

In the second part of this work, the author studied the guestion as to whether

the high activity of the limb tendency in the 3d—4th segments is entirely

caused by the properties of the prospective limb material, or whether there

exists in the environs of the normal fore-limbs an influence that stimulates

limb development. Тo discover this supposed influence, transplantations were

made in such a way, аs to produce limb-induction at a point, where the normal

fore-limbs ought to have developed.

Тhe following three operations were performed:

1) Тhe ectoderm and mesoderm of the fore-limb region were excised.

2) ln their place ectoderm and mesoderm, taken from the side was trans

planted. Аt the same time the excised limb material was transplanted in place

of the side material, so as to mark the region, from which the side material

was taken. Тo insure the control of the experiment still further, one of the

two embryos was stained with Nile blue sulfate (fig. 2, 7, 9).

3) Аfter the healing of the grafts, an inductor — the nose rudiment— was

transplanted in the exact location of the fore-limb.

4. Зб. інд. розв. твар. 1328.
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Іt was found that in the conditions of our experiment the fore-limb never

developed if the inductor was absent (in 7 positive cases the third opera

tion was omitted, in 6 cases the grafted nose rudiment was resorbed).

Тhere was no regeneration; the graft did not procitice а limb under the in

fluence of its new surroundings. Вut when an inductor was present, limb

induction was observed in the greater part of the cases (14 inductions out

of 23 positive cases). Тhe percentage of inductions was much higher than it

could have been if the same lateral material had reacted to an inductor in

its normal location (60.8% instead of 17—30%). Тhis increase іn the per

centage of inductions must be interpreted by assuming that in the region,

surrounding the normal fore-limb there exist some factors that stimulate limb

development. Тhe influence of the surroundings was also manifested by an

increase of the relative number of induced limbs with normal, non inversed

symmetry (fig. 5, 8, 10). Тhe induced limbs were supplied by the normal limb

nerves and showed in some cases a normal sensitivity and mobility. Іn sev

eral cases there was established a normal relationship with a regenerated

shoulder girdle. Аs a result of all this, the induced limbs, both morphologi

cally and functionally, became indistinguishable from normal limbs and in

this way fully replaced the excised rudiments.

Тhe author briefly discusses the guestion of the material components of

the limb surroundings that may be responsible for the stimulating action

found in the experiment, аs well as the question of the possible significance

of the surroundings for the development of the hind limbs.
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ТРУДИ І Н СТИ Т У Т У З О ОЛО ГІ Ї ТА БІОЛ О Г 1ї, Т. ХVIІІ, 1938

АСАDЕмIЕ DES ScIENсЕS DЕ LА Rss D'UкRАнNв

ТRAVАUХ DE L'INSТІТUТ DE ZООLОGIЕ ЕТ ВІоLОGlЕ, VoL. ХVIII, 1938

Вплив рентгенівського проміння на процес регенерації

В. В. Брунст

1. Передмова

Ця робота являє собою зведення найголовніших наслідків робіт автора

по вивченню проблеми впливу рентгенівського проміння на процес реге

нерації, проведених протягом семи років (1931—1937 рр.) в лабораторії

експериментальної зоології Київського рентгено-радіологічного інституту

{директор Д. О. Гр і не в и ч).

До цього зведення увійшли як уже надруковані роботи "), так і ряд

нових даних, про які були подані тільки короткі попередні повідомлення,

а також ряд даних нових досліджень, відомості про які вперше пода

ються тут. Більшість цих робіт проведена разом з К. О. Шерем ет ь є

вою. Крім того, в роботі дано літературний огляд цієї проблеми.

2. Вступ

Не зважаючи на широке застосування рентгенівського проміння в

практичній медицині, вплив його на різні процеси в живому організмі,

зокрема на процес регенерації, був до останнього часу недосить вив

чений.

Дослідження цього питання має, безперечно, великий теоретичний

інтерес, бо, з одного боку, працюючи в цьому напрямку, ми можемо

наблизитись до пізнання біологічного діяння рентгенівського проміння,

а з другого, рентгенівське опромінювання, являючи собою надзвичайно

потужний метод зовнішнього впливу на живий організм, є зручним

методом експериментального дослідження самої проблеми регенерації.

Робота в цьому напрямку може мати деякий інтерес і для практичної

медицини як по лінії рентгенотерапії (вивчення біологічного впливу

рентгенівського проміння), так і по лінії онкології (регенеративне похо

|дження ряду злоякісних новотворів—F і s c h er — Wa se 1s, 1927, 1933), а

також по лінії хірургії й патологічної анатомії (регенеративні явища при

|загоюванні ран).

*) Треба відзначити, що в огляді даних попередніх, уже надрукованих, робіт, деякі до

лідження тільки згадуються, тоді як дані інших робіт викладені докладніше. Найкоротше

икладено дані робіт першого періоду (1931—1934 рр.), присвячених вивченню дозування

ентгенівського проміння. Дані робіт другого періоду (1935—37 рр.) викладені докладніше
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Головне значення цих досліджень у тому, що вони дають деякий

новий матеріал для глибшого пізнання двох головних проблем: 1) проб

леми походження регенеративної блaстеми і 2) проблеми біологічного

діяння рентгенівського проміння.

Проблема походження регенеративної блaстеми має велике значення

для основних уявлень про регенеративний процес. Для пізнання цієї проб

леми дуже важливо розв'язати два основні питання: 1) питання про участь

рухливих елементів у формуванні регенеративної блaстеми і 2) питання про

тип клітин, що дають основний матеріал для формування регенеративної

бластеми.

Перше питання, про участь у формуванні регенеративної блaстеми

рухливих (блукаючих) елементів (гематогенного походження), може бути

розв'язане одним з таких способів:

1) регенеративна бластема формується виключно коштом рухливих

елементів, тобто вона гематогенного походження;

2) регенеративна бластема формується з елементів як гематогенного,

так і гістіогенного походження, тобто походження її мішане;

3) рухливі елементи в формуванні регенеративної блaстеми участі не

беруть, тобто регенеративна бластема формується виключно коштом

місцевого (гістіогенного) матеріалу.

Суть цього питання полягає в визнанні або в запереченні руху реге

неративного матеріалу, з якого формується регенеративна бластема.

Кількісний бік цього питання — це ступінь рухливості, тобто — наскільки

віддалені від площини ампутації частини можуть постачати матеріал для

формування регенеративної блaстеми.

Прихильником першого розв'язання, тобто погляду, що регенеративна

бластема формується виключно коштом елементів гематогенного похо

дження, є Со 1 u c c і (1866). Він гадав, що регенерат утворюється коштом

лейкоцитів, які виходять з судин і кісткового мозку. Близький до цього

погляду F r its c h (1911), який вважав, що рани загоюються шляхом

насування старого епідермісу, але під ним скупчуються лейкоцитопо

дібні клітини ембріонального характеру, які, мабуть, походять від лей

коцитів. Цю думку він висловлює у вигляді припущення, бо, з одного

боку, він перебуває під впливом роботи Со 1 u c c і (1866) й робіт М є ч

н і к о в а, за якими таке перетворення, можливе, а, з другого боку, зва

жає на думку М а р ш а н д а, що заперечував можливість перетворення

лейкоцитів в індиферентні клітини регенеративної блaстеми.

Не 11 m і c h W. (1930)— прихильник погляду мішаного походження

регенеративної блaстеми. За ним також рани загоюються в наслідок насу

вання старого епітелію, мезодермальна ж бластема формується з клітин

як гематогенного, так і гістіогенного походження при вростанні нервів

і кров'яних судин.

В. К а з а н це в (1934) хоч і не знаходить гістологічних доказів пра

вильності поглядів Не 11 m і c h-а, все таки цілком не заперечує їх і при

пускає в деякій мірі пересування (рух) регенеративного матеріалу, що

видно з таких слів автора: „В блaстеме, вскоре после появления в ней
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а

клеток гистиогенного происхождения, замечаются митозь, количество

которьix бьicтро возрастает, и дальнейшее увеличение блaстемь происхо

дит как за счет размножения имеющихся уже в ней клеток, так и за

счет притока новьїх клеточньїх злементов" (с. 40).

G. Не rt w і g (1927) у своїй роботі каже: „Wenn wir nun neuerdings

durch die schónen Untersuchungen von А. V і e r 1 i n g erfahren haben, dass

durch Vitalfárbung markierte auswandernde Вlutzellen alle Formen von Вin

degewebszellen an allen móglichen Stellen des Кórpers liefern kónnen, so

scheihen mir die Grйnde, die bisher fйr die lokale Genese des Regenerations

blastems geáussert worden sind, auf recht schwachen Fйssen zu stehen und

die Нypothese von М e ts c h n і k o f f u n d С о 1 u c c i ebensogut vertretbar

zu sein, dass zum mindesten ein Теil des Regenerationsblastems von den

Вlutelementen geliefert wird" (с. 310).

Він зробив трансплантацію кінцівки гаплоідних личинок тритона на

відповідне місце диплоідної личинки такого ж віку. Дослідження пока

зало, що після приживлення трансплантата і зробленої ампутації при

регенерації одержані були такі наслідки: регенерат в деяких випадках

СКлаДався з гаплоідних клітин, в інших з диплоіДНих, а в деяких мав

мішане походження, тобто складався як з гаплоідних, так і з диплоідних

Клітин.

Автор робить висновок, що можливі обидва моменти, тобто форму

вання блaстеми з місцевого матеріалу, а також формування її з рух

ливих елементів, що походять з більш віддалених тканин. В кінці своєї

роботи автор каже таке:

„Die Frage nach der Нerkunft des Regenerationsblastems ist also nach

meinen Untersuchungen dahin zu beantworten: Аls Ouelle fйr das Regenera

tionsblastem steht dem Оrganismus in erster Linie das Оrtsgewebe zur Ver

itigung. Іst dieses genйgend vermehrungsfáhig, und dies wird ja in den йbli

chen Fallen, wo wir tiberhaupt Regeneration beobachten, stets der Fall Sein,

so liefert es das ganze Regenerationsblastem. Nur wenn das Оrtsgewebe

пісht genйgend vermehrungfáhig ist, z. В. infolge Нарloidkernigkeit oder zu

grosser Аrtfremdheit so treten ortsfremde einwandernde Zellen als Ersatz an

seine Stelle. In gewissem Sinne haben also beide zu dem Regenerationsproblem

geausserten Anschauungen recht. Der Оrganismus ist eben bei seinen Вildungs

vorgángen nicht an ein strenges Schema gebunden".

Нарешті, ряд авторів (We n de 1sta d t 1904, В і s c h1 e r 1925, W е і s S 1925,

Godlewski 1928, Астрахан 1929, Савчук 1937 та ін.) очевидно вважають, що

рухливі елементи в формуванні регенеративної блaстеми участі не бе

руть, хоч ніяких ясних доказів цього не подають. Таким чином до остан

нього часу це питання лишалось відкритим.

Друге питання— про тип клітин, що дають матеріал для формування

регенеративної блaстеми, інакше кажучи, питання про те, коштом яких

елементів формується регенеративна бластема — чи коштом звичайних

клітин якоїнебудь тканини або комплексу тканин, чи коштом особливих

індиферентних, резервних клітин, присутність яких зумовлює здатність до

регенерації. Ми навмисне не ставимо питання про те, коштом ЯКОї саме
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тевної тканини або тканин формується регенеративна бластема. Б. П. Т о—

кін (1934) каже, що це питання другорядне і не має такого принципо

ВОГО ЗНаЧеННЯ, як ПОСТавЛеНе НаМИ.

Питання про тип клітин, що дають матеріал для форм у в а н н я ре

генеративної блaстеми, виникло ще під час суперечки між Г. Др і шем

(1902) і Ю. Ш а к с елем (1916) з приводу регенерації зябрового кошика

в асцидії Сlavelina lepadiforтis. Др і ш вважав, що перед початком реге

нерації має місце редукційний процес, при чому зяброві щілини й сифони

зникають. У наслідок редукції утворюється кругла біла безформена грудка,

що через 10—30 днів починає регенерувати. Ю. Ша к сел ь, зробивши

ретельне гістологічне дослідження, довів, що зворотного розвитку дифе

ренційованих клітин немає. Диференційовані клітини просто гинуть, а

розвиваються резервні, ембріонального типу, клітини, які й формують

регенеративну бластему. Відомо, що Г. Др і ш бачив у своїх спостережен

нях підтвердження своїх віталістичних поглядів і що заслугою Ю. Ша к

селя є його вперта боротьба з віталізмом. Але, як зауважує Б. П. То к і н

(1934), з Ю. Ш а к с елем можна не погодитись у питанні про походження

регенеративної блaстеми. Б. П. То к і н каже (с. 38): „Сами факть большой

лабильности клеточньїх структур, передиференцировка клеток, тканей и

даже явление редукции (обратного развития клеток, тканей и цельїх орга

. низмов), если они являются фактами, ни в какое противоречиe c материа

лизмом не вступают и не могут вступить и конечно должнь итти против

виталистической концепции. Другое дело— толкование явления регене

рации и реституции. Витализм в вопросах регенерации отнюдь не заклю

чается в признании возможности дедиференцировки клеточньїх злементов

или явлений редукции, а материализм — в признании резервньх, сохра

няющихся в змбриональном состоянии клеток, дающих возможность

регенерации. Исследователи, отрицающие целиком возможность превpa

щения одних клеточньїх злементов в другие, сводящие вопрось регене

рации к наличию или отсутствию резервньїх клеток, попадают в затруд

нительное положение не только потому, что зтот взгляд противоречит

фактам, но и в плоскости общетеоретической". За Б. П. То кіним, друга

концепція може також при бажанні бути використана для віталістичних

побудов. *

Таким чином немає достатніх теоретичних передумов, щоб a priori приєд

натися до того чи іншого розв'язання. Немає також достатньої фактичної

основи для ясного вирішення цього питання. Вчення про резервні індифе

рентні клітини базується геловним чином на дослідженні регенерації в без

хребетних (інтерстиціальні клітини гідр —Sc h u 1z e Р. 1919, G o e t s c h W.

1930 та ін:, формативні клітини планарій — Вartsch О. 1923, Сu rtis W.

1928, С u rt і s W. and Sc h u 1z e L. 1934 та ін.; необласти кільчастих чер

вів — S e m p e r 1876, Ra n d o 1 p h 1892, На m m e r 1і n g J. 1924 та ін.).

З одного боку, ясних доказів існування подібного типу клітин у хребет

них тварин немає. З другого боку, спростувати цей погляд також трудно,

бо дехто вважає, що резервні клітини можуть морфологічно не відрізнятися

від інших. Спроби підійти до розв'язання цього питання експериментальним
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тшляхом (Л. Я. Блях ер, 1936)*) також не дали ясної відповіді через

незадовільну постановку дослідів. Таким чином дo oстaннього часу пи

тання це також лишалося відкритим.

Яким шляхом повинно йти дослідження для успішного розв'язання

згаданих двох основних питань (питання про участь рухливих елементів

у формуванні регенеративної блaстеми і питання про тип клітин, що

дають основний матеріал для формування регенеративної блaстеми)? Ми

сумніваємось, що розв'язати їх можна з допомогою чисто гістологічного

дослідження. Спроби підійти до розв'язання питання про походження

регенеративної блaстеми шляхом гістологічних досліджень не давали

позитивних наслідків, бо вирішальним моментом у гістологічному дослі

дженні є суб'єктивне тлумачення автора іноді не досить ясних картин гісто

логічних препаратів. Прикладом може бути робота А с т р а x а н а (1929),

в якій автор висловлює думку, що для розв'язання подібних питань треба

базуватись на даних гістологічних досліджень.

Автор на підставі своїх чисто гістологічних досліджень прийшов до

висновку, що регенеративна бластема формується виключно коштом епі

телію. Навряд чи можна сумніватись в тому, що цей висновок помилко

вий. Підтвердження цього погляду можна знайти тільки в роботі Соф

1e w s k і (1928), але проти цього категорично заперечують W. Не 11 m і c h

(1930), Н. В й tt n e r (1930), В. Ка з а н це в (1934). Останній автор каже,

що епідерміс регенерата, утворюючись коштом старого епідермісу і не

«одержавши для свого утворення ніяких клітинних елементів інших тканин,

і сам також не дає ніяких клітинних елементів для формування мезодер

мальних частин регенерата. Цю думку висловлюють також інші автори

(W е і s s, 1925 та ін.) і тільки дехто (С а в чу к, 1937) гадає, що епітелій

бере деяку участь у формуванні регенеративної блaстеми.

На нашу думку, розв'язання цих питань може дати тільки експери

ментальне дослідження в сполученні з гістологічним вивченням матеріалу.

Питання про біологічне діяння рентгенівського проміння також ще

далеке від розв'язання. Н. Не і п е c k e u. G. Рe rth es (1925) в своєму

огляді стану цього питання кажуть:

„Den grossen Fortschritten, die wir in der praktischen Anwendung der

Róntgen- und Radiumstrahlen im letztem Jahrzehnt gemacht haben, sind un

sere kenntnisse auf theorethischem Gebiete nicht in gleichem Мasse gefolgt.

Wir kennen wohl die nach der Вestrahlung an den Zellen und Geweben

*) Л. Я. Блях е р робив на одному рівні ряд послідовних ампутацій хвоста різних

амфібій. При цьому він спостерігав однаковий перебіг регенеративного процесу після всіх

ампутацій. З цього факту він робить висновок, що, очевидно, вичерпування запасу резерв

них клітин не спостерігалося. За Л. Я. Бл я х е р о м цей висновок трудно зв'язати з основними

уявленнями про резервні клітини. Автор пише: „Полученньie данньe стaвят под сомнение

представление о резервньїх недиференцированньїх злементах, служащих для построения

грегенерата".

Треба зауважити, що ці досліди мало переконливі. Можна припустити, що з самого

початку регенеративного процесу резервні клітини активно розмножуються; тому, хоч

частина резервних клітин перетворюється в елементи регенеративної блaстеми, кількість їх

не зменшується.



ablaufenden morphologischen Veránderungen, es fehlt uns aber noch an einem

tieferen Einblick in den Мechanismus der Strahlenwirkung“.

Протягом минулих одинадцяти років становище істотно не змінилось.

Про це свідчать такі слова С. А. Н і к і т і н а (1936): „В сотнях рентгено

логічних праць, які виходили за останні роки у нас і за кордоном, майже

трафаретною стає фраза, що „про біологічне діяння рентгенпроміння ми

ще нічого не знаємо або знаємо дуже мало“ (с. 4). Автор вважає, що одна

з головних причин цих сумних підсумків 30-річної роботи по вивченню

біологічного впливу рентгенівського проміння є неправильні методологічні

настанови дослідників, які стояли на позиціях механіцизму. За С. А. Ні

к і т і н и м, всі експериментатори виходять з таких засад:

„1) закономірності біологічного діяння рентгенпроміння дійсні для всіх

тваринних об'єктів;

2) їх можна вивчати на кожній тварині й рослині, resp. на кожній клі

тині й на кожній протоплазмі. Ця думка проходить червоною ниткою

в працях найвідоміших у цій галузі дослідників (Над сон, Р е г o, Де са

у ер, Неменов, Політцер та ін.)".

Можна погодитись з С. А. Н і к і т і н и м, що перше з цих тверджень

не може бути прийняте a priori, а друге є просто неправильне твердження,

що базується на механістичних передумовах; але ні в якому разі не можна

погодитися з закликом С. А. Н і к і т і на припинити експериментально

біологічні дослідження тому, що фактів досить, і треба тільки зробити

підсумки („число дослідів, поставлених у цьому напрямі, досить велике

і нових фактів знайдено достатньо" (с. 4)]. Не зважаючи на майже 40-річні

роботи над вивченням біологічного діяння рентгенівського проміння, пев

них фактів, на яких могла б базуватись наукова теорія, ще відносно мало.

Цьому дивному явищу є такі пояснення: поперше, всі старі роботи більш

менш застарілі через надзвичайну невдосконаленість методики рентгенів

ського дослідження, зокрема методики вимірювання доз (треба нагадати

що міжнародна одиниця рентгенівської радіації r була встановлена в 1928 р.),

подруге, велике число робіт є епізодичні роботи авторів, які, провадячи

різні досліди, між іншим зверталися і до рентгенівського проміння як до

активного методу зовнішнього впливу на організм. Ми переконані, що

такі роботи для теорії біологічного діяння рентгенівського проміння ні

чого не дають або дають дуже мало. Нарешті, висновки деяких робіт

базуються на дуже обмеженому матеріалі, і це, при особливості впливу

рентгенівського проміння (крайній індивідуалізм реакції при недосить

великих дозах), приводили авторів до цілком неправильних вис

НОВК1В.

Доводиться констатувати, що при величезному використовуванні рент

генівського проміння в практичному житті (медицина, техніка, мистецтво

знавство) теоретичний бік його впливу на живий організм розроблений

досить слабо. Для пізнання проблеми біологічного діяння рентгенівського

проміння потрібні систематичні багаторічні експериментально-біологічні

дослідження, без яких створення справжньої теорії біологічного проміння

НеМОЖ.ЛИ ВЄ.
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Перейдемо до короткого викладу сучасного стану питання про біоло

гічне діяння рентгенівського проміння. Розглянемо спочатку різні теорії,

висунуті для пояснення цього діяння.

R і c k e r (1915) гадає, що рентгенівське проміння впливає на нервове

сплетіння судинної стінки, викликаючи подразнення судинорозширників.

Ці функціональні зміни в судинах є первинна реакція на опромінювання.

Реакція тканин—вторинне явище. О d e r n a d t u. Sc h o 1tz (1902) вважають,

що рентгенівське проміння безпосередньо впливає на клітини стінок

судин. “,

Очевидно, що ці пояснення не мають загального значення. В реакції

на опромінювання складного організму безпосередня реакція судин має

місце, але ніяк не можна всі явища, що відбуваються в організмі після

опромінювання, звести до реакції судин вже хоч би з тої причини, що до

ведено, що рентгенівське проміння впливає також на організми, які вза

галі позбавлені кровоносної системи.

Sc h w a rtz (1917) гадає, що рентгенівське проміння впливає на леци

тин ядра клітин. We r n e r підтвердив ці дані; він довів, що головний про

дукт розпаду лецитину—холін—при впорскуванні тваринам дає такі ж за

гальні зміни, як і рентгенівське проміння. Але дальші дослідження не

підтвердили правильності цих тверджень. На думку Н. Не і n e c k e

ш. С. Р e r the s (1925), хоч можна у наслідок опромінювання спостерігати

розпад лецитину, але цим не можна пояснити суті біологічного діяння рент

генівського проміння. Значно пізніше N e e d h a m (1932) знову згадує про

гіпотезу Sc h w a rtz-а і висловлює думку, що, можливо, закон Б е р г о н ь є

Тр і б о н д о (див. нижче) є виразом ступеня абсорбції лецитину. Але ця

гіпотеза не підтвердилась дальшими дослідженнями (Г. Щ е г ол е в, 1935).

Гіпотези Ne u b e r g-а, Ко r o s у та інших, які вважали, що діяння рент

генівського проміння на клітину можна звести в основному до активізації

Клітинних ферментів, не знайшли підтвердження в дальших дослідженнях.

Спеціальні дослідження довели, що немає фактів, які говорили б про

вплив рентгенівського проміння на ферменти. Тому ці гіпотези не можуть

бути прийняті.

Сa s p a r і W. (1924) висунув теорію некрогормонів, за якою продукти

розпаду (некрогормони) лейкоцитів, що руйнуються під впливом рентге

нівського проміння, впливають на весь організм, викликаючи всі явища, що

спостерігаються після рентгенівського опромінювання. Хоч продукти розпаду,

які утворюються в наслідок впливу рентгенівського проміння на тканини

організму, без сумніву, відограють певну роль у реакції організму на

опромінювання, але біологічного діяння в цілому ця теорія не пояснює

(Н. Не і n e c k e u. G. Р e r thes, 1925).

В о r di e r (1913) гадає, що біологічне діяння рентгенівського проміння

полягає в зміні під впливом проміння електричних взаємовідношень ко

лоідальних білкових речовин. Рентгенівське проміння викликає процес

іонізації, в наслідок якого відбувається зміна заряда і урівнюються потен

ціали складових частин колоідів. С h r i s te n (1919) гадає, що рентгенівське

проміння абсорбується атомами клітини, потім відбувається внутрішньо
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клітинна іонізація, дисоціація молекул і їх розщеплення. За Н. Не і п е c ke

і G. Р e r the s (1925), ця гіпотеза може пояснити вибухоподібну реакцію

лімфоцитів на опромінювання, але зовсім не може пояснити млявих деге

неративних змін, які викликає рентгенівське проміння в усіх інших клі

тинах і тканинах.

D ess a u e r (1922—1930) вважає, що в основі біологічного діяння рент

генівського проміння лежить процес трансформації рентгенівської енергії

в енергію теплову (Рunktwarmetheorie). Кількість теплоти при цьому не

достатня для підвищення температури всієї тканини, але в окремих точ

ках виникають високі температури. Інакше кажучи, автор вважає, що

променева енергія кінець-кінцем перетворюється в рух атомів і молекул,

тобто в теплоту. Високі температури в окремих точках приводять до де

натурації білків—пошкодження протоплазми. Різну чутливість клітин до

рентгенівського проміння автор пояснює різною здатністю клітин перено

сити ці місцеві (точкові) пошкодження і різною здатністю відновлювати

пошкоджені ділянки (здатність до внутрішньоклітинної регенерації). Гі

потеза Д e c а у е р а може пояснити деякі важливі особливості впливу

рентгенівського проміння:

1) Повільне зростання ефекту діяння рентгенівського проміння на живу

тканину, яке не відповідає швидшому збільшенню дози,—досягти 100%

ураження клітин за допомогою рентгенівського проміння відносно трудно.

Для цього треба застосувати опромінювання дозами, що в багато разів

перевищують дозу рентгенівського проміння, яка викликає загибель 50%

всіх клітин опромінюваної ділянки. Це ясно довели дослідження з опро

мінюванням яєць аскариди (Но1thusen) і яєць дрозофіли (Рack ard 1927,

див. рис. 1.). Це пояснюється тим, що кванти рентгенівського проміння

настільки великі, що не розподіляються рівномірно між усіма клітинами

опромінюваних тканин. Через це одні клітини пошкоджуються більше,

ніж інші, і поруч з загиблими клітинами зберігаються життєздатні

(дискретність впливу рентгенівського проміння).

2) Тривалість реалізації ефекту рентгенівського проміння. Клітини,

пошкоджені рентгенівським промінням у багатьох місцях, довго хворіють

і кінець-кінцем можуть або загинути, або видужати.

В теорії Де c а у е р а найбільш спірним є питання про перехід проме

невої енергії в теплову. Ясно, що це чиста гіпотеза, яка може бути прий

нята тільки на віру. Найбільше значення в теорії Д e c а у е р а має те, що

вона підкреслює дискретність впливу рентгенівського проміння.

Підсумовуючи викладені теорії про біологічне діяння рентгенівського

проміння, можна сказати, що жодної з них не можна визнати задовіль

ною. Пояснюється це головно тим, що автори цих теорій стоять на по

зиціях механіцизму. Одні з них гадають, що біологічне діяння рентгенівсь

кого проміння можна пояснити окремим симптомом реакції організму на

опромінювання (судинна теорія Р і к к е р т а). На думку інших, суть біо

логічного діяння рентгенівського проміння можна пояснити хемічними

й фізичними явищами, які спостерігаються при опромінюванні кожної ма

терії. Характерно, що найвидатніші з цих гіпотез подані навіть не біоло
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гами, а фізиками (Д e c а у е р). Без сумніву, такі процесси, як іонізація,

відбуваються після опромінювання живої речовини так само, як і після

опромінювання всякої іншої матерії. Але це зовсім не означає, що ці про

цеси пояснюють наслідки опромінювання живого організму. Не можна за

бувати, що жива матерія якісно відмінна від мертвої і що складні явища

живого організму не можуть бути зведені тільки до явищ фізичних і хе

мічних. Тому, хоч ці теорії і висвітлюють деякі сторони діяння рентге
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Рис. 1. Вплив рентгенівського проміння на життєздатність яєць дрозо

філи. На осі абцисс —- доза (в ґ), на осі ординат— процент вилуп

лювання личинок з яєць (за С. Р а c k a r d - о м, 1927)

Аbb. 1. Еinfluss der Rontgenstrahlen auf die Lebensfáhigkeit der Eier

von Drosophila. Lángs der Аbszissenachse— die Dosis (in r), lángs

der Оrdinatenachse der Рrozentsatz der aus den Eiern auskriechenden

Larven (nach С. Р а c k a r d, 1927)

нівського проміння на живий організм (Де са у ер) або підкреслюють зна

чення деяких окремих явищ, що спостерігаються після опромінювання

організму (К а с п а р і, Р і к е р т), вони все таки не дають нам справжньої

гіпотези для пояснення біологічного діяння рентгенівського проміння.

Розглянемо тепер ще деякі теорії, які можна об'єднати під назвою

„біологічних теорій“.

Одною з найстарших, але й найвидатніших теорій є так званий закон

Берг о н ь є і Трі б о н д о (В e r g o n i e J. et Тr і b o n de a u, 1906). Автори

сформулювали свою теорію таким чином: „Les rayons Х agissent avec

d'autant plus d'intensité sur les cellules que l'activite reproductrice de ces

cellules est plus grande, gue leur devenir karyokinétique est plus long, фue

leur morphologie et leur fonctions sont moins definitivement fixées“. Тут ав

тори звертають увагу на такі важливі моменти:

1) Рентгенівське проміння впливає на мітотичне розмноження клітин,

при чому чим більша здатність клітин до розмноження і чим більший

перед ними лежить шлях розвитку й розмноження, тим більша їх чутли

вість до рентгенівського проміння.
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2) Клітини тим чутливіші до рентгенівського проміння, чим менше вони

диференційовані, тобто чим ближче вони до клітин ембріонального типу.

Закон Берг о н ь є і Трі б о н д о має велике значення тому, що він

дає єдине пояснення вибірному діянню рентгенівського проміння, пояс.

нення тому, що рентгенівське проміння впливає неоднаково на різні тка- і

нини й клітини. Класичним прикладом цього є чутливість до рентгенівсь

кого проміння (і до подібного до нього своїм діянням проміння радію) ста

тевих клітин. Це було встановлено ще роботою А 1 b e rs — Sc h ó n berg

(1903), який опромінюванням сім'яників ссавців викликав повну стериль

ність їх без пошкодження інших органів. Пізніше це було підтверджено

дослідами F r i e b e n, В e rg o n i e e t Т r і b o n de a u, R e g e a d, Ва r r att,

А r n o 1 d та ін. В цих роботах було доведено, що навіть і малі дози

рентгенівського проміння, які не пошкоджують інтерстиціальної тканини

сім'яників, убивають статеві клітичи.

Дослідження На 1 b e rs ta d te r, В о u i n u, А n c e1, V і 1 e m і n, Frá n

k e1, Ste і п а c h u. Н о 1z k n e c h t підтвердили це при діянні рентгенівсь

кого проміння на яєчники. Статеві клітини, найбільш здатні до мітотич.

ного розмноження і найменш диференційовані, за законом Б е р г о нь є

і Т p і б о н д о, є найчутливіші до рентгенівського проміння *).

Різні тканини організму можна за Se і tz u. W і п tz (1920) розмістити

в такому порядку за зниженням чутливості до рентгенівського проміння:

1) Лімфоцити й лейкоцити.

2) Статеві клітини.

3) Епітелій слизових оболонок.

4) Епітелій епідермісу.

5) Ендотелій судин.

6) Сполучна тканина.

7) Мускульна тканина.

8) Нервова тканина.

В цій таблиці законові Б е р г о н ь є і Т p і б о н д о може суперечити тіль

ки особлива чутливість до рентгенівського проміння лімфоцитів і лейк0

цитів. Як відомо, ця чутливість і є головним запереченням проти цього

закону і на підставі цього деякі автори (Н. Не і n e c k e u. G. Р e r the S,

1925) ставлять під сумнів значення цього закону. Навряд чи можна ду.

мати, що такий погляд правильний. Закон Бе р г о н ь є і Т p і б о н д о не

пояснює біологічного діяння рентгенівського проміння в цілому, але,

не зважаючи на це, він безперечно має велике загальне значення. Особ

лива чутливість до рентгенівського проміння лімфоцитів, яку трудн0

погодити з цим законом, очевидно пояснюється якимись причинами,

нам покищо невідомими. Цей виняток не порушує основного правила.

*) Прямо протилежне діяння ультрафіолетового проміння, що прекрасно доведено робо

тою J. S e i d e (1927). Автор опромінював ультрафіолетовим промінням коловраток (Нydatiла

sепta Е.). При досить сильних дозах коловратки гинули, тоді як яйця лишалися живими

і продовжували розвиватись навіть у мертвому тілі матері. Молоді коловратки вилуплю

вались з трупа матері. При опромінюванні в тих самих умовах промінням радію коловраткі

здебільшого лишалися живі, але при цьому гинули яйця.



— 61 —

Закон Б е р г о н ь є і Т p і б о н д о підтверджується величезною кількістю

фактів, зокрема і даними наведеної таблиці (найбільш чутливі після лім

фоцитів статеві клітини, найменш чутливі — нервова система, що складає

ться, як відомо, з найбільш диференційованих клітин), а також даними

наших робіт.

Дослідження О., С. u. Р. Не r t w і g-iв (1911—1913) хоч і не дають ціль

ної теорії біологічного діяння променевої енергії, але спрямовані до пі

знання важливого питання про вплив проміння радію (діяння якого дуже

близьке до діяння рентгенівського проміння) на різні компоненти клітини

(ядро, протоплазма, клітинний центр).

Ряд експериментів, які до нашого часу зберегли своє значення, пока

зав, що проміння радію однаково впливає як на яйце, так і на сперма

тозоід амфібії, незалежно від того, що саме опромінювали— чи яйця

після запліднення, чи сперматозоіди, що запліднювали нормальні яйця, чи

незапліднені яйця, які потім запліднювались нормальними сперматозоі

дами. Цими дослідами виявлено, що вплив на сперматозоіди, не зважаючи

на їх малий розмір, не менший, ніж вплив на яйця. У дальших дослі

дженнях Н. u. С. Не r t w і g опромінювали великими дозами радію сперма

тозоіди морського їжака. Рух сперміїв майже не порушувався. Не зва

жаючи на великі зміни в ядрі сперматозоіда, запліднення відбулось, але

хромозоми не утворювались. Центрозоми не пошкоджені і материнські

хромозоми поділяються. В наслідок цього відбувається партогенетичний

розвиток яйця. Доказом партогенетичної природи личинок, що розвиват

лися з таких яєць, був розмір їх ядер (половина нормального розміру)

і кількість хромозом (12 замість 24). Автори приходять до висновку, що

променева енергія пошкоджує насамперед ядро клітини. Плазма клітини

менш чутлива. Таких же поглядів додержують Sc h a u d і n n, Rega u d

(1910), На 1ber sta d te r (1915), Watter m a n n (1931), Час о в н і к о в

(1928) та ін. Навпаки, ряд інших авторів вважають, що найбільш чут

ливою є протоплазма клітини (N й r e n b e rig e r 1923, Р r і g o s і n, Н a te n b і,

Ян c o н, Нем е н о в 1924—26, Яс в о й н 1926, Над с о н і Ро х л і н а 1926,

В а й л ь і Ф р е н к е л ь 1925, Г а с у л ь 1926 та ін.). Таким чином до цього

часу питання це залишалося відкритим.

М. І. Не м е н о в (1925) висунув теорію біологічного діяння рентге

нівського проміння, за якою „Рентгеновь лучи вьзьівают в клетках толь

ко те изменения, которье свойственнь только зтим клеткам в процессе

отживания физиологическом или патологическом"... ... „Под влиянием рент

геновских лучей в зависимости от дозь более или менее бьicтро истоща

ются жизненнье силь клетки: она бьстро стареет и бьicтро погибает, но

погибает тем же путем, каким бь она погибла, умирая, так сказать,

естественной смертью". „Сущность биологического процесса в клетке под

влиянием рентгеновских лучей, ведущего к старению клетки, заключается,

повидимому, в нарушении обмена, в задержке продуктов обмена внутри

клетки и проч." В кінці нашої роботи ми повернемось до цієї теорії. Заува

жимо тепер тільки, що, на нашу думку, ця теорія незадовільна і не під

тверджується фактами.
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Останнім часом С. А. Нікітін висунув нову теорію біологічного

діяння рентгенівського проміння. В своїй теорії автор виходить з вста

новленої ним різної видової чутливості до рентгенівського проміння різ

них організмів. Наводимо таблицю чутливості різних організмів до рент

генівського проміння (див. таблицю 1), взяту з роботи С. А. Нік і ті на

і П. Мак с и мч у к а (1936, 1937). На підставі цих даних автор каже:

„Чутливість клітини до рентгенпроміння не є загальний закон для всіх

клітин, бо є організми, практично нечутливі до діяння проміння. З другого

боку, чутливість не залежить від висоти організації тварини, бо, наприклад,

гинуть після рентгенізації трипанозоми, гідри, птахи, ссавці, молоді дафнії

і нечутливі зовсім інфузорії,. дорослі дафнії і мухи, дріжджі і синьозелені

водорості". Ці наслідки, за автором і сучасними теоріями біологічного

діяння рентгенівського проміння, не пояснюються скількинебудь задо

вільно; зокрема „велика здатність клітин до розмноження як причина

їх чутливості за Б е р г о н ь є і Т p і б о н д о не пояснює стійкості синьо

зелених водоростей, дріжджів і інфузорій, які ростуть і розмножуються

дуже швидко". -

Для пояснення цих фактів С. А. Н і к і т і н висуває гіпотезу, за якою

нечутливість організмів пояснюється відсутністю в них процесів тканин

ного диференціювання. Це — протисти і ті багатоклітинні, що являють

собою організми з закінченим морфогенезом (дорослі мухи і дафнії, в яких

немає клітинного розмноження). „Реакція на рентгенізацію виявляється

різкіше там, де відбувається диференціювання тканин, процеси, зв'язані

з явищами морфогенезу, правильніше, з становленням форми і функції.

Звідси така висока чутливість тканин (ембріони, регенерація, кровотво

рення, дозрівання гонад), які ростуть і формуються". „Порушення біоло

гічних явищ морфогенезу диференціювання клітин і тканин, дисгармонія

в дальшому зв'язку, яка призводить до загибелі і всю систему, і окремі

клітини її“.

Треба зауважити, що при розгляді списка тварин, залічених до групи

чутливих і нечутливих до рентгенівського проміння, коли виключити

трипанозоми (сам автор виділяє їх і зв'язує їх чутливість як паразитичних

організмів з захисними реакціями хазяїна) і Ніrudo (дослідження постав

лене на матеріалі, недостатньому для будьяких висновків), то одразу

впадає в очі, що чутливі організми великі, а нечутливі — дрібні. Здебіль

шого це— одноклітинні. Сам автор звертає на це увагу, але надає цьому

другорядного значення. „Друге, що повинне розв'язати питання про чут

ливість до рентгенпроміння, це— величина об'єкта. Чим менший об'єкт,

тим менше квантів променевої енергії він вбирає. Бактерії, грибки і Рro

tozoа потребують далеко більших доз для видимого ефекту, бо, згідно

з законом К о м п т о н а, загальна сума увібраної ними променевої енер

гії незначна навіть при величезних дозах проміння. Цим, крім усього,

в значній мірі може пяснюватись резистентність нижчих організмів до

рентгенпроміння".

На нашу думку, процеси морфогенезу не зумовлюють чутливості ор

ганізму до рентгенівського проміння. Можливо, що для пояснення



1аблицяІ

Тrypaпosoтabrucei350—20501пасажнамиші|Дози360—1500rзатримуютьрозвитоктрипанозом,2000r

губитьїхзовсім.

Ніrudoтedicinalis4000-Жилипіслядослідувід4місяцівдо1року.

Рlacobdellacatenigera2000--5000-Жилипіслядосліду4місяці,кастраціяпри2000r.

Physaacuta(imago)4000—1000028—45днівКастраціяпри4000r,загибельпри10000r. Рlaпorbisтаґginalis4000—1000028днівКастраціяпри4000r,загибельпри10000r.
Дарhпiaтagпа(молодь)80009днівПрипиненнярозвитку,загибельвсіхдафній.

Drosophilaтelaпogaster(imago)120—14000-Тимчасовакастраціяпри1300—1800r,цілковитакастрація

при4500r,вегетативнежиттянепорушене.

Аedescaspius(достиглілялечки5000-Всікастровані,мертві,незаплідненіяйця.Строкжиття

Наслідкидослідів

Дозипроміння

Організмивг.СтрокизагибеліНаслідки

Оscillarialiт0Sа2000—8000-Діянняпроменівневиявлено.

Saccharoтycescerevisiae2000—8000-Теж.

Раrатаeciитcaudatит2000—14000-9

Сопvervaspirogyra8000—1000030—40днівЗатримкаросту,дегенерація,загибель.

Нydrafusca2000—900035—75„Усідозисмертельні.

Рlaпariapolychroа2000—500030—47„Теж.

Рhysaасиta(ікра)4000—1000021деньЗатримкарозвитку,повільназагибель.

Laphпiaтagпа(imago)4000—8000-Кастрація,строкжиттянезмінений.

Drosophilaтelaпogaster(личинки)120—14000Лишеумета-|Летальнадоза1000rівище.

Аedescaspius(личинки)3000—500020днівЗагинуливсіприлялькуванні.

iimago)

незмінений,
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неоднакової чутливості до нього різних організмів, як уже згадує сам ав

тор, має значення розмір тварини. Треба взяти до уваги, що при опро

мінюванні багатоклітинної тварини ефект посилюється, бо кожна окрема

клітина фактично дістає не тільки безпосередню шкоду від рентгенів

ського проміння, а на неї посередньо впливають також сусідні клітини

й тканини.

Не доводиться заперечувати, що тварини з закінченим розвитком

(imago комах), у яких зовсім немає розмноження клітин, дуже стійкі до

рентгенівського проміння. В той же час, як згадує сам автор, гонади

і молодь цих тварин дуже чутливі до нього. Ми гадаємо, що це пояс

нюється не процесами морфогенезу в молодих організмах, а тим, що мо

лоді тварини складаються з менш диференційованих клітин, здатних до

інтенсивного розмноження, які, згідно з законом Б е р г о н ь є і Т p і б о н д о,

значно чутливіші, ніж старі клітини з закінченою диференціацією. Цей

закон, що встановлений при дослідженні сперматогенезу в ссавців і

безперечно має значення, мабуть, для всіх Мetazoа, С. А. Н і к і т і н спро

стовує тим, що він „не пояснює стійкості синьо-зелених водоростей, дріж

джів і інфузорій, які ростуть і розмножуються дуже швидко". Коли навіть

не брати на увагу вищезгаданих зауважень, то навряд чи цей факт може

хоч би найменшою мірою підірвати значення закону Б е р г о н ь є і Трі

б о н д о, тому що насамперед не можна механістично переносити зако

номірності, встановлені для клітин Мetazoа на цілі одноклітинні орга

нізми. Далі, С. А. Н і к і т і н відзначає чутливість до рентгенівського про

міння імагінальних дисків дрозофіл, але цей факт дуже легко пояснити,

стоячи на позиціях закону Берг о н ь є і Т p і б о н д о, так само як і чут

ливість гоноцитів щурів (за Г. Щ о г ол е в и м, 1935), на який указує

автор. Нарешті, посилання на роботу Е. В u t1 e r-a (1933), в якій автор

указує, що, на його думку, рентгенівське проміння впливає на процеси

диференціювання, нам здається непереконливим, бо ми не можемо пого

дитися з думкою Е. В u t 1 e r-а, що рентгенівське проміння діє особливо

сильно на процеси диференціювання. Описані цим автором гістологічні

картини можна тлумачити зовсім з іншого погляду (див. с. 76).

Таким чином по суті немає ніяких фактів, які говорили б на користь

теорії С. А. Н і к і т і на і яких не можна було б з більшою підставою

тлумачити проти неї. Навпаки, є факти, які погодити з його теорією не

тільки трудно, а й зовсім неможливо. Основний погляд С. А. Н і к і т і н а,

що рентгенівське проміння діє на систему з інтенсивними морфогене

тичними процесами, а вплив на клітини є тільки наслідком пошкодження

системи, ніяк не можна зв'язати з фактами, які дає практична рентгено

логія. За С. А. Н і к і т і н и м і рентгенівське проміння повинно було б

впливати найефективніше на ті пухлини, в яких спостерігаються найбільші

морфогенетичні процеси, найбільш активні процеси диференціювання,

тобто на найскладніші системи, і найменше— на пухлини, в яких цих

процесів немає. Але практична рентгенологія каже нам, що такої законо

мірності немає і що скорше, якщо не ураховувати окремих винятків,

навпаки, рентгенівське проміння найбільше впливає на пухлини з найак
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тивнішим ростом, але в яких майже зовсім немає будьяких процесів мор

фогенезу і диференціювання (пухлини типу цитобластом.) Це цілком можна

погодити з законом Б е р г о н ь є і Т p і б о н д о, але ніяк не з погля

дами С. А. Н і к і т і н а.

Таким чином у нас немає покищо достатніх підстав длл прийняття

цієї теорії.

Закінчуючи на цьому огляд сучасного стану питання про біологічне

діяння рентгенівського проміння, можна сказати, що питання це ще да

леке від свого остаточного розв'язання. При сучасному стані наших знань

ми можемо вважати, що для пояснення біологічного діяння рентгенівсь

кого проміння найбільше значення має закон Берг о н ь є і Тр і б о н д о,

який, як згадувалося, відзначає два важливі моменти:

1) вплив рентгенівського проміння на здатність клітини до розмно

ження (на це є вказівки в ряді робіт—А 1b e r ti u. Р о 1 і tz e r 1923—1924,

G r a s n і c k 1918, Но 1th u s e n 1921, М o h r 1919, L a c a s sag n e 1922,

N a the r u n d Sch i nz 1923, Ро 1і tz e r 1928 і багатьох інших);

2) рентгенівське проміння найсильніше впливає на найменш диферен

ційовані клітини (це, крім деяких винятків, підтверджено також рядом

робіт).

3. Вплив проміння Рентгена і радію на регенерацію

в безхребетних тварин

(Короткий огляд літератури)

А. Соelenterata

З кишковопорожнинних досліджено вплив рентгенівського проміння

на регенерацію прісноводної гідри Рelтatohydra oligactis (А. З а в а р з і н

і Г. С т р ел і н 1928, А. А. Za w a rz i n 1929, G. Stre l і n 1929). Встанов

лено, що сильні дози рентгенівського проміння (до летальної включно) на

початку спроби виявляють явно стимулюючий вплив, але одно

часно з цим поступово все більше виявляється шкідливий вплив рент

генівського проміння, який позначається тим раніш, чим більшу дозу

було взято. Наприклад, доза в 38 хвилин опромінювання *) пригнічує ре

генерацію до початку другої доби, і гідри починають з цього моменту

поступово гинути. При менших дозах ця реакція на опромінювання на

стає пізніше або навіть зовсім не настає. Крім безпосереднього стиму

люючого впливу рентгенівського проміння, автори описують вторинну

стимуляцію. Вона спостерігалась після того, як гідри виявляли ознаки

„ радієвої хвороби". Після того як вони одужували, вони починали „уси

ленно; залечивать полученнье повреждения, что и сопровождается

явлениями избь точной регенерации, которая и производит зффект вто

ричной стимуляции. В некоторьїх случаях гидрь после сильньїх доз

*) Автори не дають доз, виражених в ґ, але приблизно при умовах авторів доза в 38

хвилин дорівнює 3000 г.

5 - Зб. іяд. розв. твар. 1328.
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начинают усиленно расти, почковаться и приобретають вид более, если

можно так вьразиться, цветущих, чем даже гидрь, не подвергав

шиеся рентгенизации" (рис. 2а). „Особенно интересно отметить зто

вьздоровление от радиевой болезни в тех дозах, которье уже граничат

со смертельной. Такой дозой является доза в 7,5 Н 1). Здесь все гидрь, |

кроме одной, не смогли опра- |

виться. Зта же последняя в

конце опьта регенерировала и |

начала бьicтро расти" (рис. 2b).

А.

Рис. 2. Вплив рентгенівського проміння на регенерацію в гідри. a. Стимульована регене

рація. b. Наслідки опромінювання дозою, що межує з смертельною (за А. З а в а р з і н и м

і Г. С т р е л і н и м, 1928)

Аbb. 2. Еinfluss der Rбntgenstrahlen auf die Regeneration bei der Нydra. a. Stimulierte Regene

ration. b. Еrgebnisse der Вestrahlung mit einer der lethalen nahen Dosis (nach А. S a w a r s і п

und G. S t r e l і n, 1928)

Гістологічне дослідження виявило, що найчутливіші елементи гідр — це

індиферентні i-клітини. „Они перестают совершенно размножаться и почти

целиком исчезают из зктодермь. Зто касается только недиференцирован

ньїх і-клеток. Продукть их диференциации (в направлении зктодермаль

ньїх клеток) не утрачивают способности размножаться. В них попада.

ются фигурь деления даже чаще, чем в норме. Митозь бьівают даже

в сформировавшихся зпителиальньїх клетках. Зтот факт свидетельствует

что рентгенизация на мелкие индиферентньe i-клетки действует более

разрушительно, чем на продукть их диференцировки, что совпадает

с правилом Б е р г о н ь е и Т р и б о н д о". При опромінюванні граничними

дозами в деяких гідр регенерація не виявлялась, а в інших через деякий

час відновлювалась регенеративна здатність. Гістологічне дослідження

виявило, що в перших i-клітин немає, а в других є невелика кількість

їх і вони поступово розмножуються діленням.

Крім гідри, вивчено вплив рентгенівського проміння на регенерацію

Тиbиlaria croceа (W. С. С u rt і s and R. А. Ri t te r, 1927). Після годинного

опромінювання регенерація була цілком пригнічена, хоч ценосарк поліпа

лишався живим. Про збереження життєздатності свідчив нормальний |

*) Дорівнює приблизно 2250 r.
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вигляд ценосарка під мікроскопом, а також активна циркуляція в порож

нині. Контрольні тварини регенерували нормально протягом двох діб.

В. Тurbellaria

Перша робота по вивченню впливу рентгенівського проміння на реге

нерацію в планарій вийшла ще на початку цього століття (Сh. R. В а r

de e n and F. Н. В а e tje r, 1904). Дослідження виявило, що щоденне

Рис. 3. Вплив рентгенівського проміння на формативні клітини Plana

ria agilis. а. Нормальна тварина. b. Опромінена тварина. Позна

чення: Ер. — епітелій, F. С. — формативні клітини, М. S. — ядра:мезо

дермального синцитію, S — мезодермальний синцитій (за W. С u r

t і s - ом, 1928)

Аbb. 3. Еinfluss der Róntgenstrahlen auf die Вildungszellen von Planaria

agilis. а. Normales Tier. b. Вestrahltes Тier Zeichenerklárung: Ер. — Ері

thelium, F. С. — Вildungszellen, N, S. — Кerne des mesodermalen Sin

zitiums, S. — mesodermales Sinzitium (nach W. Сu r ti s, 1928)

опромінювання по 10 і по 20 хвилин протягом ряду днів викликало

повне пригнічення регенерації в Рlaпaria тaculata і Planaria lugиbris.

Після ампутації рана закривалась через мускульне скорочення і насу

вання епітелію. Тварини гинули через 20—22 дні після першого опроміню

вання. Контрольні тварини регенерували нормально. Гістологічне дослі

дження виявило, що рентгенівське проміння пригнічує розмноження клітин.

W. С. С u rtis and Ja n e Н і c k m a n (1926) відзначають, що різниця

В регенеративній здатності різних видів планарій залежить від числа

і активності формативних клітин. Автори кажуть про особливу чутли

вість цих недиференційованих клітин до рентгенівського проміння. При

гнічення регенеративної здатності планарій (Рlaпaria agilis) пояснюється

тим, что рентгенпроміння цілком руйнує їх формативні клітини (рис. 3).

К. Weiga n d (1930) досліджував вплив проміння радію на регене

рацію Рolycelis пigra, Plaпaria torva і Plaпaria lиgиbris. Дози від 5 хви

лин до 15 годин не вбивають тварин. Цілковите пригнічення регенера

ції викликає вже опромінювання протягом 30 хвилин. Гістологічне до

слідження виявило, що в тканинах опромінюваних тварин помітна від

сутність мітозів На 4—5-й день після опромінення помічено явища
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клітинної дегенерації. На підставі цього дослідження автор приходить до

висновку, що „Nicht geschádigt werden hochdifferenzierte Gewebe, wiel.

Darmtractus, Nerven, Sinnesorgane, Мuskeln. Es bestátigt sich also das Ge-| |

setz von Вergonié und Тribondeau, vonach Radium und Rбntgenstrahlen in1

erster Linie undifferenzierte Zellen schádigen". т:

С. Аnnelides

При регенерації Аппеlides велику роль грають індиферентні клітини—

необласти, що утворюються з базальних клітин епітелію септ (R. Stor.l.

1932). Уже a priori можна гадати, що ці клітини будуть особливо чутливі

до рентгенівського проміння. Цим і пояснюється, що ряд авторів (Z hir

k i n 1932—1933, К. S t o n 1932—1934, Л. Ж і н к і н 1934, Т u r n e r 1934—1

1935) вивчали вплив рентгенівського проміння на регенерацію різних Оl

gochaeta (Lитbriculus variegatus, Lитbriculus incostans, Тиbifex tubifex.

Rhynchelтis liтosella).

R. G. S to n (1932—1933) вивчав вплив тотального опромінювання на

регенерацію заднього й переднього кінців Тиbifex tubifex. Автор довів,

що 30-хвилинного опромінювання було досить для повного пригнічення

регенерації в усіх опромінених тварин. Досліди з повторною ампутацією

довели, що регенеративна здатність була цілком знищена. Рана загоюється,

як і при нормальній регенерації, шляхом насування старого епітелію.

В опромінюваних тварин констатована повна відсутність необластів.

При цьому мезодермальні клітини септ, з яких утворюються необласти, |

залишилися без видимих змін. В необластах тварин через 3 години після |

опромінювання спостерігався розпад ядерця, вакуолізація плазми і сильне і

забарвлення ядра. Гинучих необластів поїдають фагоцити. Через 22 го-і

дини всі необласти зникають. Автор відзначає загальний вплив рентге

нівського проміння на мітотичне розмноження всіх клітин. Кількість мі-)

тозів дуже знижена.

В другій роботі (1933) автор відзначає, що відсутність регенерації епі

дермісу в опромінюваних червів пояснюється безпосереднім впливом

опромінювання на ці клітини. Таким чином, не зважаючи на те, що рент

генівське проміння впливає насамперед на необласти, проміння виявля

безпосередній вплив і на регенерацію. інших тканин.

Іншої думки додержує Л. Ж і н к і н. Він на основі свого дослідження

впливу рентгенівського проміння на регенерацію Lитbriculus variegatus

(1934) приходить до висновку, „что остановка роста рудиментарного

регенерата происходит не благодаря действию рентгеновских лучей,

а благодаря каким-то иньїм причинам; такой причиной может бьiть от

сутствие мезодермь " (як наслідок руйнації необластів). Такий висновок

він робить на основі спостереження того, що „за первье два дня реге

нерат заднего конца у Lитbriculus variegatus, как у освещенньїх рентгенов

скими лучами, так и у неосвещеннь x, вьpacтaет, приблизительно, одинаково

(с. 94). Далі він каже: „То, что регенерат вьрастает на одинаковую вели

чину, можно обьяснить наличием латентного периода в действии рентге

новских лучей; но мне лично кажется такое обьяснение мало вероятньм.

е:
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ибо клетки, которье гибнут от действия рентгеновских лучей— необ

ласть, вскоре после облучения уже обнаруживают признаки депрессии,

о чем говорилось вьше. Мало вероятно также, чтобь латентньій период

бьіл одинаков при дозе в 15 минут и дозе втрoе большей — 45 минут.

Наличие латентного периода некоторьми отрицается вообще" (с. 94).

Треба сказати, що аргументація автора проти пояснення описаного

ним явища латентним періодом мало переконлива. Поперше, наявність

латентного періоду в дуже багатьох випадках безперечно доведена, і цей

факт не підлягає сумніву (доведено також, що в деяких випадках його

може майже не бути). Подруге, доведена також неоднакова чутливість

до рентгенівського проміння різних клітин і тканин. При цьому найбільш

чутливі елементи раніш виявляють одержані ними пошкодження (цим

пояснюються ранні ознаки депресії опромінюваних необластів у дослідах

автора). Зауважимо при цьому, що зовсім необов'язково, щоб вплив рент

генівського проміння виявився в загибелі клітин. Потретє, не є запере

ченням те, що при згаданих автором дозах латентний період був одна

ковий. Так і повинно було бути, коли ці дози були не досить сильні.

Цю ж концепцію автор розвиває в другій роботі по вивченню впливу

проміння на регенерацію Rhynchelтis liтosella (1934). В ній він також

відзначає, що перші стадії регенерації (протягом 6—7 днів) відбуваються

як в опромінених, так і в неопромінених тварин з однаковою швидкістю.

Утворюється маленький регенерат. В опромінюваних тварин гістологічне

дослідження виявило повну відсутність необластів, мезодерми і закладки

нервової системи (рис. 4). Клітини такого „рудиментарного регенерата"

поступово відмирають. Автор каже таке: „Веobachtete ich wahrend meiner

Untersuchungen an Lитbriculus variegatus ein ahnliches rudimentáres Re

generat. Dabei erklárte ich den Wachstumsstillstand und das Fehlen des

Nervensystems durch das Fehlen der Neoblasten und nicht durch die schád

liche Wirkung der Róntgenstrahlen auf das Еktoderm des Wurmes. Dieselbe

Schlussfolgerung drángt sich auch bei den Untersuchungen an Rhynchelтis

liтosella auf. Das Wachstum des Regenerats erfolgt zuerst ebenso schnell

wie bei den normalen Wйrmern, und nur gegen den 6—7 Таg kommt es

zum Stillstand desselben, trotzdem um diese Zeit weder im Еktoderm, noch

in Darm Anzeichen der schádlichen Einwirkung der Rбntgenstrahlen sich

bemerkbar machen" (с. 309).

Це положення автор намагається підтвердити дослідами з трансплан

тацією кусків опромінених червів. В цих дослідах він трансплантував

контрольній тварині 2—3 сегменти від опроміненого черва. Обидва куски

скріплювалися до приживлення двома відрізками срібного дроту. У 15%

оперованих тварин наставало загоювання. Після цього в семи тварин

мала місце нормальна регенерація. Це явище автор пояснює міграцією

необластів з неопромінених частин черва. Автор робить такі висновки:

1) припинення росту рудиментарного регенерата пояснюється не безпо

середнім впливом рентгенівського проміння, а відсутністю мезодерми;

2) нервова система розвивається з ектодерми тільки в присутності мезо

дерми, бо між розвитком нервової системи і наявністю регенерації мезо

дерми є певна кореляція.



У двох тварин регенерат утворився не на задньому кінці, а на місці

зрощення двох сполучених кусків. Автор гадає, що це є наслідок Від

сутності зрощення нервової системи обох кусків.
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Рис. 4. Вплив рентгенівського проміння на необласти Rhynchelтis liтosella. А. Нормальна

тварина. Б. Опромінена тварина. — Позначення: К — кишки, М— необласти, С. Н. С.—

стара нервова система, Н. Н. С. — нова нервова система (за L. Z h i n k і n - им, 1934)'

Аbb. 4 Еinfluss der Routgenstrahlen auf die Neoblasten von Rhynchelтis liтosella. А. Nor

пmales Тier. В. Вestrahltes Тier. Zeichenerklárung: К.— Darm, N— Neoblasten, С. Н. С. — altes

Nervensystem, Н. Н. С. — neues Nervensystem (nach L. Z h i n k і n) і

Фа

С

Н. Н. С .

Треба відзначити, що основне твердження автора, за яким припинення

регенерації пояснюється не безпосереднім впливом рентгенівського про

міння на тканину опромінюваного черва, а відсутністю мезодерми, здає

ться нам мало переконливим, бо: 1) дуже ймовірно, що нормальна ре

генерація протягом 6—7 днів пояснюється наявністю латентного періоду;

2) досліди з трансплантацією мало переконливі тому, що є сумнів, чи

була дійсно в усіх випадках знищена регенеративна здатність. Сумнів

цей викликаний тим, що вимірювання дози рентгенівського промінн

у автора, мабуть, помилкове, бо провадив їх Є. Я. Ліч ко, який допу

стив такі ж помилки у своїх роботах (див. нижче). Цікаво відзначити

що С. D. Т u r n e r (1935) теж каже в своїй роботі, що, мабуть, Л. Ж і н

к і н уживав не досить сильні дози рентгенівського проміння („his failur

to obtain complete inhibition of regeneration was probably due to insufficien

exposure of the specimens to the rays"). Далі, прямо проти висновків а

тора свідчать ті випадки, коли регенерація відбувалась на місці зрощенн

між хазяїном і трансплантатом. Дуже ймовірно, що в цих випадках здат

ність до розмноження клітин трансплантованого регенерата була дійсн

вбита, а інертний трансплантат був перепоною для нормальної регенерац

(порівн. з результатами наших дослiдiв). Проти висновків автора може

бути тлумачений також факт відсутності в регенераті нервової систем

ектодермального походження. Нарешті, навіть не виключена можливість
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проростання матеріалу хазяїна крізь інертний трансплантат і через це

позірного ефекту відновлення регенерації.

Всі ці міркування примушують нас з обережністю поставитись до

висновків автора. Безперечно, необласти, як мало диференційовані „ем

бріонального типу" клітини, найбільш чутливі до рентгенівського проміння

і тому проміння вбиває їх майже одразу, в наслідок чого мезодермальна

закладка майже не утворюється. На нашу думку, на підставі всієї сукуп

ності даних щодо біологічного діяння рентгенівського проміння і зокрема

на підставі робіт інших авторів по вивченню впливу його на регенерацію

Оligochaeta, треба припустити, що відсутність дальшого росту ектодерми

пояснюється безпосереднім пригнічуючим впливом проміння.

С. D. Т u r n e r (1935) уживав тотальне опромінювання протягом 25

хвилин (7500 r), в наслідок якого одержав повне пригнічення регенерації

в усіх екземплярів Lитbricиlиs incostans. Він підкреслює, що невеликий

головний виступ, який утворюється після опромінення і загоєння рани,

виникає не шляхом проліферації, а шляхом реорганізації старих тканин.

Протягом 60 днів не спостерігалось ніяких ознак регенерації. Гістоло

гічне дослідження довело, що індиферентні мезодермальні клітини значно

редуковані, а необластів зовсім немає. Важливий висновок автора, за

яким відсутність регенерації є наслідок не тільки знищення необластів,

а й пригнічення мітотичного розмноження в ектодермі й ентодермі („Тhe

failure of anterior regeneration following irradiation is correlated with the

failure of neoblast metamorphosis and the absence of mitoses in the ectо

dermal and endodermal epithelia").

4. Вплив проміння Рентгена і радію на регенерацію в хребетних тварин

Короткий огляд літератури ")

До цього часу досліджували вплив проміння Рентгена та радію на ре

генерацію тільки в амфібій. -

А. Sc h а р е r (1904) перший почав вивчати вплив проміння радію на

регенерацію хвоста та кінцівок маленьких личинок тритона довжиною

1,7—1,9 см. Безпосередньо після 8 - годинного тотального опроміню

вання в чотирьох личинок було ампутовано хвости позаду ануса, а в чо

тирьох— ліві кінцівки. В опромінюваних тварин рани загоювались і про

тягом тижня регенерація була нормальною; але потім спостерігалось за

тримання регенерації, яке кінець - кінцем приводило до повного припи

нення регенеративного процесу. Ще через кілька днів тварини почали ги

нути і були зафіксовані. Автор констатує пригнічуючий вплив проміння

радію на ділення клітин і, як наслідок цього, на ембріональний ріст і на

процес регенерації. Він спостерігав більш-менш довгий латентний пе

ріод. Коли опромінювання робили через добу після початку регенерації,

то регенеративний ріст через дуже короткий період зовсім припинявся.

*) В цьому розділі подаємо тільки короткий загальний огляд цих робіт. При дальшому

викладі даних оригінальних досліджень ми в багатьох місцях будемо детальніше спиня

тися на різних порушених у цих роботах питаннях.



Є. Я. Лічко (1930—1934) вивчав вплив рентгенівського проміння на

регенерацію кінцівок і хвоста в аксолотля (Siredon pisciformis).

Опромінювання провадили при напрузі 40—50 kV, 8—10 mА, віддалі

20—25 см від об'єкта до антикатода. Автор застосовував як тотальне, так

і локальне опромінювання 6-місячних, 9-місячних і однорічних тварин.

Він підтвердив пригнічуючий вплив рентгенівського проміння на ре

генерацію як при тотальному, так і при локальному опромінюванні. Він

констатує, що чим молодші тварини під час опромінювання, тим вони

чутливіші до рентгенівського проміння і тому гинуть від менших доз

і в коротші строки. Однорічні тварини, яких опромінювали протягом

60 хвилин, жили після опромінювання від 50 до 92 днів. Цього часу було

цілком досить для закінчення нормальної регенерації. Дослідження по

казало, що доза в 60 хвилин цілком пригнічувала регенерацію. За Є. Я. Ліч

ком, у 9-місячних аксолотлів повне пригнічення регенерації викликала вже

доза в 16 хвилин. Локальне опромінювання кінцівок 9-місячних аксолотлів

протягом 16 хвилин (коло 88 r) загальмовувало регенерацію. „Доза в 8 хви

лин у 9-місячних аксолотлів дає субрегенерацію" "). Привертає увагу дос

лід автора, в якому він опромінював усе тіло 9-місячного аксолотля, за

хистивши праву регенеруючу кінцівку просвинцьованою гумою. Він

каже: „Зти правье конечности в силу вьключения их от местного воз

действия рентгеновских лучей дали после ампутации в нормальньїй

cрок нормальную регенерацию, тогда как на других, левьх, за зто время

образовались культи. А животнье, подвергнутье достаточно губительной

для их жизни дозе облучения их туловища (следовательно и важньх

для жизни органов), погибали в сроки, соответственньie их возрасту

и применяемой при облучении дозе. Нo так как зти сроки бьли доста

точно долгими, то на защищенньїх от облучения конечностях развились

до окончательной гибели животньїх полньie регенерации конечностей".

Значна частина роботи Є. Я. Л і ч к а (1934) присвячена вивченню гі

стогенезу після опромінювання 9-місячних або однорічних аксолотлів.

Автор відзначає, що в опромінених тварин рани епітелізуються нормально.

Під укриваючим рани епітелієм скупчується деяка кількість безструктур

ної маси, що являє собою рештки коагульованої крові, в яку потім про

*) Треба зауважити, що в нас немає ніяких сумнівів у тому, що наведені Є. Я. Л і ч

ко м дози помилкові. Ми маємо підстави твердити, що дози в 88 r і 44 r взагалі ніяк на

процес регенерації аксолотлів не впливають: для пригнічення регенерації аксолотлів вонн

потрібні незрівняно більші (див. нижче, с. 90). Джерелом цих помилок, очевидно, є ме

тодика вимірювання дози, яку вживав Є. Я. Л і чко. Автор каже (с. 103): „Измерения я

производил имеющимся в лаборатории селеновьм измерителем „интенсиметром Firstenau",

которьім собственно определял характеристику трубки в момент начала облучения, а не из

мерял количества „r", т. е. сами даваемье дозь. Последнее приходилось исчислять по зкспози

циям". Як відомо, точний метод вимірювання доз рентгенівського проміння є вимірювання

з допомогою іонізаційних камер. Неправильна методика привела автора до помилок при

визначенні доз. Можливо, що у Є. Я. Лічка були помилки в розрахунках. Це підтверджує

нова робота цього автора (Сборник „Академику Н. В. Насонову" АН СССР, 1937), в якій

він каже, що при тих самих умовах доза в 16 хвилин „при расчете на единиць r равняется

приблизительно 765 r, тобто без зміни умов він одержує дозу майже в 10 разів більшу!
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никає велика кількість лейкоцитів. Лейкоцити проникають у кінцеві час

тини зрізаних мускульних волокон, сприяючи їх де генерації. В глибших

частинах мускули зберігають нормальнішу будову і мають здатність до

регенерації. В кістковій і хрящовій тканинах на 10-й день були видні

зміни деструктивного характеру, які кінець-кінцем приводили до знищення

дистальних кінців кістки й хряща. Цей процес відбувається в наслідок

активної діяльності багатоядерних і гігантських клітин остеокластів.

Є. Я. Л і ч к о особливо підкреслює, що рентгенівське проміння стиму

лююче впливає на розвиток сполучної тканини. Він каже: „Коллагеновье

волокна соединительной ткани все более и более развиваются. Постепенно

зта волокнистая соединительная ткань делается все белее превалирую

щей в составе культи и зтим обусловливается окончательное сформи

рование последней" (с. 119). „Соединительная ткань зта в своем уси

ленном разрастании опережает развитие других тканей, успевaя заглушить

их механически и ведет к образованию культи" (с. 121). Таким чином

відсутність регенерації Є. Я. Л і ч к о пояснює тим, що стимульована

сполучна тканина механічно затримує регенерацію інших тканин. Він каже:

„Волокнйстая соединительная ткань начинает задерживать и повидимому

механически подавляет пролиферативньie явления мьшечньїх волокон.

Соединительная ткань в культе уплотняется и мускулам нет возможно

сти и места к росту. Мускульньie почки переходят к явлениям атрофии

и исчезают" (с. 122). За автором, через стимуляцію сполучної тканини

затримується регенерація також елементів скелета.

Ми гадаємо, що немає ніяких підстав приписувати рентгенівському

промінню стимулюючий вплив на розвиток сполучної тканини. Ніяких

даних, які говорили б за це, не можна знайти ні в одній з сучасних ро

біт, в тому числі і в роботах дослідників, які пильно вивчали вплив

проміння на гістогенез у амфібій (Е. В u t1 e r 1933, W. О. Р u c k et 1936).

Висновки Є. Я. Л і ч к а викликають великий сумнів тому, що вони засно

вані тільки на невірних тлумаченнях картин гістологічних препаратів.

Щоб показати, що ці тлумачення Є. Я. Л і ч к а можуть бути зовсім

неправильні, зупинимося на одному прикладі. Автор каже (с. 131): „нерв

ная система ... даже в случаях, ведущих к формированию культей в

хвосте у аксолотля, вьявляет пролиферацию. Она начинает регенериро

вать раньше разрастания волокнистой соединительной ткани и ее реге

нерат первое время проникает даже в область разрастания соединитель

ной ткани; но по мере уплотнения последней она все же является сдав

ленной в своем дистальном конце. Ему приходится свернуть в сторону,

загнуться почти до прямого угла, обьікновенно в сторону обрезанного

места хордь..."

Як буде сказано нижче, ми нашими роботами експериментально до

вели, що загини нервової трубки при регенерації хвоста зумовлені на

прямком рентгенівського проміння, а зовсім не ущільненням сполучної

ТКаНИНИ.

В роботах Є. Я. Лі чка червоною ниткою проходить ідея про стиму

люючий вплив рентгенівського проміння на сполучну тканину. Пояснення

9
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виникнення цієї ідеї ми бачимо в таких словах автора (с. 120): „Избьточ

ное разрастание волокнистой соединительной ткани везде, где имеется

нарушение целости тела у вьicших позвоночньїх, млекопитающих и чело

века, принимается хирургами за установленньій факт. С зтим фактом им

приходится часто бороться. Еще в 1923 г. L e x e r на Германском сьезде

хирургов в прениях по докладу С az а вьсказался, что соединительная

ткань появляется вcюдy, где ей только предоставляется место..."

Таким чином Є. Я. Л і ч к о у своїх поясненнях наслідків опроміню

вання для регенерації в аксолотлів виходить від людини. Але навряд чи можна

сумніватися , що такий підхід для пояснення біологічних явищ у нижчих

хребетних глибоко неправильний. Є. Я. Л і ч к о забуває, що в ссавців і

в людини розростання сполучної тканини спостерігається тому, що вони

не мають регенеративної здатності. Це є не причина, а наслідок, тобто

регенерації в вищих організмів немає не тому, що розростається сполучна

тканина, а навпаки— сполучна тканина розростається через те, що немає

регенерації. Отже навряд чи доводиться сумніватися в тому, що приг

нічення регенеративної здатності після рентгенівського опромінювання

зовсім не зв'язане з активним розростанням сполучної тканини.

Е. В u t1 e r (1933) досліджував вплив рентгенівського проміння на ре

генерацію кінцівок личинок Атblystота рипсtatит. Автор провадив то

тальне опромінювання за допомогою трубки Куліджа при напрузі 60 kV,

силі струму 6 mА, без фільтра, на віддалі 25 см від об'єкта до анти

катода. Опромінювання він робив щодня. Так, в одному з дослідів він

опромінював протягом 22 днів 12 личинок щодня по 2 хвилини. У 100%

опромінюваних тварин регенерація не відбувалася. Автор вважає нез'ясо

ваним питання про причину відсутності регенерації — чи до цього спричи

няється безпосередній вплив рентгенівського проміння на бластему, чи

вплив опроміненого організму на регенеративний процес. Тепер ми мо

жемо сказати, що питання це остаточно розв'язане як описаним уже дос

лідом Є. Я. Л і чка (опромінювання всього тіла тварини при захисті ре

генеруючої кінцівки), так і рядом інших досліджень. Сам Е. В ut le r

у другому своєму досліді (1935) застосував локальне опромінювання кін

цівок личинок Атblystота рипсtatит. Накриваючи все тіло личинки, крім

кінцівки, куском свинцю, він досягав повного пригнічення регенерації

кінцівки. На підставі цих фактів він приходить до висновку, що втрата

регенеративної здатності є наслідок локального впливу рентгенівського

проміння на клітини регенеруючої кінцівки. В дальших дослідах він транс

плантував неопромінену кінцівку на опромінену тварину і виявив, що

після приживлення вона здатна до регенерації, тоді як уся тварина в на

слідок опромінювання була позбавлена можливості регенерувати.

Автор провів гістологічне дослідження нормальної регенерації і реге

нерації після опромінювання в личинок Атblystота риnctatит (1933).

В своїй роботі він наводить ряд прекрасних мікрофотографій послідовних

змін регенеративної бруньки як при нормальній регенерації, так і після

рентгенізації (частину цих фотографій ми подаємо на рис. 5). Дослідження

довело, що в тотально опромінених маленьких личинок епідермальне



Рис. 5. Вплив рентгенівського проміння на гістогенез при регенерашії кінцівок личинок

Атblystота рипсtatит. Фіг. 33—38 — опромінені регенерати. Фіг. 21—26 — контрольні реге

нерати (за Е. В u t 1 e r - ом, 1933)

Аbb. 5. Einfluss der Rontgenstrahlen auf die Нistogenese bei Regeneration der Extremitaten der

Larven von Атblystота риnctatит. Fig. 33—38. Вestrahlte Regenerate. Fig. 21—26. Копtroll

regeneraten (nach Е. В u t 1 e r, 1933)
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“,

загоювання рани відбувається так само, як і в нормальних тварин. Так

само приблизно нормально проходять перші фази розвитку регенеративної

бластеми. Це пояснюється тим, що в умовах дослідів автора (щоденне

опромінювання невеликими дозами) в перші дні вплив проміння ще не

міг виявитись (латентний період). Відхилення від нормального процесу

починається від шостого дня: тоді, як при нормальній регенерації, в цей

час починається швидкий розвиток регенеративної блaстеми з поступовою

диференціацією скелетних елементів (рис. 5, фіг. 21—26), в опромінених

тварин з цього дня починається процес поступового розчинення хряща

(рис. 5, фіг. 33—38). При цьому зникає основна речовина хряща і хрящові

клітини змішуються з клітинами псевдобластеми. Спочатку зникає весь

humerus разом з голівкою, потім зникає і scapula. Клітини псевдобластеми

стають поступово все рідшими. Серед клітин помітні рештки міжклітинної

речовини і загинулих клітин. Немає нормальних мітозів. У наслідок про

цесу розчинення клітин кількість їх настільки зменшується, що регене

ративна брунька стає „ порожньою“ (рис. 5, фіг. 38). Автор вважає, що

рентгенівське проміння пригнічує ділення клітин і особливо впливає на

процеси диференціювання блaстеми. Він гадає, що відсутність диферен

ціювання блaстеми викликає вторинне диференціювання наявного хряща.

Нормальне ж дедиференціювання припиняється тоді, коли починається ди

ференціювання.

Ми не можемо погодитись з автором і розглядати описані картини

як картини прогресивного дедиференціювання. Дослідження цього питання

не можна вважати закінченим. Описані картини скоріше можна вважати

за початкову стадію процесу редукції ") (див. нижче). Очевидно, резорб

ційний процес тут далеко перейшов нормальні межі і є вже процесом

патологічним. Можна ще припустити, що спочатку, під час латентного

періоду, дедиференціювання, як підготовча стадія розвитку регенеративної

бластеми, мало місце, але потім, під впливом опромінювання, процес

нормального диференціювання припинився і почався процес іншого роду.

Р. L. С r u m m у (1935) провів дуже невелике дослідження, присвячене

вивченню впливу рентгенівського проміння на регенерацію Тriturus viri

descens. Автор також установлює пригнічуючий вплив рентгенівського

проміння на процес регенерації в цієї тварини.

W. О. Р u c k et t (1936) ретельно дослідив вплив рентгенівського про

міння на процес регенерації і розвитку личинок Атblystота рипсtatит.

Через те що ми докладно зупинимося на цьому дослідженні в одному

з останніх розділів цієї роботи, обмежимось тут лише коротким викладом

тих даних, яких не розглядатимемо далі.

Автор тотально опромінював личинки при напрузі 60 kV, силі струму

6 mА, без фільтра, на віддалі 25 см від об'єкта до антикатода. Засто

совуючи як дрібні щоденні опромінювання протягом ряду днів, так

і одноразове опромінювання сумарною дозою, він прийшов до висновку,

*) Треба відзначити, що й це пояснення даного випадку зустрічає деякі труднощ

див. с. 111.
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що вплив рентгенівського проміння в обох випадках приблизно одна

ковий.

Значна частина досліджень присвячена гістогенезу як при нормальній

регенерації, так і при регенерації в опромінених тварин. Дані автора

близькі до згаданих уже даних роботи Е. В u t1 e r-a (1933). Він описує

в опроміненій регенеративній бруньці рідкість клітин, відсутність нормаль

них мітотичних фігур, рідкість мітозів, наявність пікнотичних ядер серед

міжклітинної речовини, утворення гігантських клітин, накупчення детриту

та ін. Автор каже, що в кінці 16-го дня всі клітини опроміненої регене

ративної бруньки зруйновані. Він гадає, що руйнація недиференційованих

клітин регенеративної блaстеми цілком відповідає законові Берг о н ь є

і Тр і б о н д о. Він констатує, що пошкоджуються тільки регенеруючі

бруньки кінцівок, в той час як решта тіла, що складається з більш

диференційованих клітин, ніякої шкоди не зазнає. Автор підкреслив,

що одним з найпомітніших проявів впливу рентгенівського проміння є

припинення нормального мітотичного розмноження клітин.

5. Методика оригінальних досліджень

Ми в наших роботах лише в двох дослідженнях по вивченню впливу

рентгенівського проміння на регенерацію хвоста пуголовків Рelobates

Лиsсиs застосовували поруч з локальним опромінюванням опромінювання

тотальне (К. Шер е м еть є ва і В. Бр у н ст, 1934 і В. Бр у н ст і К. Ше

рем ет ь є в а, 1934).

Методика тотального опромінювання досить проста. Опромінюваний

об'єкт кладеться звичайно під рентгенівську трубку на певній відстані

від антикатода. Коли тварини не можуть лишатися без води, то на час

Опромінення їх залишають у воді так, щоб вони не могли значно відда

лятись від центрального пучка проміння; при цьому дають по змозі

менший шар води, але такий, щоб він доходив до верхнього рівня тіла

опромінюваних тварин. Так, у нашому дослідженні при тотальному опро

мінюванні в перших серіях дослідів пуголовків уміщали в чашку Коха

(діаметр 12 см), куди наливали води до рівня дорзального краю плавника

хвоста. При сильних дозах, щоб уникнути нагрівання, кохівську чашку

Вміщали в великий кристалізатор з водою. Дослідження виявило, що при

цьому пуголовки уникають центрального пучка проміння і тому фактично

одержують значно меншу дозу; тому в дальших серіях, щоб тримати

пуголовків у сфері діяння центрального пучка, в кохівську чашку вкла

дали паперове кільце (діаметром 8 см) з прорізами для циркуляції води.

Коли ж опромінювання з будьяких міркувань провадиться знизу, то

доводиться, ураховуючи вбиральну здатність скла, заміняти скляний

посуд коробкою з тоненького парафінованого картону (В. Бр у н ст

і К. Ш е р е м ет ь є в а, 1934). При цьому тварин уміщають над рентгенів

ською трубкою при повернутому на 180° антикатоді (рис. 6).

У всіх інших роботах ми застосовували виключно локальне опромі

нювання, що дозволяє виключати вторинний вплив від опроміненого тіла
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на регенеруючий орган, а, головне, дає можливість провадити довгочасні

спостереження над опроміненими тваринами (див. с. 85). Ми можемо

З певністю сказати, що коли нам удалось внести дещо нове в проблему

впливу рентгенівського проміння на регенерацію, то це пояснюється

Виключно широким застосуванням методики локального опромінювання,

яка в процесі роботи була нами значно удосконалена.

Рис. 6. Положення рентгенівської трубки при опромінюванні: a. при

дорзо-вентральному, в. при вентро-дорзальному

Аbb. 6. Stellung des Rontgenrohrs bei der Bestrahlung. а. Веi dorsо

ventraler Bestrahlung b Веi ventrodorsaler Bestrahlung

В методиці локального опромінювання можна відзначити два головних

технічних питання: 1) питання про фіксацію тварин і раціональне їх роз

міщення під час опромінення, 2) питання про локалізацію впливу рентге

нівського проміння.

Перше питання було розв'язане нами так. Щоб не вводити в дослідження

зайвих факторів, ми по змозі уникали застосування наркозу. Під ефірним

наркозом опромінювали тільки аксолотлів (Siredon pisciforтis) і личинок

аксолотлів і тритонів. Дорослих тритонів (Triton cristatus) і пуголовків

(Pelobates fuscus) опромінювали без наркозу. В перших дослідах з трито

нами їх прив'язували до дощечки вузькими марлевими бинтами, пропу

щеними через поздовжні прорізи дощечки, під якою кінці їх зав'язували.

Трьох таких бинтів досить, щоб закріпити тварину (рис. 7, фіг. 2). Коли

кінцівку опромінювали до ампутації, то її закріплювали тонким м'яким

мідним дротиком, пропущеним через круглі отвори дощечки (рис. 7, фіг. 3).

При невеликих дозах прив'язували по одній тварині, при великих — для

економії часу опромінювали одночасно двох. Щоб обидві опромінювані

кінцівки одержували однакові дози рентгенівського проміння, тварин при

в'язували так, як показано на рис. 7 (фіг. 2); при такому розміщенні

отвори обох локалізаторів містяться на однаковій відстані від централь

ного пучка проміння. В новіших роботах методика фіксації тварин була

удосконалена: тварин під час опромінювання фіксували не марлевими

бинтами, а спеціальними гвинтовими затискачами, які дають можливість

значно швидше й міцніше закріпляти тварину, не завдаючи їй ніяких

пошкоджень (рис. 7, фіг. 4 і 5). Для опромінювання хвостів тритонів вжи

вали пристосування, що дозволяло опромінювати одночасно хвости десяти

тварин, прив'язаних до дошки (рис. 7, фіг. 12), поділеної на сектори (ви

сота їх 1 см, відстань між ними 0,8 см), між якими за допомогою вологої

вати й центрального дерев'яного кружка нерухомо закріпляють хвости.
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Це пристосування, яке строго центрується в полі опромінення (під рент

генівською трубкою), дає змогу одержати дуже однорідний з погляду умов

опромінювання матеріал, бо всі тварини розташовані по радіусах на одна

ковій відстані від центрального пучка проміння. Це пристосування дозволяє

Рис. 7. Методика фіксації тварин під час опромінювання і розміщення

опромінюваних тварин

Аbb. 7. Мethodik der Fixation der Тiere und ihre Аnordmung wahrend der

Вestrahlung

протягом порівнюючи короткого часу локально опромінювати значну

кількість тварин; через це регенерація, починаючись у всіх тварин

приблизно з однакового моменту, відбувається в більш однакових умовах.

Пуголовків Рelobates fuscus закріпляли в потрібному положенні вигну

тими відповідно до величини й форми тіла кожного тонкими гнучкими

свинцевими стьожками, в середині захисної розбірної покришки. Щоб

пуголовки не зсувалися, стьожки ці закріпляли дерев'яними кубиками,
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як показано на рис. 7 (фіг. 13). Покришки розміщували в кристалізаторі

так, як показано на рис. 7 (фиг. 11). Таке розміщення забезпечувало рівно

мірне опромінювання обрубків хвостів, бо вони були приблизно на одна

ковій відстані від центрального пучка проміння.

Друге питання— про локалізацію впливу рентгенівського проміння —

має величезне значення. Треба було виробити методику, яка задоволь

няла б таким вимогам:

1) давала б повний захист від рентгенівського проміння, навіть при

найбільших дозах, усьому тілу тварини, крім опромінюваного поля, тобто

давала б певну гарантію локальності діяння;

2) давала б по змозі захист від розсіяних променів і вторинного

випромінювання; .

3) давала б можливість точно опромінювати дуже невеликі ділянки

тіла тварини;

4) дозволяла б провадити опромінювання навіть найменших тендіт

них личинок, не придушуючи й не пошкоджуючи їх. -

Ми не застосовували просвинцьовану гуму, яку вживали деякі автори

(Є. Я. Л і чко, 1930— 1934), бо вона погано задовольняла другій і третій

вимозі і зовсім не задовольняла четвертій (Є. Я. Ліч к о опромінював до

рослих аксолотлів). Ми одразу стали на шлях конструювання захисних

покришок з листового свинцю (завтовшки від 2 до 4 мм), якими накривали

фіксованих на місці тварин. У процесі роботи ми виробили два основні

типи захисних свинцевих покришок.

Перший тип— покришки з локалізаторами, другий — покришки без

локалізаторів. Щодо першого типу, то спочатку в таких захисних по

кришках робили отвір, через який провадили опромінювання, але така по

кришка не захищала від розсіяного проміння і тому зовсім не задовольняла

другій і третій вимогам. Незабаром ми удосконалили цю конструкцію тим,

що в отвір впаювали злегка конічний локалізатор з листового свинцю.

Така покришка, як показав досвід, цілком задовольняла всім вищезгаданим

вимогам. Для різних дослідів застосовували різні захисні свинцеві покришки

з локалізаторами різного розміру й форми. В наведеній таблиці подані

різні захисні покришки з різними локалізаторами (див. таблицю 2, а також

рис. 8 і рис. 9, фіг. 1—11). В цій таблиці подані також вказівки щодо

їх застосування.

Ділянку кінцівки, що за умовами досліду не повинна була опромінюва

тись, крім захисної покришки, додатково захищали вигнутою свинцевою

смужкою (рис. 9, фіг. 14), яка повинна була бути додатковим захистом

від розсіюваного і вторинного випромінювання.

Для створення вологої атмосфери під захисну покришку підкладали

куски вологої вати. Тонкий шар вологої вати підкладали також під пальці

опромінюваних кінцівок. При великих дозах все тіло дослідних тварин

вкривали вологим полотном. При опромінюванні наркотизованих маленьких

личинок з зовнішніми зябрами все їх тіло (крім опромінюваної ділянки)

і особливо зябри вкривали мокрою ватою. Для захисту рентгенівської

трубки захисні свинцеві покришки вкривали зверху азбестовим картоном.



Рис. 8. Свинцеві захисні покришки з локалізаторами

Аbb. 8. Schutzdeckel aus Вlei mit Lokalisatoren

Рис. 9. Різні типи свинцевих захисних покришок з локалізаторами

Аbb. 9. Verschiedene Турen von Вleischutzdeckeln mit Lokalisatoren

6. Зб. Інд. розв. твар. 1328.



Таблиця 2

Захисні свинцеві покришки з локалізаторами

КИлькість
сі Форма Розмір лока- Вказівки

он локалі- Призначення

локалізатора лізатора заторів на рисунки

1 Кругла Верхній діа- 1 Опромінення дистальної або | Рис. 9 (фіг. 1 і 2)

метр 10 мм, проксимальної частини кін- | Рис. 7 (фіг. 7 і 8)

нижній —9мм цівки тритона. і рис. 8

2 Кругла Верхній діа- 1 Опромінення дистальної | Рис. 9 (фіг. 3 і 4)

метр 16 мм, або проксимальної частини | і рис. 7 (фіг. 9)

нижній—15 мм кінцівки аксолотля, чи майже 1

всієї кінцівки тритона. |
і

|

3 Кругла Верхній діа- 2 Опромінення проксимальної Рис. 9 (фіг. 6 і 1)

метр 9 мм, й дистальної частини кінцівки | і рис. 7 (фіг. 6)

нижній—8 мм тритона при захисті централь

ної частини.

|

|

4 | Овал з пе- Довжина 1 Опромінення двох кінцівок |Рис. 9 (фіг: 8,9.10).

ремичкою ") 50 мм, шири- тритона. Рис. 7 (фіг. 10)

на 10 мм і рис. 8

- -

|

|

5 | Щілино- Ширина 1 Опромінення обох кінцівок і Рис. 9 (фіг. 11) і

ВИДНа зверху 5 мм, у декількох маленьких личи- | і рис. 7(фіг. 14) і

знизу 4 мм НОК.

Другий тип захисних покришок застосовували при опромінюванні хв0c

тів пуголовків (Pelobates fuscus) і хвостів тритонів (Тriton cristatus).

В цих захисних покришках тіло дослідної тварини містилось всередині,

а опромінюваний орган виходив через відповідний отвір за межі її.

Так, при опромінюванні хвостів пуголовків (Реlobates fuscus) у великому

кристалізаторі з водою (в якому, як і при тотальному опромінюванні,

давали мінімальний шар води, потрібний, щоб покрити пуголовків), ста

вили стінки розкладних захисних покришок (рис. 7, фіг. 11 і 12 і рис. 9,

фіг. 12), зроблених з листового свинцю (завтовшки 2 мм) і через про

різи в стінках пропускали обрубки хвостів, уміщених всередині пуголовків.

Стінки з закріпленими так пуголовками вкривали свинцевими покришками,

а поверх них— азбестовим картоном. Звичайно вживали одразу 4 по.

кришки, під якими містилось 6 пуголовків (рис. 7, фіг. 11).

При опромінюванні хвостів тритонів, укладених згаданим вище способом

тварин закривали свинцевою захисною розкладною покришкою (завтовшки

4 мм); покришка складалась з зовнішнього і внутрішнього кілець (висота

2,8 см) з вирізом на нижньому боці останнього, щоб пропускати хвости,

і кришки (рис. 9, фіг. 13) з центральним отвором (діаметр 9,9 см), через

який опромінювали хвости при повному захисті всього тіла тварин.

Опромінювання в усіх наших роботах провадили, як видно з наведеної

таблиці, майже при однакових умовах.

*) Перемичка давала частковий захист тіла тварини.
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Таблиця 3

Умови опромінювання в різних роботах

: Рентгені Н І.: +5
сь ентгенів- | Труб-| Напруга 5—ь " на3 3. Об'єкт ський ру сха 3' Фільтр в'є * 99

2 | 5 апарат ка | кV. m | = 34 В є : 3 С

20 б 5 = 35 3 & Е 5

1 1931 | кінцівка тритона |Neo Intensiv 43 5 | Без фільтра 17

2 і 1931 Хвіст пуголовка ти на 43 5 та х 18

3 1932 Ро ро *р *о 43 5 Парафінова- 18

5 ний картон
С.)

4 1933 | Кінцівка аксо- Півхви- = 43 5 Без фільтра 15

ЛОТЛЯ левий 2<

5 | 1934 | Хвіст тритона 8 43 5 » **. 15

С.Ж

6 | 1935 | Кінцівка тритона * я 43 5 | . * 17

7 | 1936 - ху тв 5 43 5 * ну 17

8 | 19 ,7 р у) Однокенно- | “ 43 5 » н 17

троннии

| 9 | 1937 | Хвіст тритона 9у 43 5 то ** 17

10 | 1937 Кінцівка аксо- в, 43 5 * •- 17

ЛОТЛЯ *

Можна з певністю сказати, що всі наведені умови майже цілком іден

тичні. Відміни їх (викликані виключно технічними причинами) незначні,

і тому немає ніяких підстав чекати при опромінюванні різного біологіч

ного ефекту.

Велику увагу було звернено на правильність вимірювання доз.

Вимірювали їх з допомогою малого іонізаційного апарата за Кюстнером

співробітники фізичного відділу київського державного рентгено-радіо

логічного інституту.

Ми дослідили вплив різних доз рентгенівського проміння в діапазон

від 25 r до 15000 r (експозиція при цьому від 1 хвилини до 2,5 годин) *).

Дослідних тварин тримали здебільшого в індивідувальних акваріумах

з протокольними номерами. Годували тварин трубочником, убитими

пуголовками та сирим м'ясом.

Під час спостереження за дослідними тваринами вимірювали довжину

регенератів, а в деяких дослідах і загальну довжину тіла, робили про

токольні зарисовки, а також фотографічні знімки як у натуральну вели

чину, так і збільшені.

Фіксацію для гістологічного дослідження робили в фіксаторі Вошіп

і в насиченому розчині сулеми з 5% ацетатної кислоти. Для гістологіч

ного дослідження матеріал заливали в парафін, зрізи робили здебільшого

завтовшки 10 р. Препарати фарбували здебільшого гематоксиліном Бемера

з дофарбовуванням еозином. Будову скелета регенератів, а іноді також

проходження кров'яних судин і нервів вивчали за графічними реконструк

*) При найменших дозах збільшували відстань між об'єктом і антикатодом.
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ціями, виготовленими з допомогою рисувального апарата за Аббе (Цейса)

при однаковому побільшенні.

6. Вплив різних доз рентгенівського проміння на процес регенерації

при тотальному і локальному опромін юванні

1

А. Латентний період

При опромінюванні дорослої кінцівки амфібій латентний період звичайно

не спостерігається, бо нормально до початку активної регенерації минає

час, що перевищує латентний період у цих тварин (загоювання рани,

початок формування регенеративної блaстеми). Інша картина спостерігає.

ться тоді, коли опромінюється сформована регенеративна брунька. Як

можна переконатися з наведених протоколів *), у ряді випадків при опро

мінюванні різних регенеруючих органів (хвіст, кінцівка) в різних амфібій

(тритон, аксолотль) спостерігається цілком певний латентний період.

№ 335. 11. VI 1933 р. ампутовано хвіст у тритона.

5. VII 1933 р. опромінено регенерат дозою в 3750 r. Довжина ре

генерата 3 мм.

9. VII 1933 р. довжина регенерата 4*/2 мм.

22. VII 1933 р. довжина регенерата 3*/2 мм.

5. VIII 1933 р. почався некроз.

№ 388, 11. VI 1933 р. ампутовано хвіст у тритона.

5. VII 1933 р. опромінено регенерат дозою 3750 r. Довжина регене.

рата 3'/2 мм.

9. VII 1933 р. довжина регенерата 5*/2 мм.

22. VII 1933 р. довжина регенерата 6 мм.

5. VIII 1933 р. почався некроз.

№ 23. 17. IV 1932 р. ампутовані обидві кінцівки в аксолотля.

28. V 1932 р. опромінено праву регенеруючу кінцівку дозою 3750 г.

Довжина правого регенерата 9 мм, лівого — 8"/9 мм.

10. VI 1932 р. — довжина правого регенерата 11 мм, лівого — 11 мм.

27. VI 1932 р. — довжина правого регенерата 13,5 мм, лівого— 17 мм.

17. VII 1932 р. — довжина правого регенерата 12 мм, лівого—20 мм.

№ 125. 11. VI 1931 р. — ампутовано обидві задні кінцівки у тритона.

14. VI 1931 р. —опромінено правий регенерат дозою 1500 r.

27. VI 1931 р. — довжина правого регенерата 2,8 мм, лівого — 2,9 мм.

18. VII 1931 р. — довжина правого регенерата 7,3 мм, лівого — 11,1 мм.

На основі наших матеріалів ми можемо прийти до певного висновку:

при опромінюванні регенеративної бруньки хвостатих амфібій латентний

період безперечно існує; тривалість його в середньому хитається в межах

від 15 до 30 днів.

Б. Пригнічуючий вплив

Тотальне опромінювання досить великими дозами рентгенівського про

міння, викликаючи загальне пригнічення організму, його недорозвинення

і навіть загибель, дуже впливає на процес регенерації. З наведеног0

*) В. Б p у н ст, не опубліковано.
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схематичного рисунка (зробленого з фотографії) тотально опроміненого

(доза 3750 r) пуголовка (Pelobates fuscus) і однакового з ним віку конт

рольного (рис. 10) ясно видно, що опромінена тварина недорозвинена,

має хворобливий вигляд. Природно, що регенерація хвоста в таких

тварин відбувається значно менш інтенсивно, ніж у контрольних. З порів

няння наслідків регенерації в тотально і локально

опромінених тварин (таблиця 4) можна зробити

висновок, що тотальне опромінення впливає на

процес регенерації дужче, ніж локальне (Е. А.

Sch e re m e tje w a u. V. В r u n st, 1933). Очевидно,

через пригнічений стан всього організму регене

руючий орган гірше живиться і гірше росте, бо,

крім безпосереднього впливу рентгенівського

проміння на регенеруючий орган, при тоталь

ному опроміненні є ще вторинний вплив—

опроміненого тіла тварин.

Є. Я. Л і ч к о (1934) на основі своїх дослідів

прийшов до іншого висновку, а саме: він поста

Рис. 10. Пуголовки Pelobates

fиsсиs: а. Контрольна тва

рина через 25 днів після

ампутації. b. Тварина, то

тально опромінена дозою в

3750 r, через 25 днів після

ампутації

вив досить цікаві досліди, в яких опромінювалось

все тіло аксолотля, крім регенеруючої кінцівки.

Виявилось, що до загибелі тварини (зумовленої

Аbb. 10. Кашlquappen von

Рelobates fuscus. а. Коmtroll

tier, 25 Таge nach Аmputation.

b. Тier das mit einer Dosis

опроміненням „важливих для збереження життя von 3750 r. total bestrahlt
С4 - - wurde, am 25. Таge nach

органів") кінцівка встигла нормально регенеру Аmputation

вати. Очевидно, в даному випадку опромінений

організм не впливає в значній мірі на регенерацію захищеного органу.

Тотальне опромінення не дає ясної картини впливу рентгенівського

проміння на регенерацію через наявність вторинного впливу опроміне

ного тіла, і, що особливо важливо, тотальне опромінювання виключає

можливість довгочасних спостережень над опроміненим органом, бо по

трібні для пригнічення регенеративного процесу дози, без перечно, ле

тальні для всього організму. Тому найбільший інтерес, безперечно, має

вивчення локального впливу рентгенівського проміння на регенеруючий

орган. -

Таблиця 4

Процентне відношення середньої довжини рeгe- |

Доза нератів дослідних тварин до середньої довжини

(r) регенератів контрольних

Локальне опромінення | Тотальне опромінення

1500 80,6 54,6

3750 21,0 12,6

Застосування локального опромінювання дає можливість вивчити вплив

На процес регенерації не тільки слабих доз (вивчення впливу їх можливе

і при тотальному опроміненні), а, що особливо важливо, і дуже сильних
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доз. Найбільше вивчений вплив різних доз рентгенівського проміння на

регенерацію кінцівок дорослого тритона (В. В. Бр у н ст і К. О. Ш е р e

м ет ь є в а 1933, 1936, 1937). Про цей вплив дає уявлення таблиця 5,

складена на основі ряду досліджень *).

Для впливу рентгенівського проміння на регенерацію дуже харак

терна велика різноманітність реакцій різних індивідуумів на опроміню

вання. Ця різноманітність особливо ясно виявлена при опромінюванні

середніми дозами порядку 1500—2500 r. Дійсно, як видно з наведеної

таблиці, після опромінювання дозами 2500 r в опромінених тварин майже

в рівній кількості спостерігається повна відсутність регенерації, незначні

регенеративні розростання, значно загальмована, незначно загальмована

і навіть нормальна регенерація (рис. 11).

ж

Таблиця 5

10000—
4000 || 2 1500 || 750 | 300 | 150 | 75 | 25

Результат 15000 | 7000 500

опромінювання

В п р о ц е н т а x

—- 9 - —

|

Повна відсутність ре

генерації . . . . . 95 6,7 53,29 28,1 | 10 | — | — | — | — | —
|

Незначні регенератив
ні розростання . . 5 26,6 17,3 22,6 | 15 | 10 4 l — 1 —

Значно затримана ре- |

генерація . . . . . - 4,7 15,7 28,1 | 42 | 40 || 16 | 10 2 | — і

Незначно затримана і - |

нормальна регене

рація . . . . . . . - 1,7 13,8 21,2 | 33 | 50 | 80 || 90 | 98 | 100

Така різноманітність реакції на опромінювання пояснюється загальною

властивістю організму неоднаково реагувати на вплив того самого чин

ника. Крім того, при оцінці ефекту рентгенівського опромінювання на

е генерацію, треба брати на увагу як первинні чинники (безпосередній

вплив проміння), так і вторинні— реакції кровоносної, нервової та інших

систем, які знову таки залежать від конституціональних (генотипних

і фенотипних) властивостей даного організму. Така різноманітність нас

лiдкiв опромінювання тою самою дозою рентгенівського проміння ВіДОМа

на багатьох об'єктах доведена (Р e r the s 1904, Ва r de e n 1909, V. Ноі

f m a n m 1922, Н о 1th u s e n 1921—1925, Гольд шт е й н 1929, Оt to Stra u SS

1925, М о г и л ь н и ць к и й і По для щ у к 1930 та ін.).

*) Слід відзначити, що на підставі нашого досліду треба бути обережним в оцінці

впливу тої чи іншої дози проміння. Особливо це стосується середніх і малих доз. Ми

маємо підстави казати, що дані дослідження одного року можуть у значній мірі не відпові

дати даним дослідження другого року. Правильне уявлення про вплив даної дози можна

одержати тільки на основі дуже великого матеріалу.
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Щоб мати правильне уявлення про вплив даної дози на регенерацію,

доводиться обраховувати середні криві. На рисунку 12 показані середні

криві росту регенерації кінцівок тритонів після опромінювання різними

дозами рентгенівського проміння (V. V. В r u n st und Е. Sch e re me tjew a,

1933).

Як уже згадувалось, після опромінювання досить великими дозами

в величезній більшості випадків регенерація не відбувається (табл. 5,

рис. 13).

Рис. 13. Тriton cristatus. а. № 94. Тварина на 314-й день після опромінювання прокси

мальної частини правої задньої кінцівки і на 58-й день після ампутації в проксимальній

частині обох задніх кінцівок. b. Контрольна тварина, в якої ампутували обидві задні

кінцівки одночасно з № 94

Аbb. 13. Тriton cristatus. а. № 94 Тier 314 Таge nach Вestrahlung des proximalen Теils

der rechten Нinterextermitát, und 58 Таge nach Amputation im Рroximalteil beider Нinier

extremitáten. b. Коmtrolltier, bei welchem beide Нinterextremitáten zu derselben Zeit wie

bei № 94 amputlert wurden

Чи це пригнічення регенеративної здатності, чи повне її знищення ? Ро3

в'язати це питання можна було б тільки шляхом довгочасних спостережень

над перебігом регенерації після ряду послідовних ампутацій опроміненого

обрубка кінцівки. Проведені протягом 5—6 років спостереження над оп

роміненими кінцівками тритона (В. Бр у н ст и К. Шереметье в а, 1935)

довели, що в ряді випадків регенеративна здатність кінцівки не віднов

лювалась, хоч за цей час було зроблено від трьох до семи ампутацій

(регенерація на контрольному боці тих самих тварин відбувалась нор

мально; див. рис 14). З цих спостережень можна зробити висновок, що

регенеративна здатність рентгенівським промінням може бути цілком

ЗНИЩЄНа.

Це підтверджується спробами стимулювати регенерацію опромінених

неростучих регенеративних бруньок і нерегенеруючих обрубків травмати

зацією (В. Б p у н ст, не опубліковано). В цих дослідах дистальну поверхню

опромінюваного обрубка наколювали голкою; при цьому клітинний мате

ріал по змозі переміщували *).

Наслідки цих дослідів наведені в таблиці 6.

*) Порівн. з даними робіт Б. П. То к і на і В. Г о р б у н о в о ї, 1934.
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Таблиця 6

Незначні - Кількість

доза | регенеї:| | їїpйн,(r) р Ма тивні роз- аї ВЗЯТИХ Для

ростання рац досліду

15000 100% - - | 9

- |

7000 85% 15 % — | 8

4000 75% - 25 % 4

|

Таким чином, після опромінювання великими дозами травматизація не

дає ніякого ефекту, що свідчить про повне зникнення регенеративної

здатності на опроміненій ділянці. Те, що при опромінюванні слабшими

дозами в деяких випадках регенерація відновлювалась, пояснюється, ма

буть, локальністю впливу рентгенівського проміння (див. с. 135).

Для пригнічення й знищення регенеративної здатності аксолотля

(Siredon pisciforтis) також потрібні дози порядку 7000—15000 r. Є. У ман

с ь к и й і В. С а м а р о ва (1936) вказують на те, що доза 5000 ґ цілком

знищує здатність до регенерації в дорослого аксолотля. Ми не цілком

певні, що ця доза справді достатня для повного знищення цієї здатності

в усіх опромінених тварин (питання це потребує дальшого дослідження),

але, в усякому разі, для пригнічення регенерації потрібні дози не менш

за 5000 r. Тому, безперечно, дані Є. Я. Л і чка (1934), який стверджує,

що для повного пригнічення регенерації аксолотля досить дози 88 r, по

милкові.

Довгочасні спостереження доводять, що в аксолотля, так само як

і в тритона, можна цілком знищити здатність до регенерації (V. В r u n St

et Е. С h e me ti e v а 1936, К. Шер e метьє ва і В. Бр у н ст 1937).

В. Стимулюючий вплив рентгенівського проміння

В той час як пригнічуючий вплив рентгенівського проміння на розви

ток, ріст, регенерацію і взагалі на клітинне розмноження є безперечний,

питання про стимулюючий вплив слабих доз є ще відкритим. Найчис

ленніші вказівки на - стимуляцію рентгенівським промінням розвитку

рослин (М. К бr n ick e 1904, G u і 11 e m in ot 1907, Sc h w a rz А. 1913,

J й n g1і n g О. 1920, Web e r Fr. 1922, На 1b e r sta d te r u. S і m o n s 1922,

А 1t m a n V., R о с h 1 i n D. u. С 1 e i c h g e w і c h t 1923—1924, І v e n Н.

1925, К о л ь що в ь А. В. і Л. В. 1925, Д о р о ш е н к о А. В. 1930, Sc h u 11

С h. u. М і t c h e 11 J. 1933, На s k і пs and М o o r e 1935, Бр е сла в е ц Л. П.,

М ед в є д є ва і А ф а н а с ь є в а Л. С. 1935, Бр е сл a в е ц Л. П. і Аф a

на с ь є в а Л. С. 1935, Аtabekowa А. І. 1936). Але ряд авторів цілком від

кидають цей вплив на розвиток рослини (Sc h w a r z G., Сz е р а А u. Sc h і п

d1 e r Н. 1922, Н о 1 z k n e c h t G. 1923, Е s d o r n J. 1925, Гам б а р о в Г.

—1925). -

Є вказівки, що рентгенівське опромінювання стимулює розвиток ам

Фібій (На eck e r V. u. Le b e di nsk у N. 1914, Н o f f m a n m 1922).
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Найпевніші вказівки знаходимо про стимуляцію рентгенівським про

мінням розвитку гусениць шовкопряда (Вотbyx тori) (На s t і n gs,

Вekton u. Wood, 1912). Ці дані підтверджені також роботами Т. Аkata u.

N. Wakamoie (1926). Під впливом рентгенівського проміння цикл розвитку

гусениці скорочується; вага кокона в опромінених гусениць вище норми.

Щодо стимулюючого впливу рентгенівського промінн яна регенерацію,

то для безхребетних можна вказати тільки згадані вже роботи А. З а в а р

зі на й Г. С т р ел і н а (1928—1929), які вважали, що сильні дози рентге

нівського проміння стимулюють регенерацію Реlтatohydra oligactis.

В літературі не знаходимо вказівок на первинний стимулюючий вплив

рентгенпроміння на регенерацію цілих органів у хребетних; є вказівки

тільки на стимулюючий його вплив на регенерацію частин органів і окре

мих тканин. Так, про первинний стимулюючий вплив на регенерацію вирі

заної частини спинного плавника аксолотля говорить Є. Я. Л і ч к о (1934):

„Через 9—10 месяцев после опьта оказалось, что в первом случае реге

нерационньій рост по достижении нормь не останавливался, а даже шел

дальше, правда, очень медленно и все замедляющимся темпом. Он дал

суперрегенерацию в виде гребневидного вьступа“ (с. 126).

Цей же автор, як уже згадувалось, говорить про первинний стиму

люючий вплив на сполучну тканину при регенерації (Є. Я. Л і ч ко,

1934). Автор каже: „что отсутствие регенерации конечности аксолотля",

відбувається „не в силу подавления зтой способности, а вследствие того,

что... волокнистая соединительная ткань, оправляясь от облучения,

раньше получает стимуляцию к росту и увеличению против нормь

количества своих волокон и в силу зтого сводит дело к образованию

культей". -

Цими вказівками наші відомості про первинний стимулюючий вплив

рентгенівського проміння на регенерацію вичерпуються.

Численніші факти, що говорять про вторинну стимуляцію регенерації

рентгенівським промінням. Так, А. З а в а р з і н і Г. С т р е л і н (1928) після

опромінювання сильними дозами спостерігали, поруч з первинною стиму

ляцією, також і вторинну стимуляцію регенерації в Рelтatohydra oligactis.

Автори пояснюють це явище впливом продуктів розпаду, що утворюються

в наслідок руйнації тканин (наслідки „ радієвої хвороби"). При вивченні

впливу рентгенівського проміння на регенеративну бруньку тритона

V. В r u n st u. Е. Sc he re me tje w a (1933) спостерігали після періоду

редукції регенерата настання періоду інтенсивного росту (рис. 15, крива

95). Відновлення регенерації після редукції автори пояснюють стимулюю

чим впливом продуктів розпаду, що утворюються в наслідок редукцій

ного процесу, викликаного рентгенівським промінням. Це пояснення може

бути прийняте на основі таких фактів: на наявність деструктивного про

цесу з початку регенерації при утворенні регенеративної блaстеми є вка

зівки в багатьох авторів (Л е б, Ч а й л ь д, Др і ш, Фр і т ч, Г а р ш і н та ін.).

Л. Я. Блях е р і Н. В. Б р о мл е й (1930) і Fra n k e1 R. (1932) вказують

на те, що утворені в наслідок деструктивного процесу продукти розпаду

можуть стимулювати регенеративний процес. Н. В. На с о н о в (1930) вказує



на стимуляцію регенерації продуктами розпаду, що утворюється в нас

лідок накладання лігатури на кінцівку аксолотля. В даному випадку погір

шення кровопостачання викликало деструктивний процес, який дав сти

муляцію до регенерації. В. В. Бр у н ст (1926) викликав стимуляцію рeгe

нерації продуктами розпаду, утвореними в наслідок деструктивного про

цесу, спричиненого порушенням нервових стовбурів. Нарешті, С a S р а г і

(1924) відзначає, що продукти розпаду, які утворюються в наслідок ви

кликаного рентгенівським промінням деструктивного процесу, можуть ви

являти стимулюючий вплив (теорія некрогормонів) ").

Е. Scheremetiewa u. V. Вrunst (1933) відзначають вторинну стимуляцію

рентгенівським промінням окремих тканин при регенерації хвоста пуго

ловків Рelobates fuscus. В деяких місцях епітелій вентрального боку цих

тварин давав значне розростання з внутрішніми порожнинами. Товщиною

цей епітелій у декілька разів перевищував епітелій нормальний (рис. 16).

Клітини в стані мітотичного ділення, що трапляються в епітелії, свідчать

про те, що ці розростання утворюються в наслідок місцевого розмноження

клітин. У цих випадках можна, очевидно, говорити про стимульоване рент

генівським промінням розмноження епітеліальних клітин. Очевидно, сти

мулятивно впливають продукти розпаду клітин. У деяких тварин нав

коло некротичних вогнищ спостерігається чимало клітин, що діляться

мітотично. Мабуть, подібне явище спостерігали W. Sta c h o w і tz (1914)

i W. G r a s n і c k (1918) в опромінених радієм личинок амфібій. Перший

говорить про розростання клітин епендими, другий — про „Verdickung“,

„Zottenbilbung" епідермісу.

Таким чином, коли вказівок на neрвинну стимуляцію рентгенівським

промінням процесу регенерації майже немає, то вказівки на вторинну

стимуляцію численніші і більш достовірні.

7. Вплив рентгенівського проміння на різні компоненти регенеру

ючого органу

Одною з найбільш характерних і важливих властивостей рентгенівського

проміння є його вибірне діяння: рентгенівське проміння неоднаково впливає

на різні компоненти опроміненого органа, зокрема на різні тканини.

В основі цього різного діяння, як уже згадувалось, лежать закономірності,

встановлені Б е р г о н ь є і Т p і б о н д о. Досі досліджено вплив рентге

нівського проміння на різні компоненти регенеруючого хвоста пуголов

кiв Рelobates fuscus (Е. А. Sc h e re me tje w a u. V. V. В r u n st 1933,

К. А. Шереметьева и В. В. Бр у н ст 1934, В. В. Бр у н ст и К. А. Ше

р е м ет ь е в а 1934) *). *

Ми коротко зупинимось на впливі рентгенівського проміння на різні

тканини, які ми розглянемо поступово, в міру того, як вони втрачають

регенеративну здатність.

*) Див. також роботу J. N а k a s h і m e (1932).

*) Крім того досліджено вплив рентгенівського проміння на розвиток кістяка при реге

нерації кінцівок у тритона (В. Б p у н с т, Тр. Ін-ту зоології АН УРСР, 1937).
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derRegenerationsknospe.(S.Еrklárungenzur
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ньогозрізу26-денногорегенератахвоста,локально
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а. Хорда і нервова трубка

Ледве помітний при макроскопічному дослідженні шестиденних реге

нератів ефект опромінювання дозою 750 r (незначна затримка росту реге

нератів— середня довжина регенератів дослідних тварин становить 95%

середньої довжини регенератів контрольних) при гістологічному дослі

дженні виявляється в більшій затримці регенерації хорди й нервової трубки.

Середня довжина регене

ратів їх у дослідних пуго

ловків становить 83,3% серед

ньої довжини регенератів кон

трольних. Про гальмування

регенерації хорди й нервової

трубки дає уявлення наве

дений схематичний рисунок

(рис. 17), зроблений з мікро

фотографій, виготовлених з

тим самим збільшенням. Реге

нерат хорди контрольного пу

головка незрівняно грубший,

масивніший, ніж в опроміне

них. Спостережені відміни,

Очевидно, лише кількісні,

тобто просто затримався ріст

хорди, бо ніяких хворобли

ч — вих змін у самій тканині хорди

3750r- непомітно, це—типова молода

- хордальна ТКаНИНа.

Рис. 17. Реlobates fuscus. Схематичний рисунок,

що показує співвідношення розміру регенерата

хорди після опромінення різними дозами (зроб

лено за мікрофотографіями при збільшенні в

116 разів)

При мікроскопічному до

слідженні шестиденних реге

нератів, опромінюваних дозою

2250 r, виявляється чимале

гальмування регенерації хор

ди, а в Деяких Випадках і

повна відсутність її. Середня

довжина регенерата хорди

становить 61% середньої довжини регенерата хорди тварин кон:

трольних. Регенерат хорди дослідних тварин являє собою тонкий тяж

з клітин з великою кількістю протоплазми. Типова коміркова будова

хордальної тканини мало виявлена (рис. 17). Ще більше пригнічена реге

нерація хорди в регенератах, опромінених дозою 3750 r. В деяких пуголовків

хорда не регенерує зовсім, в інших регенерує слабо. Середня довжина

регенератів хорди становить 22% середньої довжини регенератів її в

контрольних тварин (рис. 17).

Хоч вплив цієї дози на регенерацію хорди виявлений дуже різко, нервова

трубка в усіх тварин серії виявляє тенденцію регенерувати; правда, довжина

регенерата її невелика. При дослідженні регенератів, зафіксованих через

Аbb. 17. Реlobates fuscus. Schematisches Вild auf

dem die Wechselbeziehungen der Аusmasse des

Сhordaregenerats nach Bestrahlung mit verschiede

пen Dosen zu sehen sind (verfertigt nach Міkro

photographien bei 116-facher Vergrósserung)

V
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місяць після опромінення дозою 1500 r, виявлена різниця в довжині ре

генерата хорди й нервової трубки, а саме— довжина останньої іноді чимало

перевищує довжину першої. На нерівномірність у швидкості росту хорди

й нервової трубки при нормальній регенерації вказується в роботі В а r f u rt h

(1891), присв'яченій вивченню регенерації тканин у личинок амфібій.

Він говорить (с. 445): „Аnhangsweise wіll ich hier noch auf die verschiedene

Schnelligkeit in der Regeneration des Rйckenmarks und des Stйtzapparats

hinweisen. Wie frtiher schon bemerkt wurde, ist in den ersten Таgen das

Rйckenmark der Сhorda resp. dem Кnorpelstab etwas voraus. Веi den Anuren

wachst dann aber etwa vom 4 Таge an die Сhorda schneller und holt das

Rйckenmark ein. Еtwa vom 5—9 Таge finde ich beide Оrgane gleich lang,

beide gehen bis dicht an die Нaut heran. Dann aber beginnt die Сhorda das

Rйckenmark zu йberholen, офer, was auf dasselbe herauskommt, das Rticken

mark wáchst langsamer“.

Отже й при нормальній регенерації хорда й нервова трубка ростуть

іноді (автор дослідив початкові стадії регенерації) з неоднаковою швидкістю,

переганяючи одна одну. Але різниця в довжині їх, очевидно, незначна

(наскільки про це можна судити з роботи, бо вимірів не подано).

Ми проглянули 87 регенератів хвостів контрольних пуголовків і в усіх

випадках нервова трубка й хорда мають приблизно однакову довжину.

З дванадцяти тварин, локально опромінених дозою 1500 r, у п'яти довжина

регенерата нервової трубки перевищує регенерат хорди всередині на

2,4 мм (максимум на 3,25 мм); у решти пуголовків довжина обох реге

нератів однакова. В серії тотального опромінювання дозою 1500 r через

місяць після опромінення регенерат нервової трубки довший, ніж регенерат

Хорди, в одинадцяти тварин в середньому на 2,2 мм (максимум на 5 мм),

у решти дев'яти вони однакової довжини.

Таким чином різниця в довжині регенератів хорди й нервової трубки

в опромінюваних регенератах виходить за межі мікроскопічних Ве.ЛИЧИН.

Самостійно ростучу частину регенерата нервової трубки можна помітити

на препараті неозброєним оком. Такий самостійний ріст нервової трубки

цікавий з погляду механіки розвитку; очевидно, між розвитком регенерата

нервової трубки й хорди в даному випадку немає корелятивного зв'язку.

З усього сказаного випливає, що регенерат хорди чутливіший до рент

генівського проміння, ніж регенерат нервової трубки.

Стійкість нервової трубки і чималу чутливість хорди до проміння

радію відзначає в своїй роботі W. G r a s n і c k (1918), який вивчав вплив

проміння радію на тканини личинок амфібій.

У проведеній нами серії тотального опромінення дозою 2250 r через

такий же проміжок часу в 15 з 18 мікроскопічно досліджених місячних

регенератів тварин цієї серії регенерат нервової трубки довший за реге

нерат хорди в середньому на 3,0 мм (максимум 4,5 мм). При опромінюванні

цією дозою особливо ясно виявляється чутливість регенератів хорди

й нервової трубки до рентгенівського проміння— регенерацію хорди ця

доза пригнічує, а регенерат нервової трубки, хоч і зазнає гальмівного

впливу, все таки росте досить інтенсивно. При мікроскопічному дослі
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дженні місячних регенератів тварин, опромінених тотально дозою 3000 г,

виявляється ще більше гальмування регенерації хорди й нервової трубки,

але все таки в деяких випадках нервова трубка і разом з нею мускула.

тура, як і при слабших дозах, стійкіші, ніж хорда, регенерація якої або

дуже слаба, або зовсім припинена. Різниця в довжині регенератів нерво

вої трубки й хорди значно менша, ніж при дозі 2250 r; в наявному мате

ріалі вона не перевищує 0,5 мм (через загибель дуже багатьох дослідних

пуголовків у цій серії матеріалу небагато).

При дослідженні місячних регенератів, локально опромінених до30ю

в 3750 r виявляється, що тільки в двох є регенерати хорди дуже невелич

кої довжини (0,75 мм і 1,0 мм), а в решти восьми тварин серії (з десятьох,

що вижили протягом місяця) хорда не регенерувала. Обрубок хорди в та

ких пуголовків звичайно вкритий товстою оболонкою, в якій видно п0

перечну волокнистість. У деяких тварин дистальний кінець обрубка хорди

(а іноді й чималої частини всього хвоста) буває охоплений запальним про

цесом; у порожнині, утвореній на місці зруйнованої коміркової тканини,

бачимо дрібноклітинний інфільтрат.

Щодо нервової трубки, то з цих десяти регенератів хвостів у п'яти

вона закінчується на одному рівні з хордою, в трьох випадках трошки

довша за хорду і тільки в двох регенеруюча нервова трубка на 1,0—1,5 мм

довша за нерегенеруючу хорду.

При тотальному опромінюванні дозою 3750 r в усіх семи (з 17 опромі

нених) пуголовків цієї серії, що вижили протягом місяця, хорда не реге

нерує, обрубок її вкритий дуже товстою оболонкою. У трьох пуголовків

нервова трубка регенерує, середня довжина регенерата її дорівнює 0,5 мм

(максимум 1,5 мм). В інших трьох нервова трубка, закінчуючись майже на

одному рівні з обрубком хорди, загинається в дорзальному напрямку.

Отже, опромінювання дозами 3000 r і 3750 r пригнічуюче впливає на

регенерацію і хорди, і нервової трубки, бо при цих дозах у жодному ви

падку не спостерігається картини, типової для доз 1500 r і 2250 г, коли

нервова трубка буває значно довша за хорду.

При дослідженні місячних регенератів, опромінених дозою 7500 r, в жод

ному випадку хорда не регенерує; звичайно вона вкрита дуже товстою

оболонкою, що збирається в деяких пуголовків у поперечні складки; іноді,

коли є редукційний процес, хордальна коміркова тканина буває цілком

ОГОЛЄН8.

Не регенерує і нервова трубка, але до самого, часто запаленого, кінця

хвоста вона зберігає нормальний вигляд; лише в деяких випадках у ди

стальному кінці її порожнини можна помітити еритроцитів. Іноді при за

паленні кінця хвоста вдається простежити вихід назовні незмінених зов

нішньо клітин нервової трубки. Спинномозкові ганглії, що містяться бли

зько запаленої частини хвоста, зберігають цілком нормальний вигляд,

а ганглії, що містяться в самій запаленій частині хвоста, мають дрібно

клітинну інфільтрацію. Пучки нервових волокон пронизують запалену ча

стину хвоста; в деяких пуголовків вони стають, очевидно, грубші, ніж

звичайно.
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b. Мускулатура

При дослідженні місячних регенератів, локально опромінених дозою

| 3750 r, мускульна тканина здебільшого нормальна; вона регенерує в пу

і головків, у яких регенерує нервова трубка, але в кількох пуголовків

у деяких ділянках обрубка хвоста помічається розшарування мускульних

волокон (порівн. з даними G u g o t 1909; G r a s n і c k 1918).

Після тотального опромінення дозою 3750 r у багатьох тварин муску

латура, переважно дорзального боку, в деяких місцях чимало ушкоджена;

спостерігається розшарування мускульних волокон, зникання поперечної

смугастості, пучки мускульних волокон стають гомогенними.

В усіх пуголовків, опромінених локально дозою 7500 r, поперечно-сму

гаста мускулатура кінця хвоста зазнає чималих змін, а саме: в деяких

місцях волокна розходяться і відбувається вакуолізація, між пучками ВО

локон є невеличка дрібноклітинна інфільтрація. В інших місцях вакуолі

зація виявлена дуже, дрібноклітинна інфільтрація більша. Дальший роз

виток цього процесу, очевидно, полягає в повній дегенерації мускульних

волокон — зникає поздовжня волокнистість і далі поперечна смугастість,

пучки мускульних волокон перетворюються в гомогенні ділянки, між

і якими збирається дуже багато дрібноклітинного інфільтрату. В деяких

тварин подекуди мускульні волокна розпадаються на гранули.

с. Драглиста сполучна тканина, кровоносна система і пігментні клітини

Ушкодження драглистої сполучної тканини виявляється в запальному

процесі, який іноді спостерігається після опромінення дозою 3750 r, а осо

бливо часто дозою 7500 r.

Перші ознаки впливу рентгенпроміння на кровоносну систему спосте

рігаються після опромінення дозою 3750 г. Кінець обрубка хвоста або,

коли регенерація відбувається, регенерат хвоста має дуже багато кров'яних

судин, розширених і переповнених еритроцитами. Подекуди трапляються

окремі еритроцити поза судинами, а іноді вони збираються в вигляді ве

ликих скупчень. Аналогічне явище описують багато авторів (D а n і s c

1903; О. L e v у 1906; G u g o t 1909; W. G r a s n і c k 1918 та ін.).

Після опромінення дозою 7500 r запалена частина плавника заповнена

форменими елементами крові, які містяться або в розширених судинах,

або поза ними (рис. 18). \,

Відносно чутливі до рентгенпроміння пігментні клітини. В літературі

є вказівки на зміни пігментних клітин під впливом проміння радію (А.

Sch а р е r 1904 i W. G r a s n і c k 1918) і ультрафіолетового проміння (Т o r

гасса 1914). При вивченні пігментних клітин регенератів контрольних пу

головків привертає увагу велика різноманітність їх форми. Коло основи

| регенерата пігментні клітини розгалужені більше, ніж у наймолодших ди

стальних частинах, отже наявність відростків не є характерна для нор

мальних молодих пігментних клітин; правда, в молодих частинах регене

рата іноді все таки трапляються дуже розгалужені „розеткоподібні“ піг

ментні клітини, але такі випадки рідкі. Щождо пігментації опромінених

дозою 1500 r тварин, то вона трохи слабша, ніж у контрольних, а в де

| 7. Зб. інд. розв. твар., 1328.
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яких регенератах кількість пігментних клітин значно менша, ніж у реге

нератах тварин контрольних. Переважна форма пігментних клітин реге

нератів дослідних тварин кругла, краплевидна. Більшість клітин не мають

відростків або відростки мало розгалужені. Після опромінення дозою 3000 г

пігментні клітини без відростків трапляються в регенератах частіше, ніж

при слабших дозах.

Після опромінення дозою 3750 r більшість пігментних клітин дуже

ушкоджені; вони круглої чи краплевидної форми; втім, подекуди трапля

ються клітини з відростками. Після опромінення дозою 7500 г пігментні

клітини круглої чи краплевидної форми (рис. 18) часто розпадаються на

зерна.

d. Епітелій

Перші ознаки ушкодження епітелію виявляються після опромінення

дозою 2250 г, а саме: в деяких пуголовків на дорзальному боці є ділянки

епітелію з пікнотичними ядрами, подекуди епітелій, очевидно, трохи утов

щений коштом розмноження клітин (порівн. з даними L e v у 1906, W.

Sta c h o w і tz 1914, W. G r a s n і c k 1918).

Ушкодження епітеліальних клітин на дорзальному боці регенерата, що

спостерігається в деяких тварин при дозі 2250 r, при дозі 3000 r є в усіх

пуголовків серії. У деяких тварин дуже ушкоджена епітеліальна тканина.

Крім гігантизму клітин, двоядерності, пікнозу ядер, часто трапляються

ділянки епітелію, охоплені некротичним процесом. На вентральному боці

регенерата епітеліальні тканини мають нормальний вигляд, але шар епі

телію тут подекуди утовщений. Великі зміни епітелію спостерігаються

після опромінення дозою 3750 г. Епітелій дорзального боку ушкоджений

незрівняно більше, ніж вентрального, який одержав лише деяку частину

застосованої дози в наслідок вбирання частини рентгенівського проміння

тканинами регенерата. Звичайно ушкоджені бувають окремі ділянки епі

телію, що чергуються з ділянками зовнішньо нормальними або з мало

ушкодженими (рис. 19).

Трапляється кілька видів ушкодження епітеліальних клітин: є клітини,

які значно більші за нормальні і відрізняються від останніх тільки вели

чиною; інші клітини, звичайної величини, мають пікнотичні ядра; в деяких

з цих клітин протоплазма має нормальний вигляд, в інших вона дрібно

вакуольована. Подекуди є дво- і багатоядерні клітини, що величиною

в багато разів перевищують нормальні, протоплазма їх буває вакуольо

вана; такі гігантські клітини поступово відокремлюються від загального

шару епітелію (рис. 18). Часто трапляються ділянки епітеліальної тканини

з вакуольованою протоплазмою клітин і з великою кількістю дрібних

зерен, що інтенсивно забарвлюються гематоксиліном і виникли, мабуть,

з роздрібнених на дрібні частини ядер. У деяких місцях спостерігається

некроз епітелію дорзального боку. Епітелій вентрального боку того ж

регенерата значно утовщений коштом збільшення числа шарів клітини.

Клітини глибоких шарів нормального вигляду, середніх — мають пікно

тичні ядра і зовнішніх— позбавлені ядер. У деяких частинах вентрального



Рис.18.Рelobatesfuscus.Мікрофотографіяпоздовжньогозрізудистальногокінцяобрубкахвостана29деньпіслялокальногоопроміненнядозою7500r.Позначення:П.К.—пігментніклітини,М.В.—мускульневолокно
(вкінцівакуолізоване),З.Т.—запаленасполучнатканинавдистальнійчастині(зверхуправоруч),позбавленаепітеліальногопокриву,В.К.—гігантськіепіте

ліальніклітини.Збільшенняв116разів

Аbb.18.Рelobatesfuscus.МіkrophotographieeinesLángs
schnittsdesDistalendesdesSchwanzstumpfes,29ТаgenachlokalerВestrahlungmiteinerDosisvon7500r

Веzeichnungen:П.К.—Рigmentzellen;М.В.—Мuskelfaser(amEndevakuolisiert);З.7".—entzйndetesВindegewebedasimdistalenТеil(vonobenrechts)derЕрі

theldeckeberaubtist;В.К.—Riesenepithelzellen,116

facheVergrósserung

Рис.19.Рelobatesfuscus.Мікрофотографіяпоздовжньогозрізу26-денногорегенератахвостапуголовка,опроміненоголокальнодозою3750r.Епітелійдорзального
боку.Н.Е.—ділянканормальногонавиглядепітелію.Г.П.—епітелій,щоскладаєтьсязгігантськихклітин.

Збільшенняв116разів

Аbb.19.Рelobatesfuscus.МіkrophotographiedesLángsschnitteseines26-tágigenSchwanzregeneratsvonРе.lobatesfuscus,dermiteinerLokaldosvon3750rbe
strahltwurde.ЕpithelderDorsalseite.Н.Е.—Regioneines

demАussehennachnormalenEpithels.Г.Е.—АusRiesenzellenbestehendesEpithel.116facheVergrósserung
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боку регенерата спостерігаються вищезгадані (вторинна стимуляція, див.

с. 92) розростання епітелію. -

Після опромінення дозою 7500 r весь епітелій дистальної частини

хвоста ушкоджений. У деяких місцях, особливо на дистальній поверхні

хвоста, його часто зовсім немає, запалена сполучна тканина позбавлена

покривів (рис. 18). В опромінених такою дозою рентгенівського проміння

пуголовків епітелій складається з одного шару дуже ущільнених неправиль

них клітин. Відзначені при описі результатів опромінювання дозою 3750 г

види ушкоджень— відокремлення клітин від шару епітелію, гігантизм,

вакуолізація, каріорексис та інші некротичні явища— спостерігаються

при цій дозі частіше і в різкіше виявленій формі.

е. Обговорення

Тканини регенерата хвоста пуголовків (Pelobates fuscus) можна ро3

ташувати як у порядку втрати ними регенеративної здатності, так і в

порядку вияву ушкодження, одержаного від рентгенівського проміння.

Як видно з наведеної таблиці (таблиця 7), порядок при цьому буде різний.

Таблиця 7

Морфологічно констатоване Втрата регенеративної здатності

ушкодження тканин ТКаНИНаМИ

1. Пігментні клітини 1. Хорда

2. Епітелій 2. Нервова трубка і мускулатура

3. Хорда 3. Драглиста сполучна тканина,

4. Драглиста сполучна тканина кровоносні судини і епітелій

5. Мускулатура

6. Нервова тканина

Цікаво порівняти наші дані з даними інших авторів (див. таблицю 8).

При визначенні чутливості тканин за морфологічно констатованими

змінами наші дані цілком збігаються з даними Se і tz u. W і n tz i Ri e de r.

А коли взяти на увагу те, як тканини зберігають здатність регенеру

вати, то виходить інша послідовність; у цьому випадку наші дані збіга

ються з деякими даними Є. Я. Л і ч ка.

8. Вплив рентгенівського проміння на різні сторони

опроміненого органу

Рентгенівське проміння неоднаково впливає як на різні тканини рeгe

уючого органу, так і на різні сторони опроміненого органу (при опро
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мінюванні м'яким, нефільтрованим промінням) *). Ми вже згадували про

різні ушкодження епітелію дорзального й вентрального боків регенерата

в наслідок вбирання частини проміння тканинами регенерата.

З цієї ж причини після опромінення дозами 1500 r і 2250 r майже

в усіх випадках регенерат хвоста розвивається асиметрично.

Спостерігається більше чи менше виявлений загин осьових частин

регенерата в дорзальному напрямку при нерівномірному розвитку дор

зальної і вентральної частин. Такі загини характерні не тільки для цього рeгe

нерата, а й для окремих його компонентів, зокрема для нервової трубки. В де

яких випадках нервова трубка, що випереджує хорду, росте серед драг

листої сполучної тканини прямолінійно (рис. 20 і рис. 21), але частіше,

при затримці росту регенерата хорди, регенерат нервової трубки загинає

ться в дорзальному напрямку. Іноді загин цей утворювався, очевидно,

Таблиця 8

| Seitz u. Wintz Rieder Лічко Наші дані

|

Утрата тканинами і Утрата тканинами

Тканини організму регенеративної регенеративної

Здатності ушкодження ЗДатНОсті

ТКаНИНИ

|

| 1. Епітелій 1. Епітелій 1. Поперечно- 1. Епітелій 1. Спинний

| смугаста мус- МОЗОК і ПОПе

| кулатура речно-смугас

та мускула

тура

2. Сполучна | 2. Сполучна тка- | 2. Кровоносна 2. Драглиста 2. Драглиста

ТКаНИНа НИНа СИСТЄМа сполучна тка- сполучна тка

НИНа нина, крово

| носні судини

1 і еПіТелій

3. Мускульна| 3. Поперечно- 3. Епітелій 3. Поперечно

ТКаНИНа смугаста мус- смугаста

кулатура мускулатура

4. Нервова 4. Кровоносні 4. Периферична | 4. Нервова сис

СНІСТЄМа судини нервова сис- тема (спинний

ТЄМа мозок,СПИННО

мозкові ганг

5. Нервова тка- | 5. Сполучна лії)

| нина (голов- ТКаНИНа

| ний і спинний

мозок)

*) Вбиральні властивості живої тканини і води близькі; згідно з даними W u c h e r

рі e n n i g-a (1933), при наших умовах в воді спостерігається такий розподіл дози на

різних глибинах:

Глибина в мм | % дози | Глибина в мм | % дози |

1 100 5 60 |

2 90 6 50

3 80 7—8 40

4 70 9—10 30



Рис. 20. Реlobates fuscus. Схематичний

рисунок, що показує два різні типи регене.

рації нервової трубки (при затриманій ре

генерації хорди) при її хв0013

пуголовка

Аbb. 20. Реlobates fuscus. Schematisches

Вild auf dem zwei verschiedene Турen der

Regeneration des Nervenrohrs (bei gehemmter

Regeneration der Сhorda) bei Regeneration des

Schwanzes von Pelobates fuscus zu sehen ist

Рис. 21. Утворення загинів регенератів. І. Загин нервової трубки при вентро-дорзаль

ному опромінюванні регенеруючого хвоста пуголовка. II. Загин регенерата хвоста пуго

ловка при дорзо-вентральному опромінюванні (рівномірний розвиток хорди і нервової

трубки). III. Загин нервової трубки при дорзо-вентральному опромінюванні регенерата хвоста

пуголовка (при пригніченні регенерації хорди). IV. Загини регенерата пуголовків

а— при дорзо-вентральному опромінюванні; b — при вентро-дорзальному опромінюванні;

c — загин регенерата хвоста тритона. V і VI. Загини регенератів кінцівок тритона. VII. За

гинання й випрямлення регенерата хвоста тритона

Аbb. 21. Еrscheinung der Bildung von Кrйmmungen der Regenerate. І. Кrйmmung des Nerven

rohrs bei ventrodorsaler Bestrahlung des regenerierenden Schwanzes von Рelobates fuscus

ІІ. Кrйпmung des Schwanzregenerats von Pel. fusc. bei dorsoventraler Вestrahlung (regelmas

sige Entwicklung der Сhorda und des Nervenrohrs). III. Кrtimmung des Nervenrohrs bei dorsо

ventraler Bestrahlung des Schwanzregenerats von Pelobates fuscus (bei gehemmter Regenera

tion der Сhorda). IV. Кrummungen des Schwanzregenerats von Рelobates fuscus: a — bei dor

soventraler Вestrahlung, b — bei ventrodorsaler Вestrahlung, c — Кrйmmung des Schwanzrege

nerats von Triton. V und VI. Кrйmmungen der Regenerate von Extremitaten vom Тriton.

VII. Кrtimmung und Geraderichten des Schwanzregenerats vom Тriton
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поступово (рис. 20); іноді, коли судити з форми регенерата нервової

трубки, напрямок росту його різко змінювався (рис. 21). -

Треба сказати, що лишається неясним механізм загинання нервової

трубки. Коли припустити, що загинання її зумовлено гальмуванням росту і

дорзальної стінки під впливом рентгенівського проміння, то доведеться

визнати, що такий тонкий шар тканини, як стінка нервової трубки, вби

рає рентгенівське проміння так, що ріст вентральної стінки її галь

мується менше, ніж ріст дорзальної. Пояснювати загинання нервової

трубки корелятивною залежністю між напрямком її росту і напрямком

росту всього регенерата хвоста, очевидно, не можна, бо є чимало випадків

різного загинання регенерата нервової трубки, що не відповідає слабому

й поступовому загинанню всього регенерата. Очевидно, тут мають зна

чення якісь інші фактори, нам покищо певно невідомі (можна припустити хемотоксичний вплив продуктів розпаду). н

Можна сказати з певністю, що напрямок загинів залежить від напрям

ку рентгенівського проміння. Про це свідчить спостереження над реге

нерацією хвостів пуголовків (Реlobates fuscus) (В. Брун ст і К. Ше

реметь є в а, 1934), опромінених знизу. При цьому в тих випадках,

коли загини відбувались, вони завжди були в вентральному напрямку

(рис. 21).

Незмінна відповідність між напрямком рентгенівського проміння і на

прямком загину регенератів, а також відсутність загинів у протилежному

до ходу проміння напрямку свідчить про те, що напрямок загину реге

нерата і його осьових частин зумовлений напрямком ходу рентгенівського

проміння. -

Утворення загинів регенератів після опромінення нефільтрованим про

мінням спостерігалось також при регенерації хвоста дорослого тритона

(В. Бр у н ст і К. Ш е р е м ет ь є в а 1934, V. В r u n st et Е. С h e ré

m étie v а 1935) і в деяких випадках також кінцівки тритона (В. В. Бр у н ст

1937) (рис. 21).

Загнуті регенерати хвостів тритона в багатьох випадках через де

який час знову виправлялись (рис. 21). Проводячи аналогію з відомими

дослідами В а r f u r th-а (1891), який спостерігав випрямляння загнутих

регенератів хвостів пуголовків і пояснював це явище коректуючим впли

вом активних рухів хвоста, можна було гадати, що й у наших дослідах

вони випрямляються під впливом плавальних рухів хвоста дослідних тварин.

Треба сказати, що пояснення Б а р ф у р т а (1891) не було експеримен

тально перевірено. Ми поставили спеціальний дослід (В. Бр у н ст, не

опубліковано) для з'ясування факторів, які сприяють випрямлянню за

гнутих регенератів хвостів. В проведеному досліді всі опромінені тварини

(тритони— Triton cristatus) були розподілені на дві групи. В першій

групі кожну тварину тримали в окремому кристалізаторі (діаметр 12 см,

висота 7 см), в який наливали води тільки для покриття дорзального

боку (висота води 1—1"/9 см); в другій групі тварин, опромінених одною

дозою, тримали в високому спільному акваріумі (висота води 30—40 см).

При такій постановці досліду в першій групі тварини майже не плавали,



— 104 —

бо вільно діставали повітря, піднявши голову. В другій групі тварини

примушені були постійно плавати, щоб дістати з поверхні повітря для

дихання. Наслідки цього досліду наведені в таблиці 9.

Таблиця 9

:6 J, 92 -

5 : 3 Кількість тварин, у яких |

З 3 8 спостерігається зазначе- |

Доза в 32 ний у попередній графі |
24 с іГ DeГенеDaТИВНОГО
з 9 9 Перебіг регенеративного процесу переб ір у * %

(r) |5 = B ——
37 х:

3,3 - при низь- | при висо

19 3 = кій воді кій Воді

750 | Утворився загин регенерата хвоста, який потім

цілком випрямився . . . . . . . . . - в - 70 50

Р 30 Постійний загин регенерата хвоста . . . . . . 5 20 |

Загин регенерата хвоста не виявлений . . . . . 25 30

1200 і 18 Утворився загин регенерата хвоста, який потім |

цілком ВиПрямиВся . . . . . . . . . . . . - 80 50 |

Постійний загин регенерата хвоста . . . . . . - 25 |

Загин регенерата хвоста не виявлений . . . . . 20 25

1500 || 14 Утворився загин регенерата хвоста, який потім | |

цілком Випрямився . . . . . . . . . . . 33,3 , 37,5

Постійний загин регенерата хвоста . . . . . . . 33,3 37,5

Загин не виявлений . . . . . . * - - - - - 33,3 25 |

Як видно з даних таблиці, регенерати хвостів у групі тварин, що |

майже не плавають, випрямляються в усякому разі не в меншого числа |

особин, ніж у групі постійно плаваючих тварин (в нашому матеріалі на

віть у більшого числа). З другого боку, окремі випадки утворення стій

кіших загинів регенератів спостерігаються в обох групах (при чому в на

шому матеріалі в постійно плаваючих тварин таких особин було навіть

більше).

З цього матеріалу можна зробити цілком певний висновок, що реге

нерати хвоста випрямляються незалежно від плавальних рухів.

Треба гадати, що випрямляння первісно загнутих регенератів пояс

нюється тим, що при опромінюванні недостатніми для повного пригні

чення регенеративної здатності дозами (тільки при опромінюванні та

кими дозами взагалі має місце загин регенератів) відбувається лише тим

часове пригнічення регенеративної здатності дорзальної частини хвоста,

в наслідок чого й утворюються загнуті регенерати. Коли ж дорзальна

частина регенерата одужує від ураження рентгеном, регенерат випрям

ляється. В тих випадках, коли через більшу чутливість цих особин до

рентгенівського проміння ураження має стійкий характер, загнуті реге

нерати не випрямляються. Як видно з матеріалу наведеної таблиці, такі

випадки відносно рідкі.
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9. Порівняння впливу рентгенівського проміння на регенеруючі і до

рослі органи

Колишній погляд, що певні стадії каріокінезу особливо чутливі до

рентгенівського проміння, новими даними не підтверджується. Очевидно,

немає достатньої підстави вважати, що клітина в стані мітозу (або якихось

певних стадій мітозу) чутливіша до рентгенівського проміння, ніж клітина

в стадії спокою. G. Р о 1 і tz e r (1930), який багато працював у цьому

напрямку, стверджує, що рентгенівське проміння впливає на клітини не

тільки в стадії мітозу, а й на клітини в стані спокою, „у яких пошкодження

виявляється тоді, коли настає каріокінез". Про це свідчать також дослі

дження впливу рентгенівського проміння на регенерацію, в яких проведено

порівняння впливу проміння на регенеративну бруньку (ампутацію робили

за певний час до опромінювання) і на дорослу кінцівку (ампутацію робили

після опромінювання). Такі дослідження проведено на кінцівках тритона

(V. В r u n s t u. Е. Sc h e re m e tje w a, 1933) і аксолотля (Е. Sch e r e

m e tje w a u. V. В r u n st, 1935). Дослідження довело, що при регенерації

в аксолотля вплив рентгенівського проміння на регенеративну здатність

навіть трохи більший у тих випадках, коли регенеративний процес почи

нається вже після опромінювання і регенеративна бластема формується

з опромінених клітин, тобто в тих дослідах, коли ампутацію робили після

опромінювання дорослої кінцівки. Дійсно, порівняння середніх кривих

росту кінцівок аксолотля при опромінюванні кінцівки і при опромінюванні

регенеративної бруньки, показує, що трохи більший ефект спостерігається

при опромінюванні кінцівки, хоч у дорослій кінцівці кількість клітин

у стадії мітозу незрівняно менша, ніж в інтенсивно ростучій регенера

тивній бруньці. Отже для пригнічення регенеративної здатності дорослої

кінцівки потрібні дози не більші, ніж для пригнічення росту регенератив

ної бруньки. ",

Для впливу рентгенівського проміння на регенерацію при опроміню

ванні вже сформованої регенеративної бруньки дуже характерне не

тільки припинення регенеративного процесу, а в більшості випадків

виникнення редукційного процесу, в наслідок якого регенеративна брунька

починає більш-менш швидко зменшуватись і розсмоктуватись.

Щоб дати уявлення про те, наскільки часто зустрічається процес

редукції після опромінювання регенеративної бруньки, подаємо таблицю

(таблиця 10), в якій є дані про частоту редукції в одній серії дослідів

(В. Бр у н ст, не опубліковано).

Таблиця 10

Доза (r) 2500 4000 7000

|

В якому проценті всіх опромінених регенера- -

тивних бруньок спостерігалась редукція . . 55 75 80

Інші реакції на опромінювання (%) . . . . . . . 45 25 20

і

і кількість всіх опромінених рег, бруньок . - | 40 | 16 | 5 |



— 106 —

Звичайно редукція починається не одразу після опромінювання. Спо

чатку регенерація відбувається більш-менш нормально (латентний період),

потім вона загальмовується (звичайно через 2—4 тижні після опроміню

вання) і починається редукція.

Це явище описане як у тритона, так і в аксолотля (рис. 22) (V. V.

В r u n st u. Е. А. Sch e re m e tje w a 1933, Е. А. Sch e re m etje w a u.

V. V. В r u n st 1935, К. А. Ш е р е м ет ь є ва і В. В. Бр у н ст 1937).

bх: :1 ; 8; 3

*%х

ма 25 (2

Рис. 22 Siredon pisciforтis. Поступова редукція опроміненої

(правої) регенеративної бруньки при нормальній регенерації

контрольної кінцівки (лівої)

Аbb. 22. Siredon pisciforтis. Аllmahliche Reduktion der bes

trahlten (rechten) Regenerationsknospe bei normaler Regenera

tion der Коntrollextremitat (der linken)

Редукційний процес завжди починається з дистального кінця регенерата.

Тому, коли до моменту опромінювання регенерат мав уже розвинені зачат

ки пальців, то редукуватись починають, насамперед, дистальні кінці їх.

Пальці починають швидко зменшуватись. Епітелій при редукції зберігає

ться, тому відкриті рани не утворюються. В типових випадках регенерат

набуває характерного вигляду, стає „білуватим“, а потім часто напівпро

зорим. Вже при макроскопічному спостереженні створюється враження,

що в наслідок якихось процесів насамперед зникає пігмент, а потім і інші

внутрішні частини регенерата.

Процес редукції може проходити з різною інтенсивністю. В одних

випадках він триває протягом кількох місяців, в інших млявий, але пос

тійний редукційний процес продовжується декілька років. Наведемо про

токол тварини (аксолотля), в якої редукційний процес протягом більш

як два роки привів розвинений регенерат до цілковитого знищення

(рис. 23).

№ 39. 17. IV 1932 р. зроблено ампутацію обох задніх кінцівок.

4. VI 1932 р. опромінена ліва регенеративна брунька дозою 15000 r;

правий регенерат має довжину 10 мм, лівий теж 10 мм.

29.VI 1932 р. опромінений регенерат має довжину 16 мм (4 пальці),

контрольний теж 16 мм (5 пальців).

17.VII 1932 р. опромінений регенерат має довжину 15 мм, зникли

зачатки пальців. Регенерат набув білуватого вигляду. Контрольний реге

нерат 20 мм (5 пальців).

17. VII 1933 р. опромінений регенерат довжиною 11 мм; контрольний

25 мм (5 пальців).



— 107 —

28. IV 1934 р. опромінений регенерат 3 мм; контрольний 25 мм (5 пальців).

17.ХІІ 1934 р. опромінений регенерат зник цілком; контрольний має

довжину 25 мм (5 пальців).

Другий приклад швидшого перебігу редукційного процесу:

№ 66. 20.V 1936 р. ампутовані обидві задні кінцівки тритона.

А9)

%7-3з *%r-зу%-3

Рис. 23. Siredon pisciforтis. Поступова редукція опроміненої ре

генеративної бруньки

Аbb. 23. Siredon pisciforтis. Аllmahliche Reduktion der Regenera

tionsknospe

/%л - 34//-
2%т - 32,

22. VI 1936 р. опромінена права задня кінцівка дозою 4000 r. Довжина

опроміненого регенерата 8"/2 мм, з зачатками 5 пальців. Довжина конт

рольного 8 мм, також з зачатками 5 пальців.

29. VI 1936 р. почалась редукція опроміненого регенерата. Значно

зменшилась довжина пальців. Опромінений регенерат має довжину 7 мм,

контрольний 9 мм. -

17. ІХ 1936 р. довжина опроміненого регенерата 5 мм (зовсім немає

пальців), довжина контрольного 12 мм (добре розвинені пальці).

В деяких випадках інтенсивний редукційний процес може змінятись

неактивним станом відносного спокою, коли регенеративна брунька, що

перебуває в стані редукції, залишається без змін протягом дуже великих

відрізків часу. В деяких випадках редукційний процес може знову змі

нятись регенеративним процесом. Для ілюстрації наведемо типовий

протокол.

№ 95 (рис. 15). 4. V 1931 р. ампутована права задня кінцівка тритона.

2. VI 1931 р. опромінено регенеративну бруньку дозою 3750 r. Регенерат

має довжину 3,7 мм (з двома зачатками пальців).

15. VI 1931 р. — довжина регенерата 3,9 мм (з чотирма зачатками пальців).

26. VI 1931 р. —довжина регенерата 2,2 мм (зачатки всіх пальців зникли).

13. VII 1934 р. —довжина регенерата 4,1 мм (пальців немає).

25. VII 1931 р. — довжина регенерата 7,7 мм (з трьома зачатками пальців).

Регенерат ампутовано і зафіксовано для гістологічного дослідження.

Таким чином регенерат протягом перших 13 днів після опромінення при

дуже млявому рості диференціювався (утворилися зачатки пальців). Далі на

ставала реакція на опромінення — редукція. Регенерат зменшився майже

наполовину. Зачатки пальців зникли. Потім спостерігався знову інтенсивний

ріст і диференціювання регенерата, які, мабуть, були стимульовані утво

реними при редукційному процесі продуктами розпаду. Дуже подібне

явище, як уже згадувалось, спостерігав В. В. Бр у н ст (1924) при руйнації

частини спинного мозку і порушенні нервових стовбурів між регенеру
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ючою кінцівкою і спинномозковими гангліями та симпатичною нервовою

системою. При цьому в деяких тварин спостерігалося чергування регене

рації і редукції. Число пальців зменшувалось і потім знову відновлювалось.

Редукційний процес спостерігається тільки після опромінювання

регенеративної бруньки досить великими дозами рентгенівського проміння.

Після опромінювання дозою 1500 r як виняток відзначено початок редукції

(В. Б.p у н ст і К. Ш е р е м ет ь є в а, 1934). Доза 2500 r в деяких серіях

дослідів викликає редукцію приблизно в 50% усіх ойромінених тварин.

Як правило, можна прийняти, що для викликання редукційного процесу

в більшості опромінених тварин (аксолотлі й тритони) потрібні дози не

менші як 4000 r.»

Для вивчення редукційного процесу ми поставили спеціальний дослід

(В. Бр у н ст, не опубліковано). У 20 однорічних аксолотлів було ампуто

вано обидві задні кінцівки. Після утворення розвинених регенеративних

бруньок (з зачатками чотирьох або п'яти пальців) приблизно через місяць

після ампутації було опромінено правий регенерат дозами від 4000 до

7000 г. Спочатку обидві регенеративні бруньки розвивались приблизно

однаково. Після закінчення латентного періоду спостерігалась затримка

росту опроміненої бруньки і потім у більшості тварин більш або менш

яскраво виявлялась редукція. Наведемо типовий протокол:

№232. 13. V 1936 р. Ампутація обох задніх кінцівок.

23. VI 1936 р. опромінено локально дозою 7000 r праву задню рeгeнe

ративну бруньку. Обидві регенеративні бруньки мають 6 мм довжини

і 5 розвинених зачатків пальців.

14. VIII 1936 р. правий регенерат має довжину 7 мм, лівий 15 мм. Зачатки

пальців зменшились, регенерат має типовий білуватий вигляд.

Гістологічне дослідження регенератів у стані редукції показало таке:

в регенератах, зафіксованих у момент активної редукції, спостерігалось

Скупчення в різних тканинах більш-менш великої кількості полібластів

(макрофагів, за термінологією Мєчнікова. Максімов, 1918). Багато з них

мають вигляд гігантських клітин неправильної форми з різними псевдо

подіями (рис. 24—27). Полібласти в великій кількості зустрічаються

в сполучній тканині, мускулатурі та інших тканинах. Очевидно, спостере

жені нами картини є типові картини фагоцитозу. До моменту фіксації

ряд клітин і частин тканин уже з'їдені макрофагами. Одними з перших,

очевидно, з'їдаються пігментні клітини. При порівнянні з нормальною

кількістю впадає в очі надзвичайно невелика кількість пігментних клітин

(рис. 24, 26 і 27). Власне кажучи, це окремі уцілілі клітини замість

нормального пігментного шару. Цим і пояснюється типова білуватість

більшості регенератів, що перебувають у стані редукції. Безперечно

фагоцитозу зазнає мускулатура (рис. 25). Очевидно, руйнується макрофа

гами також і хрящ. Це видно з факту скупчення цих клітин навколо

дистальних кінців хрящових фаланг пальців при редукції останніх (рис. 26).

Коли інтенсивність редукційного процесу з якихось причин падає, то

кількість полібластів надзвичайно зменшується, а також вони можуть,

очевидно, і зовсім зникнути (рис. 27).
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Рис.24.Siredonpisciforтis.Мікрофотографія
зрізуопроміненогорегенератакінцівки,щоперебуваєвстаніактивноїредукції.Картинафаго

цитозу.М.Ф.—макрофаги,Еп.—епітелій,П.К.—

пігментніклітини.Пунктиромпозначеномісце,

знятепривеликомузбільшеннііподаненарис.25.

Збільшенняв100разів

Аbb.24.Siredonpisciforтis.МіkrophotographiedesSchnittseinesbestrahltenRegeneratseinerЕxtremitát,dieimZustandaktiverReduktionsich
befindet.ВildderРhagozytose.М.Ф.—Мakrophagen,Еп.—Еріthel,П.К.—Рigmentzellen.Рunk

tiertistdieStellediebeistarkerVergrósserungphotographiertwurdeunddieaufАbb.25zusehen

ist.100-facheVergrósserung

Рис.25.Siredonpisciforтis.Мікрофотографіятогожзрізу,щойнарис.24,алепривеликомузбільшенні.Фагоцитозмускулатури.Збільшення

в450разів

Аbb.25.Siredonpisciformis.МіkrophotographiedesselbenSchnittswieaufАbb.24,aberbeistarker

Vergrósserung.РhagozytosederМuskulatur.450

facheVergrósserung



Рис.26.Siredonpisciforтis.Мікрофотографіязрізудистальноїчастинипальцяопроміненогорегенерата
встаніактивноїредукції.М.Ф.—макрофаги,
П.К.—пігментніклітини,Хр.—хрящ.Збільшення

в100разів

Аbb.26.Siredonpisciforтis.МіkrophotographieeinesSchnittsdesdistalenТеilsdesFingersdesbestrahlten

RegeneratimZustandaktiverReduktion.М.Ф.—

Макrophagen,П.К.—Рigmentzellen,Хр.—Кnorpel.

100-facheVergrosserung

Рис.27.Siredonpisciforтis.Мікрофотографіязрізуопроміненогорегенератапісляприпинення

редукційногопроцесу.М.—мускулатура,Хр.—

хрящ,С.Т.—сполучнатканина,П.К.—пігментні

клітини.Збільшенняв100разів

Аbb.27.Siredonpisciforтis.МіkrophotographieeinesSchnittsdesbestrahltenRegeneratsnach
ЕinstellungdesReduktionsprozesses.М.—Мusku

latur,Хр.—Кnorpel,С.7.—Вindegewebe,П.К.—

Рigmentzellen.100-facheVergrosserung
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Таким чином в основі процесу редукції лежить процес фагоцитозу.

Очевидно, ослаблені клітини з пригніченими життьовими процесами,

можливо, частково відмираючи, з'їдаються макрофагами, через що й від

бувається описане поступове зменшення опроміненої регенеративної

бруньки.

На посилену фагоцитарну діяльність після опромінення є вказівки

в Є. Я. Лі чка (1935). Він каже: „Перед процессом пролиферации в ампу

тированной регенерирующей конечности широко происходят явления

резорбции поврежденньїх операцией тканей (мускулов и скелетньїх частей).

После рентгеновского облучения зти процессь идут в более широком

масштабе и сопровождаются обильньм образованием тучньїх многоядер

ньїх клеток— остеокластов" (с. 189). Цей автор спостерігав, очевидно,

тільки в деякій мірі підсилений нормальний фагоцитоз, що має місце

при резорбції перед початком нормальної регенерації. Ми вже відзначили

в одному з розділів цієї роботи, що Е. В ut le r (1933) і М. Р u c k ett

(1936) описують ненормальні процеси „дедиференціювання“ після рентге

нівського опромінювання. Тоді ж ми вказували, що, на нашу думку, опи

сані цими дослідниками картини, можливо, є картини початкових стадій

редукції. Перешкодою для такого пояснення є відсутність у цих авторів

опису фагоцитозу. Правда, W. О. Р u c k ett відзначає, що в опромінених

бруньках спостерігалися гігантські клітини. Можливо, що це були фаго

цитуючі елементи. Питання це потребує дальшого дослідження.

При опромінюванні регенеративної бруньки великими дозами порядку

6000—7000 г, крім редукції, в дуже рідких випадках спостерігається нек

роз регенерата. Для некрозу характерне порушення цілості епітеліаль

ного покриву. Некроз починається з утворення відкритих виразок, які

швидко поширюються і перетворюються в великі гнійні рани. Тканини

регенерата при цьому дуже швидко руйнуються і частково відпа

дають. Незрівняно частіше, ніж після опромінювання регенеративної

бруньки, некроз зустрічається після опромінювання дорослої кінцівки

Великими дозами. При цьому некротичний процес, що швидко розвиває

ться в опроміненій частині кінцівки, може викликати відпадання всієї

кінцівки. Для некрозу типові відкриті рани, з яких стирчать оголені

скелетні елементи (рис. 28).

Перші кроки, що ми зробили для вивчення процесу некрозу, довели,

до в некрозі ми маємо процес іншого роду, ніж редукція. Гістологічне

дослідження довело, що при цьому спостерігаються картини, характерні

для процесів запалення. В зоні некрозу помітні величезні скупчення ін

фільтрату (формені елементи крові). Зовсім немає різних видів полі

бластів (рис. 29). Очевидно фагоцитоз, у всякому разі в таких формах, як

при редукції, при некрозі не має місця.

При опромінюванні дорослих кінцівок редукції ніколи не буває, нек

роз спостерігається тільки в окремих випадках при опромінюванні вели

кими дозами. Правда, він, як уже згадувалось, при опромінюванні дорос

лої кінцівки зустрічається значно частіше, ніж при опромінюванні реге

неративної бруньки, але все таки некроз дорослої кінцівки буває незрів
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няно рідше, ніж редукція регенеративної бруньки (див. нижче). Тому

можна стверджувати, що доросла кінцівка має рентгеночутливість меншу,

ніж регенеруюча. Особливо ясно була доведена різниця в чутливості

тканин регенерата і дорослої

кінцівки дослідами з одночас

ним опромінюванням у тої

самої тварини (тритона) реге

неративної бруньки з правого

боку і дорослої кінцівки з лі

вого боку (В. В. Бр у н ст, не

Рис. 28. Тriton cristatus. Некроз Рис. 29. Тriton cristatus. Мікрофотографія зрізу 1

тканин через 60 днів після опро- через кінцівку, що знаходиться в стані некрозу

мінення дозою 7000 r після опромінення дозою 7000 r

Аbb. 28. Тriton cristatus. Nerkose Аbb. 29. Тriton cristatus. Міkrophotographie eines

der Gewebe am 60 Тage nach Schnitts durch die Extremitát, welche sich nach

Вestrahlung те, Dosis von Вestrahlung mit 7000 r im Nekrosezustand befindet

Г

опубліковано). Виявилось, що доза, яка не викликала ніяких зовнішніх

змін у дорослої кінцівки, спричиняла редукцію регенеративної бруньки

(рис. 30).

Рис. 30. Тriton cristatus. Фотографія

тварини, в якої одночасно були опромі

нені ліва доросла кінцівка і права реге

неративна брунька з 5 зачатками паль

ців. В той час як ліва кінцівка залиши

лася без видимих змін, права регене

ративна брунька редукувалася

Аbb. 30. Тriton cristatus. Рhotographie

eines Тieres bei dem zugleich bestrahlt

wurden: linke gewachsene Extremitat und

rechte Regenerationsknospe mit 5 Finger

anlagen. Wahrend die linke Extremitat

- ohne sichtbare Anderungen blieb, redu

zierte sich die rechte Regenerationsknospe

Дещо подібне відзначає в своїй роботі А. Sc h а р е г (1904). Після

опромінювання радієм маленьких личинок тритона він спостерігав, що

„Веi den Тritonenlarven liess endlich nach Stillstand der Regeneration das re

generierte Gewebe schon ausserlich deutliche Zeichen des Zerfalls erkennen.

Der Umstand nun, dass diese Degenerationserscheinungen sich ausschliesslich
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auf das regenerierte Gewebe beschranken, wahrend der йbrige Оrganismus

áusserlich noch keinerlei morphologische Veránderungen aufwies, drángt

auch hier wieder zu dem Schluss, das ceteris paribus das jugendlich embryо

nale, schnellwachsende Gewebe stets in hбherem Мasse von der Schádigung

der Radiumstrahlen betroffen wird als das altere, hóherdifferenzierte Gewebe“.

З цієї цитати видно, що автор підкреслює особливу чутливість тканин

регенеруючого органа. Аналогічні вказівки знаходимо в роботі W. О.

Рu c k et t (1936). Автор відзначає особливу чутливість тканин регенера

тивної бруньки. Регенеративна брунька пошкоджується, тоді як у всьому

опроміненому тілі не спостерігається ніяких помітних змін.

Таким чином, безперечно тканини регенеруючого органу значно

чутливіші до рентгенівського проміння, ніж тканини дорослого органу,

хоч для пригнічення регенеративної здатності як у дорослому органі,

так і в регенераті потрібні приблизно однакові дози. Пояснюється

це, очевидно, тим, що регенерат складається з молодих менш

диференційованих клітин, які інтенсивно розмножуються. Клітини

ці, за законом Б е р г о н ь є і Тр і б о н д о, й повинні бути чутливіші до

рентгенівського проміння, ніж високо диференційовані клітини дорослої

кінцівки, що зовсім мало розмножуються. Тому дози, які в більшості

випадків не впливають на дорослу кінцівку, викликають редукцію або

руйнацію (некроз) регенеративної бруньки майже в усіх випадках.

Але для знищення регенеративної здатності зовсім не обов'язкова руй

нація органу. Навпаки, досліди В. В. Бр у н с та і К. А. Ш е р е м ет ь є

вої (1937) довели, що можна знищити регенеративну здатність органу,

не порушуючи його життєздатності. Вже раніш було відзначено, що дози,

які викликають руйнацію регенерата, не впливають на обрубок старої

кінцівки. В нових роботах автори ампутували кінцівку через два місяці

після опромінювання; за цей час вплив проміння звичайно повинен був

виявитись (як уже згадувалось, латентний період у тритона триває від

15 до 30 днів). В величезній більшості випадків опромінювання викли

кало тільки збліднення шкіри опроміненої ділянки; це особливо яскраво

було помітно в тварин, що одержали великі дози (15000 r і 7000 r). Після

першого линяння всі ознаки опромінення зникали, і кінцівки набували

нормального вигляду; вони нормально функціонували (робили нормаль

ні рухи, мали нормальну чутливість), линяння проходило нормально,

словом опромінена кінцівка зовнішньо нічим не різнилась від контрольної.

Кінцівки цілком зберегли свою життєздатність. Тільки в окремих випадках,

очевидно, через більшу рентгеночутливість, в деяких особин спостері

гався некроз тканин в опроміненому місці, в наслідок якого кінцівка

здебільшого відпадала. Як видно з наведеної таблиці, такі випадки були

порівнюючи рідкі (таблиця 11).

Не зважаючи на цілком нормальний вигляд опромінених кінцівок (як

і контрольних) після ампутації, в той час як на контрольному боці реге

нерація відбувалась нормально, на опроміненому боці вона або не відбу

валася зовсім або була дуже пригнічена (таблиця 12).

8. Зб. інд. розв. твар., 1328.
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Таблиця 11

Кількість тва

До з а Кількість опро- рин, у яких 96

(r) мінених тварин спостерігався

некроз | -

15000 11 1 9

7000 28 2 7")

4000 28 - -

Таблиця 12

|

Цілковита від- | Незначнi pere- Незначно за- |
Доза (r) | сутність реге- неративні роз- Загальмована гальмована

нерації ростання регенерація | і нормальна ре- |

генерація

15000 100% - | — —

7000 53,5 % 32,1 % . 7,3% 7,1 %

4000 44,4% 16,6% | 22,2% 16,8%

Такі наслідки дають підставу авторам стверджувати, що знищення

регенеративної здатності можливе при збереженні життєздатності органу.

Завданням дальшого дослідження (В. Бр у н ст і К. Ш е р е м ет ь є ва,

Бюл. експ. біології, 1937) було з'ясувати два таких питання: 1) чи збері

гається життєздатність кінцівки на довгий час, тобто чи не має місця

в цих випадках запізнена реакція тканин на опромінювання (некроз);

2) якщо життєздатність кінцівки зберігається цілком на довгий час, то

чи не відновлюється за цей час (хоч би частково) регенеративна здат

НiСТЬ.

Для розв'язання цих двох питань були поставлені досліди, в яких

ампутацію було зроблено через рік після опромінювання.

22—28 червня 1935 р. були опромінені дозою 7000 r проксимальні

частини правих кінцівок у 20 тварин. Всі 20 тварин прожили рік і в усіх

опромінені кінцівки цілком зберегли свій нормальний вигляд (рис. 31), що

довело відсутність запізненої реакції на опромінювання. Опромінені кін

цівки, безперечно, цілком життєздатні. 25—28 червня 1936 р. у всіх

20 тварин були ампутовані обидві задні кінцівки (регенерація лівої кін

цівки була контролем). З 20 тварин 10 через деякий час загинули (в нас

лідок великої спеки, яку тварини погано перенесли). У всіх 10 тварин,

що залишилися, регенерація на контрольному (лівому) боці проходила

нормально. На опроміненому боці в 6 тварин вона зовсім не відбувалась

(рис. 32), у решти спостерігались дуже незначні регенеративні розрос

ТаННЯ.

На основі цього матеріалу можна зробити такий висновок: спричи:

нювані рентгенівським промінням зміни постійні і, не вважаючи на повне

*) Якщо взяти до уваги другу серію дослідів (ще 20 тварин, опромінених дозою 7000 г),

то процент тварин, у яких спостерігався некроз, знизиться до 4%.
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збереження життєздатності кінцівки, регенеративна здатність її цілком

ЗНИЩЄНа.

Гістологічне дослідження опромінених кінцівок (В. В. Б p у н ст і К. О.

Ш е р е м еть є в а, не опубліковано) довело, що опромінені кінцівки не

Рис. 31. Тriton cristatus. Фотографія тварини, в якої рік

тому була опромінена проксимальна частина правої

задньої кінцівки дозою 7000 r

Аbb. 31. Тriton cristatus. Рhotographie eines Тieres

bei dem vor einem Jahr der proximale Теil der rechten

Нinterextremitát mit einer Dosis von 7000 r bestrahlt wurde

тільки зовнішнім виглядом, а й внутрішньою будовою тканин майже

не відрізняються від нормальних. Наприклад, поперечно-смугаста муску

латура (рис. 33) має типову поперечну смугастість, поздовжню волокнис

тість, типової форми й компактності

ядра. Ніяких ознак ушкодження рент

геном не спостерігається. Немає види

мих ушкоджень як волокон (розшару

вання, вакуолізація, знищення поперечної

смугастості й поздовжньої волокнистості,

розпад на гранули), так і ядер (пікноз,

кареорексис та ін.). Спостерігається

тільки майже повна відсутність мітозів,

але через те, що останні рідкі і в нор

мальних тканинах дорослих кінцівок,

практично опромінювані кінцівки при Рис. 32. Тriton cristatus. Та сама тва

вжитих нами методах мікроскопічного рин" рис. 31 через 90 днів
утації обох кінцівок

дослідження не відрізняються від кон Аbb. 32. Тriton cristatus. Dasselbe Тier

Тp0ЛЬНИХ. wie auf Abb. 31 am 90 Тage nach Аmpu

Привертають увагу гістологічні кар- tation beider Extremitáten

тини, спостерігані після ампутації таких

опромінених кінцівок. Як приклад можна взяти дослідну тварину № 152

(фотознімок з мускулатури опроміненої кінцівки її ми подали на

рис. 33).

—
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У цієї тварини 18.VI 1935 р. дистальна частина правої задньої кінцівки

була опромінена дозою 4000 r. 15. VII 1935 р. обидві задні кінцівки були

ампутовані в ділянці tarsus-a. 15.ХІІ 1935 р. ліва контрольна кінцівка ре

генерувала нормально. Всі пальці відновилися, довжина регенерата 5 мм.

На опроміненому боці регенерації зовсім не було, тільки загоювалась

рана. 10.ІІ 1936 р. зроблено ампутацію кінцівки, яку зафіксовано розчином

сулеми з 5% ацетатної кислоти.

Наслідки дослідження опроміненої кінцівки, зафіксованої через 237

днів після опромінювання, такі: дистальна поверхня кінцівки (колишня

поверхня рани) вкрита нормальним епітелієм. Треба зауважити, що епітелій

цей не тільки цілком життєздатний, а й здатний до активного розмно

ЖЄННЯ.

На наведеному рисунку (рис. 34) показані нормальні мітотичні фігури.

зарисовані з самої середини дистального шару епітелію. Щодо інших

тканин, то найбільше впадає в око стан скелета. З наведеної мікро

фотографії (рис. 35) видно, що, хоч з моменту ампутації минуло дуже

багато часу, ніякої регенерації хрящової й кісткової тканин не спостері

гається. Дистальний край зрізаних кісткових елементів залишився зовсім

без змін. Ясно видно, де проходила площина ампутації. Не тільки не

спостерігається ніякого розростання хряща, але навіть процеси резорб

ції старої скелетної тканини не мали місця. Між поверхнею зрiзаних ске

летних елементів і епітелієм є невеличке скупчення сполучної тканини

і досить багато поперечно-смугастих мускульних волокон, що, очевидно,

активно вростають з решток старої мускулатури обрубка. При детально

му вивченні опроміненої тканини скелета (кістка, хрящ) не вдається від

значити будьяких ознак, на основі яких можна було б відрізнити опромі

нену тканину від контрольної. Це можна сказати як про кістку, так і про

хрящ. Знову треба відзначити відсутність мітотичних фігур.

При порівнянні хряща опроміненої кінцівки (рис. 36) з хрящем кінцівки

контрольної на перший погляд здається, що є відміна в кількості хря

щових клітин, а саме в контрольному хрящі їх ніби більше. Але, коли

взяти хрящ дорослої контрольної кінцівки, що зупинилася в рості, то

кількість хрящових клітин і їх взаємне розташування ідентичні з такими

в опроміненого хряща. У всякому разі відміна тут невловима.

В лівому дистальному куті кінцівки цієї тварини є місце, що нагадує

перші кроки утворення регенеративної блaстеми. Біля лівого дистального

кута хрящового елемента є скупчення елементів сполучної тканини, тон

ких мускульних пучків; спостерігалося, як видно, розмноження хрящових

клітин і вихід їх у сполучну тканину. Якби ця картина спостерігалась

через невеликий час після ампутації, то можна було б думати, що почи

нається формування регенеративної блaстеми, але, очевидно, процес, що

тільки но почався, дуже швидко зупинився і залишився без усяких змін

протягом 237 днів.

Отже на основі цього матеріалу можна зробити такий висновок: опро

мінені тканини дорослої кінцівки майже не відрізняються від тканин кон

трольної.
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Не зважаючи на те, що клітини опромінених тканин зберігають життє

здатність, вони, в наслідок пригнічення життєвих процесів, втрачають

здатність до розмноження (крім епітелію).

Інша картина спостерігається при порівнянні опромінених регенера

тивних бруньок з нормальною регенеративною брунькою. Як приклад

візьмемо протокол № 104.

11.V 1931 р. ампутовані обидві задні кінцівки тритона.

5.VI 1931 р. права регенеративна брунька опромінена дозою 15000 r.

Правий регенерат має довжину 2 мм, лівий— 1,8 мм. -

13.VII 1931 р. довжина правого регенерата 2 мм, лівого—6,3 мм;

останній має 4 розвинених пальці.

21.VII 1931 р. правий регенерат має довжину 2 мм, лівий, довжиною

8 мм, має 5 розвинених пальців.

Таким чином цей дослід може бути типовим прикладом повного при

пинення регенерації опроміненої бруньки. 23.VII 1931 р. обидві регенера

тивні бруньки зрiзані і зафіксовані розчином сулеми з 5% ацетатної

КИСЛОТИ. *

Гістологічне дослідження опроміненої регенеративної бруньки пока

зало таке: на обрубку старої кістки, після деякого процесу резорбції,

утворилось незначне хрящове розростання (рис. 37, 38). Це сталося, мабуть,

в перші дні після опромінювання під час латентного періоду. Дальший

ріст хряща, а також інших тканин припинився. При вивченні препаратів

не знайдено жодної мітотичної фігури. Можна з певністю сказати, що

коли мітози і є, то вони надзвичайно рідкі. В регенераті, крім хрящового

нароста, є досить велике скупчення сполучної тканини, що заповнює

всю вершину регенеративного конуса. Шкіра складається тільки з епіте

лію, сполучнотканинний шар з підшкірними залозами, очевидно, ще не

розвинений. Така шкіра типова для молодих регенеративних бруньок.

Прикладом іншого роду може бути № 80. Перша ампутація зроблена

була 4.V 1931 р. 3.VI 1931 р. опромінена права регенеративна брунька

дозою 3750 r. Ми зупинимо увагу на регенераті, що утворився після

четвертої ампутації, зробленої 17.VII 1932 р. Регенерат був відрізаний

і зафіксований для гістологічного вивчення 8. VII 1933 р., тобто майже

через рік після попередньої ампутації. Не зважаючи на це, він мав дуже

незначну довжину (всього тільки 1,3 мм). Гістологічне дослідження

цього регенерата показало, що поверхня його вкрита типовою старою

Шкірою з розвиненим сполучнотканинним шаром з підшкірними залозами

(рис. 39).

Вже з цього факту ясно, що це частина тіла, яка активно не росте.

В „регенеративну бруньку" вростає деяка кількість поперечно-смугастої

мускулатури і небагато сполучної тканини. На поверхні кістки є дуже не

значні хрящові розростання. Хоч клітини різних тканин мають нормальний

вигляд і навіть при найдужчих побільшеннях не можна знайти ніяких

змін ядер або плазматичних структур (рис. 40), не виявлено жодної мі

тотичної фігури. Клітини активно не розмножуються і регенеративна

бластема не утворюється.



Рис. 37. Тriton cristatus. № 104. Мікрофотографія зрізу

через регенеративну бруньку, зафіксовану на 73 день

Рис. 38. Тriton cristatus. № 104. Мікрофотографія

центральної частини зрізу, поданого на рис. 37.

Збільшення в 200 разів

після ампутації і 48 день після опромінення. Позна

чення див. рис. 35. Збільшення в 50 разів

Аbb. 37. Тriton cristatus, № 104. Міkrophotographie eines

Schnitts durch die Regenerationsknospe die am 73 Таge

nach Аmputation und am 48 Таge nach Bestrahlung

fixiert wurde. Веzeichnungen s. auf Аbb. 35. 50-fache

Vergrosserung

Аbb. 38. Тriton cristatus. № 104. Міkrophotographie

des zentralen Теils des Schnitts auf der Abb. 37.

200-fache Vergrosserung



ї

Рис. 39. Тriton cristatus. № 80. Мікрофотографія

зрізу через регенеративну бруньку, зафіксовану на

356 день після ампутації і 766 день після опромінення.

Позначення див. рис. 35. Збільшення в 50 разів

Аbb. 39. Тriton cristatus, № 80. Міkrophotographie

eines Schnitts durch die Regenerationsknospe die am

356 Таge nach Аmputation und am 766 Таge nach

Вestrahlung fixiert wurde. Веzeichnungen s. auf Аbb .35.

50-fache Vergrósserung

Рис. 40. Тriton cristatus. № 80. Мікрофотографія

частини зрізу через хрящ регенеративної бруньки.

Збільшення в 900 разів

Аbb. 40... Тriton cristatus, № 80. Міkrophotographie

eines Теils des Schnitts durch den Кnorpel der Rege

пerationsknospe. 900-fache Vergrosserung
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Нарешті, зупинимось ще на одному прикладі № 202. 27.V 1931 р. дозою

3750 r була опромінена проксимальна частина правої кінцівки тритона. Як

виявилось, регенеративна здатність була цілком знищена. Двічі робили

ампутацію. Регенерації не було. 30. VII 1936 р. тварина без усяких ознак

регенерації була зафіксована. Гістологічне дослідження підтвердило дані

макроскопічного спостереження—ніяких ознак регенерації тканин не спо

стерігається, хоч з часу опромінювання минуло 5 років і 64 дні! Обрубка

опроміненої кінцівки у цієї тварини не залишалося тому, що він був

зрізаний при попередніх ампутаціях. На місці кінцівки було гладке місце

загоєння. Дослідження показало, що від кінцівки залишився тільки про

ксимальний епіфіз femur-а. Місце ампутації закрите старою шкірою

з розвиненими підшкірними залозами. Мітози не виявлені.

Порівняймо описані гістологічні картини з тим, що спостерігається

при нормальній регенерації. Як приклад візьмемо тварину № 64. 29. VI 1931 р.

зроблено ампутацію. 25. VII 1931 р. регенерат довжиною в 3,2 мм від

різано і зафіксовано розчином сулеми з 5% ацетатної кислоти. Гістоло

гічне дослідження показало таке: регенеративний конус укритий епіте

лієм, під яким починають утворюватись підшкірні залози (рис. 41). В клі

тинах епітелію багато мітозів. Від базальної частини хряща до вершини

регенеративного конуса йде стрижень з молодої хрящової тканини. Хря

щові клітини дуже близько стоять одна до одної. Дуже багато мітозів

(рис. 42). Заслуговує на увагу, що і в базальній частині хряща, яка ро

сте значно повільніше, спостерігаються досить часто мітотичні фігури.

В пухкій сполучній тканині, що заповнює простір між прохондральною

закладинкою скелета і епітелієм, також дуже багато мітозів. На на

веденій мікрофотографії показане місце, де на невеличкій ділянці сполуч

ної тканини є п'ять мітозів (рис. 43). Весь регенерат перебуває в стані

інтенсивного росту. Клітини інтенсивно розмножуються. Це створює

враження різкого контрасту при порівнянні з статичними („замороженими")

картинами опромінених регенеративних бруньок.

В літературі можна знайти нечисленні вказівки на те, що регенерація

може бути пригнічена при збереженні життєздатності протягом деякого

часу. Такі вказівки можна бачити в згаданій роботі W. С. Сu rtis and

R. А. Ritter (1927) по вивченню впливу рентгенівського проміння на ре

генерацію Тиbularia croceа. Автори підкреслюють, що регенеративна здат

ність була пригнічена, хоч гідроід лишався живим. К. Wei g a n d (1930)

встановив, що опромінювання радієм від 5 хв. до 15 год. не вбиває пла

нарій, тоді як регенерацію і взагалі клітинне розмноження пригнічує уже

доза в 30 хв. R. О. S to n e (1932) відзначає, що тотально опромінені

черви Тиbifex tubifex з цілком пригніченою регенеративною здатністю

жили протягом 147 днів. С. D. Т u r n e r (1935) наводить аналогічні дані,

а саме: тотально опромінені черви Lитbricиlиs iпсопStanS з цілком при

гніченою регенерацією жили 60 днів. R. С. S to n e (1932) вказує, що гіс

тологічне дослідження довело, що, хоч септи після опромінювання втра

чають здатність утворювати нові необласти, ніяких видимих змін епітелію

септ виявити не вдається. Сh. R. В а r de e n and F. Н. В а e tj e r (1904)



Рис. 41. Тriton cristatиs. Нормальна регенерація.

Мікрофотографія зрізу через дистальний кінець ре

генеративної бруньки через 26 днів після ампутації.

Позначення див. рис. 35. Збільшення в 100 разів н

Аbb. 41. Тriton cristatus. Normale Regeneration. Мі

krophotographie eines Schnitts durch das Distalende

фer Regenerationsknospe am 26Таge nach Аmputation.

Веzeichnungen wie in Abb. 35, 100-fache Vergros

serung

Рис. 42. Тriton cristatus. Нормальна регенерація.

Мікрофотографія зрізу через молоду хрящову тка

нину регенеративної бруньки. М — мітози. Збіль

шення в 200 разів

Аbb. 42. Тriton cristatus. Normale Regeneration. Мі

krophotographie eines Schnitts durch das junge Кnor

pelgewebe der Regenerationsknospe. М— Мitosеп.

200-fache Vergrósserung
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відзначають, що при гістологічному дослідженні планарій, загинулих че

рез місяць після тотального опромінення, не можна було встановити ні

яких змін ні в мускульному, ні в нервовому, ні в травному апараті. Тка

нини мали цілком нормальний вигляд. Дегенеративні зміни спостерігались

тільки в статевих клітинах.

*
Але при нормальному вигляді

тканин виявилось повне при

гнічення розмноження клітин.

Ці факти цілком відповідають

наслідкам наших дослідів.

Як ми вже говорили, вста

новленим фактом, з одного

боку, є велика стійкість до

рентгенівського проміння тка

нин дорослої кінцівки, і з дру

гого — велика чутливість тка

нин регенеруючої кінцівки.

Природно поставити питання:

коли ж регенерат перетво

рюється в дорослу кінцівку

висока чутливість до рентге

нівського проміння зміняється

відносно" малою чутливістю

(В. В. ІБ рун ст, незакінчене

дослідження 1936—37 р.)? Мо

Рис. 43. 7riton cristatus. Нормальна регенерація. жна було гадати, що чим ста

Мікрофотографія частини зрізу через регенеративну -

бруньку. М — мітози. Збільшення в 400 разів ріший регенерат, чим ближче

стадія його розвитку до до
Аbb, 43. Тriton cristatus. Normale Regeneration. Мі

Кrophotgraphie eines Теils des Schnitts durch die рослої кінцівки, тим менша

Regenerationsknospe. " 400-fache Ver- буде його чутливість до рент

генівського проміння.

Для вивчення цього були опромінені різними дозами рентгенів

ського проміння регенерати кінцівки тритона на різних стадіях ро3

витку, а саме на стадії 2, 3, 4 і 5 пальців. Наслідки проведених попе

редніх дослідів (I серії) подані в таблиці 13. Наскільки можна судити

з цього ще недостатнього матеріалу, всі досліджені стадії розвитку реге

нерата реагували на опромінювання приблизно однаково. В більшості

випадків на всіх опромінених стадіях спостерігалась редукція регенерата.

З даних цієї роботи можна зробити висновок, що, очевидно, перетв0

рення регенерата в дорослу кінцівку і втрата особливої чутливості тка

нин до рентгенівського проміння відбувається значно пізніше, після при

пинення регенеративного росту і остаточної диференціації тканин.

Завданням дальшого дослідження було вивчити вплив рентгенівсь

кого проміння на розвиток регенератів старшого віку. Дослідження це

ще не закінчене. Можна навести тільки деякі попередні дані. В цих дос

лідах ампутація одної кінцівки цих тварин була зроблена 9. VI 1936 р.,
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е

Таблиця 13

Кількість

Стадії регенерата | до за | *
Під ча чию. (r) Наслідки ромінених даною

ДаНОЮ ДО- ДОЗОЮ

30Ю

5 зачатків пальців 4000 4 Редукція 66,6

Відсутність регенерації 33,3

2500 10 Редукція 30,0

Відсутність регенерації 30,0

Розвиток 40,0

4 зачатки пальців 7000 Редукція 100,0

4000 Редукція 87,5

Відсутність регенерації 12,5

2500 17 Редукція 54,7

Відсутність регенерації 22,65

Розвиток 22,65

3 зачатки пальців 2500 7 Редукція 57,0

Відсутність регенерації 43,0

2 зачатки пальців 4000 2 Редукція 50,0

Відсутність регенерації 50,0

2500 2 Відсутність регенерації 100,0

а опромінювання регенератів з зачатками п'яти пальців -— 19. ІІ 1937 р.

В цих дослідах у кожної тварини одночасно було опромінено праву ре

генеруючу і ліву дорослу кінцівку. Наслідки цих дослідів наведені в таб

лиці 14.

м Таблиця 14

Регенеруюча кінцівка Доросла кінцівка

9/о від загального % від загального

Доза Наслідки числа тварин, оп- Доза Наслідки числа тварин, оп

(r) - ромінених цією (r) ромінених цією

ДОЗОЮ Д030Ю

7000 Редукція 28,6 7000 | Некроз 32,9

| Припинення Видимого ефекту

росту регенерата 71,4 НеМа6 67,1

5000 | Редукція 25,0 5000 Некроз 28,4

Припинення рос- Видимого ефек

ту регенерата 75,0 ту немає 71,6
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Як видно з таблиці, наслідки останніх дослідів (II серії) відрізняються від

наслідків дослідів І серії. Хоч тут ужито при опромінюванні більші дози,

а саме 5000 і 7000 r, тоді як у першій серії головним чином 2500 і 4000 r,

процент редукції значно знизився: наприклад, у першій серії опроміню

вання регенератів дозою 4000 r редукція була 66,6% всіх опромінених

тварин, а в другій серії —опромінення більшою дозою, 5000 r— вже була ті

льки в 25% усіх опромінених тварин. Коли наслідки цього попереднього

досліду будуть підтверджені далі на більшому матеріалі, ми зможемо ціл

ком певно говорити про те, що чутливість регенерата до рентгенівсь

кого проміння з розвитком поступово зменшується. Можна гадати, що

вже на цій стадії розвитку регенерата чутливість його близька до чутли

вості дорослої кінцівки. За матеріалом цих попередніх дослідів, чутливість

дорослої кінцівки навіть більша, ніж регенерата (процент некрозу дорос

лої кінцівки більший, ніж процент редукції кінцівки регенеруючої). Але,

беручи на увагу, що, поперше, досліди ці поставлені на порівнюючи неве

ликому матеріалі і, подруге, що ця серія дослідів дала надзвичайно вели

кий процент некрозу дорослої кінцівки (це пояснюється якимись випад

ковими причинами, що грають особливо велику роль при невеликій

кількості дослідних тварин), ми можемо говорити тільки про приблизно

однакову чутливість до рентгенівського проміння як регенератів цієї стадії

розвитку, так і дорослих кінцівок. *

Треба звернути увагу на одне цікаве явище: в цій серії дослідів ре

акція на опромінювання регенератів, крім тих випадків, коли не було ре

генерації, завжди виявлялась у вигляді редукції. З другого боку, реак

ція на опромінювання дорослої кінцівки, крім тих випадків, коли регене

рації не було, завжди виявлялась у вигляді некрозу. З цього факту своє

рідних реакцій на опромінювання регенератів і дорослих кінцівок можна

зробити висновок, що на цій стадії розвитку тканини регенерата ще не

ідентичні тканинам дорослих кінцівок, тобто, що це ще „регенерати",

а не дорослі кінцівки. Дальші досліди дозволять деталізувати процес

перетворення регенерата в дорослу кінцівку.

10. Питання про участь у формуванні регенеративної блaстеми рух

ливих елементів гематогенного походження

Ми вже говорили, що з допомогою рентгенівського проміння можна

локально цілком знищити регенеративну здатність одної кінцівки в три

тона і аксолотля (V. В r u ns t et Е. С h e re m e t і è v а, 1936). Вже цей факт

каже про те, що регенеративна бластема кінцівки формується з місце

вого клітинного матеріалу. На користь такого тлумачення говорять та

кож згадані вже досліди Є. Я. Л і чка (1930—1934) з опромінюванням

летальною дозою всього тіла аксолотля, крім одної кінцівки, яку захищали

просвинцьованою гумою: при цьому обрубок ампутованої кінцівки всти

гав регенерувати кінцівку до загибелі тварини.

Для вивчення питання про походження регенеративної блaстеми важ

ливо дослідити можливість знищення регенеративної здатності в одній

частині кінцівки при збереженні її в іншій частині тої самої кінцівки
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(В. В. Бр у н ст і К. О. Ш е р е м ет ь є в а, 1937). Після опромінювання

Проксимальної частини кінцівки згубними для регенерації дозами (7000—

4000—2500 r) ампутували її дистальні частини. Отже кінцівка повинна

була регенерувати в ділянці хоч безпосередньо і неопромінюваній, але

такій, яка постачалася кровоносними судинами й нервами, що проходили

Через опромінену ділянку, і яка була в безпосередньому плазматичному

зв'язку з опроміненою ділянкою. Одержано такі наслідки: в усіх без ви

Рис. 44. Тriton cristatus. №№ 81, 82 і 83. На 102 день після опро

мінення проксимальної частини правих задніх кінцівок дозою 7000 r

і на 75 день після дистальної ампутації обох задніх кінцівок

Аbb. 44. Тriton cristatus. №№ 81, 82 und 83. Аm 102 Таge nach

Вestrahlung des proximalen Теils der rechten Нinterextremitaten mit

einer Dosis von 7005 r und-am 75 Таge nach distaler Аmputation

beider Нinterextremitáten

Нятку тварин на опроміненому боці регенерація відбулась цілком норма

льно, зовсім не відрізняючись від регенерації на контрольному боці, а та

кож від регенерації контрольних тварин (рис. 44). Після другої ампута

ції, зробленої в опроміненій частині кінцівки (проксимальна ампутація),

в усіх опромінених дозами 7000 r або 4000 r тварин регенерація або зов

сім не відбувалась, або спостерігались дуже незначні регенеративні роз

ростання. Лише доза 2500 r, очевидно, була недостатня для пригнічення

регенерації (таблиця 15).

Таблиця 15

п: , Ф ф | з 2, н

| 8 % 5 і 3 | a і | в : 2С. С. „о Ф се 9 С.)

". 2 м 5 3 в: т: 1. -“ С.

Н« х: „С. Б. 9 2 3 9
Доза = 9 5 С. = 5 3 8

if 3 3 "- & о сС. С. 9 ді. -о

(r) 5 Е 3 р. — tr r о ка ст. co 5 =

"за 2 ={ >, а го со сс :: : сс — S =
д О о ос : x = — 23 = a .5 сто

Е б. 9 ={ С. до н. — 23 са 26 сr 9- 3.
:—: B 3 - ал Ф с 3 = с .5 Ф 5 = 9 5

Sr. о = 22 с — С. - co z = D = Е. D :

7000 12 10 2

4000 9 7

2500 13 3 З 3 3 1

н

В другій серії дослідів, при опромінюванні дистальної частини кінцівки

Після першої ампутації, зробленої в опроміненій частині (дистальна ампу

тація), регенерації, як і треба було чекати, не було або майже не було.

Після другої ампутації, зробленої в Проксимальній частині кінцівки
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(проксимальна ампутація), регенерація відбувалась цілком нормально. На

контрольному боці вона завжди проходила нормально.

Треба сказати, що коли в серії тварин, опромінених дозою 4000 і 2500 г,

некроз не виявлявся, в серії опромінених дозою 7000 r в окремих випад

ках спостерігався некроз опроміненої частини регенерата, а саме: з 20

опромінених тварин у двох був некроз проксимальної частини, в наслі

док якого в одної з них відпала кінцівка і вона була виключена з дос

ліду. Великий інтерес являє друга тварина, на якій ми зупинимось до

кладніше. Наведемо дані з протоколу:

№ 92. 29.V 1935 р. проксимальна частина правої кінцівки опромінена

дозою 7000 ґ.

Рис. 45. Тriton cristatus. № 92. a. 9.Х 1935 р. На 133 день після опромінення прокси

мальної частини правої задньої кінцівки і на 109 день після ампутації обох кінцівок у їх

дистальній частині. Проксимальний кінець femur-а стирчить назовні b. 2.ХІІ 1935 р. На 217

день після опромінення проксимальної частини правої задньої кінцівки і на 193 день після

ампутації обох кінцівок в їх дистальній частині. Рана загоїлась. с. 7.IV 1936 р. На 59 день

після другої ампутації обох задніх кінцівок в їх дистальній частині

Аbb. 45. Тriton cristatus. № 92. a. 9. Х 1935. Аm 133 Таg nach Вestrahlung des proxi

malen Теils der rechten Нinterextremitát und am 109 Таg nach Аmputation beider Extre

mitaten in deren distalem Теil. Das proximale Ende des Femur heraussteckt. b. 2.ХІІ 1935.

Аm 217, Таge nach Bestrahlung des proximalen Теils der rechten Нinterextremitat und am

193 Таge nach Аmputation beider Extremitaten in deren distalem Тell. Die Wunde ist ge

heilt. c. 7.ІV. 1936. Аm 59 Таge nach zweiter Аmputation beider Ніпterextremitaten in de

ren distalem Теil

22.VI 1935 р. зроблено ампутацію обох задніх кінцівок в дистальній

ЧасТИНі.

1. VIII 1935 р. довжина правого регенерата дорівнює 2,8 мм (є за

чатки трьох пальців), довжина лівого— 2,5 мм (є зачатки чотирьох

пальців).

14.ІХ 1935 р. довжина обох регенератів 4 мм (кожний регенерат має

по 5 пальців). В проксимальній частині правої кінцівки утворилась ви

разка, почався некроз.

9.Х 1935 р. дуже розвинутий некроз. Руйнація тканин дійшла до руй

нації кістки: femur розломився, діафіз відламався від проксимальног0

епіфіза і стирчить назовні. Не зважаючи на таку сильну руйнацію про

ксимальної частини кінцівки, її дистальна частина має нормальний вигляд

(рис. 45 а). Протягом двох наступних місяців некротичний процес зупи:

нився і рана цілком епітелізувалась. Кінцівка сполучилася з тілом тонкою

м'якою частиною. Вона не функціонувала (відсутність рухів), але мала

нормальну чутливість. Дистальна частина її мала цілком нормальний

вигляд (рис. 45 b). Таким чином, не зважаючи на некротичний процес,
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що почався в проксимальній частині кінцівки, в дистальній частині регене

рація відбувалась нормально. Щоб з'ясувати, як проходитиме регенерація

в дистальній частині кінцівки після того, як проксимальна частина її в

значній мірі зруйнована, друга ампутація в цієї тварини була зроблена

знову в дистальній частині. Як і треба було чекати, після другої ампу

тації регенерація теж відбувалась цілком нормально, хоч кінцівка сполу

чалася з цілим лише тонкою м'якою частиною (рис. 45 с). Після цього

тварина, на жаль, загинула, не давши змоги прослідкувати перебіг реге

неративного процесу після ампутації в проксимальній частині кінцівки.

Морфологічне вивчення цієї тварини (В. Бр у н ст, не опубліковано)

довело, що опромінена кінцівка сполучалась з тілом тонкою м'якою час

тиною, яка дійсно складалася тільки з м'яких тканин (епітелію, спо

лучної тканини, мускулів, нервів і кровоносних судин) і була позбавлена

скелета (рис. 46). Як показує наведена реконструкція (рис. 47), некро

тичним процесом, що розвинувся в наслідок рентгенівського опроміню

вання, femur майже цілком знищений: залишилась частина проксимального

епіфіза біля суглобової заглибини пояса, і, очевидно, кусок дистальної

частини діафіза і дистальний епіфіз, що приросли до проксимальних

частин tibia й fibula. Дистальний скелет, що утворився в наслідок реге

нерації після другої ампутації, можна вважати близьким до норми (є від

хилення в числі елементів tarsus-а). Елементи скелета досить різко

відмежовані один від одного. В кінцівку проходить товстий нервовий

стовбур і досить тонка кровоносна судина (крім того, є ще тонші капі

лярні судини). Можна гадати, що в наслідок некротичного процесу в

проксимальній частині кінцівки цієї тварини були знищені майже всі

тканини. Після припинення некрозу і епітелізації оголених поверхень

мало місце розростання мускулатури сполучної тканини і, мабуть, ак

тивне вростання нервів і кровоносних судин. Трудно, сказати, чи була

перерва в кровопостачанні дистальній частині кінцівки хоч би й на ко

роткий час. Можливо, така перерва й була на недовгий час і дистальна

частина не омертвіла тільки через велику живучість тканин амфібій; але

ймовірніше, що цілковитої перерви в кровопостачанні зовсім не було,

через що дистальна частина одержувала мінімальне живлення.

З обох серій дослідів можна зробити висновок, що з допомогою рент

генівського проміння можна знищити регенеративну здатність одної

частини кінцівки тритона, зберігаючи цілком нормальну регенеративну

3датність другої частини; інакше кажучи, рентгенівське опромінювання

робить лише місцевий вплив на процес регенерації, місцевий не тільки

щодо даного органу, а й щодо його частин, при чому знищення регене

ративної здатності проксимальної частини кінцівки і навіть значна руй

нація її тканин зовсім не відбивається на регенерації дистальної частини

Тої ж кінцівки.

Ця думка була підтверджена в новій нашій роботі (К. О. Ш е р е -

меть є ва і В. В. Бр у н ст, не опубліковано), в якій було поставлене

технічно трудне завдання знищити рентгенівським промінням регенера

тивну здатність кінцівки тритона в проксимальній і дистальній частинах,

9. Зб. інд. розв. твар., 1328.
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Рис. 46. Тriton cristatus. № 92. 30.V 1936 р. Мікрофо

тографія центрального зрізу через проксимальну части

ну правої задньої кінцівки, позбавлену скелета. Збіль

шення в 50 разів

Аbb. 46. Тriton cristatus. № 92. 30.V 1936. Міkrophо

tographie eines zentralen Schnitts durch den proximalen

Теil der rechten Нinterextremitát die von ihrem Skelett

beraubt ist. 50-fache Vergrósserung

Рис. 47. Тriton cristatus. № 92. 30.V 1936 р. Реконструкція ске

лета, головного нервового стовбура і кровоносної судини правої

задньої кінцівки. Е. F. — проксимальний епіфіз femur-a, D. F.—

дистальний епіфіз з частиною діафіза femur-а, що приріс до tibia

і fibula, Н— нервовий стовбур, К. С. — кровоносна судина

Аbb. 47. Тriton cristatus. № 92. 30.V. 1936. Rekonstruktion des

Skeletts, des Нашptnervenstammes und des Вlutgefásses der rechten

Нinterextremitát. Е. F. — proximale Ерiphyse des Femur. D. F. —

distale Epiphyse mit einem Теil der Diaphyse des Femur, das zur

Тіbіa unb Fibula angewachsen ist. Н. — Nervenstamm. К. С. —

Вlutgefáss
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зберігши її тільки в центральній частині (ділянка колінного суглоба).

Для цього кінцівку опромінювали, вкриваючи її захисною покришкою

з двома вузькими локалізаторами (див. методику), з допомогою яких

і опромінювали згубною для регенерації дозою (7000 r) проксимальну

і дистальну частини кінцівки. Колінний суглоб додатково захищали свин

цевою пластинкою. Не зважаючи на технічні труднощі “), нам удалось

у деяких випадках одержати цілком певні наслідки. Наведемо протокол

досліду з ясними наслідками.

№ 183. 4.VI 1936 р. опромінено дозою 7000 r проксимальну й дисталь

ну частини задньої кінцівки тритона.

21.VII 1936 р. ампутовано обидві задні кінцівки в дистальній частині.

26.ІХ 1936 р. з правого боку регенерація майже не відбувається (не

значне регенеративне розростання довжиною до 1 мм); з лівого боку

регенерація нормальна. Довжина регенерата 7 мм з зайвими пальцями

(рис. 48 а). -

19.Х 1936 р. ампутація обох задніх кінцівок у колінному суглобі.

5.ІІ 1937 р. з обох боків регенерація нормальна. З правого боку реге

нерат довжиною 5,5 мм, з лівого 6 мм.

8.IV 1937 р. з правого боку регенерат довжиною в 10,5 мм, з лівого

10 мм (рис. 52 b). Ампутація обох задніх кінцівок у проксимальній

частині.

21.V 1937 р. з правого боку регенерат довжиною 1 мм, з лівого 2,6 мм

- 17.VI 1937 р. з правого боку регенерат довжиною 1 мм, з лівого

10 мм (рис. 48 с).

Таким чином при ампутації дистальної опроміненої частини рeгeнe

рація не відбувалась. При ампутації в центральній неопроміненій час

тині регенерація проходила цілком нормально. І, нарешті, при ампутації

в проксимальній опроміненій частині регенерації знову не було. Цими

дослідами була доведена можливість зберігання регенеративної здатност

тільки в вузькій центральній частині кінцівки при знищенні її як у про

ксимальній, так і в дистальній частинах.

Щоб перевірити, чи не буде неростуча опромінена регенеративна

брунька або нерегенеруючий обрубок кінцівки регенерувати при нових

умовах—новому оточенні, ми поставили досліди з трансплантацією не

регенеруючого обрубка (або нерегенеруючих бруньок) на ампутовану

контрольну кінцівку тритона (В. Бр у н ст, не опубліковано). Зупинимось

на одному досліді. Наведемо дані з протоколу.

№ 54. 25.V 1935 р. опромінена проксимальна частина правої задньої

кінцівки дозою 4000 r.

25.VII 1935 р. ампутовано обидві кінцівки.

8.ІХ 1935 р. на правому боці регенерації немає. Лівий регенерат дов

жиною 7 мм, з 4 ПальЦЯМИ.

*) Труднощі полягають у тому, що при застосуванні таких вузьких локалізаторів най

менший рух опроміненої кінцівки або якась найменша неточність порушують умови до

сліду. При цьому легко утворювалась невідповідність площини ампутації з опроміненою

ділянкою кінцівки.



— Ї32 —

8.ХІІ 1935 р. на правому боці регенератів немає; на лівому регенерат

довжиною 12 мм, з 5 пальцями.

25.V 1936 р. на правому боці регенерації немає. На лівому боці

регенерат довжиною 14 мм.

9.VI 1936 р. На правому боці обрубок ушкоджено голкою.

5.Х 1936 р. На правому боці регенерації немає *). На лівому — реге

нерат має довжину 15 мм.

21.ІV. 1937 р. зроблено фотознімок (рис. 49 а).

22.ІV. 1937 р. ампутована ліва кінцівка поперек стегна і на обрубок

трансплантовано відрізаний обрубок правої опроміненої кінцівки. Транс

плантат прикріплений двома шовковими швами.

5.V 1937 р. трансплантат прижився.

17.VI 1937 р. почалась регенерація. На правому боці незначні регене

ративні розростання. На лівому утворився подвійний регенерат, що

росте в двох протилежних напрямках, приблизно перпендикулярно до

осі кінцівки. Створюється враження, що трансплантат заважає нормаль

ній регенерації (рис. 49 b). Кінцівка з трансплантатом відрізана і зафі

ксована розчином сулеми і 5% ацетатної кислоти.

Гістологічне дослідження довело правильність уявлення, яке виникло

в наслідок макроскопічного спостереження. На зрізах трансплантат ясно

помітний (рис. 50). Він відрізняється тим, що має вигляд ділянки старої

шкіри з надзвичайно великим скупченням пігменту. З обох боків від

трансплантата почався інтенсивний регенеративний процес „хазяїна“. Не

зважаючи на це, трансплантат лишається цілком інертним і клітини його

на виявляють ніяких ознак розмноження.

Е. В u t1e r (1935) трансплантував опроміненій тварині (Атblystота

рипсtatит), позбавленій рентгенівським опроміненням здатності до регенера

ції, неопромінену кінцівку і після приживлення одержав нормальну регенера

цію трансплантата. Коли підсумувати всі вищезгадані факти, то ми можемо

дати цілком певну відповідь на поставлене нами на початку роботи питан

ня, а саме про участь у формуванні регенеративної блaстеми рухливих

(блукаючих) елементів гематогенного походження. Ми можемо стверджу

вати, що рухливі елементи гематогенного походження в формуванні реге

неративної блaстеми участі не беруть *), що регенеративна бластема фор

мується виключно з місцевого регенеративного матеріалу і що регенерат

розвивається шляхом клітинного розмноження. Очевидно, регенеративний

матеріал або зовсім не пересувається, або пересувається надзвичайно

мало з найближчих частин до площини ампутації.

Це пояснення цілком відповідає нашим спостереженням (К. Ш е р e

метьє ва і В. Бр у н ст, 1937), згідно з яким знищення рентгенівським

*) Як видно з наведеного протоколу, для досліду з трансплантацією взято тварину з

остаточно знищеною регенеративною здатністю. Спроба стимулювати регенерацію пошко

дженням обрубка голкою теж не дала ніякого ефекту.

*) Ми заперечуємо правильність твердження, висунутого G. Не r t w і g-ом (1927), за

яким ,коли місцеві тканини не здатні до розмноження, то беруть участь у формуванні реге

неративної блaстеми клітини, які мігрують з інших місць" (див. вступ.).



Рис. 48. Тriton cristatus. № 183. а. 29.ІХ 1936 р. через 118 днів після

опромінення проксимальної і дистальної частини правої кінцівки

дозою 7000 г (при захисті від проміння центральної частини —ді

лянки колінного суглоба) і через 100 днів після ампутації обох

задніх кінцівок у дистальній ділянці. Регенерація правої кінцівки

пригнічена. b. 11.ІІ 1937 р. Чepeз 109 днів після другої ампутації,

зробленої в центральній частині (ділянка колінного суглоба) обох

кінцівок, регенерація обох кінцівок відбувається нормально.

с. 17.VI 1937 р. Через 70 днів після третьої ампутації, зробленої

в проксимальній частині обох кінцівок, регенерація правої кінцівки

пригнічена

Аbb. 48. Тriton cristatus. № 183. а. 29 ІХ 1936. 118 Таge nach Ве

strahlung des proximalen und distalen Теils des rechten Extremitat

mit einer Dosis von 7000 r (beim Schutz des zentralen Теils — Region

des Кniegelenks von den Strahlen) und 100 Тage nach Аmputation

beider Нinterextremitaten in der distalen Region, Die Regeneration

der rechten Extremitát ist herab gesetzt. b. 11.ІІ 1937. 109 Таge

nach der II Аmputation die im zentralen Теil (Region des Кniege

lenks) beider Extremitáten gemacht wurde. Die Regeneration beider

Еxtremitáten verláuft normal. с. 17.VI 1937. 70 Тage nach der III Аm

putation die im proximalen Теil beider Extremitaten gemacht wurde.

Die Regeneration der rechten Extremitát ist herabgesetzt
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промінням регенеративної здатності кінцівки аксолотля не зв'язане в усіх

випадках з повним пригніченням регенерації після першої ампутації: в ряді

випадків після першої ампутації відбувалася відносно інтенсивна регене

рація. Тільки після другої або навіть третьої ампутації регенерація зовсім

не спостерігалась (рис. 51). Ці випадки, очевидно, пояснюються тим, що

перша площина ампутації проходила через частину кінцівки, в якої реге

неративна здатність була тільки частково пригнічена. Ділянка максималь

ного опромінення з повним знищенням регенеративної здатності була трохи

більш проксимальною, тому при наступних ампутаціях (більш проксима

льних) регенерація не відбувалась. Це твердження пояснює і друге спо

стереження — поновлення регенерації після кількох років її відсутності

при більш проксимальній ампутації. Це пояснюється тим, що ділянка

кінцівки з знищеною регенеративною здатністю лежить трохи дистальніше,

17

*и за % з *% з %,-з, зу, зе,

Рис. 51. Siredon pisciforтis. № 119. Доза 15000 r. Перебіг регенерації

після трьох послідовних ампутацій. Стрілками позначені ампутації

Аbb. 51. Siredon pisciforтis. № 119. Dosis 15000 r. Verlauf der Regenera

tion nach drei aufeinanderfolgenden Amputationen. Die Рfeile zeigen die

Аmputationen

ніж остання проксимальна ампутація. Тому при дистальних ампутаціях

регенерації не було, а при більш проксимальній останній ампутації вона

знову відбувається. -

Це твердження, нарешті, очевидно пояснює нам ті окремі випадки від

новлення регенерації, які спостерігались після наколювання голкою нере

генеруючої бруньки (див. с. 90). При глибокому перемішуванні тканин

голкою, очевидно, захоплюються шари тканин неопроміненої ділянки і тому

регенерація в цих випадках може відновлюватись.

Наше розв'язання цього питання цілком відповідає вченню про регіональну

автономність регенеративних явищ. За цим ученням специфічний характер

регенерата не залежить від організму як цілого, а зумовлений виключно

властивостями ділянки, яка дає безпосередньо початок регенеративному

новотворові. Таким чином напрямок регенерації визначається рештою ампу

тованого органу. Вчення про регіональну автономність регенеративного

процесу амфібій підтверджене багатьма експериментальними даними. Тран

сплантовані на інше місце органи зберігають у нових умовах здатність до

регенерації. Р. Weiss (1927) трансплантував передню кінцівку саламандри

на місце задньої кінцівки і ампутував її. В наслідок регенерації утвори

лась типова передня кінцівка. При трансплантації задньої кінцівки на

місце передньої, після ампутації трансплантата регенерувала типова задня

кінцівка. С u у é no t Е. et К. Р o n s e (1930) трансплантували на місце
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передньої кінцівки м'які тканини хвоста; після ампутації трансплантата

регенерував орган, що мав будову хвоста, але був позбавлений осьових

частин. Кu rz О. (1912), de-G i o rg і (1924), В і s c h1 e r V. (1926) тран

сплантували кінцівки амфібій на спину. Після зроблених ампутацій у всіх

випадках спостерігалась нормальна регенерація. При трансплантації окре

мих частин кінцівки регенерували їх дистальні частини. V а 11 e tte М.

(1929), трансплантуючи на спину частину морди саламандри, спостерігала

регенерацію її дистального кінця. Особливо ясно виявляється значення

місцевих тканин для визначення характеру і кінцевих наслідків регене

ративного процесу в дослідах з трансплантацією невеликих частин реге

неруючих органів. Трансплантат може являти собою диск дуже незначної

товщини і, не вважаючи на це, регенерат має всі характерні властивості

органу, до якого належав трансплантований диск.

11. Питання про походження регенеративної блaстеми в світлі даних

нових досліджень впливу рентгенівського проміння

на регенерацію і онтогенез

Факт знищення регенеративної здатності кінцівки тритона без пору

шення життєздатності ставить питання про те, на що саме впливає в даному

випадку рентгенівське проміння. Ясно, що дати те чи інше пояснення цього

явища не можна, не зачепивши самих основних уявлень про регенера

тивний процес.

Для пояснення впливу рентгенівського проміння на регенерацію мож

ливі різні припущення. Ми розберемо тут три гіпотези, які з різних погля

дів пояснюють цей процес.

П е р ш а г і п о т е з а

Можна припустити, що рентгенівське проміння впливає на „систему

кінцівки", на „організаційний центр“ її. Клітини кінцівки дуже стійкі до

опромінювання, так само як і їх ріст та розмноження. Опромінювання

порушує формотворні процеси, морфогенез, диференціацію клітин і тканин.

Порушення цих процесів є причиною відсутності регенерації. Загибель

клітин у наслідок опромінювання є не причина, а наслідок руйнації системи.

Клітини диференційовані, з закінченим ростом, не чутливі до рентгенівсь

кого проміння, тому доросла кінцівка з закінченим ростом і морфогенезом

після опромінювання зберігає нормальний зовнішній вигляд і нормальний

вигляд тканин, хоч здатність до формотворення — регенерації вона вже

втратила.

Це припущення цілком погоджується з поглядом С. А. Н. і к і т і на

(1936). Як уже згадувалось, ми не можемо погодитись з основними твер

дженнями цієї гіпотези, бо в нас немає для цього достатньої фактичної

основи. Викликає великий сумнів твердження, що рентгенівське проміння

не впливає на ріст і розмноження клітин, що загибель клітин є не причи

ною, а наслідком руйнації системи. Неясно, в чому ж власне полягає зміна
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кінцівки після рентгенівського опромінювання, в наслідок якого вона збе

рігає свій зовнішній нормальний вигляд і внутрішню будову тканин, але

втрачає здатність до регенерації.

Др у г а г і п о т е з а

Можна припустити, що рентгенівське проміння, діючи на всі клітини

кінцівки, пошкоджує лише деякі, найменш диференційовані, які зумовлю

ють регенеративну здатність органу. Це пошкодження можна виявити

тільки після ампутації, в той час, коли повинна формуватись регенеративна

бластема. До цього ж часу доросла кінцівка тритона зберігає свої зви

чайні властивості.

На користь цього припущення говорить ряд досліджень над впливом

рентгенівського проміння (і близького до нього щодо діяння проміння

радію) на процеси регенерації в безхребетних. Такі дослідження, як згаду

валось, проведені на гідрах (А. З а в а р з і н і Г. С т р е лін, 1928, 1929), пла

наріях (С u rtis W. а n d J. Н і c k m a n 1926, С u rtis W. 1928, К. W е і g

а n d 1930), кільчатих червах (Sto n e R, 1932, 1933, Л. Жінкін 1932,

1934, С. D. Т u r n e r 1934, 1935). Вони довели, що в усіх досліджених

тварин регенерація може відбуватись тільки при тій умові, коли особливі

недиференційовані клітини (інтерстиціальні, формативні клітини, необласти),

що формують регенеративну бластему в цих тварин, не зруйновані впли

вом рентгенівського проміння або проміння радію. Треба відзначити, що

тільки деякі з цих авторів пояснюють вплив рентгенівського проміння на

регенерацію виключно діянням проміння на такі клітини ( Л. Жін кін,

1934). Інші автори, відзначаючи особливу чутливість необластів або інших

подібних клітин, вважають, що рентгенівське проміння впливає не тільки

на ці клітини, а й на клітини інших тканин регенератів (R. Sto n e 1933,

С. D. Т u r n e r 1935).

Треба сказати, що й для безхребетних деякі автори (Б. П. Т ок і н

і В. П. Г о р б у н о в а, 1934) взагалі поставили під сумнів значення ре

зервних клітин у процесі регенерації. Ще більші труднощі застрічає це

припущення щодо хребетних тварин. В цих останніх досі не знаходили

якихнебудь клітин, з якими можна було б зв'язати наявність регенера

тивної здатності і які морфологічно відрізнялися б від інших клітин. Не

зважаючи на це, це припущення все таки здається привабливим, бо:

1) встановленим фактом є більша чутливість до рентгенівського проміння

клітин з малою диференціацією і великою потенцією до розмноження

(згідно з законом Б е р г о н ь є і Тр і б о н д о). Саме такими клітинами

повинні бути резервні клітини, що зумовлюють здатність до регенерації.

2) Це припущення добре пояснює можливість знищення регенеративної

здатності кінцівки без порушення її життєздатності. Можна припустити,

що резервні клітини, які дають регенеративну бластему, знищені рент

генівським промінням, через що регенерація й не відбувається, тоді як

усі інші клітини (вище диференційовані) мало пошкоджені ними і в наслідок

цього кінцівка цілком зберігає свою життєздатність при втраті здатності

до регенерації.
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W. О. Р u c k ett (1936) наводить у кінці своєї роботи міркування, змі

стом близьке до цього твердження (с. 205). „Тhe cells of the regeneration

blastema of the amphibian limb whose exact origin is still somewhat in doubt,

are not of such a morphologically definite or specialized type, as are the

neoblasts or formative cells. Nevertheless, it is not surprising that the blastema

cells of the amphibian limb роssess the same susceptibility for Х-rays as d0

the formative cells and neoblasts, because it is directly from the blastema

cells that the principal components of the new limb are differentiated. From the

standpoint of susceptibility to Х-rays, therefore, the cells of the regeneration

blastema of the amphibian limb may be regarded as comparable to the Spe

cialized regeneration cells of other animals".

Ця цитата взята з цікавої роботи зазначеного автора, присвяченої

вивченню впливу рентгенівського проміння (при тотальному одноразовому

опромінюванні) на регенерацію і розвиток кінцівок личинок Атblystота

ритсtatит. Треба сказати, що цей висновок автора є несподіваний після

фактів, описаних у його роботі. Безперечно порівняння впливу рентге.

нівського проміння на регенерацію і онтогенез має велике значення—

саме вивчання цього питання повинне наблизити нас до пізнання суті

досліджуваного явища. Коли прийняти, що регенеративна бластема фор

мується з особливих недиференційованих резервних клітин, які знищую

ться рентгенівським промінням, тоді як інші, більш диференційовані, клі

тини зовсім не пошкоджуються або пошкоджуються мало, то ми повинні

припустити можливість знищення або пригнічення регенеративної здат

ності при зберіганні онтогенетичного розвитку, тобто опромінена кінцівка

повинна рости й розвиватись, не зважаючи на те, що здатність до ре

генерації вона втратила.

В роботі Е. В u t1 e r (1933) є вказівки на те, що в опромінених личи

нок Атblystота рипсtatит регенерація не відбувалась, в той час як

неампутовані кінцівки цих тварин розвивались нормально, як і в контроль

них тварин. Правда, автор відзначає, що розвиток опроміненої кінцівки

був неповний: третій палець кінцівки розвивався так, як і в контроль

ної, а четвертий палець не розвивався.

В згаданій роботі W. О. Р u c k e tt (1936) у 30 личинок Атblystота

рипсtatит відрізав праві передні кінцівки (в момент опромінення задніх

кінцівок ще не було). Після ампутації личинки були опромінені дозами:

750 r, 600 r, 450 г, 300 r. Наслідки 34-денного досліду наводяться в таб

лиці (рис. 52). Як видно з цієї таблиці, вже доза 300 r пригнічує як реге

нерацію, так і розвиток, хоч процес регенерації починався одночасно як

в опромінених, так і в контрольних тварин, що пояснюється наявністю

латентного періоду. Але потім припинився і процес регенерації і процес

розвитку. Для пригнічення регенерації в більш дорослих личинок п0

трібна була доза 450 г. Е. В u t1 e r (1933) висловив думку, що в процесі

регенерації є критичний період, коли клітини, що диференціюються,

особливо чутливі до рентгенівського проміння. Коли опромінювання про

ведено до критичного періоду, регенерація не відбувається, а коли після

нього, то відбувається. Для перевірки цього твердження W. О. Р u c k ett
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поставив такий дослід: він ампутував в серії личинок праві передні кін

цівки; на другий день після ампутації почалось опромінювання трьох

личинок по 60 r щодня протягом 15 днів (сумарна доза 900 r). Щодня

починали опромінювати три нові личинки; таким чином були опромінені

всі стадії розвитку регенератів. Виявилося, що опромінення після закін

чення латентного періоду затримувало регенерацію на будьякій стадії роз

витку. З цього автор робить висновок, що критичного періоду в розвитку

регенерата немає. Подібним же методом автор вивчав вплив рентгенів

ського проміння на різні стадії онтогенетичного розвитку. Наслідки

цього дослідження наведені в таблиці (рис. 53). На основі поданих у цій

таблиці даних можна зробити висновок, що розвиток відбувається тільки

під час латентного періоду. Ті пальці, що були заложені до опромінення,

розвивались і далі. Опромінення, очевидно, не дуже впливає на ріст ди

ференційованих структур, але запобігає розвиткові структур, ще нероз

винутих до початку опромінення (це дослідження пояснює, чому в дослі

дах Е. В u t1 e r-а розвивався вже наявний зачаток пальця кінцівки). Вже

на підставі цієї роботи можна гадати, що рентгенівське проміння впли

ває однаково як на процес регенерації, так і на процес онтогенезу.

Треба сказати, що роботи згаданих авторів не розв'язують цілком

питання про вплив рентгенівського проміння на регенерацію й рсз

виток. Це пояснюється головно тим, що автори вживали тотальне

опромінювання, яке (при великих дозах, якими користувались автори)

виключає можливість довгочасних спостережень. Це не давало можливості

прослідкувати розвиток тварин до якнайпізнішої стадії, тобто не давало

можливості вивчити розвиток опромінених органів протягом довгого часу").

Для порівняння впливу рентгенівського проміння на розвиток і регене

рацію кінцівок ми поставили досліди з локальним опроміненням кінці

вок личинок аксолотлів (В. Брун ст, не опубліковано). В попередніх

дослідах у личинок аксолотля і тритона (з зовнішніми зябрами, розви

неними кінцівками, довжиною 5—6 см) були локально опромінені дозою

2000 r обидві задні кінцівки, а ампутовані були обидві праві кінцівки. При

такій постановці досліду ми мали можливість порівняти регенерацію кон

трольної кінцівки (передньої правої) і регенерацію опроміненої кінцівки

(задньої правої), розвиток контрольної кінцівки (передньої лівої) і опромі

неної кінцівки (задньої лівої), а також розвиток опроміненої кінцівки (зад

ньої лівої) і регенерацію опроміненої кінцівки (задньої правої). Наслідки

цих дослідів такі: регенерація правої передньої кінцівки, як і треба бул0

чекати, нормальна, регенерація правої задньої кінцівки була загальм0

вана; ліва ж задня кінцівка спочатку розвивалася (опромінювання бул0

зроблено в кінці червня, а ще в кінці жовтня не можна було з певністю

сказати, чи є гальмування розвитку опроміненої лівої задньої кінцівки),

але дальші спостереження довели, що розвиток опроміненої кінцівки

поступово все більше й більше гальмується. Опромінена частина личинки

*) Це особливо важливо тому, що при недосить великих дозах наслідки опромінювання

часто виявляються через довгий час (К. О. Шереметьєва, 1937).
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росла повільніше, ніж решта тулуба й хвоста, через це в личинок утворю

вався більш-менш виявлений перехват, який поступово ставав все поміт

нішим. Уже цей перший, відносно непевний, наслідок довів, що хоч за

стосована доза (2000 r) для даної стадії розвитку виявилась недостатньою,

щоб цілком пригнітити ріст опроміненої частини тіла, в усякому разі

вони довели, що доза, яка пригнічує регенерацію, гальмує й розвиток.

Для детальнішого вивчення цього питання в 1937 році були постав

лені досліди з локальним опромінюванням різними дозами личинок трьох

різних стадій розвитку (В. Брун ст, не опубліковано). Наслідки цих

дослідів ми коротенько розглянемо у порядку опромінених стадій.

П е р ша (м о л о д ша) стад і я р о з в и т ку. Для цього досліду брали

личинки аксолотля (довжиною 30—35 мм) з розвинутими передніми кін

цівками, що мали по 4 зачатки пальців, але ще без задніх кінцівок (рис.

54a). У 40 наркотизованих личинок з допомогою щілиновидного локалізатора

(див. методику) опромінювали локально попереково-крижову ділянку, де

в майбутньому повинні були розвинутися кінцівки "). Було зроблено опро

мінювання такими дозами: 700 r, 1500 r, 2000 r, 2500 r, 3000 r, 4000 r, 5000 r.

Дослід виявив, що далеко не в усіх випадках опромінювання дало бажані

наслідки, бо фактично була опромінена ділянка більш каудальна чи більш

ростральна від задніх кінцівок, що розвинулись. Тому тут кінцівка одер

жала неповну або навіть і зовсім незначну дозу. Зрозуміло, що в цих

випадках задні кінцівки розвивались. У цих дослідах з певністю можна

було визначити, яка частина тіла фактично була опромінена, бо гальму

вався ріст саме цієї частини і тому утворювався більш-менш виявлений

перехват (рис. 54 d). В тих же випадках, коли опромінювали точно ту

ділянку, де повинні були розвиватись задні кінцівки, в деяких тварин вже

доза 700 r дуже пригнічувала їх розвиток (задні кінцівки в вигляді незнач

них придатків довжиною 2—3 мм). Сильніші дози майже цілком припи

няли їх розвиток (рис. 54 b, d). Дуже незначні кінцівки, що все таки зви

чайно розвивались у таких тварин (наприклад, № 46 мав задні кінцівки

довжиною 1,5 мм, тоді як передні в той же час дорівнювали 11 мм),

без сумніву розвивались ще в латентний період.

На жаль, довести розвиток таких тварин до дорослого стану, очевидно,

неможливо. Вплив рентгенівського опромінення, навіть при локальному

діянні, настільки великий, що здебільшого через кілька місяців приводить

їх до загибелі. В більшості випадків розвивається набряклість, що при

водить до летального кінця. Можливо, що довести тварин до дорослого

стану можна буде, вживаючи іншої методики і опромінення іншими дозами.

Др у га (с е р е дня) с та дія р о з в и т ку. Для цього досліду брали

личинки аксолотля (довжиною 50—55 мм) з маленькими задніми кінців

ками, що мали по 5 зачатків пальців (рис. 55 а). У 18 личинок теж

опромінювали попереково-крижову ділянку і обидві задні кінцівки. Опро

мінювання проведено такими дозами: 2000 r, 3000 г і 4000 r. Протягом

латентного періоду кінцівки інтенсивно розвивались, але потім розвиток

“) Опромінювали звичайно одночасно 5—6 личинок; при цьому їх клали боком на скло

і тому опромінювали збоку.
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був загальмований (рис. 55 b). Так само як і в попередній серії дослідів,

розвивались перехвати в наслідок гальмування росту опроміненої частини

тіла.

Третя (стар ша) стадія р о з витку. Тут брали личинки аксолот

ля (довжиною 60—65 мм) з розвинутими задніми кінцівками (рис. 56 а).

*

Рис. 55. Siredon pisciforтis. Вплив локального опромінення на роз

виток задніх кінцівок. а. 19.V 1937 р. Стадія, на якій було зроблено

опромінення. b. 8.VII 1937 р. Тварина, опромінена дозою 4000 ґ.

с. 8.VІІ 1937 р. Контрольна тварина. Всі знімки зроблено в одному

масштабі

Аbb. 55. Siredon pisciforтis. Еinfluss lokaler Вestrahlung auf die

Еntwicklung der Нinterexremitáten. а. 19.V 1937. Stadium auf welchem

die Вestrahlung ausgeftihrt wurde. b. 8.VII 1937. Тier. bestrahlt mit

einer Dosis von 4000 r. с. 8.VII. 1937. Коmtrolltier. Аlle Photogra

phien sind in einem Мasstab aufgenompen worden

У 50 личинок опромінювали тільки праву задню кінцівку; ліва задня

кінцівка була контрольною. Опромінення зроблено дозами 5000, 6000 і 7000 r.

Ця серія дослідів дала найцікавіші наслідки, бо не тільки підтвердила

гальмування рентгенівським промінням росту кінцівки після латентного

періоду, а, що особливо важливо, встановила, що кінцівки, опромінені під

час розвитку, так само зазнають редукції, як і регенерати. Про частоту

редукції під час розвитку і під час регенерації опромінених кінцівок

дає уявлення таблиця 16 (порівняння впливу рентгенівського проміння на

розвиток кінцівок аксолотля і регенерацію кінцівок тритона). Аналізуючи

дані цієї таблиці, ми можемо прийти до певного висновку: процент редукції.



— 144 —

Таблиця 16

Розвиток кінцівки Регенерація дорослої |

aКСОЛОТЛЯ кінцівки тритона

Доза - - - - - - - - - - - - - - - - 5000 r 7000 r 4000 r 7000 r

Редукція . . . . . . . . . . . . 50% 60% 75% 80%

Інша реакція на опромінювання . . 50% *) 40% *) 25% 20%

при регенерації й розвитку настільки близькі один до одного, що, коли

взяти на увагу, що порівнюється вплив проміння на розвиток і регенерацію

r

—

Рис. 56. Siredon pisciforтis. Вплив локального опромінення на розвиток правої задньої

кінцівки № 2. а. 27.V 1937 р. Стадія, на якій було зроблено опромінення правої задньої кін

цівки. b. 8.VII 1937 р. Помітне відставання в рості опроміненої кінцівки. с. 13.ІХ 1937 р.

Редукція опроміненої кінцівки

Аbb. 56. Siredon pisciforтis. Еinfluss lokaler Вestrahlung auf die Entwicklung der rechten

Нinterextremitat. № 2. а. 27.V 1937. Stadium auf welchem die Bestrahlung der rechten Нinter

extremitát gemacht wurde. b. 8.VII 1937. Мerkliches Zurtickbleiben im Wachstum der bestrahlten

Extremitát. c. 13.ІХ 1937. Reduktion der bestrahlten Extremitát

у різних тварин (аксолотль і тритон), а також те, що ці числа не мають

абсолютного значення, бо базуються на відносно невеликому матеріалі

окремих серій дослідів, то навряд чи можна вважати, що редукція при

розвиткові зустрічається рідше, ніж при регенерації. Факт цей має ве

лике значення. Це говорить про те, що редукція регенерата не є якась

специфічна реакція на опромінювання. Вона взагалі властива всякому

*) В тому числі: загальмований розвиток у 30%, цілковите гальмування розвитку

в 10%, майже нормальний розвиток у 10%.

*) В тому числі: загальмований розвиток у 10%, цілковите гальмування розвитку в 30%.

|
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комплексові тканин, що складається з відносно молодих, мало диференці

йованих клітин, які інтенсивно розмножуються. Тому ця реакція однаково

характерна як для регенерата, так і для молодої кінцівки, що розвиває

ться, і не характерна для кінцівки дорослої.

Редукція при розвитку відбувається в тих же формах, як і при реге

нерації. Наведемо типовий протокол.

№ 2. 28.V 1937 р. опромінена дозою 5000 r права задня кінцівка аксо

лотля довжиною 7 мм. Довжина тіла аксолотля дорівнює 6,5 см (рис. 56 а).

10.VII 1937 р. Права кінцівка помітно відстає в рості: ВОНа Має ДОВ

жину 12 мм, тоді як контрольна — 15 мм. Загальна довжина тіла—9,5 см

(рис. 56 b). *,

15. VIII 1937 р. Почалась. редукція правої кінцівки, вона набула харак

терного білуватого вигляду. Пальці вкоротились. Права кінцівка має

довжину 9 мм, ліва — 19 мм. Загальна довжина тіла—12 см (рис. 56 с).

Підсумовуючи дані наведених дослідів, можна сказати, що розвиток

личинки аксолотля може бути пригнічений приблизно такими ж дозами

рентгенівського проміння, як і регенерат, тобто регенеративний процес

і процес онтогенетичного розвитку кінцівки однаково чутливі до рентге

нівського проміння. Як і треба було чекати, стадія розвитку кінцівки

в момент опромінення має дуже велике значення. Чим більше розвинута

кінцівка, тим більша доза потрібна для припинення її розвитку. Коли ли

чинок опромінювали до появи задніх кінцівок, то припинення розвитку

викликала вже іноді доза 700 r. При опромінюванні личинки в другій стадії

для припинення розвитку потрібна доза не менш як 1500—2000 г. При

опромінюванні в третій стадії для цього потрібна доза 4000—5000 r, тобто

близька до тої, яка потрібна для припинення регенерації дорослої кінцівки.

На основі всього сказаного ми повинні визнати, що друга гіпотеза

для пояснення впливу рентгенівського проміння на процес регенерації

не може бути прийнята.

Третя гіп о т е з а

Рентгенівське проміння впливає більш-менш сильно на всі клітини

кінцівки. При досить великих дозах клітини настільки пошкоджуються,

що при збереженні всіх трофічних функцій, достатніх для підтримання

життя, життьові процеси в них все таки пригнічуються так, що це тягне

за собою й більше чи менше пригнічення здатності до розмноження. При

цьому, мабуть, здатність до розмноження клітин порушується тим легше,

чим менше вони диференційовані і чим молодша стадія розвитку, на

якій орган був опромінений. При опромінюванні дорослої кінцівки з за

кінченою диференціацією, в якій клітини майже не розмножуються, а мор

фогенетичних процесів немає, вплив опромінювання може не виявлятись.

У цих випадках, коли немає некрозу, вплив опромінювання можна вия

вити тільки після ампутації, коли при нормальних умовах повинна фор

муватись регенеративна бластема, інтенсивно розмножуватись клітини

і відбуватись інтенсивні морфогенетичні процеси. В опромінених кінців

ках тільки загоюється рана і регенеративна бластема не утворюється.

інд. розв. твар., 1328.
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Ця гіпотеза пояснює, чому рентгенівське проміння однаково впливає

як на регенерацію, так і на розвиток. Вона цілком відповідає також

літературним даним. Дійсно, автори, що гістологічно досліджували опро

мінені тканини й органи, а також ряд авторів, які провадили спостере

ження над впливом рентгенівського проміння на регенеративний і онтоге

нетичний розвиток, і, нарешті, автори, що ставили спеціальні досліди для

вивчення впливу рентгенівського проміння на ділення клітини,— підтвер

джують, що рентгенівське проміння пригнічує і порушує мітотичне роз

множення клітин. (А n c e 1 Р. et V і n te m berg e r 1928, А1be rti W. und

G. Ро 1і tz e r 1923, 1924, А m a to А. 1911, В а r de e n 1909, 1911, Ва r

d e e n and В a e tje r 1904, В e rg o n i e J. et Т r і b o n de a u L. 1906, В o h m,

1903, В u tt1 e r Е. 1931, 1933, 1935, С a n t і R. and D o na 1 ds o n 1926,

С h r i s te n 1919, С u rt і s W. С. and J. Н і c k m a n 1926, С u rt і s W. С. and

R. А. Ri tte r 1927, F а u r e - Fre m i e t 1912, Г а с у л ь С. Я. 1926, Г о р б у

нова Г. П. 1935, Grasn ick W. 1918, Неinecke und Perthes 1926, Нertwig

G. 1920, Не rt w і g О. 1911, 1913, Н e rt w і g Р. 1911, Н о 1th u s e n Н. 1925,

L a ca s sag n e 1922, Le v і L. 1906, М а r k o v і ts 1928, Мо h r О. 1919, Моt

tra m 1913, N a the r und Sch i nz 1923, О1 і v і e r і 1929, Ра у n e А. 1913,

Р e r the s 1904, 1922, Р о 1 і tz e r G. 1925, 1928, 1930, Р u c k e tt W. О. 1936,

S e i de J. 1927, Sc h а р е r А. 1904, Sc h e re m e tje w а Е. А. und В r u nst

V. V. 1933, Ще гол е в Г. Г. 1935, Sp e a r F. О. 1932, S ta c h o w і tz W.

1914, S to n e R. С. 1932, 1933, Stra n g e w а у s Т. S. Р. and Н о р w o o d

F. S. 1926, Stra u s s О. 1925, S t r e 1 i n G. 1929, С т р е л и н Г. 1935, Т ur

n e r С. D. 1934, Т h i e s 1905, W е і g a n d К. 1930, За в а р з и н А. и Стре

л и н Г. 1928, Z h i n k і n L. 1932, 1934, Я с в о й н 1926 та інші).

Це припущення цілком відповідає також тому фактові, що рентгенів

ське проміння пригнічує ріст не тільки тварин, а й рослинних організмів.

Про це говорять численні роботи авторів, які викликали рентгенівським

промінням пригнічення росту рослин, а також роботи, які довели при

гнічуючий вплив рентгенівського проміння на регенерацію в рослин

(В. В. Бр у н ст і Е. Х. За нкевич, див. нижче).

На початку цієї роботи ми відзначали, що одним з кардинальних пи

тань, важливих для пізнання регенеративного процесу, є питання про тип

клітин, які дають вихідний матеріал для формування регенеративної бла

стеми, тобто, інакше кажучи, питання про те, коштом яких елементів

формується регенеративна бластема: чи коштом особливих індиферент

них клітин чи коштом звичайних клітин якоїнебудь тканини або комп

лексу тканин. Нам здається, що на основі викладеного матеріалу ми

можемо дати відповідь на це питання: той факт, що виявити особливо

чутливі до рентгенівського проміння індиферентні клітини не вдається ні

шляхом морфологічного дослідження, ні шляхом експерименту (рентге. |

нівське проміння однаково впливає як на процес регенерації, так і на

процес онтогенетичного розвитку), говорить за те, що регенеративна

бластема утворюється, очевидно, коштом звичайних клітин тканини. У нас

немає підстав вважати, що регенеративна здатність зумовлена наявністю

особливих індиферентних клітин.
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До аналогічного висновку прийшов D. Lo r e (1934), який провів точ

не цитологічне дослідження. З допомогою зажиттєвого фарбування хря

щових клітин Neutralrot йому вдалося точно простежити долю забарв

лених клітин на зрізах. Він довів, що безпосередньо після операції знач

на кількість клітин хряща мігрувала в регенеративну бластему. В більш

дорослих тварин він спостерігав також перехід остеокластів з кістки

в блaстему. Ці факти, на думку автора, говорять проти теорії, за якою

регенеративна бластема формується виключно коштом індиферентних

МезенхімНИХ КЛітИН.

Треба сказати, що наша робота дає деякі підстави міркувати про те,

які саме тканини дають матеріал для формування регенеративної блас

теми. Нагадаємо, що при гістологічному вивченні опромінених кінцівок ми

виявили, що при повному пригніченні регенеративної здатності, клітини

епітелію опроміненої частини були не тільки життєздатними, але й здат

ними до розмноження: спостерігались численні мітози нормального виг

ляду. Не зважаючи на наявність здатного до розмноження епітелію, реге

неративна бластема не утворилась. Це ще один довід проти участі епітелію

в формуванні регенеративної блaстеми. Цю думку підтверджують дані

ряду дослідників, які, як уже згадувалось, на основі гістологічного

дослідження прийшли до висновку, що епітелій у формуванні регене

ративної блaстеми участі не бере (W. Не 11 m і c h 1930, В й tt n e r 1930,

В. К а з а н це в 1934 та ін.). Про це говорять також експериментальні

дослідження, спрямовані до вивчення ролі епітелію в детермінації реге

нерата. Так, Е. Та u b e (1921—1923) заміщував шкіру кінцівки шматком

шкіри живота, трансплантованої в вигляді манжетки; після ампутації ре

генерувала типова кінцівка. Вміщуючи оголену кінцівку під шкіру жи

вота, відсепаровану на певній відстані від підлежних тканин (це гаран

тувало від можливого заміщення чужорідної шкіри епітелієм кінцівки),

він знову одержував регенерацію типової кінцівки. D. В оv e t (1930) про

сував осьові частини хвоста в шкіряний мішок кінцівки; після ампутації

спостерігалась регенерація типового хвоста. Відсутність будьякого впливу

чужорідної шкіри на характер регенерації органу підтвердили також

дані інших авторів (В is che r 1926, М. Єф і м о в 1933). Таким чином у нас

є достатня підстава визнати, що епітелій активної ролі в регенератив

ному процесі не грає і зокрема не бере участі в формуванні регенера

тивної блaстеми. Щодо інших компонентів регенерата, то, пригадавши

гістологічні картини опромінених нерегенеруючих кінцівок, ми повинні

будемо визнати, що після опромінення рентгенівським промінням най

більшу здатність до проліферації виявляє поперечно-смугаста муску

латура: намічається деяка проліферація мускульних клітин, через що

спостерігається вростання мускульних волокон у дистальні частини кін

цівки. Але, зважаючи на таку відносну активність мускулатури, регене

ративна бластема всеж таки не утворюється. Цей факт можна тлумачити

як довід проти першорядного значення мускулатури як джерела клітин

для формування регенеративної блaстеми (Л. Блях ер, В о р о н що в а,

Ліо з не р).
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Нам здається найбільш імовірним, що головним джерелом клітин реге

неративної блaстеми є різні види сполучної тканини. Про це говорить

той спостережений факт, що коли регенеративна бластема не утворює- |

ться, завжди спостерігається відсутність проліферації скелетних тканин

і пухкої сполучної тканини. |

Відзначимо ще раз, що ні про яку стимуляцію розростання сполучної

тканини в наслідок опромінювання, як то описує Є. Я. Лічко, на основі

наших матеріалів не може бути й мови.

12. Про вплив рентгенівського проміння на регенерацію в рослин

Хоч вивченню впливу рентгенівського проміння на рослинні об'єкти

присвячено дуже багато робіт, питання про вплив його на регенерацію

75

Рис. 57. Тradesсапtia virginica. Вплив рентгенівського 1

проміння на регенерацію коріння. а — контрольні рослини,

b — рослини, опромінені дозою 10000 r

Аbb. 57. Тradescantia uirginica, Einfluss der Róntgenstrah

len auf die Regeneration der Wurzel. а — Копtrolipflanzen,

b--mit einer Dosis von 10000 r bestrahlte Pflanzen

в рослин залишалося до останнього часу зовсім не дослідженим. Ми д0

слiдили (В. В. Бр у н ст і Є. Х. З а н к е в ич, не опубліковано) вплив рент

генівського проміння на регенерацію в класичних рослинних об'єктів для

вивчення явищ регенерації, а саме: традесканції (Tradescantia virginica),

верби (Salix sp.) і бегонії (Веgonia seтperflorens). 1

1. Т ra de s ca n ti a v і r g і n і са. Для досліду брали відрізки гіло:

з прикінцевими бруньками довжиною 12—16 см (рис. 57). Всі гілки, що

опромінювались одною дозою, опромінювали одночасно. Для цього їх

розкладали по радіусу зрізаними кінцями всередину. Таким чином зріза

ний кінець гілки був у центрі поля опромінювання і діставав максимальну

дозу. Було зроблено опромінювання такими дозами: 500 r, 1000 r, 3000 ґ,

6000 r, 10000 r. Після опромінювання гілки втикали в вологу землю і гор.
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щики з рослинами ставили в теплицю. Дослідження дало такі наслідки:

дози 500 r і 1000 r не викликали ніякого ефекту. Регенерація коріння відбу

валась нормально. Доза 3000 r в одному випадку викликала затримку

регенерації коріння. Доза 6000 r безперечно пригнічуюче впливає на ре

генерацію коріння в усіх випадках і, нарешті, доза 10000 r цілком при

гнічує регенеративну здатність у всіх випадках (рис. 57). Треба сказати,

що пригнічення регенеративної здатності не зв'язане з загибеллю всієї

рослини: хоч ріст рослин після опромінення дозами в 6000 r і 10000 r

був загальмований, але листки мали цілком живий вигляд (рис. 57).

2. Sа 1і x S р. Для досліду брали відрізки гілок довжиною 25—30 см.

Методика опромінення була така сама, як і в попередньому досліді.

Опромінювання проведено дозами 500 r, 1000 r, 3000 r, 4500 r, 6000 r,

10000 r. Наслідки одержані такі: дози 500 r i :1000 r не дали ніякого

ефекту. Доза 3000 r робить уже деякий гальмуючий вплив і, (нарешті,

доза 4500 г і вище цілком пригнітила регенерацію в усіх випадках. Гілки

зберегли живий вигляд (рис. 58).

3. В e g o n і a s e m p e r f1 о r e n s. Для досліду брали короткі відрізки

гілок з бруньками (рис. 59). Дослід виявив, що ця рослина надзвичайно

стійка проти рентгенівського проміння. Тому тільки доза 10000 r дала

яскраве пригнічення регенеративної здатності, та й то не в усіх випад

ках. Особливо треба підкреслити, що рослина з пригніченою регенера

тивною здатністю мала цілком нормальний вигляд і зовсім не відрізнялась

зовнішнім виглядом від рослини контрольної (рис. 59).

Головний висновок з цих дослідів такий. Не зважаючи на глибокі

відміни досліджених нами об'єктів (органів хвостатих амфібій, з одного

боку, і гілок квіткових рослин—з другого), рентгенівське проміння одна

ково пригнічує регенеративну здатність як у тварин, так і в рослин. Це

можна пояснити, прийнявши, що рентгенівське проміння пригнічує здат

ність клітин до розмноження, бо клітинне розмноження є основа всякого

регенеративного процесу як у тварин, так і в рослин. Треба сказати, що

на обох групах об'єктів доведено, що пригнічення здатності до розмно

ження в клітин можливе при збереженні життєздатності організму.

13. Про біологічне діяння рентгенівського проміння

В кінці нашої роботи подамо кілька зауважень про розуміння біоло

гічного діяння рентгенівського проміння. Очевидно, незаперечний факт,

що рентгенівське проміння може цілком пригнітити здатність клітин до

розмноження, хоч вони залишаються життєздатними. Як ми вже згаду

вали, ця думка підтверджена нами як на тваринних, так і на рослинних

об'єктах. Це дає нам можливість зробити такий загальний висновок.

Суть біологічного діяння рентгенівського проміння, за нашим мате

ріалом, полягає в тому, що воно насамперед впливає на апарат розмно

ження клітини. Можливо, що рентгенівське проміння в першу чергу

завдає якихось тонких пошкоджень ядру клітини, через що воно втра

чає здатність ділитись. Очевидно, треба відхилити гіпотези, які висувають



Рис. 58. Salix sp. Вплив рентгенівського про

міння на регенерацію коріння. а — контрольні рос

лини, b— рослини, опромінені дозою 4500 r

Аbb. 58. Salix sp. Einfuss der Rбntgenstrahlen

auf die Regeneration der Wurzel. а — Копtrollpflan

zen, b —mit einer Dosis von 4500 bestrahlte Рflanzen

Рис. 59. Вegonia seтperflorens. Вплив рентгенівського

проміння на регенерацію коріння. Зверху — контрольна

рослина. Знизу — опромінена дозою 10000 ґ

Аbb. 59. Вegonia seтperflorens. Еinfluss der Rontgen

strahlen auf die Regeneration der Wurzel. Оben — Коп

trollpflanze. Unten — mit einer Dosis von 10000 r be

strahlte Рflanze
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як перші й найважливіші наслідки рентгенівського опромінювання —

порушення процесів обміну речовин (Нем е н о в, 1925); якби такі необо

ротні процеси мали місце в протоплазмі, це неминуче приводило б клі

тини до загибелі. При цьому клітини не могли б зберігати життєздатності

на довгий час після опромінювання. Дуже можливо, що після рентгенів

ського опромінювання в протоплазмі, і зокрема в протоплазмових струк

турах (хондріома клітини) відбувається ряд змін, як про це кажуть різні

дослідники (N u r e n b e rg e r, Р r і g o s і n, Н a te n b і, В а й л ь і Ф р е н

ке л ь, Над сон, Не м е н о в, Г а с у л ь, Р ох л і н а, Я с в о й н та ін).

Але, очевидно, ці зміни не мають необоротного — летального характеру.

Протоплазма клітини через деякий час після опромінювання видужує

і процеси обміну речовин відбуваються в мірі, достатній для збереження

життя клітини.

На основі нашого матеріалу ми можемо заперечувати правильність

твердження М. І. Не м е н о в а про те, що під впливом рентгенівського

проміння клітина „бьстро стареет и бьiстрее погибает, но погибает тем

же путем, каким она бь погибла, умирая, так сказать, естественной

смертью". Навпаки, ми можемо стверджувати, що після рентгенівського

проміння клітини можуть і не загибати, а цілком зберігати свою життє

здатність, але перестають розмножуватись. Цей стан зовсім не відпові

дає їх природній смерті.

Треба відзначити, що наші дані цілком відповідають законові Б е р

о нь є і Трі б о н д о, а також дуже численним вказівкам згаданих ви

ще авторів про те, що рентгенівське проміння пригнічує або порушує

ділення клітин. Звичайно порушення мітотичного розмноження клітин

приймали як одну з ознак загибелі цих клітин. Наші ж дослідження до

вели, що ці два феномени не зв'язані один з одним і що, не викликаючи

загибелі клітин, можна цілком або частково пригнітити їх здатність до

розмноження.

Висновки

1. При опромінюванні регенеративної бруньки амфібій спостерігає

ться латентний період (тривалість від 15 до 30 днів).

2. Тотальне опромінювання тварини впливає на процес регенерації

якогонебудь органу більше, ніж локальне опромінювання тою ж самою

дозою тільки цього органу. -

3. Після опромінювання дозою рентгенівського проміння, недостат

ньою для пригнічення регенерації, в більшості тварин виявляється значна

різноманітність реакції різних індивідів на опромінювання тою самою

Д030Ю.

4. Досить сильною дозою рентгенівського проміння можна не тільки

пригнітити, а й цілком знищити регенеративну здатність опроміненої

Ч81СТИНИ.

5. Пригнічуючий вплив рентгенівського проміння на процес регене

рації твердо встановлений. Щодо стимулюючого впливу рентгенівського

проміння на цей процес, то немає певних даних, які говорили б про
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первинний стимулюючий вплив. Можна говорити лише про стимулюючий

вплив продуктів розпаду, утворених у наслідок діяння рентгенівського

проміння.

6. Рентгенівське проміння впливає на різні тканини регенеруючого

органу неоднаково. Так, наприклад, найлегше пошкоджуються пігментні

клітини і епітелій, і найтрудніше—нервова система.

7. Рентгенівське проміння неоднаково впливає на різні сторони опро

міненого органу. В наслідок часткового вбирання м'яких променів, час

тина органу, обернена під час опромінення до рентгенівської трубки,

фактично дістає дозу більшу, ніж протилежна. В наслідок цього опро

мінений орган може розвиватись нерівномірно; утворюється характерний

загин регенеруючого органу.

8. При опромінюванні дозами, недостатніми для повного пригнічення

регенерації, відбувається більш-менш загальмована регенерація, але фор

мотворні процеси при цьому здебільшого бувають глибоко порушені.

9. Хоч у дорослій кінцівці кількість клітин, перебуваючих у стадії

мітозу, незрівняно менша, ніж в інтенсивно ростучій регенеративній

бруньці, для пригнічення регенеративної здатності дорослої кінцівки

потрібна доза не більша, ніж для пригнічення росту й розвитку регене

ративної бруньки.

10. Для впливу рентгенівського проміння на регенерацію при опромі

нюванні досить великими дозами вже сформованої регенеративної брунь

ки дуже характерне виникнення в більшості випадків редукційного про

цесу, в наслідок якого регенеративна брунька більш-менш швидко ро3

смоктується.

11. В основі процесу редукції лежить процес фагоцитозу. Послаблені,

частково відмираючі клітини опромінених регенератів поїдаються макро

фагами, через що й відбувається поступове зменшення регенеративної

бруньки.

12. Для впливу великих доз на дорослу кінцівку характерно, що

в деяких з опромінених тварин спостерігається некроз опроміненої кін

цівки. При цьому порушується цілість епітеліального покриву, утворюю

ться великі виразки, що швидко поширюються й перетворюються в Ве

ликі гнійні рани.

В наслідок процесу некрозу опромінений орган може бути цілком

зруйнований.

13. Тканини регенеруючого органу значно чутливіші до рентгенів

ського проміння, хоч, як ми вже згадували, для пригнічення регенера

тивної здатності як у дорослому органі, так і в регенераті потрібні

приблизно однакові дози. Пояснюється це, очевидно, тим, що регенерат

складається з молодих, менш диференційованих клітин, які інтенсивно

розмножуються і є чутливіші до рентгенівського проміння, ніж високо

диференційовані клітини дорослої кінцівки, які розмножуються мало.

Тому дози, що в більшості випадків не впливають на дорослу кінцівку,

викликають редукцію або руйнацію (некроз) регенеративної бруньки

майже в усіх випадках.
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14. З допомогою рентгенівського проміння можна знищити регенера

тивну здатність органу, не порушуючи його життєздатності. Опромінені

кінцівки зберігають протягом дуже довгого часу (більше року) нормаль

ний вигляд, нормальну чутливість і нормальні рухи. Але, не зважаючи

на це, здатність до регенерації в них може бути знищена.

15. Опромінені кінцівки не тільки зовнішнім виглядом, а й внутріш

ньою будовою тканин майже не різняться від нормальної кінцівки. Спо

стерігається лише рідкість мітозів, але через те, що останні рідкі в тка

нинах і нормальних дорослих кінцівок, то опромінені кінцівки практично

не різняться від контрольних.

16. Гістологічне дослідження опромінених кінцівок після зробленої

ампутації довело, що, хоч з часу ампутації минуло чимало часу, ніякої ре

генерації опромінених тканин не спостерігалося. Хрящова й кісткова

тканини не тільки не регенерували, а навіть не зазнали резорбції, яка

звичайно буває перед початком процесу регенерації. Ясно видно, де

проходила площина ампутації. Дуже незначна проліферація спостеріга

лася в деяких випадках у мускульній і сполучній тканинах.

17. Клітини опромінених тканин, крім клітин епітелію, залишаючись

життєздатними, втрачають здатність ділитися.

18. Для впливу рентгенівського проміння на регенеративну бруньку

характерно, що в більшості випадків після опромінювання спостерігається

редукція. Для впливу рентгенівського проміння на дорослу кінцівку ха

рактерно, що після опромінення редукції ніколи не буває, а тільки в де

яких випадках спостерігається некроз. Момент перетворення регенерата

в дорослу клітину і зв'язана з цим зміна реакції на опромінення відбу

ваються після припинення регенеративного росту і остаточного диферен

ціювання регенерата.

19. З допомогою рентгенівського проміння можна знищити регенера

тивну здатність одної локально опроміненої кінцівки.

20. З допомогою рентгенівського проміння можна знищити регенера

тивну здатність проксимальної або дистальної половини кінцівки, збері

гаючи цілком нормальну регенеративну здатність неопроміненої половини.

При цьому знищення регенеративної здатності проксимальної половини

кінцівки і навіть значна руйнація її тканин зовсім не відбивається на

регенерації дистальної половини тої ж кінцівки.

21. З допомогою рентгенівського проміння можна знищити регенера

тивну здатність дистальної і проксимальної частин кінцівки і в той же

час зберегти нормальну регенеративну здатність вузької центральної

частини в ділянці колінного суглоба.

22. Опромінений нерегенеруючий обрубок, трансплантований на обру

бок контрольної кінцівки тої ж тварини, після приживлення не регене

рує і навіть заважає нормальній регенерації „хазяїна“. Гістологічне до

слідження довело, що клітини трансплантата не виявляють ніяких ознак

p03множення.

23. На основі наведених вище висновків з експериментальних дослі

джень SS 19—22 можна твердити, що блукаючі елементи (гематогенного
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походження) в формуванні регенеративної блaстеми участі не беруть

і що регенеративна бластема формується з місцевого регенеративного

матеріалу, отже регенерат розвивається шляхом клітинного ділення.

24. Розвиток кінцівки личинки аксолотля може бути пригнічений при

близно такими ж дозами рентгенівського проміння, як і регенерація,

тобто регенеративний процес і процес онтогенетичного розвитку кінців

ки однаково чутливі до рентгенівського проміння. Чутливість цих про

цесів значно змінюється в залежності від стадії розвитку, на якій зроб

лено опромінювання. Чим більше розвинена кінцівка, тим більша доза

потрібна для припинення її розвитку. Коли личинок (довжина від 30 до

35 мм) опромінювали до появи задніх кінцівок, то припинення розвитку

кінцівок викликала в деяких випадкак уже доза 700 r. Коли під час

опромінювання личинки (довжина від 50 до 55 мм) були маленькі задні

кінцівки з зачатками п'яти пальців, для припинення розвитку потрібна

була доза не менш як 1500—2000 r. Коли під час опромінювання личинки

(довжиною 60—65 мм) були розвинуті задні кінцівки, для припинення

розвитку потрібна доза не менш як 4000 — 5000 r. Така ж приблизно доза

потрібна для припинення регенерації дорослої кінцівки.

25. Коли опромінювання робиться під час розвитку кінцівок, то ви

никає процес редукції, приблизно так же часто, як при опромінюванні

регенератів. Це говорить про те, що редукція не є якась специфічна

реакція на опромінювання регенеруючого органу. Редукція взагалі вла

з а всяк ому комплексові тканин, що складаються з відносно молодих,

мало диференційованих клітин, які інтенсивно розмножуються. Тому ця

реакція однаково характерна як для регенерата, так і для молодої кін -

цівки, що розвивається, і не характерна для дорослої кінцівки.

26. Рентгенівське проміння впливає більш-менш сильно на всі клітини

кінцівки. При досить великих дозах клітини настільки пошкоджуються,

що при збереженні всіх трофічних функцій, достатніх для підтримання

життя, життьові процеси в них усе таки пригнічуються так, що це тягне

за собою і більше чи менше пригнічення здатності до розмноження.

При цьому, мабуть, здатність до розмноження клітин порушується тим

легше, чим менше вони диференційовані і чим молодша стадія розвитку,

на якій орган був опромінений. При опромінюванні дорослої кінцівки

з закінченою диференціацією, в якій клітини майже не розмножуються,

а морфогенетичних процесів немає, вплив опромінювання може не ви

являтись. В цих випадках, коли немає некрозу, вплив опромінювання

можна виявити тільки після ампутації, коли при нормальних умовах п0

винна формуватись регенеративна бластема, інтенсивно розмножуватись

клітини і відбуватись інтенсивні морфогенетичні процеси. В опроміне

них кінцівках тільки загоюється рана і регенеративна бластема не

утворюється.

27. Той факт, що виявити особливо чутливі до рентгенівського про

міння індиферентні клітини („ резервні" клітини, які зумовлюють здатність

до регенерації) не вдається ні шляхом морфологічного дослідження, ні шля

хом експерименту (рентгенівське проміння однаково впливає як на про
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цес регенерації, так і на процес онтогенетичного розвитку), говорить

за те, що регенеративна бластема утворюється, очевидно, коштом зви

чайних клітин тканин. У нас немає підстав вважати, що регенеративна

здатність зумовлена наявністю особливих індиферентних клітин.

28. Той факт, що клітини епітелію опроміненої частини кінцівки, яка

втратила регенеративну здатність, не тільки залишаються життєздатними,

але можуть і розмножуватись, про що свідчать численні нормальні на

вигляд мітози, говорить про те, що епітелій не може дати початок ре

генеративній блaстемі.

29. Дослідження впливу рентгенівського проміння на регенерацію

рослин довело, що, не зважаючи на глибокі відміни досліджених об'єктів

(органів хвостатих амфібій, з одного боку, і гілок квіткових рослин—

з другого), рентгенівське проміння однаково пригнічує їх регенеративну

здатність. Це можна пояснити, прийнявши, що рентгенівське проміння

пригнічує здатність клітин до розмноження, бо клітинне розмноження

є"основа всякого регенеративного процесу як у тварин, так і в рослин.

30. Суть біологічного діяння рентгенівського проміння, за нашими ма

теріалами, полягає в тому, що рентгенівське проміння насамперед впли

ває на апарат розмноження клітин. Можливо, що воно в першу чергу

завдає якихось тонких пошкоджень ядру клітини, через що останнє

втрачає здатність ділитись. Пошкодження протоплазми не мають, як

видно, необоротного характеру, і через деякий час вона видужує. Так

можна думати тому, що опромінені клітини залишаються живі протягом

дуже довгого часу (більше року) і при цьому втрачають здатність роз

множуватись. Багато разів описане порушення і пригнічення мітотичного

розмноження після рентгенівського опромінювання звичайно вважали за

одну з ознак загибелі клітин. Наші дослідження довели, що ці два фе

номени не зв'язані нерозривно один з одним і що, не викликаючи заги

белі клітин, можна цілком або частково пригнітити їх здатність до роз -
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О влиянии рентгеновских лучей на процесс регенерации

В. В. Брунст

Рез ю м е

I. Предисловие

Работа эта представляет собой сводку главнейших результатов работ

автора и работ, проведенных совместно с Е. А. Шереметь е вой, по

священных изучению влияния рентгеновских лучей на процесс регенерации.

Работы производились в течение 7 лет (1931—1937) в лаборатории экс

периментальной зоологии Киевского рентгено-радиологического инсти

тута (директор Д. А. Гр и не вич).

В эту сводку, кроме результатов уже опубликованных работ, вошел

также ряд данных новых исследований, о которых были напечатаны

только краткие предварительные сообщения, а также целый ряд данных
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последних исследований, впервые появляющихся в печати. Кроме того

дан литературный обзор этой проблемы.

II. Введение

Несмотря на широкое применение рентгеновских лучей в практичес

кой медицине, влияние их на многие процессы в живом организме,

в частности на процесс регенерации, было до последнего времени не

достаточно изучено. Исследование этого вопроса имеет, без сомнения,

большой теоретический интерес, так как, работая в этом направлении,

с одной стороны можно приблизиться к познанию биологического дей

ствия рентгеновских лучей, а с другой — рентгеновское облучение, пред

ставляя собой чрезвычайно мощный метод внешнего воздействия на

живой организм, является удобным методом экспериментального исследова

ния самой проблемы регенерации.

Работа в этом направлении может представить некоторый интерес

и для практической медицины, а именно для рентгенотерапии (изучение

биологического действия рентгеновских лучей), для онкологии (регене

ративное происхождение злокачественных новообразований) и, наконец,

для хирургии и патологической анатомии (регенеративные явления при

заживлении ран).

Главное значение этих исследований состоит в том, что они дают не

который новый материал для более глубокого познания двух основных

проблем:

1) проблемы происхождения регенеративной бластемы,

2) проблемы биологического действия рентгеновских лучей.

III. Методика

В наших работах относительно редко применялось тотальное облуче

ние. Это облучение не дает ясной картины влияния рентгеновских лучей

на регенерацию, благодаря наличию вторичного влияния облученного

тела на регенерирующий орган. Особенно важно, что тотальное облучение

исключает возможность длительных наблюдений за облученным органом,

так как дозы, нужные для угнетения регенеративного процесса, являются,

безусловно, летальными для всего организма. Поэтому почти во всех

работах мы применяли методику локального облучения. Можно с уве

ренностью сказать, что если нам удалось внести нечто новое в проблему

влияния рентгеновских лучей на процесс регенерации, то это объясня

ется исключительно широким применением методики локального облуче

ния, которая в процессе работы нами была значительно усовершенствована.

В методике локального облучения можно отметить два главных тех

нических вопроса: 1) вопрос о фиксации животных во время облучения;

2) вопрос о локализации действия пучка рентгеновских лучей.

Первый вопрос лишь в некоторых случаях был разрешен путем при

менения наркоза. В большинстве же случаев облучаемые животные

удерживались или при помощи марлевых бинтов, или при помощи спе

циальных винтовых зажимов (см. рис. 7).
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Вопрос о локализации влияния рентгеновских лучей имеет особенно

важное значение. Нужно было выработать методику, которая удовлетво

ряла бы следующим условиям:

1) давала бы, за исключением облучаемого поля, полную защиту

всему телу от прямого действия рентгеновских лучей и, по возможности,

защиту от рассеянных лучей и вторичного излучения;

2) давала бы возможность точно облучать даже небольшие участки

тела животного;

3) давала бы возможность облучать даже наиболее нежные личинки

без придавливания и повреждения.

Всем вышеприведенным условиям удовлетворяли сконструированные

нами различных типов защитные покрышки из листового свинца (толщи

ной от 2 до 4 мм), снабженные различной формы отверстиями с локали

заторами (впаянными свинцовыми трубками), через которые производи

лось облучение (см. рис. 8 и 9).

Облучение производилось большей частью при 43 kV, 3 mА без филь

тра и на расстоянии от 15 до 18 см от объекта до антикатода.

Объектами исследования служили: конечность тритона (Тriton cristatus),

конечность аксолотля (Siredon pisciforтіs), хвост тритона (Тriton crista

fиs), хвост головастика (Рelobates fuscus).

IV. Основные положения, разбираемые в настоящей работе

1) Влияние различных доз рентгеновских лучей на процесс регенера

ции при тотальном и локальном облучении.

а) Латентный период. |-

б) Угнетающее влияние.

в) Стимулирующее влияние.

2. Влияние рентгеновских лучей на различные ткани регенерирующего

Органа.

а) Хорда и нервная трубка.

б) Мускулатура.

в) Студенистая соединительная ткань, пигментные клетки и

кровеносные сосуды.

г) Эпителий.

3. Влияние рентгеновских лучей на различные стороны облученного

органа. Образование загибов облученных регенератов. Явление выпрямле.

ния загнутых регенератов и его причины, -

4. Явление редукции при облучении регенеративной почки. Характер

процесса и его интенсивность. Смена редукционного процесса процессом

регенерации. Гистологическое исследование редуцирующегося органа.

Фагоцитоз и редукция.

5. Явление некроза при облучении взрослой конечности. Характер

и интенсивность процесса. Отличие процесса некроза от процесса ре

дукции.
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6. Рентгеночувствительность регенеративной почки и взрослой конеч

ности. Причины различия. Превращение регенеративной почки во взрос

лую конечность и изменение в рентгеночувствительности.

7. Уничтожение регенеративной способности органа при сохранении

его жизнеспособности. Длительные наблюдения за состоянием облучен

ных органов. Гистологическое исследование облученных жизнеспособных,

но нерегенерирующих конечностей и облученных нерастущих регене

ративных почек. |-

8. Вопрос об участии подвижных элементов гематогенного происхо

ждения в формировании регенеративной бластемы. Опыты с локальным

облучением целой конечности или ее частей. Трансплантация нерасту.

щего обрубка. Сопоставление полученного экспериментального материала

с учением о региональной автономности регенеративных явлений.

9. Вопрос о происхождении регенеративной бластемы в свете данных

новых исследований по изучению влияния рентгеновских лучей на реге

нерацию и онтогенез. Развитие личинок различного возраста при локаль

ном облучении рентгеновскими лучами. Явления редукции при развитии

облученных конечностей. Сопоставление влияния рентгеновских лучей

на регенерацию и развитие. О типе клеток, являющихся исходным мате

риалом для регенеративной бластемы. Об участии различных тканей

в формировании регенеративной бластемы.

10. О влиянии рентгеновских лучей на регенерацию растений.

11. О биологическом действии рентгеновских лучей.

V. Выводы

1. При облучении регенеративной почки амфибий наблюдается латент

ный период (продолжительностью от 15 до 30 дней).

2. Тотальное облучение животного оказывает на процесс регенерации

какого-либо органа несколько большее влияние, чем локальное облуче

ние той же дозой только этого органа.

3. После облучения дозой рентгеновских лучей, недостаточно сильной

для подавления регенерации у большинства животных, проявляется зна

чительное разнообразие реакций различных индивидуумов на облучение

одной и той же дозой.

4. Достаточно сильной дозой рентгеновских лучей можно не только

подавить, но и полностью уничтожить регенеративную способность об

лученного участка.

5. Угнетающее влияние рентгеновских лучей на процесс регенерации

является твердо установленным. Что касается стимулирующего влияния

их на процесс регенерации, то нет достоверных данных, которые бы

говорили за первичное стимулирующее действие. Можно говорить лишь

о вторичном стимулирующем действии продуктами распада, образовав

шимися в результате влияния рентгеновских лучей.

6. Рентгеновские лучи неодинаково влияют на различные ткани ре

генерирующего органа. Так, например, наиболее легко повреждаются

пигментные клетки и эпителий и наиболее трудно— нервная система.
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7. Рентгеновские лучи неодинаково действуют на различные стороны

облученного органа. Вследствие частичного поглощения мягких лучей

часть органа, обращенная во время облучения к рентгеновской трубке,

получает фактически большую дозу, чем противоположная. Вследствие

этого облученный орган может развиваться неравномерно, образуется ха

рактерный загиб регенерирующего органа.

8. При облучении дозами, недостаточными для полного угнетения

регенерации, происходит более или менее подавленная регенерация, но

формообразовательные процессы при этом большей частью глубоко

нарушены.

9. Несмотря на то, что во взрослой конечности число клеток, нахо

дящихся в состоянии митоза, несравненно меньше, чем в интенсивно

растущей регенеративной почке, для подавления регенеративной способ

ности взрослой конечности нужна доза не больше, чем для подавления роста

и развития регенеративной почки.

10. Для действия рентгеновских лучей на регенерацию при облучении

достаточно большими дозами уже сформировавшейся регенеративной

почки очень характерно возникновение в большинстве случаев редук

ционного процесса, благодаря которому регенеративная почка более или

менее быстро рассасывается. |-

11. В основе процесса редукции лежит процесс фагоцитоза. Ослаблен

ные, частично отмирающие клетки облученных регенератов пожираются

макрофагами, благодаря чему и происходит постепенное уменьшение ре

генеративной почки.

12. Для действия больших доз рентгеновских лучей на взрослую ко

нечность характерно, что у некоторых из облученных животных наблю

дается некроз облученной конечности. При этом нарушается целостность

эпителиального покрова, образуются открытые язвы, быстро расширяющиеся

и превращающиеся в обширные гноящиеся раны. В результате процесса

некроза. облученный орган может быть полностью разрушен.

13. Ткани регенерирующего органа обладают значительно большей

чувствительностью к рентгеновским лучам, несмотря на то, что для подав

ления регенеративной способности как во взрослом органе, так и реге

нерата нужны приблизительно одинаковые дозы. Объясняется это, очевидно,

тем, что регенерат состоит из молодых, менее диференцированных и ин

тенсивно размножающихся клеток, являющихся более чувствительными

к рентгеновским лучам, чем высокодиференцированные и мало размно

жающиеся клетки взрослой конечности. Поэтому дозы, в большинстве

случаев не действующие на взрослую конечность, вызывают редукцию.

или разрушение (некроз) регенеративной почки почти во всех случаях.

14. При помощи рентгеновских лучей можно уничтожить регенератив

ную способность органа, не повреждая его жизнеспособности. Облучен

ные конечности сохраняют в течение очень продолжительного промежутка

времени (свыше года) нормальный вид, нормальную чувствительность

и нормальные движения. Несмотря на это, способность к регенерации

у них может быть уничтожена.
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15. Облученные конечности не только по внешнему виду, но и по

внутреннему строенню тканей почти неотличимы от нормальных конеч

ностей. Наблюдается лишь крайняя редкость митозов, но так как послед

ние редки и в тканях нормальных взрослых конечностей, то практически

облученные конечности неотличимы от контрольных.

16. Гистологическое исследование облученных конечностей после

произведенной ампутации показало, что, несмотря на значительное время,

прошедшее со времени ампутации, почти никакой регенерации облучен

ных тканей не наблюдалось. Хрящевая и костная ткань не только не ре

генерировали, но даже не подверглись резорбции, обычно предшествующей

процессу регенерации. Ясно видно, где проходила плоскость ампу

ТdЦИ И. |-

Очень незначительная пролиферация наблюдается в некоторых случаях

В мускульной и соединительной ткани.

17. Клетки облученных тканей, за исключением клеток эпителия, оста

ваясь жизнеспособными, теряют способность делиться.

18. Для действия рентгеновских лучей на регенеративную почку ха

рактерно, что в большинстве случаев после облучения наблюдается ре

дукция. Для действия рентгеновских лучей на взрослую конечность ха

рактерно, что после облучения редукции никогда не бывает, а только

в некоторых случаях наблюдается некроз. Момент превращения регене

рата во взрослую конечность и связанное с этим изменение реакции на

облучение происходит после прекращения регенеративного роста и окон

чательной диференцировки регенерата.

19. С помощью рентгеновских лучей можно уничтожить регенератив

ную способность одной локально облученной конечности.

20. С помощью рентгеновских лучей можно уничтожить регенератив

ную способность проксимальной или дистальной половины конечности,

сохраняя совершенно нормальной регенеративную способность необлу

ченной половины. При этом уничтожение регенеративной способности

проксимальной половины конечности и даже значительное разрушение

составляющих ее тканей нисколько не сказывается на регенерации ди

стальной части той же конечности.

21. С помощью рентгеновских лучей можно уничтожить регенератив

ную способность дистальной и проксимальной части конечности, и в то же

время сохранить нормальной регенеративную способность узкого цент

рального участка в области коленного сустава.

22. Трансплантированный на обрубок контрольной конечности того же

животного облученный нерегенерирующий обрубок, прижившись на новом

месте, не регенерирует и даже препятствует нормальной регенерации

хозяина. Гистологическое исследование показало, что клетки трансплан

тата не проявляют никаких признаков размножения.

23. На основании вышеприведенных выводов из экспериментальных

исследований ($$ 19—22) можно утверждать, что блуждающие элементы

(гематогенного происхождения) в формировании регенеративной бластемы

участия не принимают, что регенеративная бластема формируется из
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местного клеточного материала и что, следовательно, регенерат разви

вается путем клеточного деления.

24. Развитие конечности личинки аксолотля может быть подавлено

приблизительно такими же дозами рентгеновских лучей, как и регенера

ция, т. е. регенеративный процесс и процесс онтогенетического развития

конечности являются одинаково чувствительными к рентгеновским лучам.

Чувствительность этих процессов значительно меняется в зависимости от

стадии развития, на которой произведено облучение. Чем более развита

конечность, тем большая доза нужна для остановки ее развития. Если

личинки (длиною от 30 до 35 мм) облучались до появления задних ко

нечностей, то остановку развития конечностсй вызывает в некоторых

случаях уже доза в 700 г. Если во время облучения личинки (длиною от

50 до 55 мм) были маленькие задние конечности с зачатками пяти паль

цев, то для остановки развития нужна была доза не меньше 1500—2000 r.

Если во время облучения личинки (длиною в 60—65 мм) были развиты

задние конечности, то для остановки развития нужна доза не меньше

4000—5000 r. Такая же, собственно, доза нужна и для остановки регене

рации взрослой конечности.

25. У облученных развивающихся конечностей процесс редукции воз

никает приблизительно так же часто, как и у облученных регенератов.

Это говорит за то, что редукция не есть какая-то специфическая реак

ция на облучение регенерирующего органа. Она вообще свойственна

всякому комплексу тканей, состоящему из относительно молодых, мало

диференцированных и интенсивно размножающихся клеток. Поэтому

эта реакция одинаково характерна как для регенерата, так и для молодой

развивающейся конечности и не характерна для конечности взрослой.

26. Рентгеновские лучи влияют более или менее сильно на все клетки

конечности амфибий. При достаточно больших дозах клетки поврежда

ются настолько, что при сохранении всех трофических функций, доста

точных для поддержания жизни, жизненные процессы в клетках все же

настолько угнетаются, что у них более или менее сильно подавляется

способность к размножению. При этом, вероятно, повреждение способ

ности к размножению клеток происходит тем легче, чем меньше они

диференцированы, чем моложе стадия развития, на которой орган был

подвергнут облучению. При облучении взрослой конечности с закончен

ной диференцировкой, в которой размножение клеток происходит

в весьма малой степени, а морфогенетические процессы отсутствуют,

влияние облучения может не проявляться. В этом случае, если не имеет

места некроз, влияние облучения можно обнаружить только после ампу

тации, когда при нормальных условиях должна формироваться регенера

тивная бластема, происходить интенсивное размножение клеток и иметь

место интенсивные морфогенетические процессы. В облученных конечно

стях происходит только заживление раны и регенеративная бластема не

образуется.

27. Тот факт, что выявить особо чувствительные к рентгеновским лу

чам индиферентные клетки („резервные клетки“, обусловливающие спо
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собность к регенерации) не удается ни путем морфологического исследо

вания, ни путем эксперимента (рентгеновские лучи одинаково влияют как

на процессы регенерации, так и на процессы онтогенетического развития),

говорит за то, что регенеративная бластема развивается, очевидно, за

счет обычных клеток тканей. У нас нет основания считать (на основа

нии наших исследований), что регенеративная способность обусловлена

присутствием особых индиферентных клеток.

28. Тот факт, что клетки эпителия облученной области конечности,

утратившей способность регенерировать, не только остаются жизнеспо

собными, но могут и размножаться, о чем свидетельствуют многочислен

ные по виду нормальные митозы, говорит о том, что эпителий не в со

стоянии дать начало регенеративной бластеме.

29. Исследование влияния рентгеновских лучей на регенерацию расте

ний показало, что, несмотря на глубокое различие исследованных объектов

(органов хвостатых амфибий, с одной стороны, и ветвей цветковых ра

стений — с другой), рентгеновские лучи оказывают одинаковое подавляю

щее влияние на их способность к регенерации. Это можно объяснить,

если принять, что рентгеновские лучи подавляют способность клеток

к размножению, так как клеточное размножение является основой всякого

регенеративного процесса как у животных, так и у растений.

30. Сущность биологического действия рентгеновских лучей, по нашим

материалам, состоит в том, что рентгеновские лучи в первую очередь

действуют на аппарат размножения клеток. Весьма возможно, что они

в первую очередь наносят какие-то тонкие повреждения ядру клетки,

благодаря которым оно теряет способность к делению. Повреждения про

топлазмы не носят, повидимому, необратимого характера, и через неко

торое время она оправляется. Об этом можно судить на том основании,

что облученные клетки остаются живыми в течение очень продолжитель

ных периодов времени (свыше года) и при этом клетки теряют способ

ность к размножению. Много раз описанное нарушение и подавление

митотического размножения после рентгеновского облучения обычно при

нималось до сих пор как одно из проявлений гибели клеток. Нашими же

работами доказано, что эти два феномена не связаны неразрывно друг

с другом и что можно, не вызывая гибели клеток, полностью или ча

стично подавить их способность к размножению.

Uber den Einfluss der Röntgenstrahlen auf den Рrozess der

Regeneration

V. V. Brtirist

I. VОrWОrt

Vorliegende Arbeit ist eine Zusammenstellung der wichtigsten Ergebnisse

der Arbeiten des Verfassers, welche die Erforschung des Еinflusses der

Róntgenstrahlen auf den Regenerationsprozess behandeln, sowie derjenigen,
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welche von ihm zusammen mit Е. А. Sc h e re m e tje w a durchgefdhrt worden

sind. Diese Arbeiten wurden im Verlaufe von sieben Jahren (1931—1937)

im Laboratorium fйr experimentelle Zoologie des Кiewer Rбntgen-Radio

Instituts (Direktor D. А. G r і n e w і t s c h) ausgeftihrt.

Unsere Zusammenstellung umfasst, ausser den Resultaten der bereits

veróffentlichten Arbeiten, noch eine Anzahl von Feststellungen neuerer Uп

tersuchungen, die nur als kurze vorláufige Мitteilungen veróffentlicht worden

sind, sowie eine Reihe von Ergebnissen neuester Forschungen, die jetzt erst

malig im Druck erscheinen. Аuch ist ein Uberblick tiber das dieses Problem

behandelnde Schrifttum beigegeben.

ІІ. Еinleitung

Тrotz der weitgehenden Аnwendung der Róntgenstrahlen in der praktischen

Мedizin, ist ihr Einfluss auf viele Prozesse im lebendigen Оrganismus,

besonders die Einwirkung auf den Vorgang der Regeneration, gegenwartig

noch ungenйgend erforscht worden, оbwohl ein Studium dieses Problems

gewiss ein grosses theoretisches Interesse darstellt. Vermag man sich doch

einerseits, in dieser Richtung arbeitend, der Erkenntnis der biologischen

Аuswirkung der Róntgenstrahlen zu náhern; andererseits stellt die Rбntgen

bestrahlung, die eine ausserordentlich effektive Мethode der ausseren Ein

wirkung auf den lebendigen Оrganismus ist, auch eine bequeme Аbeitsweise

fйr das experimentelle Studium des Regenerationsproblems dar.

Sodann dйrfte eine solche Arbeit auch einiges Interesse fйr die prak -

tische Мedizin vorstellen und zwar fйr die Rбntgentherapie (Еrforschung der

biologischen Wirkung der Rбntgenstrahlen) fйr die Оnkologie (regenerativer

Ursprung maligner Neubildungen) und endlich fйr die Сhirurgie und patholо

gische Anatomie (regenerative Erscheinungen bei der Wundheilung).

Die Веdeutung dieser Untersuchungen besteht hauptsáchlich darin, dass

sie einige neue Веfunde fйr ein eingreifendes Verstándnis von zwei grund

1egenden Рroblemen ergeben haben, d. і.

1. des Рroblems der Entstehung eines Regenerationsblastems und

2. des Рroblems der biologischen Wirkung der Rбntgenstrahlen.

ІІІ. Мethodik

Іn unseren Arbeiten wurde die Тоtalbestrahlung verháltnismássig selten ange

wandt. Dieselbe ergibt doch kein klares Вild dber den Einfluss der Rбnt

genstrahlen auf die Regeneration, da dabei ein sekundárer Einfluss des

bestrahlten Кórpers auf das regenerierende Оrgan auftritt. Von besonderer

Веdeutung ist es, dass bei der Тоtalbestrahlung die Мóglichkeit dauernder

Веobachtungen des zu bestrahlenden Оrgans ausgeschlossen ist, da die fdr

eine Vernichtung des Regenerationsprozesses erforderlichen Dosen durchaus

lethal fйr den Gesamtorganismus sind. Deshalb wurde von uns in fast allen

Аrbeiten die Мethodik der Lokalbestrahlung angewandt. Es lásst sich mit Ge

wissheit behaupten, dass, ialls es uns gelungen sein sollte, etwas Neues zum.
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Рroblem des Einflusses der Róntgenstrahlen auf den Regenerationsprozess

beizutragen, dies ausschliesslich der weitgehenden Вenutzung des Verfahrens

der Lokalbestrahlung zuzuschreiben ist, welches von uns wahrend der Arbeit

bedeutend vervollkommnet wurde.

Fйr die Тechnik der Мethodik der Lokalbestrahlung sind beide folgende

Нашptiragen zu berticksichtigen: 1. diejenige der Веfestigung der Тiere bei

der Вestrahlung und 2. diejenige der Lokalisation der Wirkung des Strah

lenbйndels.

Die erste Frage wurde nur in wenigen Fallen mittels Anwendung von

Narkose gelóst. Меistens wurden die zu bestrahlenden Тiere mit Нilfe von

Gazebinden mittels spezieller Кlemmschrauben (Аbb. 7) fixiert. Eine beson

ders grosse Веdeutung kommt der zweiten Frage zu, namlich derjenigen

der Lokalisierung der Wirkung der Róntgenstrahlen. Es ergab sich, dass es

notwendig war, eine Мethodik auszuarbeiten, die nachstehenden Forderun

gen entsprechen musste:

а) Der gesamte Кórper musste, abgesehen vom Вestrahlungsfeld, vor der

direkten Einwirkung der Róntgenstrahlen und móglichst vor den Zerstreu

ungsstrahlen und der sekundaren Strahlung vollkommen geschtitzt sein.

b) es musste die Мóglichkeit geboten sein, sogar kleine Теilstйске des

Тierkórpers mit aller Рrázision zu bestrahlen.

с) Еs sollte móglich gemacht werden, auch die zartesten Larven zu be

strahlen, ohne auf dieselben einen Druck auszutiben oder sie zu beschádigen.

Аllen diesen Аnforderungen gentigen die von uns konstruierten verschie

denen Турen von aus Вleiblech angefertigten, 2—4 тт. starken Schutz

deckeln; dieselben hatten verschiedenfórmige Offnungen mit Lokalisatoren (einge

1ótete Вleiróhren), durch welche die Вestrahlung ausgeftihrt wurde (Аbb.

8 und 9).

Die Вestrahlung erfolgte meist bei 43 КV, 3 mА ohne Filter und bei

15—18 ст Аbstand zwischen Оbjekt und Аntikathode.

Аls Versuchsobjekte dienten: die Extremitát des Тritons (Triton cristatus),

фes Аxolotls (Siredon pisciforтis) der Schwanz des Тritons (Triton cristatus)

und der Schwanz der Кашlquappe (Pelobates fuscus).

IV. Die in vorliegender Arbeit behandelten grundlegenden Thesen

1. Der Einfluss verschiedener Dosen von Róntgenstrahlen auf den Pro

zess der Regeneration bei totaler und lokaler Вestrahlung.

а. Latente Periode.

b. Нemmender Einfluss.

с. Stimulierender Einfluss.

2. Der Einfluss der Róntgenstrahlen auf die verschiedenen Gewebe des

regenerierenden Оrgans.

а. Сhorda und Nervenrohr.

b. Мuskulatur.

с. Gallertartiges Вindegewebe, Рigmentzellen und Вlutgefasse.
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3. Der Einfluss der Róntgenstrahlen auf die verschiedenen Seiten des

bestrahlten Оrgans. Die Entstehung von Кrtimmungen der bestrahlten Rege

nerate. Die Erscheinung eines Geraderichtens der gekrйmmten Regenerate

und die Ursache desselben.

4. Die Erscheinung der Reduktion bei Веstrahlung der regenerativen

Кnospe, die Natur des Vorgangs und seine Intensitát. Аblósung des Prozes

ses der Reduktion von demjenigen der Regeneration. Нistologische Erior

schung des reduzierenden Оrgans. Рhagozytose und Reduktion.

5. Еrscheinung der Nekrose bei der Вestrahlung einer ausgewachsenen

Еxtremitát. Natur und Intensitát des Prozesses. Verschiedenheit des Рrozesses

der Nekrose und der Reduktion. *

6. Die Róntgenempfindlichkeit der regenerativen Кnospe und der ausge

wachsenen Extremitát Ursachen der Verschiedenheit. Umwandlung der Rege

nerationsknospe in eine ausgewachsene Extremitat und Anderung der Rбnt

genempfindlichkeit.

7. Verschwinden des Regenerationsvermбgens des Organs bei Erhalten

bleiben seiner Lebensfáhigkeit. Dauernde Веobachtung des Zustandes der

bestrahlten Оrgane. Нistologisches Studium der bestrahlten lebensfahigen, je

doch nicht regenerierenden Extremitaten und der bestrahlten, nicht wachsenden

Regenerationsknospen. -

8. Die Frage der Вeteiligung wandernder Elemente hamatogenen Ur

sprungs an der Formierung des Regenerationsblastems. Versuche mit lokaler

Вestrahlung einer ganzen Extremitat oder ihrer Теile. Тransplantation eines

nicht regenerierenden Stumpfes. Zusammenstellung des experimentell gewоп

nenen Мaterials und der regionalen Anatomie der regenerativen Erscheinum

gen.

9. Die Frage der Entstehung eines regenerativen Blastems vom Stand

punkt der Ergebnisse neuester Studien liber den Einfluss der Rбntgenstrahlen

auf die Regeneration und die Оntogenese. Die Entwicklung der Larven Ver

schiedenen Alters bei Lokalbestrahlung mit Rбntgenstrahlen. Reduktionser

scheinungen bei der Entwicklung bestrahlter Extremitaten. Zusammen

stellung des Einflusses der Róntgenstrahlen auf die Regeneration und des Eiп

flusses derselben auf die Entwicklung. Uber die als Ausgangsmaterial fir das

Regenerationsblastem diemenden Zellentypen. Uber die Вeteiligung verschie

dener Gewebe an der Formierung des regenerativen Blastems.

10. Uber den Einfluss der Rбnstgentrahlen auf die Regeneration der Pflan

Ze:П,

11. Uber die biologische Wirkung der Róntgenstrahlen.

V. Schlussfolgerungen

1. Веi der Вestrahlung der regenerativen Кnospe der Extremitát vоп Апі

phibien wurde eine latente Periode (von 15—30-tágiger Dauer) beobachtet.

2. Еine Тоtalbestrahlung des Тieres aussert sich im Regenerationsprozess

eines gewissen Оrgans etwas stárker, als die Lokalbestrahlung dieses Огgans

it der gleichen Dosis.
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3. Nach der Вestrahlung mit einer Róntgendosis, welche zum Herabdrückеп

der Regeneration für die Mehrzahl der Tiere nicht genügend gross war, macht

sich eine bedeutende Mannigfaltigkeit der Reaktion verschiedener Indivi

düen gegen Bestrahlung mit ein und derselben Dosis bemerkbar.

4. Мittels einer hinreichenden Dosis von Röntgenstrahlen lasst sich die

Regenerationsfähigkeit eines bestrahlten Теilstückchens nicht nur herabdrücken

sondern auch völlig zum Schwinden briпgen. |-

5. Der hemmende Еinfluss der Röntgenstrahlen auf den Regenerations

prozess ist zweifellos bewiesen. Was aber den stimulierenden Еinfluss der

Róntgenstrahlen auf den Regenerationsvorgang betrifft, so fehlen sichere

Апgaben zugunsten einer primären stimulierenden Wirkung. Nur von einer

sekundären Wirkung der unter dem Еinfluss der Röntgenstrahlen entstandenen

Abbauprodukte kann hier die Rede sein.

6. Die Röntgenstrahlen beeinflussen nicht in gleicher Weise die verschie

denen Gewebe eines regenerierenden Оrgans. So werden z. В. am ehesten die

Рigmentzellen und das Epithel geschädigit und am wenigsten das Nervensys

tem.

7. Die Röntgenstrahlen wirken sich nicht in gieicher Art und Weise an den

verschiedenen Seiten des bestrahlten Оrgans aus. Infolge der teilweisen

Аbsorption der weichen Strahlen erhält der bei der Вestrahlung dem Rónt

genrohr zugewandte Teil des Organs tatsächlich eine grössere Dosis, als der

gegenüberliegende. Deshalb besteht die Мóglichkeit, dass sich das bestrahlte

Оrgan ungleichmassig entwickeln und so die charakteristische Кrümmung des

regenerierenden Оrgans entstehen wird.

8. Вei der Вestrahlung mit für eine völlige Unterdrückung der Regenera

tion ungenügenden Dosen, kommt es zu einer mehr oder minder herabge

drückten Regeneration; hingegen sind die formbildenden Prozesse zumeist in

tiefgreifender Weise gestórt.

9. Оbschon in der ausgewachsenen Extremität die Zahl der im Zustand

der Мitose befindlichen Zellen bei weitem geringer ist als in einer intensiv

wachsenden, regenerativen Кnospe, so ist dennoch für die Depression der

Regenerationsfähigkeit eine solche Dosis erforderlich, welche die für das

Niederdrücken des Wachstums und der Entwicklung der Regenerationsknospe

nôtige Dosis nicht übertrifit.

10. Вeim Вestrahlen der bereits formierten regenerativen Кnospe mit ge

пügend hohen Dosen ist für die Wirkuпg der Róntgenstrahlen auf die Rege

neration der meistens auftretende Reduktionsprozess sehr charakteristisch,

bei welchem die Regenerationsknospe in mehr oder minder kurzer Frist re

sorbiert wird. |-

11. Der Reduktionsprozess hat die Рhagozytose zur Grundlage. Die ge

schwächten und zum Теil absterbenden Zellen der bestrahlten Regenerate

werden von den Makrophagen aufgenommen, was eine allmähliche Verkleine

rung der regenerativen Кnospe zur Folge hat.

12. Für die Wirkung grösserer Dosen von Róntgenstrahlen auf die ausge

wachsene Extremität ist es kennzeichnend, dass bei einigen der bestrahlten

Tiere eine Nekrose der bestrahlten Extremität beobachtet wird. Dabei kommt
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es zur Verletzung der epithelialen Decke und zur Вildung von offenen

Ulzerationen, die sich rasch vergrössern und sich in ausgebreitete eiternde Wunden

verwandeln. Вeim Endeffekt des Nekroseprozesses kann das bestrahlte Organ

vбllig zerstórt werden.

13. Die Gewebe des regenerierenden Оrgans besitzen eine bedeutend

grössere Empfindlichkeit gegen Róntgenstrahlen, obwohl, wie schon erwahnt,

für die Depression des Regenerationsvermögens wie im ausgewachsenen

Оrgan so auch im Regenerat annähernd gleiche Dosen erforderlich sind. Dies

wird offenbar dadurch erklärt, dass das Regenerat aus jungen, weniger diffe

renzierten und sich intensiv vermehrenden Zellen besteht, die gegen Rönt.

genstrahlen empfindlicher als die hochdifferenzierten und sich wenig ver

mehrenden Zellen einer ausgewachsenen Extremität sind. Deshalb verursachen

fast in allen Fallen die auf die ausgewachsene Extremität meistens nicht

einwirkenden Dosen, eine Reduktion oder Zerstórung (Nekrose) der regene.

rativen Кnospe.

14. Мit Hilfe der Röntgenstrahlen kann man das Regenerationsvermögen

eines Organs vernichten, ohne dessen Lebensfähigkeit zu schädigen. Вei den

bestrahlten Extremitäten bleiben während einer geraumen Zeitspanne (über

1 Jahr) das Aussehen, die Empfindlichkeit und Веwegungen normal erhalten,

während die Regenerationsfahigkeit vernichtet sein kann.

15. Вestrahlte Extremitäten sind ihrem Aussehen und dem inneren Bau

der Gewebe nach kaum zu unterscheiden. Еs werden wohl bei den ersteren

Мitosen ausserordentlich selten beobachtet, da aber diese auch in den Ge

weben normaler, ausgewachsener Extremitäten selten sind, so lassen sich

die bestrahlten Extremitäten von den Kontrollen praktisch nicht unterscheiden.

16. Тrotz der seitdem verflossenen langen Zeit zeigte die histologische

Untersuchung bestrahlter Extremitäten nach ausgeführter Amputation, beinahe

keine Degeneration der bestrahlten Gewebe. Das Кnorpel- und Кnochengewebe

wurde nicht nur nicht regeneriert, sondern erlitt sogar keine Resorption, die

gewöhnlich dem Regenerationsprozess vorangeht. Еs lässt sich deutlicherken

nen, wo die Amputationsfläche verläuft. In einigen Fallen wurde eine gап7

unbedeutende Proliferation (Рrolifikation) im Мuskel- und Вindegewebe beо

bachtet.

17. Аbgesehen von den Epithelzellen verbleiben die Zellen der bestrahlten

Gewebe lebensfahig, büssen jedoch ihr Teilungsvermögen ein.

18. Еs ist für die Еinwirkung der Róntgenstrahlen auf die regenerative

Кnospe charakteristisch, dass meistens nach der Вestrahlung Reduktion beо

bachtet wird. Нingegen ist es für die Wirkung der Röntgenstrahlen auf die

ausgewachsene Extremität charakteristisch, dass eine Reduktion nach der

Вestrahlung nie vorkommt, während in einigen Fallen Nekrose beobachtet

wird. Nach Аblauf des regenerativen Wachstums tritt der Zeitpunkt der

Umwandlung des letzteren in eine ausgewachsene Extremität ein und es

vollzieht sich die damit verknüpite Anderung der Reaktion auf Best.ah.

1ung. |-

19. Мittels der Róntgenstrahlen lasst sich die Regenerationsfähigkeit е де!

lokal bestrahlten Extremität vernichten.
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20. Мit Нilfe der Róntgenstrahlen kann das Regenerationsvermögen der

proximalen bzw. der distalen Нälfte der Extremität vernichtet werden, wobei

die Regenerationsfahigkeit der unbestrahlten Нälite durchaus normal bleibt.

Die Vernichtung der Regenerationsfahigkeit der proximalen Extremitätshâlite

und sogar eine bedeutende Zerstórung ihrer Gewebe, aussert sich keineswegs

in der Regeneration der distalen Нälite derselben Extremität.

21. Wenn man durch Róntgenstrahlen die Regenerationsfähigkeit des

distalen und des proximalen Теils der Extremität vernichtet, kann man zu

gleich das normale Regenerationsvermögem einer schmalen zentralen Partie

im Вereich des Кniegelenks unversehrt erhalten.

22. Еin auf den Stumpf der Kontrollextremität ein und desselben Tieres

transplantierter, bestrahlter, nicht regenerierender Stumpf regeneriert nicht

nach seiner Anheilung an der neuen Stelle, sondern hindert sogar die

normale Regeneration des Wirtes. Die histologische Untersuchung hat bewle

sen, dass die Zellen des Transplantats gar keine Anzeichen von Vermehrung

aufweisen. |-

23. Аuf Grund der hier unter Punkt 19—22 angegebenen, aus dеп

experimentellen Untersuchungen gewonnenen Schlüssen, lasst sich behaupten,

dass die migrierenden Elemente (hâmatogenen Ursprungs) an der Formierung

des Regenerationsblastems nicht teilnehmen, dass letzteres aus örtlichen Zell

material gebildet wird und qass sich das Regenerat demnach durch Zelltei

lung entwickelt. |-

24. Die Entwicklung einer Extremität der Ахolotllarve lasst sich durch

annähernd gleiche Dosen von Röntgenstrahlen herabdrücken, wie diejeni

gen, welche für die Regeneration erforderlich sind. Dies bedeutet, dass der

Рrozess der Regeneration sowie derjenige der ektogenetischen Епtwicklung

einer Extremität gleich sensibel gegen die Róntgenstrahlen sind. Die Sensibi

lität dieser Prozesse ändert sich beträchtlich je nach dem Stadium der Ent

wicklung, in welchem die Bestrahlung ausgeführt wird. Je entwickelter die

Extremität ist, desto höher ist die Dosis welche erforderlich ist, um die Ent

wicklung zu hemmen. Wenn man die (30—35 тт. langen) Larven vor dem

Еrscheinen der hinteren Extremitäten bestrahlte, so verursachte in einigen

Fallen bereits eine Dosis von 700 r den Stillstand der Entwicklung der

Extremitäten. Falls während der Вestrahlung der Larve (50—55 тт. Länge)

kleine hintere Extremitäten mit Anlagen von fünf Fingern vorhanden waren,

so war für das Sistieren der Entwicklung eine Dosis von nicht weniger als

1500—2000 r erforderlich; waren aber die hinteren Extremitäten der Larve

(60 — 65 тт.) entwickelt, so war hierzu eine Dosis von 4000—5000 r nötig.

Еine gleiche Dosis isterforderlich, um die Regeneration einer ausgewachse

nen Extremität zum Stillstand zu bringen. |- |-

25. Ungefahr ebenso häufig wie bei den bestrahlten Regeneraten tritt der

Re'uktionsprozess bei bestrahlten, sich enwickelnden Extremitäten auf Dies

sprcht dafür, dass die Reduktion nicht eine gewisse spezifische Reaktion

ge en die Bestrahlung des regenerierenden Оrgans ist. Vielmehr ist diese

Reaktion überhaupt jedem, aus verhâltnismässig jungen, wenig differenzierten

und sich intensiv vermehrenden Zellen bestehenden Gewebekomplex eigen

*

12. Зб. інд. розв. твар. 1328.
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Еbendeshalb ist die angegebene Reaktion in gleicher Weise für das Rege

nerat und für die junge, sich entwicke)nde Extremität charakteristisch, aber für

die ausgewachsene Extremität nicht kennzeichnend.

26. Die Röntgenstrahlen beeinflussen mehr oder minder alle Zellen der Extre

Пlität.

Вei hinreichend hohen Dosen werden die Zellen dermassen geschädigt,

dass bei in einem für das Leben genügendem Еrhaltenbleiben der trophi

schen Funktionen die Lebensvorgänge in den Zellen jedoch soweit herabge.

drückt werden, dass dieselben eine mehr oder minder bedeutende Depression

der Vermehrungsfahigkeit erleiden. Wahrscheinlich vollzieht sich die Schâ

digung des Vermehrungsvermögens der Zellen umso eher, je weniger letztere

differenziert sind und je jünger das Епtwicklungsstadium ist, in welchem das

Оrgan der Вestrahlung unterworfen wurde. Вei der Вestrahlung einer ausge

wachsenen Extremität mit abgeschlossener Differenzierung, bei welcher die

Vermehrung der Zellen in sehr geringem Мasse vorsichgeht und morphoge

netische Prozesse fehlen, besteht die Мöglichkeit, dass sich der Еinfluss der

Вestrahlung nicht geltend machen wird. Nunmehr wird man, falls keine Nek

rose eintritt, den Еinfluss der Вestrahlung erst nach der Amputation feststel

len können, wobei unter normalen Verhältnissen das Regenerationsblastem

sich bilden soll, eine intensive Zelivermehrung Stattfinden und intensive mor

phogenetische Prozesse erfolgen müssen. In den bestrahlten Extremitäten

vollzieht sich bloss die Wundheilung, während kein regeneratives Blastem

gebildet wird.

27. Der Umstand, dass es weder durch morphologische Untersuchung

noch durch Experimente gelingt besonders empfindliche, gegen Róntgenstrah

1en indifferente Zellen (die Regenerationsfahigkeit bedingende Reservezellen)

festzustellen (die Róntgenstrahlen beeinflussen in gleicher Weise die Prozesse

der Regeneration sowie auch diejenigen der ontogenetischen Entwicklung)

bezeugt, dass sich das Regenerationsblastem offenbar auf Коsten der gewöhn

lichen Gewebezellen entwickelt. Еs fehlen Anhaltspunkte dafür, dass die Rege

nerationsfähigkeit durch das Vorhandensein besonderer indifferenter Zellen

bedingt ist.

28. Der Umstand, dass die Epithelzellen der bestrahlten Partie der Extre

mität, die das Regenerationsvermögen eingebüsst hat, nicht nur lebensfahig blei

ben, sondern sich auch zu vermehren vermögen, was die zahlreichen, dem

Аussehen nach normalen Мitosen beweisen, spricht dafür, dass das Epithe!

den Ausgangspunkt für das regenerative Blastem nicht bilden kann.

29. Еine Untersuchung des Еinflusses der Róntgenstrahlen auf die Re

generation der Рflanzen hat gezeigt, dass trotz der grundlegenden Ver

schiedenheit der Versuchsobjekte (nämlich der Organe von geschwanzten

Аmphibien einerseits und der Zweige von Blütenpflanzen andererseits), іhre

Regenerationsfahigkeit von den Róntgenstrahlen in gleicher Weise herabge

drückt wird. Dies lässt sich durch die Annahme erklären, dass die Róntgen

strahlen die Regenerationsfähigkeit der Zellen herabdrücken, da doch die

Zellenvermehrung die Grundlage eines jeden Regenerationsprozesses, sowohl

bei Tieren als auch bei Рflanzen bildet.
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30. Unseren Веfunden zufolge, besteht das Wesen der biologischen Аus

wirkung der Röntgenstrahlen darin, dass die betreffenden Strahlen in erster

Linie den Apparat der Zellenvermehrung beeinflussen. Нöchstwahrscheinlich

fügen die Róntgenstrahlen zuerst dem Zellkern irgend einen Schaden zu,

wodurch die Zelle ihre Teilungsfahigkeit verliert. Die Schädigung des Proto

plasmas ist scheinbar nicht irreversibel und nach einem gewissen Zeitraum erholt

sich das Protoplasma. Man muss zu dieser Annahme kommen, wenn man in

Вetracht zieht, dass die bestrahlten Zellen während sehr geraumer Zeitspan

nen (über 1 Jahr) am Leben bleiben, aber ihre Vermehrungsfähigkeit einbüs

sen. Die vielfach beschriebene Stórung und Depression der mitotischen Ver

mehrung nach der Róntgenbestrahlung wurde bisher gewöhnlich als eins der

Anzeichen eines Absterbens der Zellen aufgefasst. Unsere Arbeiten haben

hingegen bewiesen, dass diese zwei Еrscheinungen mit einander nicht un

bedingt zusammenhängen und dass man ihre Vermehrungsfähigkeit völlig

оder teilweise unterdrücken kann ohne die Zellen absterben zu lassen.
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