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Теоретическое обобщение эколоrи.ческ,и.х эксnериме.нто·в, tНаl!)ра•в.леи~ых tНа изучение 
метаболичеа<ой реrуля.ци.и роста и развития жи•вотных, nоэволяет обосноовать предста·в­
ле~~:ие об общих за.кономерностя·х, коrорым nодчиняется ,ра31111итие opra!RII';31MOIВ в ll!ооtуля­
ции и ·клеток в орrан.иэме. Выс01~ая стеnень сnецифи.чности ·мета•бми.ческих сиrналов 
дает .вооможность •nредnолагать, что генетическ:и о.тк..лоняющ.иеся кле11Ки выходях из 

nодчинекия ,регуля.роносо ;влия~·ия мета·болическоrо фона ортанизма. ·Эти nредста:влен.ия 
.могут объяснить многие извест.ные в клиюuке и эоксnеримент8011ьной экологии. особеи­
ности роста, развития и метастазирования оnухолей. Они nозволят разработать гипо­
тезу, объя·сняющую •возможность ИtНr.иби•ци:и .злокачес11венного роста за очет усиления 
регуляторных метаболических сигналов. 

Экологический подход к проблемам развития поnуляций показал, ЧТ·О 
характер функциональных ·связ·ей между элем.ентами би·ологическнх 
си-стем разных уровней инт·еграции (от микроортанизм·о.в до поз•воно.ч­
ных) осуществляется эволюционно закрепленным стереотипом регуля­
ций (Ш•варц, ПЯJс1юлова, 1970а, ·б; Шварц, 197·2а, б; Са.зонова, Вайоман, 
1973; Пшеничнов и соа,вто•ры, 1973). 

Анализ различных пр·оявлений ·метаболической 'регуляции раз~ития 
разных групп •Организмов .привел к заключению о сущест.вованн.и общих 
зююномерностей, опр·еделяющих поведение клеток •В организме и орга­
iНизмов ·в 'Пределах популяций (Шварц, 1972а, б). 

Наши теоретические соображения с.водятся к ·следующему. В попу­
ляциях ·одноклеточных организмов в проц.ес·се эволюции выработала·сь 
савершенная система связи, ·основа·нная на М·етаболической ·си.гнализа­
ции. Эта система, совершенствуясь и развиваясь, продолжает работать 
и в популяциях .высших жив·отных. Становление многоклеточных как 
принципиальн·о нов01го типа организации жизни О!Казалось в·озможным 

лишь на основе уже существующей ·системы ·связи между элементами 
целого; организм многоклеточных уна.следовал популЯI~ионные меха-

низмы регуляции роста и развития клеток. 

Теор•етические представления, выдвигаемые нами, .подтверждаются 
весьма шир·окими экспериментальными материалами (·эмбриональная 
индукiЦИЯ, ком.пенсаторная и ре·генерационная гипертроф!'fИ и пр.) и 
теоретич.ескими положениям.и о мета·болической регуляции (гум.орально­
тканевой системы) процессов роста и развития тканей вьrсших орrаниз­
М·ОВ (Weiss, 1952; Pas·chkis, 1958; Bullough et all., 1964, 1965; Тумани­
швил.и, 1965; Конышев, 1969; Rose, 1958, t1963 и др.). 

Эти предста.вл·ения позволяют с новой тюч·ки зрения подойти к ана­
лизу общих проблем опух.олевого р·оста. 

При.нципиальное отличие, .которое приходится учитывать при анали­
зе метаболичес·кой регуляции процессов роста и дифференцировки н·ор­
мальных тка;ней на организ•ме.нном ур·овне и взаимодейств,ий на попу­
ляционном уровне, с .одной стороны, и •ра'Звитием ·опухоли,- с другой, 
заключается в усложнении организаiЦИИ в первом случае и 'В дедиффе­

ренцwровке, упрощении- во втором. Эт·о и понятно, мета•болический фон 
и в~ся физи·оло1гичеокая с•истема орегул.яции ·оф01р.мирюванною ор1rанизма 
нап·равл-е-ны :на •стабил•изацию, к·оорд.и1нац.ию, обеспеч1ивающую гомеостаз 
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·органиэма, физиологичес·кую норму его фуню:.l!ио·ни,рования. 
Можно пола·гать, что зл·окачественный рост возникает в тех случаях, 

когда ткань перестает адекватно 'реагировать на метаболический фон 
ор1ганизма. Этиологическими факторами здесь могут быть как сомати­
ческие мутации и явления хромосомной изменчивости- факторы, изме­
няющие генетику клетки, так и воздействия 'ВИрусов, канцерогенов или 
локальные нарушения ·Обм.ена -при непос·редственном влиянии по­
~реждающего агента или -выз.ванные измене'ниями нейро-гуморальных 
механизмов регуляции обмена в ткани. 

Неза·висимо •ОТ этиотропного фактора, О•СН·О'ВНЫМ условием для воз­
никновения опухолевого роста является выход ткани из метаболическо­

го фона {«поля») ·ор;ганизма и дезоргани.за,ция ее сторуктуры (Burns, 
1969; Таrш, 1972 и др.). 

Здесь следует отме'Гить одно важное методичес·Iюе положени~. Опы­
ты на популяционном уровне (Ш.варц, Пя.ст·олова, ор. cit.) поз'Воляют 
·обосн,овать и количественно оценить .сл•едующее пол.ожение: наиболее 
распространенная форма дезорганизации си·стем метаболической регу­
Ляции развития приводит к тому, что метаболические сигналы «поздней 
ткани» (ткани, раз.вивающиеся на более поздних этапах онтагенеза) 
перестают держать в пределах морфо-генетической нормы ра'звития 
«ранние ткани». Экстраполируя результат этих опытов на ор,ганизмен­
ный уро•вень, мы приходим к выводу, что на·рушение мо,рфогенетической 
р.егуляции может быть выражено в разной степени и зависеть как от 
свойст.в «новой» (т. е. нанообраз·ованной) ткани, .в том чи·сле и от ее 
антигенных :компонент, так и от еоетояни~ физиологических регулятор­
ных ·систем организма и выраженности ·метаболического фона. 

Известн·о, что апухолевые клетки сохраняют способность подчинять­
ся регулирующим сигналам. Нап·ример, ча·сти,чная гепатэкто·мия у крыс 
А!СУ ведет к у.силению роста подкожно привитых изогенных гепат·ОМ 
(Lee, 1971). Таких примеров можно пр·ивести мно1го. Однако ·снижение 
в·ос.приимчивости рак·овых клеток к метабол.ическим сигналам, играю­
щим роль ингибит.оров, Я'вляе-гся дов·ольно характерным их свойством, 
обусловл.енным лискоординацией гистогенеза. «Глухота» рако.вых кле­
ток- их основное свойство 'в концеп~ии Л. С. С алямона (-1967), С·О­
гласно которой общие по.следствия <~глухоты» выражают·ся не столько 
в ослаблении, сколько в искажении регуляции . 

. Выход из фона сигналов «поздней» ткани влечет за собой акти.ваuию 
сигналов «ранней» ткани и как следствие этого- явление дед,иtффер.ен­
цировки со всеми признака,ми опухолевог-о роста. Отсюда Я1ВЛения анти­
генного упрощения опухолей (Weiler, 1952; Potter, 1962; Дэй, 1966), 
nоявление эмбрионального 'а-гл·обулина (Абелев и Цветко·в, 1960), 
эмбриональных антигенов (Hirsfeld, Halber, 1932 и др.) и пр. 

Таким обра.зом ра'звивается «>ранняя» ткань, :!{оторая обладает, как 
известно, ·свойствами относительной автон·омии в организме. В соот.вет­
ствии с законами форм·ообразования и гистогенеза- рост ткани nроис­
ходит д:о определенн·ого предела, до опр.еделенной ма·ссы, после ко'I'оро­
.го следует ее дифференцировка. В нашем представлении- это накопле­
ние до определенного предела сигналов ·~ранней» ткани, ко11орые ;в нор­
маль:ных условиях регуляции индуцируют развитие «поздней» ткани. 
При р·осте опухоли эта индукция прервана, ·в силу чег·о проис~одит 
накопление ·сигналов «ранней» ткани. Порог их либо несоiвместим с 
ЖИЗНЬЮ •ОргаНИЗМа (В ЗаiВИСИМО·СТИ ОТ ЛОКаЛИЗаiЦИИ ОПУХОЛИ, СО'С'ТОЯНИЯ 
арганизма н пр.), либо д·остигает ма·ксимума, поддерживая относитель­
ную стабильность. Последнее можно отнести не только к доброкачест­
венным, но и злокачест.венным опухолям. 
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Дей~твительно, независимо от того, растет ли -опухоль по э~споненте 
или нет, темпы ее ·р·оста постепенно замедляются (Laird, 1964; Эмануэль 
и ·соавт., 1969). Это можно объяснить ухудшением кровоснабжения тка­
ни, ее некрозом и другими локальными факторами, но есть д·оказатель­
ства Т·ОТО, Ч'I,'О и .сигналы новой ткани регулируют объем опу~оли; ука­
занное замедление роста отражает тенденцию до·стижения опухолью 

некоторого теор.етичеокого предела (Laird, 1964). 
В качестве д·оказательства роли ·си,гналов .н01вой TKilHИ можно при­

вести следующие факты. и наблюдения: а) рост метастазов сильно зави­
сит от ·состояния и объема 1пер·вичной опухоли: большая ·опух'Dль тормо­
зит развитие мета·стазОIВ, б) рост ;второго трансплантата ·сильно за:висиr 
от объема nер•вого трансплантата той же ·опух·оли (такая же заовиси­
.мость, как в пункте «а»; подробцо см. Грех и Шац, 1969, 1971), в) за­
М·едление роста метастазов и второго трансплантата по врем·ени ·совпа­

дает с замедлением роста первичной опухоли, хотя раэмер вторичных 
узлов слиш~ом мал, ·чтобы можно было говорить о·б ухудшении в них 
кр·ов·оснабжения (De Wys, 1972), г) при одновременной приви·вке двух 
инокулятов -одной и той же опухоли или при .спонтанном возникновении 
множественных узлоtв ·суммарный объем опухолевой ма.ссы к мом-енту 
rибели животных та1юй же, как при при.вивке одной о;пухоли ·или при 
спонтанном возникновении одиночной опух·оли; удаление одной из оnу­
холей при двойной прививке ведет к ускорению роста оставшеr.оося 
транс-плантата (.Katz, 1951; Goodman, 1957; De Wys, 1972). Эта законо­
мерность, впрочем, не облигатна, так ка•к на других опух·олях показа.но, 
что объем каждого ·из д·вух однов•ременно привитых трансплантатов оди­
наков с единичной опухолью у ~онтрольных ЖИIВ·отных (Drees и соа.вт., 
1959; Greene и Harvey, 1960); причинами ра:сх.ождения 'результатоо в 
разных моделях никто не занимался, д) хотя ро·ст опухоли и ее мета·ста­
зов .постепенно замедляется, но при удалении ·опух·оли р·ост оставших·ся 

мета·стазов и рецидивов ускорен - «В!зрывная способность» оnухоли. На 
этом основании ряд автор·ов говорит об антиметастатическом агенте, 
выделяемом опухолью (анализ этого вопроса см.: Грех и Шац, 1969, 
1971), о ·са•моингибировании опухоли (Burns, 1969; De Wys, 1972), и·сче­
зающем п·ри ее нер.адикальном удалени·и. 

Обсуждая пр'Ироду «антимета·статического агента» первичной опухо­
ли, М1Н'ОIГ1Ие аlв'Т·оры заiJ<лючают, ч·ю 1под IН'И'М ·аК!ры:вается инщуцирова!НIНЫЙ 
·ОПУХОЛЬЮ ИМ'МУ•НIИ'ТеТ («·СОПУТСТВУЮЩИЙ» .ИММУНИТеТ ПО терМ,ИН·ОЛО.!1ИИ 
ан,глийсК!их и а,мери.ка'Нских а!в·таров). 

Очень ча•сто у животных, а в клин·и,ке у больных, ПОIГИбающих от опу­
холи, в крови обнаруживаются раковые клетки, жизне·способность кото­
рых доказы.вает.ся (на животных) иэогенной перевивкой крови: у реци­
IIIИеНТ·ОВ ра•стет опухоль. 

Эти наблюдения говорят о сущес·тв·овании сил, тормозящих опухоле­
вый рост и как-то ксюрдинирующих рост отдельных комп·онентов «опу­
холевой ·системы». 

Из опухолевой ткани мьжно :выделить ин.гибиторы - шалоны, УJГНе­
тающие рост этой же ткани (Bullough и Laurence, 1970). Мысль о суще­
ствовании подобных инг-ибиторов, )'iгнетающих рост ·метастаэо,в, выска­
зывали ранее (Грех и Шац, 1969, 197,1). Не ·случайно Lei'ghton {1965) 
указывает, что метастазы ра·стут, когда пер·в·ичный узел «·облитерирует­
·СЯ». Он приводит сравнение с развитием экстрамедуллярного костного 
мозга. Katz { 1951) говорит об «идеальн.ом единстве» ооухоли и ее мет~а­
стазов как о взаимосвязанной системе, общий объем которой оп•реде­
ленным ·образом регулируется. Тот ·факт, что маленький перовичный узел 
часто образует множест.венны:е крупные метастазы, а крупные оnухоли 
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мета•ста:юв обычно не дают, подтверждает наше пред·ста!Вление о том, 
что новообразованная т.кань «требует» известной массы, прирост кото· 
рой идет ·или в форме одной большой опухоли или в виде мелких мно­
жественных узлов (·см. также Грех и Ша.ц, 1969, 1971). 

Работы п-осл·е.д~них лет (Ва·сильева .. и Ефим•ов, 1973; Парка:нск:ий и Ко· 
новалоJ;Jа, 1973) подТовердили, что вскоре шосле нерадикального удале­
ния опух·оли время удвоения ее клеток значительно уменьшает-ся, в це­

лом рецидиаы ра-стут быстрее, чем перJSичные опух,оли, однако, спустя 
относительно небмьшой nромежуто·к времени, ·r.корость их роста замед­
ляется, приближая·сь к скорости •роста пер·вичных опухолей. 

Эти данные свидетельсmуют в пользу мнения о том, что общий объ­
ем опу,юлевой массы ·в организме в ;ка·ждый временной отрезок ее ро-с­
та бол·ее или менее же·стко регламентир-ован . .В асцисте концентрация 
опухолевых клеток поддерживается на определенном уровне, который 
быстро воостана.вливается после экспериментального изменения чи-сла 
клетО!К в единице объема жид1юсти (Goldie и соавт., 1958). 

Так как. nocJJ& .удаления оnухоли «КОМIПенсаторный» пр-и-рост ее мас­
сы усилен, т,о опухо.ilь можно уподобить «новообраэованному» ·ор·гану, 
после •резекции кот,орого начинается ком•пенсат-орна•я рег-енерация. И в 
этих .процессах имеется общность, н•о •В :пер•вом ·случае новообра,з-ован­
на-я ткань сохраняет закономерности роста •вне -свя·зи с метаболически­
ми сИJгналами ·организма, направленнЫ.ми на ее дифференц-иацию, в то 
время как компенсат-орная регенерация проходит пад контролем СИ;Г­

налов «поздней» ткани- метаболического фона организма . 
. Безусловно, в сложных •функциональных, -системных и органических 

связях ор1ганизма течение опухолевого процесса ·может апределять·ся 

мног-им-и ·Факторами. Gреди них, несомненно, важная роль д-олжна при­
надлежать иммунологическим механизмам. В этом отношении мы под­
держи.ваем представление А. Г. Бабаев-ой (·1972), ра·ссматривающей си­
стему иммун·огенеза в качестве «третьего ·к:омi!I·О'нента в системе гумо­

ральной ауторегуляции». 
Роль ортаниэма, его реактивных возможностей .показана еще 

•ра.ботами Эрлиха ( 1911) •в концепции атрепсии: к:руп-ная ма·сса опухоли 
является главным потребителем питательных и энергетичеоких ресур­
сов хозяина. Дефицит этих ресуtрсов па•губно сказывается на хозяине: 
разви·вается ка·хексия, тормозится за·живление ран (Foussard-•Blanpin, 
Giraud-Dozias, 1971), что соот-ветст.вует пред-ставлению о наличии кон· 
куренции между оча1гам·и пролИJферации в ор•ганизме, например, между 
оч:аrом pe:reнepanИJI конечности и соэреванием яйцеклеток у беспозво­
ноч-ных (LieЬman, 1947). 

У--казанный дефиа.ит ресурсов, по Эрлиху, тормозит рост вторич·ных 
умов -•метастазо-в («атрептичес·кий иммунитет»). 

В современ·ных работах встреча-ются подтверждения теории атреп· 
сии: вес опух·оли прекращает увеличИJваться н-а фоне крайней ка•хексии у 
'К'рыс (Ertl, 1972), ум-еньшением атрепаии объяаняют )"скорен!ный ро.с·т 
реЦ•ИдiИВОВ ПОСЛе удаЛеНИЯ ОСНОВН•ОЙ OПYXOJIIИ (ПаркаН·СКИЙ И ~ОН{)IВаЛО· 
111а, 1973). 

·Вклад экологического анализа в ·развитие теории О'Нкогенеза мы .ви­
дим в следующем. Помимо относительно хорошо изученных си-стем регу­
ляции злокачественного роста (в частности, им-мунологической приро­
ды) в развитии опухолей большую р·ОЛЬ играет ·система мета•болической 
регуляц.и:и раэвития организма (.метаболической- эensu stri·ct·o). Нали­
чие этой системы в нормалынам организме доказано п-рямыми биохими­
чески·ми а-нализами, которыми сопровождались наши популя.цион·ные 

опыты. Поэтому справацл·и·ва мысль -о том, что пераопричин-ой, принци-
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пиальной основой развития опухолей является автономизаiЦия размно­
жения группы клеток по ·отношению к метаболи·ч~скому фону opra· 
ниэма. 

Роль системы метаболической регуляции морiфогенетических. ·реак· 
ций, в том числе ·и в их отклоненной от ноР'мы форме .(он•когенез), сей· 
ча·с отмечается •многими авторами (·см., напр., Leni·cque, 1963; Becker, 
1963; Rose, 1963; Конышев, 1969) и ·может считаться ·приэнанной. Одна­
ко при этом не подчер·ки:вается, что максимальный эффект обнаружи­
вается nри максимальном ·генетическом сход·стве мета·болитов тканей. 
Популяционные опыты показывают это с полной отчетливостью: кoгtii.a 
метаболиты донора действуют на воспринимающую ткань животного, 
генетически отличающегося на уровне .внутрипопуляционном, то их 

эффективность падает. Если допу·стить, что «генетика» ра,ковых клеток 
не тождественна норме (не существенно за счет отличий в геноме или 
эпигенетических в строго·м ·смысле ·слова событий), то для их регуляции 
nотребуется уже большее количество метаболит·о.в-регулятор·ов. Создает· 
ся ·впечатление глухоты раковых клеток, которая может ·быть преодоле· 
на лишь за счет большего выделения специфичесжих метаболитов. Раз· 
виваемая точка зрения делает понятным, почему «глухая» раковая клет­

ка отнюдь не глуха по отношению к сигналам ·своей собственной ткани. 
Если далынейшие иосле.дования подтвердят эту точку зр~ния, то раз­

работка практически реГулируемых методов, направленных на по:Дчине­
ние опухолевых тканей мета•болическому фону организма, вс·третит лишь 
технические, а не принципиальные труд.нос·ти. Популяционные опыты 
ясно П·О·Ка·зывают, что усиление а·ктива'Ции метаболических ·с-игналов 
«поздней ткани» ингибирует развитие овоих онтогенетических ·предшест­
венни·ков и дедифференцирован.ных клето1к, ИН'Ициирующих регенераци­
онный процесс (Швар,ц, 1972). Результаты этих опытов могут 'Подска­
эать конкретные пути ингибирования очагов элокачественн·ого роста. 

И!Ю'М'Г)'Т эколоm•и .р•астен·ий 
и животных 
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