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Эрнст Майер, один из архитекторов и страстных покровителей “современ�
ного синтеза”, так описывает его развитие в своей книге “Размышления о

развитии биологии” (Growth of Biological Thought, 1982), в которой показыва�
ет, как возник этот синтез и каким путем пришли к согласию натуралисты и
генетики Запада. “Это было время (1936–1947), когда биологи, относящиеся
к различным подразделениям эволюционной биологии, и работавшие в раз�
личных странах, приняли следующие два основных постулата: 1) эволюция осу�
ществляется постепенно (градуально) и может быть объяснена в терминах не�
больших генетических вариаций и рекомбинаций, а также в терминах упоря�
дочения этих генетических изменений путем естественного отбора; 2) вид рас�
сматривается как репродуктивно изолированная совокупность популяций (по�
пуляционная концепция вида). Экологические факторы (оккупация новых ниш,
конкуренция, адаптивная радиация) приводят к фенотипическому разнообра�
зию индивидов в популяциях, что и объясняет появление в природе высших
таксонов. Эти постулаты совместимы с любыми эволюционными событиями
и известными генетическими механизмами (менделевской генетикой и хро�
мосомной теорией наследственности), а кроме того они не противоречат до�
казательным наблюдениям натуралистов. Джулиан Гексли (Julian Huxley, 1942)
обозначил консенсус, достигнутый между двумя группами биологов (натура�
листами и генетиками) как эволюционный синтез. Согласие между двумя груп�
пами биологов требовало, чтобы натуралисты, сохраняя незыблемую веру в
постепенность возникновения новых признаков, отказались бы от принципов
наследования по Ламарку (soft inheritance), а экспериментаторы (генетики) в
свою очередь должны были отказаться от типологического стиля мышления и
включили происхождение внутривидового разнообразия в свои исследова�
тельские программы. Этот консенсус позволил отклонить эволюционную кон�
цепцию “мутационного давления”, которая была заменена на мощь естествен�
ного отбора, комбинируемого с безмерностью генетических вариаций в при�
родных популяциях” (Мауr, 1982, с. 567).
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Подобные взгляды на природу из�
менчивости и наследственности до
самого последнего времени с неболь�
шими дополнениями были приняты
всеми без исключения биологами на
Западе. Сегодня же следует сказать,
что концепцию эволюционного синте�
за следует отклонить (забраковать),
так как в значительной степени она
определена через отрицание. Основ�
ные позитивные и негативные положе�
ния эволюционного синтеза, связан�
ные с наследственностью и изменчи�
востью с учетом современной молеку�
лярной версии наследования, можно
вкратце суммировать следующим об�
разом (Jablonka, Lamb, 2005).

•Наследственность осуществляет�
ся через передачу клетками зароды�
шевой линии генов, которые являют�
ся дискретными единицами наслед�
ственности и локализуются в хромосо�
мах. Гены – это последовательности
ДНК, и наследственная изменчивость
связана с вариациями в составе имен�
но этих последовательностей. Не су�
ществует иной природы изменчивос�
ти, которая бы не была связана с ва�
риациями в молекулах ДНК, и которую
бы можно было свести к генетическо�
му наследованию.

•Наследственная изменчивость
особей в популяциях является след�
ствием многих случайных аллельных
комбинаций, генерируемых половым
процессом, и каждый аллель оказыва�
ет только небольшой фенотипический
эффект. Новая изменчивость в генах –
мутации – результат случайных изме�
нений; наследственная изменчивость
никак не связана с историей развития
индивидов. Не существует наследова�
ния приобретенных признаков по Ла�
марку (soft inheritance), при котором
наследственная изменчивость была
бы результатом влияния на организм

условий существования, или была бы
связана с упражнением или не упраж�
нением органов, или зависела бы от
влияния каких�то еще других факто�
ров.

•Отбор в популяциях реализуется
на уровне особей, а отбираемые осо�
би – это хорошо определяемые сущ�
ности. Постепенно через отбор фено�
типов некоторые аллели в популяции
становятся более многочисленными,
чем другие, поскольку их носители
оказываются более адаптированными
к условиям существования. Давление
мутаций (включая геномные измене�
ния) в эволюции вторично и этот про�
цесс имеет лишь маргинальную важ�
ность.

•Эволюция реализуется через мо�
дификации, получаемые от общего
предка, и строится на основе дедук�
тивной родословной (по восходящей
линии). Горизонтальный перенос генов
имеет малое значение и не меняет ба�
зовую структуру биологической эво�
люции.

•Макроэволюция постепенна и
неотличима по своим механизмам от
микроэволюции, т. е. не требуется ка�
ких�либо особых селективных процес�
сов или особых событий на молекуляр�
ном уровне, выходящих за пределы
известных молекулярных механизмов,
характеризующих микроэволюцию.

Эти представления о наследствен�
ности и изменчивости в настоящее
время начинают меняться на Западе.
Сегодня биологи уже могут утверж�
дать, что:

1. Не все наследственные измене�
ния обязательно связаны с различия�
ми в последовательностях ДНК.

2. Не все наследственные измене�
ния имеют случайное происхождение.

3. Не все эволюционные изменения
носят постепенный характер.
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4. Не все паттерны эволюционной
дивергенции напоминают древо.

Первые три из этих вызовов, как
известно, в бывшем СССР были вклю�
чены в общую концепцию наслед�
ственности. Хотя Т. Д. Лысенко отри�
цал менделевскую генетику, но были
среди русских и такие ученые, кото�
рые, подобно Д.К. Беляеву и его кол�
легам в Новосибирске, с одной сторо�
ны, знали и изучали менделевскую ге�
нетику, а с другой стороны, исследо�
вали такие формы наследственности,
которые западными биологами совер�
шенно игнорировались. В своих ис�
следованиях они наблюдали очень
быстрые эволюционные изменения,
включающие такие паттерны наследо�
вания, которые не соответствовали
нормальным правилам наследования
как ядерных, так и цитоплазматичес�
ких генов. Эти исследования позволи�
ли им сделать предположение о том,
что эволюционные изменения могут
быть сальтационными, а гены от поко�
ления к поколению могут передавать�
ся как в активном (“не спящем”), так и
неактивном (“спящем”) состояниях.
Они считали, что переход между дву�
мя состояниями генов зависит от фи�
зиологического статуса организма,
подверженного воздействию внешних
обстоятельств, таких, как экологичес�
кие или гормональные стрессы. Их ис�
следования по доместикации чернобу�
рых лисиц, а позже и других животных,
были и остаются примером длитель�
ного эволюционного эксперимента ве�
дущегося до сих пор. В этих работах
выявлена важная роль стресса на ин�
дуцируемую в эволюции изменчивость
(Belyaev et al., 1981a, b; Belyaev, Boro�
din, 1982; Ruvinsky et al., 1983a, b, 1986;
Trut et al., 2004; Popova, 2006).

Сегодня исследования Д.К. Беляе�
ва и его сотрудников можно интерпре�

тировать в рамках развивающейся
концепции эпигенетического наследо�
вания, особенно в том ее аспекте, ко�
торый указывает на роль эпигенети�
ческого контроля признаков в макро�
эволюции, индуцируемого стрессом.

Эпигенетика, эпигенетическая
наследственность и эпигенети&
ческая наследственная систе&
ма
Эпигенетику интересуют те аспек�

ты развития, которые, с одной сторо�
ны, меняют пластичность и приспо�
собленность индивидов, а с другой
стороны, сопряжены с изменениями в
геноме, вызываемыми внешними ус�
ловиями. Уже давно Шмальгаузеном
(1949) в СССР и Уоддингтоном (1957)
в Великобритании была осознана ком�
плементарная природа онтогенети�
ческой пластичности и стабильности,
а также их экологическое и эволюци�
онное значения. Эпигенетика в том
смысле, как ее понимал Уоддингтон,
анализирует роль и влияние межген�
ных взаимодействий и их продуктов, а
также условия развития индивидов в
свете тех процессов, которые объеди�
няют генетическую и фенотипическую
изменчивость. Эпигенетика охватыва�
ет и регуляторные механизмы, веду�
щие к длительным или постоянным
онтогенетическим эффектам: переда�
ча в ряду клеточных поколений изме�
ненных состояний или длительное
поддержание динамических измене�
ний в неделящихся клетках. Эти про�
цессы относят к эпигенетически конт�
ролируемым механизмам или эпиге�
нетически контролируемым системам.
Обычно изменения в составе ДНК при
этом не рассматривают, но в ряде слу�
чаев, например, в случае иммунной
системы животных или в случае разви�
тия ресничек у одноклеточных их отно�
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сят к эпигенетически контролируемым
механизмам, которые генерируют рег�
ламентированную изменчивость и в
молекулах ДНК.

Эпигенетическое наследование
определяется и как компонент эпиге�
нетики, и как важнейшая сторона про�
цесса развития. Эпигенетическому
наследованию соответствуют те слу�
чаи, при которых наблюдаемая измен�
чивость либо индуцирована средой,
либо эти изменения возникают в про�
цессе развития (результат онтогенети�
ческого шума) и передавались следу�
ющему поколению клеток или организ�
мов (Jablonka, Lamb, 2005). Сегодня
термин эпигенетическое наследова�
ние используется в двух различных, но
взаимно пересекающихся смыслах
(Jablonka, Lamb, 2007a).

(i) Эпигенетическое наследование
в широком смысле – это наследование
онтогенетических вариаций, которые
не связаны с различиями в последова�
тельностях ДНК, а также с сигналами,
постоянно индуцируемыми внешней
средой. Эпигенетическая наслед�
ственность встречается как у однокле�
точных, так и у многоклеточных инди�
видов. В последнем случае происхо�
дит перенос информации от одних со�
матических клеток к другим, и эта пе�
редача основана на взаимодействии
между группами клеток, а также меж�
ду системами клеток или между инди�
видуумами. Перенос информации от
одних соматических клеток к другим
соматическим клеткам может быть
распространен и на клетки зародыше�
вой линии; подобные межклеточные
взаимодействия имеют место, напри�
мер, между клетками матери и эмбри�
она (Weaver et al., 2004). Кроме того,
передача информации может осуще�
ствляться через социальное обучение
(Avital, Jablonka, 2000) и через сим�

вольную коммуникацию (Jablonka,
Lamb, 2005).

(ii) Эпигенетическое наследование
на клеточном уровне представляет
собой перенос изменчивости от мате�
ринских клеток к дочерним. Этот пере�
нос наследуемой изменчивости не
связан с различиями в последователь�
ностях ДНК и с постоянными сигнала�
ми из внешней (по отношению к клет�
ке) среды. Наследственная передача
реализуется как в ходе клеточных де�
лений у прокариот, так и в ходе мито�
тических делений в соматических
клетках эукариот. Подобная передача
возможна также и в ходе мейотичес�
ких делений клеток зародышевой ли�
нии, которые дают начало яйцеклет�
кам и клеткам спермиев. Как и в слу�
чае соматических клеток, так и в слу�
чае клеток зародышевой линии пере�
нос наследственной информации мо�
жет происходить через хроматиновые
метки (не ДНК�овые части хромосом,
которые включают белки и модифика�
ции ДНК, не относящиеся к кодирую�
щим последовательностям). Перенос
информации возможен и через моле�
кулы РНК, а также через посредство
так называемых самореконструируе�
мых трехмерных структур и через са�
моподдержание метаболических пе�
тель (Jablonka et al., 1992, Jablonka,
Lamb, 1995, 2005, 2007a). Согласно
Холлидею (см. обзоры Holliday, 2002,
2006), многие биологи ограничивают
эпигенетическую наследственность
лишь наследованием хромосомных
меток, а также изменениями в клеточ�
ной наследственности, опосредуемой
молекулами РНК (Wu, Morris, 2001).
Тем не менее в генетике дрожжей тер�
мин “эпигенетическая наследствен�
ность” используют для описания
наследования конформации белков
(наследование прионов) (Uptain,
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Lindquist, 2002). Этот термин исполь�
зуют также для описания наследова�
ния самоподдерживающих петель
(Laurent et al., 2005) и наследования
хроматина у бактерий (Grandjean,
1998). Хроматин и наследование,
опосредуемое молекулами РНК (по�
средством метилирования ДНК, гис�
тонов и других белков, связанных с
ДНК и системами, опосредуемыми
через РНК), являются в настоящий
момент центральными в эпигенетике
и они, кажется, играют важную роль в
клеточной наследственности через
клетки зародышевого пути как у женс�
ких, так и у мужских особей.

Механизмы эпигенетической кле�
точной наследственности аналогичны
механизмам клеточной памяти – суще�
ствование функциональных и струк�
турных клеточных состояний в долго�
живущих неделящихся клетках. Напри�
мер, эпигенетические механизмы,
включающие метилирование ДНК и
модификацию гистонов, обычны при
экспрессии генов в нейронах (см. об�
зор Levenson, Sweatt, 2005). У крыс
изменения в поведении молодых ма�
терей, сохраняемые длительное вре�
мя, определяет поведенческие при�
знаки у их потомков (молоди), и эти
изменения определяются хроматино�
выми метками в ключевых генах кле�
ток мозга (Weaver et al., 2004). Изме�
нение в метилировании ДНК также
связано с наследованием состояния
опасности (Miller, Sweatt, 2007). Сни�
жение уровня обучаемости у цыплят,
вызываемое стрессом их родителей,
также является примером эпигенети�
ческой модификации поведения
(Lindquist et al., 2007).

Э. Яблонка и М. Лэмб используют
обобщенный термин “эпигенетичес�
кая система наследственности” (ЭСН)
и описывают те механизмы, на кото�

рых основана эпигенетическая на�
следственность клеток. Они выделяют
четыре типа, относящихся к ЭСН, на
которых базируется контроль эпигене�
тически наследуемых признаков
(Jablonka, Lamb, 1995, 2005, 2007;
Jablonka et al., 1992).

(i) Самоподдержание метаболи�
ческих петель. Клеточные паттерны ак�
тивности генов и их продуктов могут
поддерживаться регуляторно через
формирование метаболических конту�
ров. Например, с помощью положи�
тельной обратной связи индуцибиль�
ный продукт гена может одновремен�
но выступать в качестве транскрипци�
онного активатора своей же собствен�
ной транскрипции. Перенос компонен�
тов контура (белки, РНК, метаболиты)
может приводить к тем же паттернам
активности генов у реконструирован�
ных после клеточного деления дочер�
них клеток. Такие положительные об�
ратные связи могут приводить к аль�
тернативным и наследуемым клеточ�
ным фенотипам. Подобные случаи на�
следования часты у грибов (Malagnac,
Silar, 2003), а также у бактерий и, ве�
роятно, у других микроорганизмов
(Smith et al., 2006). Этот же механизм
наследственной регуляции играет
большую роль и в развитии многокле�
точных организмов (Ferrell, 2002).

(ii) Структурное наследование.
Этот механизм основан на простран�
ственных шаблонах: предсуществую�
щие клеточные структуры функциони�
руют как шаблоны, приводя к возник�
новению сходных структур в дочерних
клетках. Наследование по механизму
шаблона охватывает множество при�
меров, включающих наследование
прионов у грибов, наследование кор�
ковых структур у ресничатых, которые
Cavalier�Smith (2004) назвала “генети�
ческими мембранами”.
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(iii) Хроматиновые метки. Хромати�
новые метки являются разновидностя�
ми гистоновых и негистоновых белков,
подверженных изменениям. Они неко�
валентно связываются с молекулами
ДНК, а небольшие по размеру хими�
ческие соединения (такие, как метил)
непосредственно связываются с ДНК
ковалентными связями. Хроматино�
вые метки определяют активность
(или неактивность) генов и могут сег�
регировать (полуконсервативно или
консервативно) одновременно с моле�
кулами ДНК в ходе их репликации, уча�
ствуя в процессах формирования ядер
в дочерних клетках со сходными мет�
ками. Пути и способы, посредством
которых хроматиновые метки перено�
сятся между смежными поколениями
клеток, а особенно способы переноса
этих меток через гаметы, в настоящее
время лишь частично поняты.

(iv) Опосредуемая РНК изменчи�
вость в экспрессии генов. Подавление
транскрипционного состояния у моле�
кул ДНК может осуществляться их реп�
рессивным взаимодействием с не�
большими по размеру комплементар�
ными молекулами РНК или молекула�
ми мРНК (Meister, Tuschl, 2004;
Bernstein, Allis, 2005; Matzke, Birchler,
2005). Подобные взаимодействия мо�
гут передаваться как от клетки к клет�
ке, так и следующему поколению ин�
дивидов посредством системы репли�
кации с РНК, и/или через взаимодей�
ствие хроматина с небольшими моле�
кулами РНК, что приводит к наслед�
ственной модификации хроматиновых
меток. РНК�ДНК и РНК�РНК механиз�
мы спаривания приводят не только к
замолканию генов, но могут также вы�
зывать делеции в генах или их ампли�
фикацию (Mochizuki, Gorovsky, 2004).
Малые по размеру молекулы РНК, ве�
роятно, участвуют в процессе параму�

тирования генов (Rassoulzadegan et al.,
2006).

Эпигенетическое наследование, по
сути, является вездесущим. Нами
(Jablonka, Raz, в печати) собраны дан�
ные по наследуемой эпигенетической
изменчивости у бактерий, простей�
ших, грибов, растений и животных.
Этот список включает уже около сот�
ни примеров, и это число растет еже�
дневно. В настоящей статье мы при�
водим лишь несколько примеров, ил�
люстрирующих границы и области
распространения эпигенетической
формы наследования.

У микроорганизмов и грибов пере�
ключения между альтернативными на�
следуемыми формами, которые реа�
лизуются через самоподдержание ме�
таболических петель, являются широ�
ко распространенным или даже обыч�
ным явлением. Например, у Candida
albicans эпигенетические переключе�
ния поддерживают переход между
двумя клеточными фенотипами, white
и opaque, т. е. два клеточных состоя�
ния поддерживаются в течение многих
клеточных делений. Для инициации и
поддержания клеток фенотипа opaque
необходим ключевой регуляторный
белок Wor 1. Этот же белок по контуру
положительной обратной связи регу�
лирует свою же транскрипцию, фор�
мируя стабильную самоподдерживаю�
щую метаболическую петлю с помо�
щью положительной обратной связи
(Zordan et al., 2006). У грибов есть не�
сколько примеров такого же способа
наследования альтернативных кон�
формаций у белков (Malagnac, Silar,
2006). Для примера у Sacharomyces
cerevisiae есть несколько хорошо до�
кументированных примеров наследо�
вания прионов – изменчивость вос�
производится по механизму самоко�
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пирования шаблона (Benkemoun,
Saupe,  2006).

Существует множество примеров
эпигенетического наследования раз�
личных признаков и свойств у расте�
ний. Наиболее известен случай насле�
дования структуры цветка у одной из
разновидностей льнянки (Linarea
vulgaris). Эта разновидность льнянки
была описана еще 250 лет назад Кар�
лом Линнеем: она имеет “пелоричес�
кую” структуру цветка, отличную от
структуры цветков, присущих обыч�
ным льнянкам. Линней назвал эту раз�
новидность льнянок термином
“Peloria”, что на греческом языке озна�
чает “монстр”. E. Coen и его коллеги
нашли у льнянки ген Lcyc, контролиру�
ющий дорзовентральную ассиметрию.
Позже было обнаружено, что анало�
гичный ген контролирует возникнове�
ние пелорических разновидностей
цветков и у других видов растений
(Cubas et al., 1999). Установлено, что
ДНК�е последовательности у нормаль�
ных и пелорических форм растений
идентичны, но различными оказались
у них паттерны метилирования: у пе�
лорических вариантов растений ДНК
метилирована в большей степени и
транскрипционно неактивна, чем и от�
личается от молекул ДНК у нормаль�
ных фенотипов. Пелорические формы
растений относительно нестабильны:
на отдельных ветвях пелорических ра�
стений встречаются частично или пол�
ностью нормальные цветки, но эпиге�
нетические метки передаются, по
крайней мере, в течение двух поколе�
ний (Parker, персональное сообще�
ние).

У растений известно множество
случаев возникновения эпимутаций
под влиянием геномных или химичес�
ких стрессов. Нам представляется, что
изменения, связанные с вариацией

уровня плоидности клеточных ядер,
всегда сопровождаются эпигенети�
ческими изменениями в геноме. Как
будет показано ниже, эпигенетические
механизмы, которым сопутствуют эти
изменения, включают, как правило,
широко распространенные (эпигене�
тические и генетические) перестрой�
ки геномных паттернов.

У животных также известно доста�
точное число примеров эпигенетиче�
ского наследования признаков.
Вскармливание нематодных червей
Caenorhabditis elegans совместно с
бактериями, у которых экспрессиру�
ются двойные спирали РНК – специ�
фические мишени для генов C.
еlegans, приводит к множеству раз�
личных морфологических и физиоло�
гических вариаций. Эти изменения
передаются по наследству, во всяком
случае, в течение 10 поколений
(Vastenhouw et al., 2006). Эпимутации
изучены также на изогенных линиях
дрозофилы, несущих мутантный ал�
лель гена Kru′ppel, определяющий
морфологию глаз (Sollars et al., 2003).
Добавка в пищу личинкам лекарства
(geldanamycin) ингибирует активность
генов теплового шока (белка Hsp90),
увеличивая частоту развития мух с
аномальным фенотипом глаз. Лекар�
ство добавляли в корм однократно, но
этого оказалось достаточно, чтобы
повысить частоту встречаемости мух
с аномальным фенотипом глаз в тече�
ние последующих 6 поколений с 1 до
60% при селективном отборе на ано�
малию. Так как линии дрозофилы были
изогенны, то селектируемая в опыте
изменчивость по аномальному фено�
типу, вероятно, была связана не с раз�
личиями в частотах генов, а с насле�
дуемыми эпигенетическими различи�
ями в геноме.
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Достаточно большое число приме�
ров эпигенетического способа насле�
дования у животных получено в опытах
на мышах и крысах. Ген “Fused”, конт�
ролирующий формирование согнуто�
го хвоста у крыс, является доминант�
ным признаком. Экспрессия этого
гена может быть различной: у части
особей в потомствах наблюдается
крайняя степень согнутости, у другой
части – согнутость хвоста выражена
незначительно, а у третьей – хвост и
вовсе прямой. Более 20 лет назад
Д.К. Беляев и его группа пришли к за�
ключению, что наследование гена
“Fused” скорее эпигенетическое явле�
ние, чем чисто генетическое (Belyaev
et. Al., 1981, 1983). Позже, Rakyan с
сотр. (2003) подтвердили, что степень
экспрессии гена “Fused” наследуется
эпигенетически как с отцовской, так и
с материнской сторон. Более того, они
нашли, что фенотипическая экспрес�
сия гена “Fused” (теперь этот ген обо�
значается как AxinFu) коррелирует с
метилированностью транспозона в
одном из интронов гена Axin. Множе�
ственное метилирование транспони�
руемого элемента формирует нор�
мальный хвост у животных, в то время
как его деметилирование приводит к
аномальным РНК транскриптам и раз�
витию согнутого хвоста. Как организо�
ван паттерн метилирования транспо�
зона точно неизвестно, но наследова�
ние указанного фенотипа осуществля�
ется через систему хроматина.

Другой пример эпигенетического
наследования у животных относится к
изменчивости, вызываемой лекар�
ством винклозолином, которое нару�
шает антиандрогенную эндокринию у
крыс. М. Anway с сотр. (2006a, b) инъ�
ецировали беременным самкам винк�
лозолин в течение 8–15 дней после
спаривания и показали, что отклоне�

ния в фенотипах мужских потомков
наследовались по мужской линии в
течение следующих 4 поколений. Они
нашли также, что у самцов в поколе�
нии F1 в 15 последовательностях ДНК
был изменен паттерн метилирования
и различия в метилировании этих по�
следовательностей сохранились до F3.

Приведенные примеры – лишь не�
большой фрагмент из общего числа
случаев, в которых была исследована
эпигенетическая форма наследова�
ния. Наши данные позволяют думать,
что эпигенетическое наследование
можно обнаружить у любого таксона,
и они возможны по любым типам ло�
кусов в геномах (хотя некоторые обла�
сти генома подвержены большей эпи�
генетической изменчивости, чем дру�
гие). Индукция эпигенетической из�
менчивости на клеточном уровне и
стабильность их наследования опре�
деляются типом эпигенетической си�
стемы и типом организмов. Тем не
менее, если пренебречь способностя�
ми живых систем к быстрому реагиро�
ванию, а также, если пренебречь шу�
мами, связанными с развитием инди�
видов, и которые могут вызывать эпи�
генетическую изменчивость, отметим
характерную деталь, просматривае�
мую во многих исследованиях, что
именно стрессы (экстремальные усло�
вия существования) чаще всего инду�
цируют эпигенетическую изменчи�
вость.

Эпигенетическое наследование в
условиях стресса: направленный ге�
нетический отбор, генерирующий
склонность к локальному мутирова�
нию, и вызывающий системные мута�
ции

И. И. Шмальгаузен (1949) и С. Уод�
дингтон (Waddington, 1957, 1968, 1975)
предполагали, что ведущую роль в
эволюции играет сам процесс разви�
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тия. Онтогенетические приспособле�
ния, связанные с изменениями у экс�
периментальных индивидов, особенно
в условиях стресса, вскрыли изначаль�
но присущие генетические различия
между особями по их приспособитель�
ным способностям, и эта вариабель�
ность может служить объектом отбо�
ра. Только те генетические разновид�
ности, которые в большей степени
склонны к адаптивному ответу на
стресс, увеличивают свою частоту. Та�
ким путем отбор может приводить к
переходу от стимул зависимых фено�
типов в популяциях к стимул незави�
симым (или менее зависимым). Этот
процесс преобразования Шмальгау�
зен назвал “стабилизирующим отбо�
ром” (Schmalgausen, 1949), а Уоддин�
гтон – “генетической ассимиляцией”
(Waddington, 1957; Pigliucci et al.,
2006).

Недавно West�Eberhard (2003) раз�
вила и расширила идею о том, что в
эволюции именно онтогенетическая
пластичность играет ключевую роль.
В рамках концепции конструктивного
эволюционного мышления она счита�
ет, что за изменениями в развитии,
индуцируемыми средой, следуют ге�
нетические изменения, которые под�
хватываются отбором, поскольку они
стимулируют или стабилизируют ин�
дуцируемые развитием изменения
или нейтрализуют их неблагоприятное
воздействие. Она назвала этот управ�
ляемый процесс развития “генетичес�
кой аккомодацией”, которая включает,
но не ограничивается только генети�
ческой ассимиляцией. В свое время
авторы настоящей статьи (Jablonka,
Lamb, 1995, 2005) писали, что процес�
сы генетической ассимиляции и акко�
модации должны усиливаться, если
индуцируемые онтогенетические эф�
фекты наследуются в последующих

поколениях, и эта возможность была в
свое время моделирована Палом (Pal,
1998). В условиях стресса эпигенети�
ческое наследование особенно важно,
поскольку оно усиливает этот эффект
(Badaev, 2005; Siegal, Bergman, 2006).

Эпигенетическое наследование и
его механизмы определяют не только
направление отбора генетических ва�
риантов, но напрямую могут влиять на
возникновение этих вариантов. На�
следственные вариации в хроматине
способствуют изменениям в последо�
вательностях ДНК: они влияют на ге�
нетическую изменчивость через изме�
нения частот мутаций, транспозиций и
рекомбинаций (Belyaev, Borodin, 1982;
Jablonka, Lamb, 1995). Например, ме�
тилированные последовательности
транспозонов у растений редко пере�
мещаются внутри геномов, тогда как
деметилирование этих транспозонов
делает их весьма мобильными. Мо�
бильные элементы, перемещаясь на
новое место в геноме, вносят измене�
ния в кодирующие и регуляторные
последовательности ДНК. Они стано�
вятся основным источником как новых
мутаций, так и новых эпигенетических
состояний (зависит от степени их ме�
тилированности), которые, в свою оче�
редь, влияют на частоту генерируемых
транспозонами мутаций. На переме�
щение транспозонов заметное влия�
ние оказывают внутренние (клеточные
и геномные) и внешние (средовые)
стрессы, и новые генетические вари�
анты бывают более успешными при
условиях, когда особи находятся в кри�
тическом состоянии (Kidwell, Lisch,
1997).

Имеется тесная связь между гене�
тической и эпигенетической изменчи�
востью, наблюдаемой в повторяющих�
ся последовательностях, и эта связь
имеет эволюционное значение. Ис�
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следование последовательностей ДНК
показало, что в филогении растений и
животных, гены, контролирующие раз�
витие, сначала были дуплицированы и
затем повторно использованы (Gu et
al., 2004). С. Родин и его коллеги
(Rodin, 2005) предполагают, что эф�
фект положения, связанный с измене�
нием паттернов эпигенетических ме�
ток у дуплицированных генов, после
последующего дуплицирования и сме�
ны места локализации могут играть
важную роль в повторном использова�
нии дуплицированных генов.

Стрессы сопровождаются: дупли�
кациями генов, перемещением мо�
бильных элементов внутри генома,
увеличением частоты рекомбинаций и
мутаций. Понятие стресса понятно на
интуитивном уровне, но в теоретичес�
ком плане это весьма мудрёный тер�
мин, и Г. Селье, первым исследовал
этот феномен, ограничивался иссле�
дованиями по воздействию стресса на
организм лишь на физиологическом
уровне. Он определил стресс как со�
стояние, “проявляющееся в виде спе�
цифического синдрома, которое со�
стоит из неспецифических изменений,
индуцируемых внутри биосистемы”
(Selye, 1956, цит. по Hoffman, Parson,
1991). Используя сходный подход, но
уже в отношении изменений генома,
определяющих эволюционную траек�
торию, Гольдшмидт (1940) предполо�
жил, что стресс может инициировать
системные пертурбации в геноме, что
ведет к макроэволюционным измене�
ниям. Эта идея была отвергнута науч�
ным сообществом в рамках формиру�
ющегося в то время эволюционного
синтеза и более того была осмеяна
всеми биологами. Теперь же на осно�
ве новых данных по многим биологи�
ческим дисциплинам научное сообще�
ство поменяло свое отношение к этой

идее Гольдшмидта (см. Shapiro, 1999;
Bateman, DiMichele, 2002, пересмот�
ревших взгляды на идеи Гольдшмид�
та). У растений, экологические стрес�
сы, связанные, например, с изменени�
ями в уровне минерального питания в
течение чувствительного периода их
роста, могут индуцировать значитель�
ную изменчивость в повторяющихся
последовательностях, вероятнее все�
го, через метилирование ДНК и РНК.
Воздействие гормональным стрессом
на животных также может приводить к
систематическим изменениям.
Д.К. Беляев и его коллеги (1974) на�
блюдали, что отбор на приручаемость
и агрессивность животных изменяет у
них физиологию и поведение: в ре�
зультате стресса в ходе доместикации
возрастала частота микрохромосом в
геноме.

Геномные стрессы могут приводить
к весьма драматическим изменениям,
и потому последствия стрессов оказы�
ваются вполне предсказуемыми. На�
пример, стресс как таковой, вызывае�
мый авто� и аллополиплоидией, инду�
цирует в геномах многочисленные из�
менения как в эпигенетической, так и
генетической его организации. Недав�
ними исследованиями показано, что у
многих естественных и индуцирован�
ных полиплоидов и гибридов паттерн
метилирования ДНК существенно из�
менен и гены в некоторых дуплициро�
ванных хромосомах становятся на�
следственно неактивными (Levy,
Feldman, 2004). Вероятно, при авто� и
аллополиплоидизации происходит
взрыв наследственной изменчивости,
используемой отбором, что открыва�
ет широкие возможности для адапта�
ции растений. Это предположение
находится в полном соответствии с
аналогичными предположениями,
сделанными ранее МакКлинток
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(McClintock, 1984; Jorgensen, 2004;
Fontdevila, 2005; Rapp, Wendel, 2005).
Исследования на других организмах
позволили предполагать, что в услови�
ях геномного и экологических стрес�
сов онтогенетически индуцируемая
изменчивость ДНК часто опосредует�
ся через маркировку хроматина или
ЭНС, а также опосредуется молекула�
ми РНК. Соответствующие примеры
влияния различных типов стрессов на
эпигенетическую изменчивость, а так�
же эпигенетические механизмы, веду�
щие к генетическому репаттернизации
геномов, приведены в таблице.

Какие же клеточные механизмы за�
действованы при ответах на геномные
стрессы? Мы только теперь начинаем
понимать, каким путем эпигенетичес�
ки контролируемые системы генери�
руют системные мутации. Весьма
правдоподобно, что у ресничатых в
развивающемся макронуклеусе обна�
ружены эпигенетически наследуемые
системы, вызывающие делеции и ам�
плификации в определенных генах
(Mochizuki, Gorovsky, 2004). Возможно,
что и у других организмов в условиях
геномного или экологического стрес�
сов также имеют место аналогичные
процессы. Весьма интригующим мо�
жет быть предположение, что делеции
или сайленсинг у неспаренных в про�
цессе мейоза хромосомных районов
(за счет гетерохроматизации) также
опосредуются системами, контроли�
руемыми эпигенетически (включая
неспаренные районы XY хромосом у
гетерогаметных самцов). Вероятно,
это происходит за счет малых молекул
РНК, которые синтезируются в неспа�
ренных районах ДНК (Shiu et al., 2001;
Bean et al., 2004; Turner et al., 2005,
2006). Механизмы, определяемые
взаимодействиями между полимер�
ными молекулами ДНК�ДНК, ДНК�РНК

и РНК�РНК, а также их комплексными
взаимодействиями с хроматином или
энзиматическими измененными ДНК
могут давать геномный отклик, кото�
рый и лежит в основе системных му�
таций, возникающих в условиях стрес�
са. Эти механизмы ответов на геном�
ные стрессы являются эволюционны�
ми механизмами. Сюда же надо при�
совокупить различные риски, вызван�
ные повреждениями молекул ДНК, на�
пример, повреждения, вызванные ге�
номными паразитами, инфекциями и
физиологическими крайностями (пи�
щевыми, химическими, климатически�
ми).

Влияние различных типов стрессов
не обязательно имеет только негатив�
ный эффект на эволюционную дина�
мику. Обстоятельства и типы стрессов,
перечисленные в таблице, являются
весьма обычными. Внедрение чужого
генома, особенно вирусного, посред�
ством инфицирования клеток встреча�
ется очень часто, и это обстоятельство
должно соответствовать широкому
распространению сайленсинга по
многим генам. Одновременно экстре�
мальное или хроническое изменение
внешних условий, оказывающих по�
вреждающее, но не летальное воздей�
ствие на индивиды, являются обычны�
ми событиями для естественных попу�
ляций. Геномные стрессы, вызывае�
мые гибридизацией и полиплоидиза�
цией, также обычны в истории расти�
тельной филогении. Трансформации у
большинства цветковых растений про�
исходили через гибридизацию (70–
90%), и в некоторых кладах этот про�
цесс мог быть рекуррентным (эволю�
ционная рекурренция или эволюцион�
ный возврат). Полиплоидия не ограни�
чивается только цветковыми растени�
ями: дупликации геномов (полиплои�
дия и аллополиплоидия) характерны
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для всего семейства папоротников и
бриофитов. Natcheva и Cronberg
(2004) считают, что полиплоидизация
в эволюции растительных таксонов –
это скорее норма, чем исключение.

Гибридизация и полиплоидизация
геномов существенны также и в эво�
люции животных. Arnold (2007) пола�
гает, что гибридизация позволила воз�
никнуть многим таксонам партеноге�
нетических рыб. Аллополиплоидия
встречается среди таких позвоночных,
как грызуны и лягушки. Весьма воз�
можно, что при гомоплоидной гибри�
дизации, когда родительские виды не
различаются по числу хромосом и в
последующем не происходит их дуп�
ликация, эпигенетические механизмы
также могут активироваться. Это при�
водит к изменению эпигенетического
статуса генома и, возможно, к его не�
которой реорганизации: степень этой
реорганизации зависит от степени
дивергенции гомоплоидных родитель�
ских видов.

Заключение
Возвращаясь к четырем вызовам

современному синтезу, с чего мы и
начали эту статью, в свете приведен�
ных доказательств становится очевид�
ным, что: 1) многие наследуемые он�
тогентические вариации являются,
скорее, эпигенетическими, чем гене�
тическими; 2) наследование по Ламар�
ку (soft inheritance) является, скорее,
правилом, чем исключением, так как
многие новые варианты возникают
вследствие реагирования на средовые
сигналы и являются онтогенетически
регулируемыми. Наследование по Ла�
марку может влиять на направление
эволюции, создавая криптическую ге�
нетическую изменчивость, которая в
ряду поколений становится генетичес�
кой изменчивостью; 3) эпигенетичес�

ки контролируемые механизмы оказы�
вают влияние на репаттернизацию ге�
номов в условиях стресса, что приво�
дит к макроэволюционным изменени�
ям.

Мы не стали обсуждать четвертую
метафору современного синтеза, ко�
торую можно вынести за рамки этой
статьи, но должны указать на природу
этого вызова. Три предыдущие мета�
форы основаны на предположении о
том, что эволюционный паттерн явля�
ется древовидным, происходящим от
общего предка, и каждая ветвь дает
начало новому виду. В филогении не
рассматривается сетевой паттерн
эволюции, при котором ветвь имеет
несколько общих предков. Тем не ме�
нее, это предположение следует пере�
смотреть в тех случаях, если клеточ�
ные стрессы возникают вследствие
генетических обменов при скрещива�
ниях, при горизонтальном переносе
генов, а также при других формах ге�
нетических обменов. В этих условиях
сетевой паттерн становится обычным
в эволюции. В ранней эволюции гори�
зонтальные переносы генов были, ско�
рее, правилом, чем исключением, и
это, вероятно, остается актуальным и
поныне, особенно в плане эволюции
микроорганизмов (Goldenfeld, Woese,
2007). Реальный паттерн эволюции,
вероятно, частично может быть древо�
видным, а частично сетевым, при ко�
тором древовидность и паутинность
доминируют попеременно в различ�
ное время и в определенных таксонах.

Мы живем в период революцион�
ных изменений в биологических науках
и верим, что эра постсинтеза в эволю�
ционной биологии уже началась. За
время 60�летнего царствования со�
временный синтез обогатился некото�
рыми новыми достижениями. Напри�
мер, он был усилен включением в него
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представлений о нейтральной эволю�
ции и пунктирных изменениях, что ре�
шительно расширило его границы.
Современная эволюционная биология
должна инкорпорировать также и на�
следственность по Ламарку (главным
образом эпигенетическую), а также
сальтационные варианты в эволюции,
вызываемые системными мутациями
и различными типами генетических
обменов (Jablonka, Lamb, 2007b). Это
не простое расширение Современно�
го Синтеза (слишком велики измене�
ния), поскольку сегодня необходима
новая эволюционная теория, кото�
рая бы синтезировала и дарвинизм, и
ламаркизм, и сальтационные процес�
сы.
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