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Патогенез есть свойство реагирующего субстрата.
И.В. Давыдовский

Суммируя известные определения, можно охарак-
теризовать понятие «этиология заболевания» как раз-
дел общей нозологии, изучающий причины развития 
болезней, обусловленные наличием (а) патогенных 
факторов, вызывающих эти болезни и придающих им 
специфические черты, и (б) условий, подходящих для 
развития болезней и связанных с реактивностью орга-
низма в момент воздействия на него патогенного фак-
тора. А понятие «патогенез заболевания» – как учение 
о механизмах развития, течения, специфических осо-
бенностях и исходах заболевания. Таким образом, зна-
ние этиологических факторов лежит в основе профи-
лактических и этиотропных мер, а знание патогенеза, 
прежде всего, создает основу для дифференциальной 
диагностики заболевания, а также для разработки наи-
более адекватной основы его лечения. 

На современном этапе в ряде стран уже устано-
вилась, а в других активно развивается практика им-
перативного применения стандартной схемы (прото-
кол) лечения пациента после установления диагноза. 
И это несмотря на то, что «в общей нозологии суще-
ствует понятие реактивности организма, изучаемое 
как в разделе этиологии, так и патогенеза и имеющее 
непосредственное отношение ко всем этапам патоло-
гического процесса – от его возникновения до исхо-
да» [1]. По И.В. Давыдовскому, «патогенез есть свой-
ство реагирующего субстрата». В этой самой краткой 
формулировке – суть специфических особенностей и 
причина исходов заболеваний, где определяющая роль 
отводится реактивности (чувствительности) организма 
в отношении вызывающих болезнь патогенных факто-
ров. Даже сама возможность развития патологическо-
го процесса у того или иного индивида под действием 
патогенного фактора обусловлена чувствительностью 
его организма к этому фактору вообще и в момент воз-
действия в частности. Иными словами, «заболевание 
есть результат не столько действия, сколько взаимо-
действия причины с организмом» [2], то есть именно 
реактивностью организма обусловлены индивидуаль-

ные особенности развития, течения и исхода заболе-
вания. К приведенным определениям этиологии и па-
тогенеза следует добавить, что и саногенез как науку о 
механизмах выздоровления столь же справедливо мож-
но определить как свойство реагирующего субстрата, 
поскольку «уровень индивидуальной адаптации каж-
дого человека и есть уровень его здоровья» [2].

В организме таким субстратом, способным опера-
тивно реагировать одновременно на химические, фи-
зические и психические воздействия, является объеди-
ненная гомеостатическая иммуно-нейро-эндокринная 
система, в функционировании которой важнейшую 
роль играют циркулирующие лимфоидные клетки. В 
отличие от клеток нервной системы, нервные оконча-
ния которых вездесущи, но сами клетки неподвижны, а 
передача импульсов в каждой из них происходит стро-
го по определенным траекториям, лимфоциты, также 
являясь многокомпонентной и многофункциональ-
ной клеточной системой, представлены чрезвычайно 
многочисленной (в организме млекопитающего лим-
фоцитов по меньшей мере в 20 раз больше, чем ней-
ронов [3]) и разнообразной популяцией одноименных 
клеток, способных в нужный момент оказаться в лю-
бой точке организма. 

В общей популяции этих клеток различают В- и 
Т-лимфоциты. Среди Т-лимфоцитов в настоящее вре-
мя выделяют две крупные разновидности – αβ- и γσ-
Т-клетки. Первая из них, составляющая популяцию, 
наиболее разнообразную по структуре Т-клеточных ре-
цепторов (образованных цепями α и β), хорошо извест-
на: эти Т-клетки выполняют регуляторную функцию 
в отношении В-лимфоцитов-антителопродуцентов, 
то есть участвуют собственно в развитии защитной 
иммунной реакции в ответ на чужеродный антиген, с 
образованием лимфоцитов памяти, ускоряющих от-
вет системы и повышающих его эффективность при 
повторном контакте с таким же антигеном. К клет-
кам второго типа следует отнести другую популяцию  
клонов Т-лимфоцитов, непрерывно осуществляющих 
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регуляторную роль, участвуя в физиологической реге-
нерации органов и тканей на протяжении всей жизни 
организма, а также (при повреждениях) в их репара-
тивной регенерации. Восстановительные морфогенезы 
с участием γσ-Т-лимфоцитов сопряжены с контроли-
руемыми ими неиммунными процессами пролифера-
ции и дифференцировки соматических клеток соб-
ственных тканей организма. Репаративная регенера-
ция, также как и иммунная реакция, сопровождается 
образованием клеток памяти, способных запоминать 
происходящие в организме морфологические измене-
ния в ответ на повреждающее воздействие, и при его 
повторном возникновении быстрее и эффективнее на 
него реагировать. 

Согласно нашим представлениям, в целом вся со-
вокупность клонов Т-лимфоцитов памяти в организ-
ме составляет полную историю онтогенетически и фи-
логенетически значимых событий, являясь носителем 
подробной информации обо всех специфических из-
менениях, в разное время происходивших на уровне 
отдельных систем и всего организма в целом в про-
цессе его жизнедеятельности, то есть хранит историю 
всей биологической жизни индивида, включая сведе-
ния о его болезнях. Остается только научиться читать 
эту летопись.

Защитная функция иммунной системы была от-
крыта гораздо раньше морфогенетической в силу то-
го, что проявления иммунных реакций более замет-
ны и легче поддаются анализу с помощью различных 
методов исследования, поэтому именно с защитой от 
внешних воздействий обычно и ассоциируется поня-
тие «иммунитет». Безусловно, в борьбе с чужеродными 
антигенами и патогенами поддержание иммунореак-
тивности организма на должном уровне является жиз-
ненно важным свойством иммунной системы. Одна-
ко поддержание целостности организма и его систем, 
контроль роста и физиологической регенерации орга-
нов и тканей, то есть поддержание качественного и ко-
личественного постоянства тканевых структур не толь-
ко жизненно необходимо, но и первично по существу. 
Так, абсолютно незаметно для нас в нашем теле за сут-
ки погибают триллионы клеток, и это гигантское коли-
чество постоянно восполняется – за весь период жизни 
организм человека производит более 10 тонн клеток. 

Рассматривая совокупность известных к настоя-
щему времени сведений об особых свойствах лимфо-
идных клеток и их взаимодействии с органами и тка-
нями, нельзя не выразить восхищение талантом и не 
воздать дань глубокого уважения выдающемуся рос-
сийскому ученому, гистологу и эмбриологу, профес-
сору Императорской Военно-медицинской академии 

Александру Александровичу Максимову, более чем 
на 100 лет опередившему процесс познания. Соглас-
но его сенсационному заключению, представленному 
1 июня 1909 г. на чрезвычайном заседании Берлинско-
го гематологического общества, «в организме млеко-
питающих существует один вид клеток – лимфоци-
ты в наиболее широком смысле слова, которые, в за-
висимости от локализации и условий существования, 
выглядят по-разному и могут формировать различные 
продукты дифференцировки. Лимфоциты вездесущи, 
они повсюду равноценны и не могут быть различимы 
с позиций гистогенеза или гематогенеза. Это повсе-
местно встречающиеся, недифференцированные, по-
лиморфные, блуждающие мезенхимные клетки, кото-
рые, в зависимости от разнообразия условий их оби-
тания в организме эмбриона, выглядят по-разному и 
могут производить различные клетки-продукты диф-
ференцировки» [4]. Работа А.А. Максимова не только 
стала основой учения о стволовых клетках, но и пре-
допределила развитие теории о лимфоцитарной регу-
ляции морфогенеза.

Открытие и экспериментальное обоснование Ан-
ной Георгиевной Бабаевой постнатальной морфогене-
тической функции лимфоидных клеток связано с их 
способностью реагировать на морфологические изме-
нения в регенерирующих органах, осуществляя органо-
специфический контроль роста клеток в организме, то 
есть регуляцию процессов пролиферации и дифферен-
цировки соматических клеток. Такое свойство лимфо-
цитов селезенки было обнаружено при адоптивном пе-
реносе спленоцитов оперированных мышей неопери-
рованным сингенным реципиентам, в результате чего 
в организме последних был получен преимуществен-
но органоспецифический морфогенетический ответ 
[5]. При этом адресная направленность регуляторных 
механизмов восстановления органа, поврежденного в 
организме донора, воспроизводилась у интактных ре-
ципиентов не только на уровне особенностей восста-
новительного роста и специфических изменений не-
посредственно в гомологичном органе, но и на уровне 
изменения активности и численности тех субпопу-
ляций лимфоцитов, которые обеспечивают стимуля-
цию или торможение пролиферации клеток этого ор-
гана. В дальнейшем было доказано, что к регулятор-
ной морфогенетической функции причастны именно 
Т-лимфоциты [6, 7].

Под морфогенетической функцией лимфоцитов 
подразумевается их регуляторное действие в отноше-
нии пролиферации и дифференцировки соматических 
клеток организма на всех этапах онтогенеза, включая 
эмбриональный рост, физиологическую и репаратив-
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ную регенерацию, компенсаторную гипертрофию, а 
также патологические процессы. И поскольку любая 
регуляция всегда подразумевает взаимодействие двух 
противоположных сигналов: усиливающего и осла-
бляющего, то и в организме в норме регуляция любо-
го процесса осуществляется путем его своевременной 
стимуляции и своевременного же торможения. Со сто-
роны иммунной системы, согласно нашим представ-
лениям, контроль пролиферации и дифференцировки 
каждого типа соматических клеток осуществляется с 
участием двух  различных типов лимфоидных клеток: 
CD4+ и CD8+ Т-лимфоцитов, функции которых моду-
лируют регуляторные Т-клетки (Treg).

Морфогенетическая функция Т-лимфоцитов явля-
ется эволюционно более древней, чем функция защи-
ты от чужеродных веществ и патогенов, обеспечивае-
мая продукцией антител эволюционно более поздними 
В-лимфоцитами. Также и функциональное развитие 
морфогенетических γσ-Т-лимфоцитов-хелперов (Th1) 
в эмбриогенезе начинается намного раньше, чем раз-
витие αβ-Т-хелперов, участвующих в регуляции про-
дукции антител (Th2) [8]. Очевидно, что на ранних 
стадиях эмбрионального развития в первую очередь 
проявляются максимально выраженные  морфоге-
нетические процессы. При этом как клетки эмбрио-
нальных тканей, так и сами лимфоидные (стволовые) 
клетки  на этих стадиях, при их адоптивном переносе, 
практически не вызывают иммунологических реакций 
отторжения. Это подтверждается рядом исследований, 
в которых показана возможность лечения диабета пу-
тем трансплантации эмбриональной ткани свиной под-
желудочной железы [9], коррекции гемофилии путем 
трансплантации эмбриональной печени [10], возмож-
ность улучшения состояния при почечной недостаточ-
ности путем трансплантации эмбриональных клеток-
предшественниц почечной ткани [11]. Отсюда следует 
также и то, что и лежащие в основе иммунных реакций 
гены и продукты генов главного комплекса гистосов-
местимости начинают экспрессироваться позже, лишь 
постепенно придавая эмбриону, затем новорожденно-
му выраженные признаки индивидуальности на моле-
кулярном и клеточном уровнях.

Несмотря на указанную первостепенность про-
явления морфогенетической функции лимфоидных 
клеток, и по сей день в публикациях, включая и учеб-
ники, можно найти утверждение, что основной зада-
чей иммунной системы является защита организма от 
вредных веществ, микроорганизмов и патогенов. За-
метим мимоходом, что это – один из примеров того, 
как всего лишь одно недостаточно обоснованное и по-
тому абсолютно лишнее слово, регулярно фигурирую-

щее в научном тексте, может на протяжении десяти-
летий выполнять роль ингибитора развития критиче-
ской научной мысли. 

В настоящем обзоре предлагается подход, соглас-
но которому в многоклеточном организме представи-
тели каждого клона морфогенетически компетентных 
Т-лимфоцитов являются прообразом соматических 
клеток той или иной ткани-мишени (являющейся, 
согласно Максимову, дифференцированным потом-
ком первичных лимфоцитоподобных клеток), ее под-
вижным прототипом, и осуществляют контроль про-
лиферации и дифференцировки своей ткани-мишени 
на протяжении всего периода онтогенеза. 

В 1986 г. В.И. Донцовым [12] с позиций теории си-
стем и на основе «принципа естественной самооргани-
зации, обусловливающего интеграцию и согласован-
ную эволюцию системы функционально связанных 
самореплицирующихся единиц» [13], была обосно-
вана неизбежность наличия в многоклеточном орга-
низме специализированной клеточной системы, осу-
ществляющей регуляцию пролиферации клеток каж-
дого типа ткани в отдельности. Действительно, при 
изучении возможностей адоптивного переноса лим-
фоцитами разных типов повреждения было обнару-
жено, что, помимо преимущественной органоспеци-
фичности эффектов, воспроизводимых при адоптив-
ном переносе, имеет место также тканеспецифичность 
их воспроизведения [14–16]. При этом долгое время 
оставалась невыясненной причина воспроизведения 
у реципиента различий в особенностях процессов ре-
генерации одного и того же органа, вызванных разно-
го рода повреждающими агентами. Выяснению этого 
вопроса способствовали исследования [17], в которых 
была установлена неодинаковая чувствительность кле-
ток гистологически различных тканей в составе пече-
ни и гепатоцитов разных стадий дифференцировки к 
тем или иным повреждающим воздействиям и токси-
ческим веществам. Так, было показано, что частичная 
гепатэктомия в первую очередь вызывает пролифера-
цию зрелых гепатоцитов, тогда как гепатоциты средней 
зоны дольки отвечают на повреждение, вызываемое га-
лактозамином и нитратом свинца, а для клеток желч-
ных протоков особо токсичными являются 4,4’-диа-
минофенилметан и фуран. Эти сведения позволили 
объяснить казавшееся загадочным явление точного 
воспроизведения в организме здоровых реципиентов 
всех нюансов и последовательности качественно раз-
ных морфологических изменений, которые возникают 
при адоптивном переносе суммарного пула лимфоци-
тов селезенки доноров, подвергнутых разного рода по-
вреждающим воздействиям. Эти же данные подтверж-
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дают и предположение о наличии строгой тканеспеци-
фической направленности действия отдельных клонов 
морфогенетических Т-лимфоцитов [18]. 

Однако в организме, помимо дискретных органов и 
тканей, есть и такие, которые непрерывно покрывают 
его наружные и внутренние поверхности (например, 
кожа, слизистые оболочки) или пронизывают весь ор-
ганизм, соединяя его органы и ткани (например, со-
суды), являя собой, по всей вероятности, континуум 
превращений гистологически единой ткани (кровенос-
ный сосуд) с плавно меняющимися дополнительными 
свойствами по мере удаления от одного органа (и по-
степенной утратой соответствующих его клеткам ре-
цепторов и антигенов клеточной поверхности) и при-
ближения к другому (с постепенным приобретением 
рецепторов и антигенов клеточной поверхности по-
следнего), то есть в зависимости от ее местоположе-
ния.  В частности, именно этим, то есть наличием ря-
да сходных признаков на клеточной поверхности ги-
стологически различающихся тканей, а также тканей 
одинакового гистотипа, находящихся в разных орга-
нах и частях организма, можно объяснить преимуще-
ственную, а не абсолютную тканеспецифичность эф-
фектов, вызываемых морфогенетически активными 
лимфоцитами. Так, лимфоциты селезенки мышей при 
двустороннем удалении почек усиливали пролифера-
цию главным образом клеток эпителия почки у син-
генных реципиентов, но также и ретикулоэндотелиаль-
ных клеток их печени, не вызывая деления собственно 
гепатоцитов [19]. Это дает основания предполагать на-
личие в организме значительно большего количества 
разных клонов морфогенетических лимфоцитов, чем 
удвоенное число (тканеспецифические Т-хелперы и 
Т-супрессоры) разных видов соматических клеток, ко-
торых в настоящее время насчитывают более двухсот 
сорока. Если учесть наблюдаемый в последние полто-
ра десятилетия пересмотр некоторых фундаменталь-
ных положений иммунологии, в частности вопросов 
клональной селекции [20–22], то общее количество 
клеточных субпопуляций (клонов) в иммунной систе-
ме и вовсе трудно оценить, если в их число включить 
клетки с континуумом состояний дифференцировки 
и уникальных характеристик, реализуемых в каждый 
данный момент их жизненного цикла [23, 24]. 

Свидетельством того, что определенные субпо-
пуляции лимфоидных клеток являются представите-
лями клеток их сόлидных тканей-мишеней в гумо-
ральной системе организма, служит не только вос-
производимая при адоптивном переносе лимфоцитов 
органо- и тканеспецифичность проявления их морфо-
генетической активности у реципиентов, но и прису-

щая Т-лимфоцитам реактивность, сходная с реактив-
ностью их ткани-мишени (экспрессия специфичных 
для ткани-мишени рецепторов) [25–28]. Реакция ор-
ганизма на любое воспринимаемое им количествен-
ное или качественное изменение во внутренней или 
внешней среде предполагает наличие у клеток, отве-
чающих на это изменение, соответствующих рецепто-
ров. Согласно концепции Дж. Блэлока, иммунная си-
стема по чувствительности и эффективности не усту-
пает сенсорным системам организма [29]. Сенсорная 
реакция системы лимфоидных клеток может быть вы-
звана любым фактором внутренней среды и любым 
раздражителем внешней среды, включая и те, которые 
не могут быть обнаружены нервной системой. Соглас-
но данным Дж. Блэлока и соавт., Т-лимфоциты, в силу 
большого разнообразия рецепторов на их плазматиче-
ской мембране, способны осуществлять сенсорное рас-
познавание некогнитивных стимулов и обеспечивать 
нейроэндокринные адаптивные ответы [30, 31]. К на-
стоящему времени на мембране Т-лимфоцитов обна-
ружены рецепторы к соматотропному гормону (СТГ), 
пролактину, гормонам гипофиза, рилизинг-гормо-
нам гипоталамуса, субстанции Р, опиоидным пепти-
дам, гормонам щитовидной и паращитовидных же-
лез, надпочечников, половых желез, поджелудочной 
железы, а также ко многим биологически активным 
веществам: вазоактивному интестинальному пепти-
ду, ацетилхолину, гистамину, серотонину, дофамину, 
простагландинам, фактору роста нервов [25, 26]. Ко-
нечно, следует иметь в виду, что не все эти рецепторы 
и не сразу экспрессируются на одной и той же лимфо-
идной клетке, а распределены соответствующим об-
разом между по-разному функционирующими попу-
ляциями лимфоцитарных клонов, обеспечивая дина-
мическую экспрессию каждого из типов рецепторов, 
в зависимости от стадии дифференцировки и выпол-
няемых функций. Помимо наличия всевозможных ре-
цепторов, в пользу предлагаемой здесь концепции убе-
дительно свидетельствует способность Т-лимфоцитов 
синтезировать и секретировать многие биологически 
активные вещества, включая гормоны и факторы ро-
ста [25, 26, 28, 32–34]. 

Функциональная активность Т-лимфоцитов, в со-
четании с их особой чувствительностью к всевозмож-
ным воздействиям и обоюдной реактивностью с тка-
нью-мишенью, объясняет как патогенетическую, так и 
терапевтическую роль этих клеток в развитии или кор-
рекции нарушенных функций организма, подтверж-
дая тем самым, что речь может идти не только об эти-
ологии болезни, но и об этиологии здоровья (И.В. Да-
выдовский). Например, в последние годы большое 
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внимание стали уделять роли Т-клеток в патогене-
зе атеросклероза, поскольку лимфоциты CD4+ всег-
да обнаруживаются в атеросклеротических бляшках. 
При этом установлено, что Т-хелперы 1 типа (Th1- 
клетки) играют проатерогенную роль, а регулятор-
ные Т-лимфоциты (Treg) обладают антиатерогенными 
свойствами [35]. Множество работ посвящено изуче-
нию роли Т-лимфоцитов в развитии заболеваний нерв-
ной системы. Так, у детей с генетически обусловленной 
или приобретенной эпилепсией в очагах повышенной 
активности мозговой ткани интенсивно накапливают-
ся γδ-Т-клетки, продуцирующие IL-17, и их количе-
ство положительно коррелирует с тяжестью заболева-
ния, но при этом содержание регуляторных T-клеток 
снижено. В эксперименте было установлено, что у мы-
шей с дефицитом γδ-Т-клеток или при введении до-
норских Treg-клеток судорожная активность заметно 
снижается [36]. Нарушение процесса метилирования 
РНК в Treg-клетках является одним из звеньев патоге-
неза воспалительного процесса в толстом кишечнике. 
У мышей, регуляторные Т-лимфоциты которых искус-
ственно были лишены гена, кодирующего метилтранс-
феразу-14, в течение нескольких дней развивался спон-
танный колит, симптомы которого можно было устра-
нить введением нормальных донорских Treg-клеток 
[37]. Исследованиями роли Т-лимфоцитов в патогенезе 
различных гематологических заболеваний было уста-
новлено, что в крови больных истинной полицитеми-
ей существенно изменяется количество регуляторных 
Т-лимфоцитов фенотипа CD4+CD25+FOXP3+ [38], 
что, по мнению авторов, и является основной причи-
ной развития данной патологии. Интересно, что да-
же физиологические эритроцитозы сопровождаются 
изменениями в популяции Т-лимфоцитов. При мо-
делировании условий высокогорья, аналогичных на-
хождению на высоте 6000 метров над уровнем моря, в 
костном мозге мышей значительно увеличивалось ко-
личество Т-хелперов, а в условиях in vitro эти Т-клетки 
активно стимулировали дифференцировку эритроид-
ных клеток-предшественников и пролиферацию эри-
тробластов [39].

В литературе описаны примеры восстановления 
морфогенетических свойств лимфоцитов не только в 
случае приобретенных, но и врожденных патологий. 
Так, было показано, что на Т-лимфоцитах в пери-
од активного роста животных повышается число ре-
цепторов к соматотропному гормону, и что при кар-
ликовости мышей адоптивный перенос им лимфоци-
тов нормальных сингенных животных задержку роста 
ликвидирует [40]. Развитие тяжелой наследственной 
патологии остеогенеза у грызунов (остеопетроз), со-

провождающейся непрорезыванием нижних резцов, 
в первые 11 сут после рождения можно предотвратить 
путем введения лимфоцитов селезенки или костного 
мозга здоровых животных [41, 42]. При этом перенос 
лимфоцитов больных животных нормальным сибсам 
в ранний постнатальный период, наоборот, индуци-
рует развитие патологии также на всю последующую 
жизнь [43]. Функция центрального и периферическо-
го звеньев эритрона у мышей с генетической макро-
цитарной анемией восстанавливалась после введения 
им Т-лимфоцитов здоровых мышей-доноров [44], а та-
кое наследственное заболевание как гемофилия под-
давалось коррекции после трансплантации мышам 
SCID с гемофилией на 8–10-й нед после рождения 
ксеногенной ткани селезенки 42-дневных эмбрионов 
свиньи [10]. 

Таким образом, результаты многочисленных 
исследований отчетливо демонстрируют наличие 
Т-лимфоцитарного контроля развития и устранения 
патологических процессов, одним из которых являет-
ся эпигенетический механизм контроля пролифера-
ции и дифференцировки клеток. Нами в течение не-
скольких лет изучалась роль лимфоцитарных РНК в 
патогенезе нарушений развития эритроидного рост-
ка кроветворения, при этом состояние эритроидного 
ростка оценивалось по темпу формирования эритро-
бластических островков костного мозга, состоящих из 
центрально расположенного макрофага и эритроидных 
клеток разной степени дифференцировки [45–48]. В 
результате было установлено, что суммарная РНК лим-
фоидных клеток, выделенных из селезенки крыс через 
17 ч после 2% кровопотери, обладает стимулирующим 
эритропоэз действием, а суммарная РНК, выделенная 
из лимфоидных клеток через 96 ч после кровопотери, 
приводит к уменьшению формирования эритробла-
стических островков, снижению показателя повтор-
ного вовлечения макрофагов в эритропоэз и замедле-
нию созревания эритробластов, а также способствует 
усиленной адгезии лимфоидных клеток к тем остров-
кам, «корона» которых представлена преимуществен-
но созревающими эритробластами [49, 50]. Результаты 
этих исследований свидетельствуют о том, что лимфо-
цитарная РНК обладает такой же морфогенетической 
активностью, которая присуща клеткам донорского ор-
ганизма в момент выделения из них РНК, и оказывает 
тот же функциональный эффект, который наблюдает-
ся при адоптивном переносе самих клеток в организм 
реципиента. Интересные данные были получены нами 
при изучении свойств суммарной РНК Т-лимфоцитов 
периферической крови больных истинной полиците-
мией. Было обнаружено, что указанная РНК стиму-
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лирует эритропоэз в условиях in vivo и in vitro намного 
активнее, чем РНК, выделенная из лимфоцитов здо-
ровых доноров [51, 52]. 

Наши исследования, помимо высокой эффектив-
ности профилактического и лечебного действия сум-
марных РНК из морфогенетически активных клеток 
костного мозга, селезенки и тимуса даже при таких 
сильных повреждающих воздействиях, как ионизи-
рующее излучение [53, 54] и бензольная анемия [55], 
показали также и то, что лимфоцитарные РНК могут 
с успехом быть использованы как для ускоренной ин-
дукции патологических процессов у лабораторных жи-
вотных, так и для создания животных моделей заболе-
ваний человека в персонифицированной медицине. 
К примеру, выраженное диабетогенное действие сум-
марной РНК лимфоцитов селезенки крыс с аллокса-
новым диабетом было продемонстрировано нами пу-
тем ее однократного введения в дозе 15 мкг/кг, вызвав-
шего у всех подопытных животных гипергликемию,  
сравнимую с действием более чем 600-кратной дозы 
самого аллоксана [56]. 

Неадекватность существующих животных моделей 
заболеваний человека связана не только с их видовым 
отличием, но главным образом с тем, что искусствен-
но индуцируемое у здоровых молодых животных мо-
но-заболевание можно лишь весьма условно считать 
моделью заболевания человека. Развитие одной и той 
же патологии у разных людей может возникать по раз-
ным причинам и происходить по-разному: с разной 
интенсивностью и последовательностью вовлечения в 
процесс тех или иных тканей и систем организма, при 
этом все эти события часто накладываются на ранее 
существующие отклонения от нормы или другие за-
болевания. Поликлональность популяции лимфоци-
тов обеспечивает уникальную способность в кратчай-
шие сроки воспроизвести у реципиента всю совокуп-
ность патологических явлений, свойственных донору 
[14, 15, 18], а характер повреждения того или иного 
клона, в силу многообразия клонов, влияет на особен-
ности патогенеза.

Таким образом, функциональное состояние лим-
фоидных клеток и соотношение их популяций являет-
ся определяющим в восприимчивости организма к тем 
или иным этиологическим факторам, так как, к при-
меру, адоптивный перенос лимфоидных клеток от жи-
вотных, подвергнутых иммобилизационному стрессу, 
интактным животным может повысить их резистент-
ность к повреждающим факторам (например, аллок-
сану) настолько, что они становятся вовсе к нему не-
чувствительны, или введение суммарной РНК из ак-
тивированных кровопусканием лимфоцитов селезенки 

или клеток костного мозга крысам за 0,5 ч до их су-
блетального гамма-облучения предотвращает гибель 
всех животных и развитие у них лучевой болезни [53]. 
Функциональный статус лимфоидных клеток и соот-
ношение их популяций является определяющим и при 
нормализации тех или иных патологических состояний 
(экспериментальные анемии разного генеза, диабет, 
доброкачественная аденома предстательной железы), 
обусловленной переносом суммарной РНК лимфо-
цитов селезенки, тимуса или костного мозга здоро-
вых животных [55, 57, 59]. При этом перенос лимфо-
идных клеток (или их суммарных РНК) от животных с 
теми или иными патологическими изменениями здо-
ровым животным вызывает у них ускоренное разви-
тие точно таких же нарушений. Таким образом, мож-
но считать доказанным, что «свойство реагирующего 
субстрата», которое в обобщенном смысле приравне-
но И.В. Давыдовским к понятию патогенеза, опреде-
ляется функциональным состоянием лимфоидных кле-
ток и соотношением их субпопуляций. Приведенные 
доводы свидетельствуют также и о том, что, обуслов-
ливая реактивность организма, лимфоидные клетки 
в одинаковой мере ответственны как за восприимчи-
вость к этиологическим факторам, так и за нормали-
зацию саногенетических механизмов.

В заключение хочется отметить, что одно дело – 
наличие многочисленных свидетельств вовлеченно-
сти Т-лимфоцитов в патологический процесс, даже и 
при самых разных недугах, и совсем другое – установ-
ление закономерностей такого вовлечения. Лимфоциты 
не просто и не случайно являются важным патогенети-
ческим звеном возникновения и развития патологий: 
это связано и с закономерным природным процессом 
мутагенеза, возникающим прежде всего в самой чув-
ствительной и динамичной гуморальной гомеостати-
ческой системе организма и являющимся основой эво-
люционных преобразований и естественного отбора. 
Закономерность переборки всевозможных вариантов в 
первую очередь именно среди клеток гуморальной си-
стемы обусловлена тем, что в целом кровь представля-
ет собой оперативную подсистему организма. Соглас-
но фундаментальному принципу, сформулированному 
и развитому В.А. Геодакяном [60, 61], любая эволюци-
онирующая система разделяется внутри себя на опера-
тивную и консервативную подсистемы, которые, обра-
зуя бинарно-сопряженные пары, обеспечивают способ 
асинхронной эволюции системы в целом. При этом в 
самόй гуморальной подсистеме оперативной состав-
ляющей являются наиболее чувствительные к всевоз-
можным изменениям клетки, Т-лимфоциты, которые 
в совокупности своих многочисленных клонов (субпо-
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пуляций) обеспечивают интегральный контроль роста 
и дифференцировки клеток соматических тканей раз-
личных гистотипов на протяжении всего периода он-
тогенеза. Таким образом, любое повреждение или му-
тация в популяции Т-лимфоцитов (предрасположен-
ность к которой имеет, по-видимому, генетическую 
основу), опережающая соответствующие изменения 
в их ткани-мишени, может либо полностью «выбить» 
какой-нибудь из клонов, либо вызвать его поврежде-
ние, что нарушает баланс разновидностей Т-клеток и в 
конечном итоге приводит к развитию патологии в той 
или иной системе организма. Поэтому на самых ран-
них этапах развития заболеваний дефект нужно ис-
кать именно в популяции лимфоцитов. Из этого на-
прямую следует необходимость развития соответству-
ющего профилактического направления в медицине, 
связанного со скринингом и идентификацией лимфо-
цитарных клонов пациента и сравнением результатов 
скрининга с усредненной нормой, полученной на ос-
нове клонального анализа Т-лимфоцитов большого 
числа здоровых доноров.

То, что всевозможные разновидности Т-клеток 
могут составлять основу патогенеза при аллергиче-
ских и аутоиммунных заболеваниях, сомнений не вы-
зывает: достаточно, чтобы среди совокупности клонов 
Т-лимфоцитов оказался клон (или клоны) Т-хелперов 
с повышенной чувствительностью к какому-либо од-
ному (или нескольким) из всевозможных антигенов и/
или клон (или клоны) соответствующих Т-супрессоров 
с подавленной активностью. Если же, наоборот, среди 
разновидностей Т-лимфоцитов клон, способный реа-
гировать на определенный тимус-зависимый антиген 
или класс антигенов, отсутствует, или же его реактив-
ность сильно подавлена, в этом случае может возник-
нуть ситуация, наблюдаемая, в частности, при лейко-
зах. Например, при В-клеточном хроническом лимфо-
лейкозе в крови постепенно накапливается все больше 
и больше моноклональных антигенспецифических 
В-лимфоцитов в ожидании дополнительного сигнала 
со стороны соответствующего (и, по-видимому, отсут-
ствующего) клона Т-клеток для запуска процесса син-
теза специфического антитела. При этом следует отме-
тить, что подобная патологическая ситуация является 
в определенной степени случайной: организм может 
и не встретиться с антигеном, чувствительность к ко-
торому в ряду клонов Т-лимфоцитов отсутствует. По-
скольку все лейкозы являются моноклональными за-
болеваниями, то очевидно, что все они – отражение 
тех или иных клональных дефектов Т-клеток, влияю-
щих на особенности патогенеза. При этом природа та-
ких дефектов вполне объяснима, если учесть, что лим-

фоциты составляют огромную популяцию разнообраз-
ных клеточных клонов, наподобие любой популяции 
живых существ, где отдельные особи могут отличаться 
особой чувствительностью (вплоть до ее отсутствия) к 
тем или иным химическим и физическим факторам. 

Главный тезис (вывод), вытекающий из предпо-
лагаемого принципа организации системы регулятор-
ных клеток и клеток-мишеней, состоит в том, что во 
многих случаях при самых разных нарушениях, вклю-
чая даже ряд наследственных и врожденных пороков, 
нормализация той или иной патологически изменен-
ной органной системы может быть достигнута путем 
коррекции регуляторных свойств лимфоцитов. Это 
принципиально отличается от общепринятых тера-
певтических и хирургических подходов в медицине и 
имеет очевидные технические преимущества, являясь 
уникальной возможностью достижения желаемого эф-
фекта путем воздействия не на больной орган как та-
ковой, а на подвижные клетки иммунной системы, а в 
ряде случаев даже являясь альтернативой переливания 
крови, трансплантации костного мозга или сόлидного 
органа. Однако поскольку даже внутривидовой адоп-
тивный перенос лимфоцитов сопряжен с серьезными 
осложнениями и опасностью для жизни реципиента, 
мы предлагаем использование столь же эффективного 
субклеточного субстрата (суммарной РНК лимфоцитов 
и/или стволовых клеток аллогенной или ксеногенной 
природы), который можно переносить без учета имму-
нологической совместимости и видовой принадлежно-
сти и который позволит обойти серьезную проблему, 
связанную с указанными ограничениями. 
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