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Среди позвоночных у  некоторых рыб, амфибий и  рептилий оогониальные стволовые клетки 
(ОСК) поддерживают оогенез в яичниках взрослых самок, обеспечивая появление новых ооцитов 
в течение каждого периода размножения. В классической литературе XIX–XX веков утвердилось 
представление, что у  млекопитающих и  птиц резерв ооцитов формируется исключительно в  эм-
бриогенезе, и в постнатальных и взрослых яичниках ОСК отсутствуют. Однако в 2004 г. впервые 
были описаны ОСК в яичниках взрослых самок мыши, что поставило под сомнение традицион-
ные представления о невозможности постнатального неооогенеза у млекопитающих, и несмотря 
на растущее число исследований, эта проблема до сих пор остается дискуссионной. Развитие мо-
лекулярных и клеточных методов позволило существенно расширить понимание оогенеза у разных 
групп животных. Недавнее исследование организации яичников взрослых кур выявило признаки 
существования в них ОСК, что также ставит под вопрос устоявшиеся представления об отсутствии 
воспроизводства ооцитов у взрослых самок птиц. В представленном обзоре мы обсуждаем проблему 
существования постнатального неооогенеза у представителей этого класса позвоночных. 
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ФОРМИРОВАНИЕ ООЦИТОВ  
В ЯИЧНИКЕ У ПТИЦ

Яичник птиц — это динамичный орган, пре-
терпевающий множество структурных и  функ-
циональных изменений в зависимости от стадии 
репродуктивного цикла, физиологического со-
стояния самки и  влияния экологических фак-
торов. Он  выполняет две основные функции: 
репродуктивную и  гормональную (Paster, 1991; 
Idahor, 2021). У  самок птиц, как правило, раз-
вивается только один яичник (левый), а  левый 
мюллеров проток преобразуется в единственный 
яйцевод. Однако у некоторых видов (например, 
у  воробьев, чаек, голубей) частота сохранения 
правого яичника очень высока (Kinsky, 1971). 
Чаще всего парные яичники встречаются у пред-
ставителей хищных видов (Jacob, Bakst, 2007), 

при  этом оба яичника являются функциональ-
ными на протяжении всей жизни самки (Kinsky, 
1971; Jacob, Bakst, 2007).

В  яичнике птиц выделяют периферически 
расположенный кортикальный слой и централь-
но лежащую медуллу (современные описания: 
Apperson et al., 2017; Mfoundou et al., 2021). Ме-
дулла богата кровеносными сосудами и  нерва-
ми, обеспечивая питание и иннервацию корти-
кального слоя, а также гормональную регуляцию 
овариального цикла. У репродуктивно активных 
птиц в  коре яичника описаны ооциты на  всех 
стадиях развития: от  мелких, покоящихся, 
до  крупных, заполненных желтком, преовуля-
торных. В  фолликулах, стенку которых форми-
руют соматические клетки гранулезы и  клетки 
теки, располагаются ооциты  — женские поло-
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вые клетки разной степени зрелости, но находя-
щиеся в  диплотене мейоза  I (Чинь и  др., 1979; 
Mira, 1998).

Как и у других позвоночных, половая система 
птиц образуется из промежуточной мезодермы, 
ее развитие наиболее полно описано на приме-
ре курицы (Bellairs, Osmond, 2005). У  курицы 
закладка гонад происходит на 3‑и сутки эмбрио
генеза на вентральной поверхности формирую
щихся мезонефросов. Она начинается с  про-
лиферации клеток целомического эпителия 
и расположенной под ним мезенхимы. Ha ран-
ней стадии развития и  роста гонады эмбриона 
курицы развиваются симметрично, без замет-
ной лево-правой асимметрии (Bellairs, Osmond, 
2005).

Развитие половых клеток у  птиц начинается 
с появления клеток зародышевого пути (первич-
ных половых клеток, ППК), закладка которых 
происходит во  время первых делений зиготы 
преформационно (Callebaut, 1983; Tsunekawa 
et al., 2000; Extavour, Akam, 2003), т.е. под влия-
нием материнских факторов, таких как DEAD-
box хеликаза DDX4 (Tsunekawa et al., 2000; Jung 
et  al., 2019; Chen et  al., 2019; Mizushima et  al., 
2024; Iikawa et al., 2024), РНК-связывающий бе-
лок DAZL (Deleted in  Azoospermia) (Lee et  al., 
2016) и, по  всей видимости, организатор заро-
дышевой плазмы Bucky ball (Klein et  al., 2022, 
2024). Заселение гонад ППК происходит на 4‑е 
сутки эмбрионального развития (Tsunekawa 
et al., 2000; Lee et al., 2016; Rengaraj, Han, 2022). 
У кур DDX4 присутствует в области первых бо-
розд деления и  асимметрично наследуется не-
большой группой бластомеров (примерно 6–8 
из 300) (Tsunekawa et al., 2000). В момент отклад-
ки яйца в эмбрионе курицы на 30–40 тысяч кле-
ток сомы (Eyal-Giladi, Kochav, 1976; Eyal-Giladi, 
1984; Petitte et  al., 1990) DDX4 обнаруживается 
в цитоплазме примерно 130 ППК, разбросанных 
по area pellucida (Nakamura et al., 2016). На вто-
рые сутки развития  ППК пассивно мигрируют 
и  концентрируются в  спланхноплевре спереди 
от  головы эмбриона  — экстраэмбриональной 
зоне зародышевого полумесяца (Tagami, Kagami, 
1998; de Melo Bernardo et al., 2012; Tagami et al., 
2017). С развитием кровеносной системы ППК 
мигрируют с  током крови в  формирующиеся 
гонады (Tsunekawa et al., 2000; de Melo Bernardo 
et al., 2012; Nakamura et al., 2016; Kim, Han, 2018; 
Hansen, Pelegri, 2021). В левую гонаду заселяется 
больше  ППК, чем в  правую, первые признаки 
асимметрии женских гонад становятся заметны 

на  5–7‑е сутки развития (Ukeshima, Fujimoto, 
1991; Bellairs, Osmond, 2005; Yang et al., 2018). За-
родышевые клетки, заселившие яичник, диффе-
ренцируются в оогонии — небольшие по разме-
ру клетки с большим ядрышком (Guraya, 1989). 
С  9‑го по  13‑й дни эмбрионального развития 
происходят митотические деления оогониев, 
и  в  результате образуются гнезда зародышевых 
клеток (также называемые цистами), соеди-
ненных межклеточными мостиками, также из-
вестными как кольцевые каналы (Skalko et  al., 
1972; Narbaitz, 1975; Kopp, Stahl, 1975; Ukeshima, 
Fujimoto, 1991; Yang et al., 2018). На 15–16‑й день 
клетки вступают в  профазу мейоза  I (Hughes, 
1963; Smith et  al., 2008; de  Melo Bernardo et  al., 
2015). К моменту вылупления 30% половых кле-
ток остаются на  оогониальной стадии, а  70% 
представлены ооцитами на  стадии профазы  I 
(Hughes, 1963; Gonzalez-Moran, 2011; de  Melo 
Bernardo et al., 2015). Всего через несколько дней 
(у кур — на 4‑й день после вылупления) вместе 
с резким увеличением числа рецепторов фолли-
кулостимулирующего гормона (Guo et al., 2019) 
происходит распад гнезд зародышевых клеток, 
который сопровождается разрушением межкле-
точных мостиков и  внедрением туда соматиче-
ских клеток — предшественников гранулезы, 
а  также массовой гибелью оогониев и  ооцитов 
(Hughes, 1963; Madekurozwa, 2012; Liu et al., 2017; 
Hall et al., 2020). В конечном итоге это приводит 
к  образованию запаса примордиальных фолли-
кулов в  яичнике птиц. Окончательное форми-
рование примордиальных фолликулов у кур за-
вершается к 4‑й неделе жизни (Gonzalez-Moran, 
2011). Подробное описание экстрафолликуляр-
ного и  фолликулярного периодов в  развитии 
ооцитов в  гонаде цыпленка после вылупления 
было сделано в  работах Чинь Суан Хау и  соав-
торов (Чинь и др., 1979; Гагинская, Чинь, 1980). 
Анализу ооцитов в яичнике цыплят посвящены 
также работы Давидьян и  соавторов (Давидьян 
и др., 2017; 2023).

Оценки числа ооцитов в яичнике птиц (глав-
ным образом курицы) значительно варьиру-
ют. Наиболее многочисленны зародышевые 
клетки в  яичнике у  эмбриона 17‑го дня инку-
бации (~680  тыс. клеток, Hughes, 1963), к  мо-
менту вылупления их  численность составляет 
175  000–480  000 (Hughes, 1963; Mendez-Herrera 
et  al., 1998; Gonzalez-Moran, 2011) или ~88  000 
(Yang et  al., 2018). У  одномесячных цыплят 
популяция ооцитов сокращается до  ~50  000 
(Gonzalez-Moran, 2011). Таким образом, за 5 не-
дель развития число зародышевых клеток умень-

https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0032579119309186?via=ihub#bib7
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0032579119309186?via=ihub#bib18
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шается на 70–90% у кур (Hughes, 1963; Gonzalez-
Moran, 2011) и  94% у  индеек, что превышает 
аналогичные потери у млекопитающих (~⅔ кле-
ток в процессе распада гнезд) (Hall et al., 2020).

Распад гнезд зародышевых клеток, частичная 
гибель оогониев и  формирование приморди-
альных фолликулов определяют клеточный со-
став яичника у птиц после вылупления. Степень 
клеточного истощения напрямую ограничива-
ет запас ооцитов, доступных для репродукции. 
По  мере исчерпания фолликулярного резерва 
репродуктивная способность особи снижается 
вплоть до полной остановки (Mohammadi et al., 
2016; Rengaraj, Han, 2022).

ОСК В ЯИЧНИКАХ ПОЛОВОЗРЕЛЫХ 
САМОК МЛЕКОПИТАЮЩИХ И ПТИЦ: 

ИСТОРИЯ ВОПРОСА

Представление о том, что яичники половозре-
лых птиц и млекопитающих содержат фиксиро-
ванное число ооцитов, полный запас которых 
формируется к моменту рождения и расходуется 
без пополнения после полового созревания сам-
ки, было впервые сформулировано в  позапро-
шлом веке (Waldeyer-Hartz, 1870). Это убеждение 
прочно закрепилось в научной и учебной лите-
ратуре XIX–XX  веков (D’Hollander, 1904; Pearl, 
Schoppe, 1921; Brambell, 1925; Mandl, Zuckerman, 
1951a, b; Чинь и  др., 1979; Гагинская, Чинь, 
1980), когда в гистологии и цитологии преобла-
дали морфологические методы. Случаи обнару-
жения оогониальных клеток в  яичниках взрос-
лых особей, например у  лемуров (Gerard, 1920, 
1932; Rao, 1927; Gerard, Herlant, 1953; Herlant, 
1961; Petter-Rousseaux, 1962; Butler, 1964; Petter-
Rousseaux, Bourlier, 1965; Ramaswami, Anand 
Kumar, 1965; Ioannou, 1967; Kumar, 1968) рассма-
тривались как исключения и  не  принимались 
в  расчет. Развитие молекулярно-биологических 
и  цитомолекулярных методик, включая имму-
ногистохимию, флуоресцентную микроскопию, 
достижения в  области культивирования, в  том 
числе стволовых клеток, позволило детальнее 
изучать процессы оогенеза. В  2004  г. были по-
лучены первые экспериментальные данные, 
свидетельствующие о наличии митотически ак-
тивных клеток зародышевой линии в  яичниках 
взрослых мышей (Johnson et  al., 2004). Прове-
денные эксперименты, включая иммуногисто-
химическое выявление белка MVH (mouse Vasa 
homologue)  — маркера зародышевых клеток, 
а  также маркеров вступления в  мейоз: SPO11 
(Sporulation 11, маркер двухцепочечных разры-

вов), DMC1 (disrupted meiotic cDNA, маркер мей-
отической гомологичной рекомбинации) и SCP3 
(Synaptonemal Complex Protein 3, белок латераль-
ных элементов синаптонемного комплекса); 
 анализ транскрипции соответствующих генов, 
введение меченого предшественника синте-
за ДНК, а также трансплантацию оогониальных 
стволовых клеток (ОСК, англ. oogonial stem cells, 
OSC) в яичники самок, позволили авторам сде-
лать вывод о  существовании в  составе поверх-
ностного эпителия яичника стволовых клеток, 
способных к  пролиферации (т.е. сохраняющих 
митотическую активность) и  поддерживающих 
продукцию ооцитов (т.е. способных вступать 
в  мейоз) постнатально (Johnson et  al., 2004). 
В  дальнейшем появились исследования, под-
тверждающие возможность выделения и  куль-
тивирования немногочисленных ОСК из яични-
ков взрослых мышей (Zou et al., 2009; Pacchiarotti 
et al., 2010), человека (Bukovsky et al., 2008; White 
et al., 2012; Dunlop et al., 2014; Alberico et al., 2022; 
Wu et  al., 2022), крыс (Zhou et  al., 2014), коров 
(Dunlop et al., 2014; de Souza et al., 2016), свиней 
(Tsai et  al., 2017; Hou et  al., 2018; Nguyen et  al., 
2019), обезьян (Li et al., 2022), голого землекопа 
(Brieño-Enríquez et al., 2023), что свидетельствует 
о потенциальном эволюционном консерватизме 
процесса неооогенеза у  млекопитающих. Об-
суждение такого рода исследований представ-
лено в ряде фундаментальных обзоров (Gosden, 
2004; Woods, Tilly, 2013; Horan, Williams, 2017; 
Bhartiya, 2018; Morales-Sánchez et al., 2024). Од-
нако, несмотря на  многочисленные исследова-
ния, посвященные характерным особенностям 
и функциональным свойствам ОСК, некоторые 
научные группы не  находят доказательств при-
сутствия стволовых клеток зародышевой линии 
в  яичниках, например, у  женщин фертильно-
го возраста (Wagner et  al., 2020; Yoshihara et  al., 
2023). Таким образом, вопрос о  наличии ОСК 
в  яичниках взрослых особей, особенно у  чело-
века, остается предметом научных дискуссий 
(Zhang et al., 2012; Silvestris et al., 2019).

В  2023  г. было экспериментально показано 
присутствие оогониальных клеток, еще не всту-
пивших в мейоз, в яичниках взрослых кур (Meng 
et al., 2023). ОСК идентифицировали с помощью 
маркера  ППК DDX4 (DEAD-Box Helicase 4  / 
Vasa / CVH (Chicken Vasa Homologue)) и SSEA-1 
(Stage Specific Embryonic Antigen-1), универсаль-
ного маркера плюрипотентных клеток и  ППК 
(Solter, Knowles, 1978; Donovan, 1994; D’Costa, 
Petitte, 1999; Motono et al., 2008; Macdonald et al., 
2010). Антитела к  указанным белкам маркиро-
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вали клетки в коре и медулле яичника у молодых 
(100‑й день после вылупления) и у половозрелых 
кур (200‑й день после вылупления) (Meng et  al., 
2023). Стоит отметить, что в яичниках половозре-
лых птиц 60% ооцитов, дифференцировавшихся 
из ОСК, находились на стадии ранней профазы I 
мейоза, что было установлено путем иммуноги-
стохимического выявления γH2AX (изоформы 
гистона Н2А, маркера двухцепочечных разрывов) 
и SCP3 (Meng et al., 2023). Для проверки способ-
ности предполагаемых  ОСК развиваться в  окру-
женные фолликулярным эпителием ооциты, эти 
клетки были выделены из  яичников половозре-
лых птиц и инъецированы в 2.5-дневные эмбрио
ны. ОСК успешно мигрировали в зачатки гонад, 
и  к  16.5–18.5‑му дню эмбрионального развития 
40% инъецированных  ОСК вступали в  мейоз. 
У вылупившихся цыплят ооциты, дифференциро-
вавшиеся из этих клеток, были отмечены в составе 
примордиальных фолликулов (Meng et al., 2023).

Следует подчеркнуть, что, хотя курица явля-
ется одним из  наиболее изученных модельных 
объектов, экспериментальные данные не всегда 
можно напрямую экстраполировать на  другие 
виды. Курица (Gallus gallus domesticus)  — одо-
машненный вид с  круглогодичной яйцеклад-
кой, и  ее  яичник не  претерпевает выраженных 
сезонных изменений. Птицы (кл. Aves) пред-
ставляют собой обширный таксон, характе-
ризующийся высокими темпами видообра-
зования и  включающий более 11  тысяч видов  
(http://www.worldbirdnames.org/ioc-lists/classification/), 
освоивших широкий спектр экологических 
ниш. Среди них встречаются виды как с птенцо-

вым, так и с выводковым типом развития, виды, 
репродуктивная активность которых зависит 
от  продолжительности светового дня, и  оппор-
тунисты. Сроки эмбриогенеза, поведение ППК, 
количество  ОСК и  ооцитов, структурная орга-
низация и  функционирование яичников могут 
значительно различаться у  разных видов (Jung 
et al., 2019; Hurley et al., 2020).

Наблюдения, сделанные в  нашей лабора-
тории, также показывают присутствие  ОСК 
в  яичнике половозрелой зебровой амадины 
(Taeniopygia guttata, Passeriformes), вида-оппор-
туниста с птенцовым типом развития. В корко-
вом слое обнаружены единичные группы кле-
ток, маркированные SSEA-1 (рис. 1). Отсутствие 
в них гранулезной оболочки, по всей видимости, 
свидетельствует о  сохранении гнезд зародыше-
вых клеток на протяжении длительного времени 
после вылупления и у этого вида птиц.

ОСК В ЯИЧНИКАХ ВЗРОСЛЫХ ПТИЦ — 
РУДИМЕНТАРНЫЙ РЕЗЕРВ?

У рыб (Nakamura et al., 2010), амфибий (Erler 
et al., 2017) и рептилий (Xu et al., 2018), ОСК об-
ладают высокой пролиферативной активностью 
в яичниках взрослых особей, обеспечивая регу-
лярное пополнение набора ооцитов в  течение 
всей жизни самки. У млекопитающих (описан-
ные выше случаи) и  у  птиц ОСК во  взрослом 
яичнике находятся в  состоянии покоя, но, 
по-видимому, сохраняют способность к  деле-
нию. Предположительно они представляют со-
бой клеточный резерв, который потенциально 

DAPI SSEA-1 merged

Рис. 1. Иммуногистохимическое выявление белка SSEA-1, маркера первичных половых клеток, в яичнике половозре-
лой особи (6 месяцев) зебровой амадины. Клетки, положительные по маркеру SSEA-1, обведены рамками. Масштаб-
ная линия — 50 мкм на препарате.



51К вопросу о присутствии оогониальных стволовых клеток

ОНТОГЕНЕЗ        том   56       № 1        2025

может быть активирован. Анализ митотической 
активности клеток в эмбриональном яичнике ку-
рицы показал, что оогонии начинают пролифе-
рацию на 9‑й день инкубации яиц (Swift, 1915), 
достигая массового размножения к  17‑му дню. 
У  цыплят после вылупления делящиеся оого- 
нии практически не  обнаруживаются (Hughes, 
1963). Единичные сообщения о  присутствии 
митотически активных половых клеток в  яич-
никах птиц после вылупления рассматривали 
как редкое явление, связанное с задержкой раз-
вития (Anastassova-Kristeva, 1976; Чинь и  др., 
1979). В  эмбриональном яичнике курицы роль 
митогенного фактора и  одновременно супрес-
сора мейоза выполняет фактор роста фибро-
бластов bFGF (basic Fibroblast Growth Factor, 
или  FGF2) (He  et al., 2012). Этот фактор, по- 
видимому, не оказывает аналогичного действия 
на ОСК, выделенные из яичника половозрелых 
кур. При  культивировании этих клеток на  фи-
дерном слое эмбриональных фибробластов, 
ключевую роль в  пролиферации ОСК курицы, 
вероятно, играет трансформирующий росто-
вой фактор TGF-β1 (Transforming Growth Factor 
Beta 1) (Zhang et al., 2024). Известно, что он ин-
гибирует образование примордиальных фолли-
кулов, подавляя дифференцировку гранулезных 
клеток, что приводит к увеличению количества 
цист в яичниках цыплят (Zhou et al., 2020). Од-
нако во взрослом яичнике этот фактор выраба-
тывается клетками гранулезы и, напротив, сти-
мулирует их пролиферацию и дифференцировку 
(Law et al., 1995). Таким образом, TGF-β1 имеет 
противоположные эффекты в  эмбриональных 
и  взрослых яичниках. Реакция  ОСК, выделен-
ных из  яичника взрослой курицы, на  TGF-β1 
указывает на  их  большее сходство с  поздними 
оогониями и ооцитами, чем с эмбриональными 
ППК (Zhang et al., 2024).

Можно предположить, что  ОСК могут слу-
жить резервом, за  счет которого может восста-
навливаться структура яичника после поврежде-
ния. В ранних исследованиях было убедительно 
показано, что удаление части яичника у кур при-
водит к его восстановлению, при котором мас-
са органа восстанавливается пропорционально 
размеру тела. Это не всегда сопровождается уве-
личением яйценоскости (Pearl, Schoppe, 1921; 
Hutt, Grussendorf, 1933), но есть и примеры уве-
личения числа ооцитов как после частичной ова-
риэктомии, так и с возрастом (например, у кур 
породы плимутрок (Pearl, Schoppe, 1921)). Инте-
ресно отметить, что у  млекопитающих TGF-β1 
является непрямым митогеном для некоторых 

типов мезенхимных клеток и играет модулирую
щую роль при  опухолеобразовании и  в  репара-
тивных процессах, таких как заживление ран 
(Москалев и др., 2016). Известно, что активация 
гена TGFВ1 происходит в ответ на повреждение 
тканей. Учитывая роль TGF-β1 в  поддержании 
ОСК в  культуре, можно допустить, что у  птиц 
(например, курицы) этот сигнальный путь также 
может участвовать в восстановлении популяции 
ооцитов при регенерации яичника.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Несмотря на  разработку успешных методик 
выделения эмбриональных  ППК, их  культиви-
рования, генетической модификации и получе-
ния трансгенных особей, процесс оогенеза птиц 
остается недостаточно изученным. В частности, 
значительные пробелы существуют в понимании 
регуляторных механизмов пролиферации оо-
гониев, вступления их в мейоз и дифференциа
ции в  ооциты. Обнаружение  ОСК в  яичниках 
взрослой курицы свидетельствует о фрагментар-
ности наших знаний об оогенезе птиц, не позво-
ляя с уверенностью определить, является ли со-
хранение  ОСК целенаправленным механизмом 
поддержания резервного пула оогониев или  же 
это результат ошибки их  дифференцировки. 
Возросший интерес к  ППК и  ОСК птиц, об
условленный их потенциальным использовани-
ем в  трансгенных модификациях и  программах 
сохранения видов, несомненно, внесет значи-
тельный вклад в  понимание процессов их  про-
лиферации и  дифференциации. Более деталь-
ное изучение ОСК у различных представителей 
и способности этих клеток пополнять запас ооци- 
тов в  яичниках взрослых самок помогут про-
лить свет на природу данного феномена, а так-
же на  фундаментальные механизмы оогенеза 
у птиц.
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Oogonial Stem Cells in the Ovaries of Adult Birds
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In vertebrates, oogonial stem cells (OSCs) contribute to oogenesis in some fish, amphibians, and reptiles, 
enabling the production of new oocytes during each reproductive cycle. Classical literature from the 19th 
and 20th centuries established the prevailing notion that, in mammals and birds, the ovarian reserve is formed 
exclusively during embryogenesis, with OSCs absent in postnatal and adult ovaries. However, in 2004, OSCs 
were first identified in the ovaries of adult female mice, challenging the long-standing dogma that postnatal 
neo-oogenesis is  impossible in  mammals. Despite an  increasing number of  studies, this issue remains 
controversial. Advances in molecular and cellular techniques have significantly expanded our understanding 
of  oogenesis across various animal groups. Notably, a  recent study of  adult chicken ovaries identified 
the presence of OSCs, further questioning traditional assumptions about ovarian biology in birds. In  this 
review, we examine the evidence for postnatal oogenesis in this group of vertebrates.
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