
5. Ôåíîïòîç - çàïðîãðàììèðîâàííàÿ ñìåðòü îðãàíèçìà
5.1. Îïðåäåëåíèå ïîíÿòèÿ "ôåíîïòîç"

Ïðåäñòàâëÿåòñÿ î÷åâèäíûì, ÷òî ìàññîâûé àïîïòîç â æèçíåííîâàæíûõ
îðãàíàõ äîëæåí ïðèâåñòè ê ãèáåëè âñåãî îðãàíèçìà. Íà ïåðâûé âçãëÿä, òàêîå
ñîáûòèå ñëåäóåò ðàññìàòðèâàòü êàê ëåòàëüíóþ ïàòîëîãèþ, íå èìåþùóþ êàêîãî-
ëèáî áèîëîãè÷åñêîãî ñìûñëà. Îäíàêî äåëî îêàçûâàåòñÿ íå ñòîëü îäíîçíà÷íûì,
åñëè îðãàíèçì, î êîòîðîì èäåò ðå÷ü, ÿâëÿåòñÿ ÷ëåíîì ñåìüè èëè ñîîáùåñòâà
äðóãèõ èíäèâèäóóìîâ. Â ýòîì ñëó÷àå ìîæíî ïðåäñòàâèòü ñåáå ñèòóàöèþ, êîãäà
àëüòðóèñòè÷åñêàÿ ñìåðòü èíäèâèäóóìà ïðèíåñåò ïîëüçó ñåìüå (ñîîáùåñòâó).
Ïîäîáíàÿ ãðóïïîâàÿ àäàïòàöèÿ ìîãëà áû ñïîñîáñòâîâàòü ïðèñïîñîáëåíèþ
îðãàíèçìîâ ê óñëîâèÿì âíåøíåé ñðåäû. Â òàêîì ñëó÷àå öåïü ñîáûòèé: ìèòîïòîç
-> àïîïòîç -> îðãàíîïòîç ìîæíî áûëî áû, â ïðèíöèïå, äîïîëíèòü åùå îäíèì
ýòàïîì, è èìåííî çàïðîãðàììèðîâàííîé ñìåðòüþ îñîáè. ßâëåíèå òàêîãî ðîäà
ïðåäëàãàåòñÿ íàçüþàòü "ôåíîïòîçîì". Ôåíîïòîç ìîæíî îïðåäåëèòü êàê ñïîñîá
î÷èñòêè ñîîáùåñòâà îðãàíèçìîâ îò ëèøíèõ èëè ïðèíîñÿùèõ âðåä èíäèâèäóóìîâ
ïîñðåäñòâîì èõ çàïðîãðàììèðîâàííîé ãèáåëè (Ñêóëà÷åâ, 1997, 1999; Skulachev,
1999à).



5.2. ßâëåíèÿ ôåïîïòîçà ñðåäè îäíîêëåòî÷íûõ îðãàíèçìîâ
Ïðèìåíèòåëüíî ê îäíîêëåòî÷íûì çàïðîãðàììèðîâàííóþ ñìåðòü êëåòêè

ñëåäóåò îòíåñòè ê ðàçðÿäó ÿâëåíèé ôåíîïòîçà. Íàáëþäåíèÿ òàêîãî ðîäà áûëè
íåäàâíî ñóììèðîâàíû è ïðîàíàëèçèðîâàíû â ïðåêðàñíîì îáçîðå Êèìà Ëüþèñà
(2000). Óæå ñîâåðøåííî ÿñíî, ÷òî áàêòåðèàëüíûå êëåòêè ðàñïîëàãàþò äàæå íå
îäíîé, à íåñêîëüêèìè ïðîãðàììàìè ñàìîóáèéñòâà, êîòîðûå ïðèõîäÿò â äåéñòâèå,
åñëè ñ áàêòåðèåé ïðîèñõîäèò ÷òî-òî íåëàäíîå. Êàæäàÿ èç òàêèõ ïðîãðàìì
âêëþ÷àåò â ñåáÿ, âî-ïåðâûõ, ðåöåïòîð, îòñëåæèâàþùèé íåêèé ïàðàìåòð
æèçíåííîâàæíûé äëÿ áàêòåðèàëüíîé êëåòêè èëè ñîîáùåñòâà áàêòåðèé, è, âî-
âòîðûõ, ñèñòåìó îáðàáîòêè è èñïîëíåíèÿ ñèãíàëà, ïîñòóïàþùåãî ñ ðåöåïòîðà.

Ó áàêòåðèé, êàê è ó æèâîòíûõ êëåòîê, èìååòñÿ áåëîê, îñóùåñòâëÿþùèé
ìîíèòîðèíã èíòàêòíîñòè ÄÍÊ. Åãî ôóíêöèÿ ïîäîáíà òàêîâîé áåëêà ð53 ýóêàðèîò
(ñì. âûøå, ðàçäåë 3.4). Áåëîê ýòîò íàçûâàåòñÿ RecA. Ïîâðåæäåíèå ÄÍÊ
àêòèâèðóåò RecA, êîòîðûé ãèäðîëèçóåò áåëîê - ðåïðåññîð LexA (Walker, 1996).
Ýòî âåäåò ê äåðåïðåññèè ãåíîâ, êîäèðóþùèõ SOS-áåëêè ðåïàðàöèè ÄÍÊ è
êîðîòêîæèâóùèé áåëîê SulA. Ïîñëåäíèé ñâÿçûâàåòñÿ ñ áåëêîì FtsZ,
îáðàçóþùèì êîëüöî êëåòî÷íîãî äåëåíèÿ, òàê ÷òî ðàçìíîæåíèå êëåòîê
ñòàíîâèòñÿ íåâîçìîæíûì. Îêàçàëîñü, ÷òî ìóòàíò áåç ãåíà sitlA ãîðàçäî ìåíåå
÷óâñòâèòåëåí ê îêèñëèòåëüíîìó ïîâðåæäåíèþ ÄÍÊ, âûçûâàåìîìó âåùåñòâîì
õèíîëîíîâîãî ðÿäà, ÷åì áàêòåðèÿ äèêîãî òèïà (Piddock and Walters, 1992). Êàê
ïðåäïîëàãàåò Ëüþèñ, áåëîê SulA, ïîìèìî ñâÿçûâàíèÿ FtsZ, ñïîñîáåí âûçûâàòü
ñàìîóáèéñòâî áàêòåðèè (Lewis, 2000). Åñòü îñíîâàíèÿ ïîëàãàòü, ÷òî
ôåíîïòîçíûé ñèãíàë â äàííîì ñëó÷àå ðåàëèçóåòñÿ ïóòåì àêòèâàöèè àâòîëèçèíà -
ãèäðîëàçû ïåïòèäîãëèêàíà, îáðàçóþùåãî ñòåíêó áàêòåðèàëüíîé êëåòêè.
Èçâåñòíî, ÷òî àâòîëèçèí îáóñëîâëèâàåò ëèçèñ áàêòåðèé â ñòàöèîíàðíîé ôàçå
ðîñòà è ïðè âîçäåéñòâèè ðÿäà àíòèáèîòèêîâ (ñì. íèæå).

Ôåíîïòîçíûé ìåõàíèçì ñ ó÷àñòêîì áåëêîâ RecA è SulA ïîêàçàí íà ðèñ. 4.
Êàê ïèøåò Ëüþèñ, "íåìåäëåííàÿ âûãîäà â âèäå ïîâûøåííîé âûæèâàåìîñòè
ìóòàíòà áåç sulA9 ïî-âèäèìîìó, íå ìîæåò êîìïåíñèðîâàòü ïîÿâëÿþùèéñÿ ïðè
ýòîì äîëãîâðåìåííûé íåäîñòàòîê, ñîñòîÿùèé â íåâîçìîæíîñòè ýëèìèíèðîâàòü
äåôåêòíûå êëåòêè" (Lewis, 2000).

Öèòèðîâàííûå âûøå îïûòû Ïèääîêà è Óîëòåðà ïîêàçûâàþò, ÷òî
áàêòåðèÿ, îáíàðóæèâ íàðóøåíèÿ â ñâîåé ÄÍÊ, êîí÷àåò ñ ñîáîé ãîðàçäî ðàíüøå,
÷åì ýòè íàðóøåíèÿ äîñòèãíóò òàêîé ñòåïåíè, ÷òî æèçíåñïîñîáíîñòü
áàêòåðèàëüíîé êëåòêè îêàæåòñÿ íåâîçìîæíîé. Èíûìè ñëîâàìè, ïðè
ïîâðåæäåíèè ÄÍÊ, êëåòêà ãèáíåò ïîòîìó, ÷òî âîñïðèíèìàåò òàêîå ïîâðåæäåíèå
êàê ñèãíàë ê ñàìîóáèéñòâó, à íå ïîòîìó, ÷òî ÄÍÊ óæå òàê ñèëüíî èñïîð÷åíà, ÷òî
ïåðåñòàëà ôóíêöèîíèðîâàòü. Òàêàÿ ñòðàòåãèÿ - åùå îäíà èëëþñòðàöèÿ
ñôîðìóëèðîâàííîãî âûøå ïðèíöèïà "ëó÷øå óìåðåòü, ÷åì îøèáèòüñÿ",
ãàðàíòèðóþùåãî çàùèòó ãåíåòè÷åñêîé ïðîãðàììû ïîòîìñòâà îò çàñîðåíèÿ
ñëó÷àéíûìè èçìåíåíèÿìè ÄÍÊ, ïðîèçîøåäøèìè ó ðîäèòåëåé.
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Ðèñóíîê 4.
Ðåãóëÿöèÿ ðåïàðàöèè ÄÍÊ, äåëåíèÿ êëåòêè è ôåíîïòîçà ó áàêòåðèé. 1 - ïîâðåæäåíèå

ÄÍÊ àêòèâíûìè ôîðìàìè êèñëîðîäà (èëè èíûìè âîçäåéñòâèÿìè). 2 - àêèâàöèÿ áåëêà RecA. 3 -
RecA ãèäðîëèçóåò ðåïðåññîð LexA, ïîäàâëÿþùèé ýêñïðåññèþ ãåíîâ, êîäèðóþùèõ SOS-áåëêè
ðåïàðàöèè (4) è ãåíà áåëêà SuIA (7). 5 - îáðàçîâàíèå SOS-áåëêîâ, ó÷àñòâóþùèõ â ðåïàðàöèè
ÄÍÊ. 8 - îáðàçîâàíèå áåëêà SuIA, êîòîðûé ñâÿçûâàåò äðóãîé áåëîê, FtsZ, íåîáõîäèìûé äëÿ
êëåòî÷íîãî äåëåíèÿ (9) è àêòèâèðóåò àâòîëèçèí èëè êàêèå-òî äðóãèå áåëêè (10), âûçûâàþùèå
ãèáåëü êëåòêè (11). [Ïî Ëüþèñó (Lewis, 2000)].

Ëüþèñ ïðèâîäèò òàêæå è ðÿä äðóãèõ ïðèìåðîâ ôåíîïòîçà ó áàêòåðèé.
Ñðåäè íèõ: 1) àêòèâíûé ëèçèñ ìàòåðèíñêîé êëåòêè Âàñ. subtilis ïðè ñïîðóëÿöèè,
ñîïðîâîæäàþùèéñÿ îñâîáîæäåíèåì ñïîð; 2) àâòîëèç íåêîòîðûõ êëåòîê
S.pneumoniae, ÷òîáû âûäåëèòü â ñðåäó ñâîþ ÄÍÊ, êîòîðàÿ çàòåì áóäåò
ïîãëîùåíà äðóãèìè, èíòàêòíûìè êëåòêàìè [ïðîîáðàç ïîëîâîãî àêòà,
ñîïðîâîæäàþùåãîñÿ ãèáåëüþ ñàìöà ó íåêîòîðûõ æèâîòíûõ (ñì. íèæå ðàçäåë
5.3)]; ëèçèñ S.pneumoniae ïîä äåéñòâèåì ïåíèöèëëèíà. Â ïîñëåäíåì ñëó÷àå
óäàëîñü ïîëó÷èòü òàêîé ìóòàíò, ó êîòîðîãî ïåíèöèëëèí è áîëüøàÿ ãðóïïà
äðóãèõ àíòèáèîòèêîâ, ñèëüíî îòëè÷àþùèõñÿ ïî ìåõàíèçìàì èõ äåéñòâèÿ, áûëè
ñïîñîáíû âûçûâàòü ëèçèñ. Ïðè ýòîì òå æå àíòèáèîòèêè òîðìîçèëè ðîñò êëåòîê
ìóòàíòà, êàê è êëåòîê äèêîãî òèïà [ôàêò, ñâèäåòåëüñòâóþùèé, ÷òî ìóòàöèÿ íå
çàòðîíóëà ìåòàáîëè÷åñêèå ìåõàíèçìû äåéñòâèÿ àíòèáèîòèêîâ (Lewis, 2000)].

Ó E.coli îïèñàíû òðè òèïà ñàìîóáèéñòâà, ïðîèñõîäÿùåãî â îòâåò íà
çàðàæåíèå êëåòêè áàêòåðèîôàãàìè. Îäèí èç íèç ñîñòîèò â îáðàçîâàíèè êàíàëà,
ïðîíèöàåìîãî äëÿ èîíîâ, â áàêòåðèàëüíîé ìåìáðàíå. Äâà äðóãèõ áëîêèðóþò
áåëêîâûé ñèíòåç èç-çà àêòèâàöèè ïðîòåàçû, ðàñùåïëÿþùåé áåëîê EF-TU, èëè
ðèáîíóêëåàçû, ãèäðîëèçóþùåé tRNALys. Ïîñêîëüêó ñîîòâåòñòâóþùèå



ñìåðòîíîñíûå ïðîãðàììû êîäèðóþòñÿ ïëàçìèäîé èëè ïðîôàãîì,
èíòåãðèðîâàííûì â áàêòåðèàëüíûé ãåíîì, Ëüþèñ ïðåäïîëîæèë, ÷òî
ñàìîóáèéñòâî êëåòêè "åñòü ðåçóëüòàò êîíêóðåíöèè ïàðàçèòè÷åñêèõ ÄÍÊ,
èñïîëüçóþùèõ êëåòêó õîçÿèíà êàê ïîëå áîÿ" (Lewis, 2000). Â ëþáîì ñëó÷àå
î÷åâèäíî, ÷òî ñàìîóáèéñòâî áàêòåðèè, âûçûâàåìîå ôàãîâîé èíôåêöèåé, ïîëåçíî
äëÿ áàêòåðèàëüíîãî ñîîáùåñòâà, êîòîðîå òàêèì ñïîñîáîì î÷èùàåòñÿ îò êëåòîê,
èíôèöèðîâàííûõ ôàãàìè (îáîðû ñì. Raff, 1998; Skulachev, 1999a).

Âî âñåõ ïåðå÷èñëåííûõ âûøå ñëó÷àÿõ çàïðîãðàììèðîâàííàÿ ñìåðòü
áàêòåðèé îñóùåñòâëÿåòñÿ ìåõàíèçìàìè, ñèëüíî îòëè÷àþùèìèñÿ îò òåõ, ÷òî
îáóñëîâëèâàþò àïîïòîç ýóêàðèîòè÷åñêèõ êëåòîê. Â òî æå âðåìÿ, íåêîòîðûå
äîìåíû áåëêîâ, êîíòðîëèðóþùèå àïîïòîç, óæå îáíàðóæåíû ó áàêòåðèé, õîòÿ èõ
ðîëü îñòàåòñÿ íåÿñíîé (îáçîðû ñì. Bakal and Davies, 2000; Lewis, 2000).

Ñîâñåì íåäàâíî ôåíîïòîç áûë îïèñàí ó îäíîêëåòî÷íûõ ýóêàðèîò. Ôð¸ëèõ
è ñîòðóäíèêè (Madeo et al,, 1999; Frolich and Madeo, 2000) ñîîáùèëè, ÷òî ó
äðîææåé Saccharomyces cerevisiae íåáîëüøèå êîëè÷åñòâà Í2Îç âûçûâàþò ñæàòèå
êëåòîê, ïîÿâëåíèå ôîñôàòèäèëñåðèíà âî âíåøíåì ëèïèäíîì ñëîå
ïëàçìàòè÷åñêîé ìåìáðàíû, êîíäåíñàöèþ õðîìàòèíà è åãî ïåðåìåùåíèå ê êðàþ
ÿäðà è, íàêîíåö, ðàñùåïëåíèå ÿäåðíîé ÄÍÊ. Âñå ýòè ÿâëåíèÿ òèïè÷íû äëÿ
àïîïòîçà ìíîãîêëåòî÷íûõ. Èíãèáèòîð áåëêîâîãî ñèíòåçà ïðåïÿòñòâîâàë
ðàçâèòèþ ïåðå÷èñëåííûõ ýôôåêòîâ. Â ýòîì êîíòåêñòå ñëåäóåò óïîìÿíóòü, ÷òî
èíãèáèðîâàíèå ñèíòåçà áåëêà çàìåäëÿåò ãèáåëü áàêòåðèé, âûçâàííóþ ëèçèñîì
ïîä äåéñòâèåì íåáîëüøèõ äîç ïåíèöèëëèíà (Lewis, 2000).

Ïî-âèäèìîìó, ñ ÿâëåíèåì çàïðîãðàììèðîâàííîé ñìåðòè äðîææåé
ñòîëêíóëèñü Ëîíãî è ñîòðóäíèêè (Longo et al., 1997), âûäåðæèâàâøèå S,
cerevisiae â ïðåäâàðèòåëüíî èñòîùåííîé ìèíèìàëüíîé ñðåäå. Ãèáåëü êëåòîê
ðåçêî çàìåäëÿëàñü, åñëè â äðîææàõ áûë ýêñïðåññèðîâàí ãåí æèâîòíîãî
àíòèàïîïòîçíîãî áåëêà Âñ1-2. Êëåòêè íå óìèðàëè, åñëè èõ âûäåðæèâàëè â
òå÷åíèå âðåìåíè ýêñïåðèìåíòà (12 äíåé) â ÷èñòîé âîäå, ò.å. ñðåäå, âîâñå
ëèøåííîé ïèòàòåëüíûõ âåùåñòâ. Ïîäîáíûå ñîîòíîøåíèÿ (çà èñêëþ÷åíèåì
ýôôåêòà Âñ1-2) ðàíåå íàáëþäàëèñü è ó íåêîòîðûõ áàêòåðèé. Áûëî âûñêàçàíî
ïðåäïîëîæåíèå, ÷òî òàêàÿ ñòðàòåãèÿ ïðåäñòàâëÿåò ñîáîé àëüòðóèñòè÷åñêîå
ñàìîóáèéñòâî áîëüøèíñòâà êëåòîê, ÷òîáû ïîçâîëèòü íåáîëüøîìó èõ êîëè÷åñòâó
âûæèòü íà ìèíèìàëüíîé ñðåäå. Îíà íå ìîæåò ïîìî÷ü (è âåðîÿòíî ïîòîìó è íå
ïðèìåíÿåòñÿ), åñëè ïèòàòåëüíûõ âåùåñòâ â ñðåäå íåò âîâñå (Lewis, 2000).

Çàïðîãðàììèðîâàííàÿ ñìåðòü îáíàðóæåíà è ó ïðîñòåéøèõ. Òàê,
äîáàâëåíèå ñòàóðîñïîðèíà, èçâåñòíîãî àïîïòîãåííîãî âåùåñòâà, ê êëåòêàì
Tetmhymena âûçûâàåò ìîðôîëîãè÷åñêèå èçìåíåíèÿ, íàïîìèíàþùèå òàêîâûå ïðè
àïîïòîçå æèâîòíûõ êëåòîê. Ïîêàçàíî òàêæå, ÷òî èíãèáèòîð òðàíñêðèïöèè
àêòèíîìèöèí Ä áëîêèðóåò ýôôåêò ñòàóðîñïîðèíà (Christensen et al., 1998; îáçîð
ñì. Lewis, 2000).



5.3. Ôåíîïòîç ìíîãîêëåòî÷íûõ îðãàíèçìîâ
Îïèñàí öåëûé ðÿä ïðèìåðîâ çàïðîãðàììèðîâàííîé ñìåðòè (ôåíîïòîçà)

ìíîãîêëåòî÷íûõ îðãàíèçìîâ, ðàçìíîæàþùèõñÿ òîëüêî îäèí ðàç â æèçíè. Ó
íåêîòîðûõ èç íèõ ñàìî ñòðîåíèå òåëà òàêîâî, ÷òî ñìåðòü èìàãî íàñòóïàåò âñêîðå
ïîñëå åãî ðîæäåíèÿ è ðåïðîäóêòèâíîãî àêòà. Âñïîìíèì ïîäåíêó. Èìàãî ýòîãî
íàñåêîìîãî íå ìîæåò åñòü, ò.ê. îòñóòñòâóåò ïîëíîöåííûé ðîòîâîé àïïàðàò, à â
êèøå÷íèêå ãóëÿåò âîçäóõ (Weismann, 1889). Ó êëåùà Adactylidium ïîòîìñòâî
ïðîãðûçàåò ñåáå ïóòü íà âîëþ èç òåëà ìàòåðè, âûçûâàÿ åå ãèáåëü (Kirkwood and
Cremer, 1982) [íàïîäîáèå òîãî, êàê ñïîðû, îáðàçîâàâøèåñÿ âíóòðè êëåòîê
B.subtilis, îñâîáîæäàþòñÿ â ñðåäó â ðåçóëüòàòå ëèçèñà ýòîé êëåòêè (ñì.
ïðåäûäóùèé ðàçäåë)].

Îäíàêî ãîðàçäî ÷àùå ïðè ïîëîâîì àêòå èëè òîò÷àñ âñëåä çà íèì
âêëþ÷àåòñÿ ïîâåäåí÷åñêàÿ èëè áèîõèìè÷åñêàÿ ïðîãðàììà ñàìîóáèéñòâà. Òàê,
ñàìåö îäíîãî èç âèäîâ êàëüìàðîâ òîíåò òîò÷àñ ïîñëå ñïàðèâàíèÿ ñ ñàìêîé,
êîòîðîé îí ïîäñàæèâàåò ïîä êîæó ñâîé ñïåðìàòîôîð - ìåøî÷åê ñî
ñïåðìàòîçîèäàìè (Íåñèñ, 1997). Ñàìöû íåêîòîðûõ âèäîâ ïàóêîâ ïîåäàþòñÿ
ñàìêàìè ïðè ñïàðèâàíèè. Áàìáóê æèâåò 15-20 ëåò, ðàçìíîæàÿñü âåãåòàòèâíî, à
çàòåì çàöâåòàåò è ãèáíåò ñðàçó æå ïîñëå ñîçðåâàíèÿ ñåìÿí. Òèõîîêåàíñêèé
ëîñîñü óìèðàåò ïîñëå íåðåñòà, ïðè÷åì ïðîèñõîäèò ýòî íå èç-çà êðàéíåãî
èñòîùåíèÿ îðãàíèçìà âî âðåìÿ äëèòåëüíîãî ïóòåøåñòâèÿ ââåðõ ïî ðåêå, êàê
äóìàþò ìíîãèå, à âñëåäñòâèå âêëþ÷åíèÿ îñîáîé áèîõèìè÷åñêîé ïðîãðàììû, â
êîòîðîé êëþ÷åâóþ ðîëü èãðàþò ñòåðîèäíûå ãîðìîíû. Äèñôóíêöèÿ êîðû
íàäïî÷å÷íèêîâ ïðåäîòâðàùàåò ñìåðòü ëîñîñÿ ïîñëå íåðåñòà (îáçîðû ñì.
Weismann, 1889; Kirkwood and Cremer, 1982; Ñêóëà÷åâ, 1997).

Ðîëü ôåíîïòîçà íå òàê áðîñàåòñÿ â ãëàçà, êîãäà ìû èìååì äåëî ñ
ìíîãîêðàòíî ðàçìíîæàþùèìèñÿ îðãàíèçìàìè. Àâãóñò Âåéñìàí áûë ïåðâûì, êòî
ïðåäïîëîæèë, ÷òî ñìåðòü îò ñòàðîñòè ëþáûõ îðãàíèçìîâ åñòü ðåçóëüòàò
âêëþ÷åíèÿ îñîáîãî àäàïòèâíîãî ìåõàíèçìà (äðóãèìè ñëîâàìè, ïðîãðàììû), à íå
ñëó÷àéíîãî íàðóøåíèÿ ñëîæíîé ñèñòåìû æèçíåäåÿòåëüíîñòè (Weismann, 1889).
Ýòîò àñïåêò áóäåò ðàññìîòðåí â ñëåäóþùåì ðàçäåëå. À ñåé÷àñ ÿ îñòàíîâëþñü íà
ïðèìåðå, èëëþñòðèðóþùåì, êàê ìíå êàæåòñÿ, ñëó÷àé íå çàâèñÿùåãî îò âîçðàñòà
ôåíîïòîçà ó æèâîòíûõ è ÷åëîâåêà. ß èìåþ â âèäó ñåïòè÷åñêèé øîê.

Î÷åâèäíî, ÷òî æèâîòíîå, ñèëüíî èíôèöèðîâàííîå îïàñíûì ïàòîãåíîì, -
ñòîëü æå íåæåëàòåëüíûé ãîñòü â ñîîáùåñòâå ñåáå ïîäîáíûõ, êàê çàðàçèâøàÿñÿ
ôàãîì êëåòêà E.coli â áàêòåðèàëüíîé êîëîíèè. Ñ "íàäîðãàíèçìåííîé" òî÷êè
çðåíèÿ áûñòðàÿ ñìåðòü òàêîãî èíäèâèäóóìà ìîãëà áû ñòàòü æåñòîêîé, íî
ðàäèêàëüíîé ìåðîé ïðåäîòâðàùåíèÿ ýïèäåìèè. Âîò ïî÷åìó ñîîáùåñòâî
îðãàíèçìîâ, ðàñïîëàãàþùèõ òàêèì ñïîñîáîì ñàìîî÷èñòêè îò èíôèöèðîâàííûõ
îñîáåé äîëæíî ïîëó÷èòü ðåïðîäóêòèâíûå ïðåèìóùåñòâà ïî ñðàâíåíèþ ñ
ñîîáùñòâîì, ëèøåííûì ïîäîáíîãî ìåõàíèçìà. Åñòü îñíîâàíèÿ ïîëàãàòü,
ñåïòè÷åñêèé øîê ïðåäñòàâëÿåò ñîáîé ôåíîïòîçíûé ìåõàíèçì, âûïîëíÿþùèé



áèîëîãè÷åñêóþ ôóíêöèþ ÷èñòèëüùèêà ïîïóëÿöèè. Ìíîãèå ÷åðòû, ïðèñóùèå
ñåïòè÷åñêîìó øîêó, óêàçûâàþò íà òî, ÷òî íàñòóïàþùàÿ â ðåçóëüòàòå íåãî ñìåðòü
ñïåöèàëüíî îðãàíèçîâàíà ñàìèì îðãàíèçìîì, ïîäâåðãøåìñÿ ìàññèðîâàííîé
àòàêå ïàòîãåíîì. Ïðè ýòîì ðîëü ñàìîãî ïàòîãåíà ìîæåò áûòü ñîâåðøåííî
ïàññèâíîé. Òàê íàçûâàåìûé ýíäîòîêñèí, ñëóæàùèé ïðè÷èíîé ñåïñèñà, åñòü íè
÷òî èíîå êàê ëèïîñàõàðèä, îáðàçóþùèé êëåòî÷íóþ ñòåíêó Ãðàì-îòðèöàòåëüíûõ
áàêòåðèè. Òîêñè÷íîñòü ëèïîïîëèñàõàðèäà âñåöåëî çàâèñèò îò íàëè÷èÿ â
ìàêðîîðãàíèçìå 1) ñïåöèàëüíûõ ñâÿçûâàþùèõ åãî áåëêîâ è 2) äðóãèõ áåëêîâ-
ðåöåïòîðîâ, óçíàþùèõ áåëêîâî-ëèïîïîëèñàõàðèäíûé êîìïëåêñ. Ðåöåïòîðû, î
êîòîðûõ èäåò ðå÷ü, ðàñïîëîæåíû íà âíåøíåé ïîâåðõíîñòè ïëàçìàòè÷åñêîé
ìåìáðàíû êëåòîê ïàöèåíòà. Ñåïñèñ ñîïðîâîæäàåòñÿ ìàññîâûì âûáðîñîì
ìàêðîôàãàìè ôàêòîðà íåêòîçà îïóõîëåé è äðóãèõ öèòîêèíîâ, èíäóöèðóþùèõ
àïîïòîç. Íîêàóòèðîâàíèå ãåíîâ, êîäèðóþùèõ óïîìÿíóòûå âûøå áåëêè, à òàêæå
áëîêèðîâàíèå ðåöåïòîðîâ ëèïîïîëèñàõàðèäà (îáçîðû ñì. Klostenhafen and
Bhardaj, 1998; Fenton and Gelonbock, 1998) èëè èíãèáèðîâàíèå êàñïàç (Hotchkiss
et al., 1999) ñíèæàåò òîêñè÷íîñòü ïîñëåäíåãî. Åñòü âñå îñíîâàíèÿ ïîëàãàòü, ÷òî
ïóòü ê ïîáåäå íàä ñåïñèñîì ëåæèò ÷åðåç ñïåðâà îïèñàíèå, à çàòåì áëîêèðîâàíèå
âñåõ ïóòåé âîñïðèÿòèÿ è ïåðåäà÷è ôåíîïòîçíîãî ñèãíàëà, ïîäàâàåìîãî
áàêòåðèàëüíûì ëèïîïîëèñàõàðèäîì, êîòîðûé ñàì ïî ñåáå íå òîêñè÷åí.
Ëèïîïîëèñàõàðèäíûé ñèãíàë ñîîáùàåò îðãàíèçìó î ïîÿâëåíèè â êðîâè è òêàíÿõ
Ãðàì-îòðèöàòåëüíûõ áàêòåðèé, ïîòåíöèàëüíî îïàñíîãî êëàññà ìèêðîîðãàíèçìîâ,
îáëàäàþùèõ ìîùíîé êëåòî÷íîé ñòåíêîé, êîòîðàÿ ïðåäîõðàíÿåò èõ îò
âîçäåéñòâèÿ çàùèòíûõ àíòèáàêòåðèàëüíûõ ìåõàíèçìîâ ÷åëîâåêà èëè æèâîòíîãî.
Íå ñëó÷àéíî, ÷òî èìåííî îñíîâíîé êîìïîíåíò ýòîé ñòåíêè êàê ðàç è èãðàåò
ñèãíàëüíóþ ðîëü. Ïî-âèäèìîìó, òàêîãî ðîäà ýôôåêò åñòü îòâåò îðãàíèçìà íà
ëþáûå Ãðàì-îòðèöàòåëüíûå áàêòåðèè, â òîì ÷èñëå íå ñïîñîáíûå ïåðåäàâàòüñÿ îò
îäíîãî ìàêðîîðãàíèçìà ê äðóãîìó. Ýòî ïîìîãàåò îáúÿñíèòü, ïî÷åìó ñåïñèñ
ìîæíî âûçâàòü íåèíôåêöèîííûìè áàêòåðèÿìè.

Ôåíîïòîç áåçóñëîâíî ñëóæèò ïîñëåäíåé ëèíèåé îáîðîíû ñîîáùåñòâà îò
ýïèäåìèè. Åñëè êîëè÷åñòâî ïàòîãåíà â èíäèâèäóóìå íå ñëèøêîì âåëèêî, òîò æå
ñèãíàë (ïîÿâëåíèå áàêòåðèàëüíîãî ëèïîïîëèñàõàðèäà) èñïîëüçóåòñÿ îðãàíèçìîì,
÷òîáû ïðèâëå÷ü ëåéêîöèòû ê çàðàæåííîìó ó÷àñòêó òêàíè. Çäåñü ëåéêîöèòû
îáðàçóþò (ïîä äåéñòâèåì ëèïîïîëèñàõàðèäà) TNF è ä]3óãèå öèòîêèíû, ïîñûëàÿ â
àïîïòîç êëåòêè çàðàæåííîãî ó÷àñòêà. Êðîìå òîãî, ëèïîïîëèñàõàðèä, äåéñòâóÿ
÷åðåç ñïåöèàëüíûå ðåöåïòîðû, âûçûâàåò ãèïåðòåðìèþ. Òåìïåðàòóðà òåëà
ïîâûøàåòñÿ, ÷òîáû ñäåëàòü íåâîçìîæíûì âûæèâàíèå áàêòåðèé.

Ïðè óìåðåííîì óðîâíå èíôåêöèè âñå ýòè ìåðû ïðèçâàíû ñïàñòè, à âîâñå
íå óáèòü îðãàíèçì. Âîò ïî÷åìó õîäÿ÷åå ìíåíèå î ñåïñèñå ñîñòîèò â òîì, ÷òî îí
ïðåäñòàâëÿåò ñîáîé ÷ðåçìåðíîå èñïîëüçîâàíèå îðãàíèçìîì åãî çàùèòíûõ
ñðåäñòâ. Îäíàêî òàêàÿ òî÷êà çðåíèÿ íå îáúÿñíÿåò, ïî÷åìó ýâîëþöèÿ òàê è íå
èçîáðåëà êîíòðîëüíîãî ìåõàíèçìà, ïðåäîòâðàùàþùåãî òàêîå ÷ðåçìåðíîå èñïîëüçîâàíèå öèòîêèíîâ è ò.ï. àãåíòîâ, ñïîñîáíûõ óáèòü îðãàíèçì (îáñóæäåíèå ýòîé ïðîáëåìû ñì.Skulachev, 1999a, 2000a).


