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1. Введение

Актуальность темы. Знание этапов внутриутробного развития хордовых животных и человека позволяет понять становление органов и систем организма в процессе эмбриогенеза, а также понимать механизм нарушения их развития. Понимать значение прогенеза и ранних этапов развития эмбриона для нормального развития эмбриона и плода, что важно на современном этапе развития эмбриологии, при изучении практически всех медицинских дисциплин, а особенно акушерства и гинекологии и, в частности, с более широким распространением планирования беременности.

2. Подготовка к занятию

Для подготовки к занятию студенту необходимо:

	№ п/п
	Содержание 

(пример)
	Форма контроля 

(пример)

	2.1.
	Повторить: из курса биологии - знание основ цитологии (строение клетки, митоз, мейоз); понятие об эмбриогенезе, филогенезе и онтогенезе; из курса анатомии человека - понятие об онтогенезе.
	Самоконтроль

	2.2.
	Изучить материал лекции по теме: «Основные понятия эмбриологии»» 
	Самоконтроль

	2.3.
	Изучить методические указания для обучающихся по теме: 
«Особенности прогенеза, половых клеток, оплодотворения и 

дробления у человека»
	Самоконтроль

	2.4.
	Решить тестовые задания по теме: «Особенности прогенеза, половых клеток, оплодотворения и 

дробления у человека» 
	Тестовый контроль

	2.5.
	Быть готовым ответить на следующие вопросы: 
1.  Половые клетки, их морфофункциональная характеристика, образование. Особенности овогенеза и сперматогенеза.
2.  Отличие половых клеток от соматических клеток.

3.  Морфофункциональная характеристика сперматозоидов человека, роль акросомы.

4.  Строение ооцита.

5.  Отличие сперматозоида и яйцеклетки.

6.  Оплодотворение. Стадии (дистантное, контактное взаимодействия), биологическая сущность. Морфологическая характеристика зиготы.

9. Дробление зародыша человека, его особенности. Отличие дробления от деления. 
	Самоконтроль, тестовый контроль, опрос/дискуссия

	2.6.
	Изучить основную терминологию, представленную в учебнике.
	Самоконтроль

	2.7
	Разбор ситуационных задач по теме «Особенности прогенеза, половых клеток, оплодотворения и дробления у человека»
	решение ситуационных задач



	2.8
	Работа студентов по практической части занятия с параллельным консультированием преподавателя
	изучение наглядных пособий, макропрепарат плаценты человека, учебные микропрепараты, ориентируясь на методические указания для студентов, задает вопросы 




3. Требования к форме одежды, оснащение: форма одежды - медицинский халат. Используемое оборудование - биологические микроскопы. На занятии необходимо иметь «Рабочую тетрадь для практических занятий по общей гистологии» и набор цветных карандашей.

4. Учебные материалы:

1. Препараты

а) учебные:

1.Умеренно телолецитальная яйцеклетка лягушки. Окр.Г+ Э. Ув. м.

2. Вторично изолецитальная яйцеклетка млекопитающих (ооцит). 
Окр.Г+ Э. Ув. м. и б. 
3.Полное неравномерное дробление яйцеклетки лягушки. Окр. пикрофуксином, ув. м.
4. Бластула, образовавшаяся в результате полного неравномерного дробления. Окр. 

    пикрофуксином, ув. м. 

б) демонстрационные:

1.Сперматозоиды человека. Окр.Г+ Э. Ув. б. 

2.Яйцеклетка млекопитающего. Окр.Г+ Э. Ув. б. ( описание см. выше).
3.Синкарион лошадиной аскариды. Окр. железным гематоксилином, ув. б.

2. Таблицы: 
1) яйцеклетка человека;

2) схема строения сперматозоида;

3) схема оплодотворения.
3. Электроннограммы
     1.Ооцит млекопитающих. 

2.Сперматозоид человека.

4. Муляжи: стадии дробление у ланцетника.

5. Цели и задачи (результат занятия) 
После практического занятия по теме студент должен:
	Виды

профессиональной деятельности

(ФГОС ВО)


	Профессиональные 

Задачи

(ФГОС ВО)
	Общепрофессиональные

компетенции

(ОПК) 

(ФГОС ВО)
	Код ТФ/ Трудовые действия (ТД)

(Профессиональный стандарт)*
	Код ТФ/ Необходимые знания (Зн)

(Профессиональный стандарт)*
	Код ТФ/ Необходимые умения (Ум)

(Профессиональный стандарт)*

	
	
	ОПК-1: Готовность решать стандартные задачи профессиональной деятельности с использованием

информационных, библиографических ресурсов, медико-биологической терминологии,

информационно-коммуникационных технологий и учетом основных требований информационной

безопасности 
	
	
	


	
	
	ОПК-7: Готовность к использованию основных физико-химических, математических и иных

естественнонаучных понятий и методов при решении профессиональных задач


	
	
	

	
	
	ОПК-9: Способность к оценке морфофункциональных, физиологических состояний и патологических

процессов в организме человека для решения профессиональных задач
	
	A/01.7:

Анатомо-физиологические и возрастно-половые особенности детей
	


6. Хронокарта занятия и аудиторная деятельность студента 
	№ п/п
	Вид деятельности
	Хронометраж*

	
	
	3 ак. часа

	1.
	Организационная часть
	

	1.1
	Приветствие
	1 мин

	1.2
	Регистрация присутствующих в журнале
	2 мин

	2.
	Введение
	

	2.1.
	Озвучивание темы, ее актуальности, цели и плана практического занятия
	3 мин

	2.2
	Ответы на вопросы студентов, возникшие при подготовке к занятию
	5 мин

	2.3
	Выдача методических указаний, необходимых для проведения  занятия
	2 мин

	3.
	Разбор теоретического материала
	

	3.1
	Обсуждение основных положений темы 
	40 мин

	3.2
	Заслушивание рефератов, мультимедийных презентаций.
	15 мин

	
	Перерыв
	

	4.
	Проведение вводного инструктажа по технике безопасности (при работе с оборудованием)
	2 мин

	5.
	Практическая часть занятия
	

	5.1


	Разбор микропрепаратов с использованием  биологического микроскопа с компьютером и  встроенной цифровой камерой, демонстрируя их на плазменной панели
	20 мин

	5.2
	 Практическая работа студентов
	20 мин

	5.3
	Решение ситуационных задач 
	15 мин

	6.
	Заключительная часть
	

	6.1
	Подведение итогов занятия. Ответы на вопросы
	5 мин

	6.2
	Информация для студентов, получивших неудовлетворительные оценки
	1 мин

	6.3
	Сообщение темы следующего занятия, вопросов  для самостоятельной подготовки, рекомендуемой литературы
	2 мин

	6.4
	Завершение занятия, оформление учебного журнала
	2 мин


*Примечание - продолжительность некоторых этапов может варьировать в пределах нескольких минут.

6. Описание работы студентов с микропрепаратами. 

Описание работы с учебными препаратами:

1.Умеренно телолецитальная яйцеклетка лягушки. Окр.Г+ Э. Ув. м.

Посмотреть умеренное смешение ядра к одному из полюсов.
2. Вторично изолецитальная яйцеклетка млекопитающих (ооцит). 
Окр.Г+ Э. Ув. м. и б. 
Найти в яичнике ооцит (женская половая клетка) на разных стадиях развития (первичный, вторичный, третичный или зрелый). Не всегда в зрелых фолликулах можно увидеть ооцит, т.к. срез может быть сделан в стороне от него. В третичном фолликуле посмотреть оболочки ооцита: блестящую оболочку, состоящую из глюкозаминогликанов (zona pellucida), и слой фолликулярнох клеток, образующих лучистый венец (corona radiatae). В ооците можно увидеть ядро, цитоплазму. 
3.Полное неравномерное дробление яйцеклетки лягушки. 
Окр. пикрофуксином, ув. м.
Обратить внимание на различную величину бластомеров. Найти анимальный (более мелкие бластомеры) и вегетативный полюс (более крупные бластомеры) яйцеклетки, посмотреть различие в размерах бластомеров на разных полюсах.
4. Бластула, образовавшаяся в результате полного неравномерного дробления. Окр. пикрофуксином, ув. м. 

Найти анимальный и вегетативный полюс амфибластулы и сравнить размеры бластомеров мелких в области крыши и крупных в области дна, найти бластоцель, крышу, дно, краевую зону. 

Описание работы с демонстрационными препаратами:

1.Сперматозоиды человека. Окр.Г+ Э. Ув. б. 

Обратить внимание на размеры сперматозоида, найти головку и хвостик.
2.Яйцеклетка млекопитающего. Окр.Г+ Э. Ув. б. ( описание см. выше).
3.Синкарион лошадиной аскариды. Окр. железным гематоксилином, ув. б.

Найти яйцеклетку с двумя ядрами, расположенными на расстоянии или рядом друг с другом.

8. Внеаудиторная самостоятельная работа студента по теме:  «Особенности прогенеза, половых клеток, оплодотворения и дробления у человека»
1. Самостоятельная работа по теоретической части занятия, с использованием методических указаний для обучающихся по практическому занятию.

2. Подготовить мультимедийную презентацию по одной из предложенных тем реферативного сообщения: 

1.  Роль ядра и цитоплазмы в передаче и реализации наследственной информации.
       2.  Понятие об экстракорпоральном оплодотворении и его значение.

3. Решение ситуационных задач.

9. Критерии оценок деятельности студента при освоении учебного материала представлены в рабочей программе, расположенной на стенде кафедры и на сайте университета – страница кафедры - документы - рабочие программы.

Критерии оценивания рубежного тестового контроля: 69% правильных ответов и менее «неудовлетворительно», 70-79% - «удовлетворительно», 80-89% - «хорошо», 90-100% - «отлично». 

Критерии оценивания опроса: оценка «отлично» ставится при полном и безошибочном ответе, оценка «хорошо» - если допущены незначительные погрешности при ответе, оценка «удовлетворительно» - допущены значительные погрешности, оценка «неудовлетворительно» выставляется в том случае, когда студент не знает ответа на вопрос или дает неверный ответ.

Критерии оценивания решения ситуационной задачи: оценка «отлично» ставится при безошибочном решении ситуационной задачи, оценка «хорошо» - если допущены незначительные погрешности при решении, оценка «удовлетворительно» - допущены значительные погрешности, оценка «неудовлетворительно» выставляется в том случае, когда студент не может решить ситуационную задачу или решает ее неверно.

Критерии оценивания анализа электронных микрофотографий и схем: оценка «отлично» -  безошибочный анализ электронных микрофотографий и схем; оценка «хорошо» - при чтении   электронных микрофотографий и схем делается правильное заключение, однако появляются затруднения в определении некоторых структур; оценка «удовлетворительно» - определяются электронные микрофотографии и схемы, но испытываются затруднения при дифференциации структур и структурно-функциональных характеристик; оценка «неудовлетворительно» 
ставится в тех случаях, когда студент дает неправильное заключение по электронным микрофотографиям и схемам. 

Критерии оценивания выступления по подготовленному УИРС: оценка «отлично» ставится при полном раскрытии студентом темы УИРС и безошибочных ответах на вопросы по теме УИРС; оценка «хорошо» - если допущены незначительные погрешности при раскрытии темы и в ответах на вопросы; оценка «удовлетворительно» - тема сообщения раскрыта не в полном объеме или допущены принципиальные погрешности при раскрытии темы, студент не знает ответов на вопросы или дает неверные ответы; оценка «неудовлетворительно» выставляется в том случае, когда студент не подготовил выступление.
10. Рекомендации для студентов, пропустивших практическое занятие, расположены на информационном стенде кафедры.
	п/п
	Этап отработки

	I. Отработка пропущенного практического занятия

	1.
	Реферат рукописный (актуальность темы, содержательная часть, список использованной литературы)

	2.
	Защита содержательной части реферата

	3.
	Занятие, пропущенное по уважительной причине, отрабатывается без написания реферата

	II. Отработка текущих неудовлетворительных оценок 

	1.
	Неудовлетворительная оценка за устный ответ  отрабатывается устно, либо на контрольном занятии задается дополнительный вопрос по данной теме

	III. Отработка рубежного тестового контроля 

	1. В случае пропуска студент пишет тестовый контроль

	2. В случае получения "неудовлетворительной" оценки  тестовый контроль переписывается 


11. «Особенности прогенеза, половых клеток, оплодотворения и дробления у человека»
Изучение развития человеческого организма от момента образования одноклеточной зиготы, или оплодотворенной яйцеклетки, до рождения ребенка. Эмбриональное (внутриутробное) развитие человека длится примерно 265–270 дней. В течение этого времени из исходной одной клетки образуется более 200 миллионов клеток, а размеры эмбриона увеличивается от микроскопического до полуметрового.

В целом развитие человеческого эмбриона можно разделить на три стадии. Первая – это период от оплодотворения яйцеклетки до конца второй недели внутриутробной жизни, когда развивающийся эмбрион (зародыш) внедряется в стенку матки и начинает получать питание от матери. Вторая стадия длится с третьей до конца восьмой недели. В течение этого времени формируются все основные органы и эмбрион приобретает черты человеческого организма. По окончании второй стадии развития он уже называется плодом. Протяженность третьей стадии, называемой иногда фетальной (от лат. fetus – плод), – от третьего месяца до рождения. На этой заключительной стадии завершается специализация систем органов и плод постепенно приобретает способность существовать самостоятельно. 

В изучение эмбриологии включают еще процесс образования и строения половых клеток

Половые клетки. Оплодотворение. Дробление
Процесс развития половых клеток рассматривается как начальный этап  онтогенеза и называется прогенезом или гаметогнезом,   образование сперматозоидов - сперматогенезом, а яйцеклеток - оогенезом. 
     Половые клетки (синоним гаметы) - специализированные клетки, обладающие гаплоидным набором хромосом  и  обеспечивающие при половом размножении передачу  наследственной информации от родителей к потомству. У человека зрелая половая клетка (гамета) – это сперматозоид у мужчины, яйцеклетка (ооцит) у женщины. Они происходят от диплоиных клеток в результате редукции числа хромосом при эволюции полового процесса. У большинства многоклеточных организмов первичные половые клетки (гоноциты) обособляются вследствие первых делений в начале эмбриогенеза из клеток стенки желточного мешка, а затем различными путями перемещаются в формирующиеся половые железы.  
Гаметогнез условно подразделяют на 4 периода: 

1. Размножение. 

2. Рост.

3. Созревание.

4. Формирование.

 В периоде размножения диплоидные клетки сперматогонии и  оогонии (предшественники гамет) несколько раз делятся митотически, обеспечивая нарастание числа будущих половых клеток. Интенсивное размножение особенно характерно для сперматогоний.  У оогоний  размножение происходит в период внутриутробного развития.
В периоде роста происходит  увеличение размеров  клеток, сопровождающееся накоплением в них питательных веществ, РНК, ряда структурных белков. Значительный рост клеток ярко выражен в оогенезе. 
В периоде созревания происходит деление мейоза с образованием гаплоидной клетки.

В периоде формирования сперматозоид принимает определенную форму, эта стадия при оогенезе отсутствует. 

Отличие половых клеток от соматических: 

1. И мужские, и женские половые клетки, в, содержат  гаплоидный набор ДНК (и хромосом). Это значит, что в их ядрах - по 23 хромосомы (а не 46, как в соматических клетках). Из этих хромосом 22 называются аутосомами, а одна - половой (поскольку определяет пол будущего организма). У млекопитающих в яйцеклетке содержится половая хромосома Х,  а в сперматозоидах - Х или Y.  Если в оплодотворении участвует сперматозоид с Y-хромосомой, создаётся мужской генотип XY. А если участвует сперматозоид с X-хромосомой, получается женский генотип ХХ.

2. Половые клетки не имеют тканевой принадлежности. Они образуют совершенно особую популяцию клеток, предшественники которых обособляются (т.е. вступают на строго детерминированный путь дифференцировки) на очень ранних стадиях развития эмбриона. Развитие из них других клеток организма или, напротив, образование половых клеток из других предшественников исключено.

3. Смещённое ядерно-цитоплазматическое соотношение. У яйцеклетки в сторону цитоплазмы, у сперматозоида в сторону ядра. 

4. Состояние анабиоза до периода оплодотворения.

5. Наличие мейоза. Последнее деление при созревании половых клеток проходит совершенно особым способом - путём мейоза, который ни у каких больше клеток не встречается. В результате мейоза и образуется гаплоидный, а набор хромосом в ядрах половых клеток

Перед слиянием гамет с образованием зиготы эти половые клетки должны сформироваться, созреть и затем встретиться. Будучи сходны по главным структурным признакам с соматическими клетками, сперматозоид и яйцеклетка в то же время высоко специализированы для своей роли в репродукции.

      Сперматозоид – небольшая и очень подвижная клетка. Их образуется большое количество. Имеют головку, хвост. 
      Головка может быть разной по форме (в зависимости от вида животного) -  от округлой  до овально-веретеновидной. Основной компонент головки - клеточное ядро с гаплоидным набором конденсированных хромосом. Плотность упаковки хромосом так велика, что  объём ядра оказывается в 30 раз меньше, чем у гаплоидных клеток, образующихся сразу после мейоза. Это достигается за счёт того, что основными ядерными белками являются не гистоны, а другие основные белки, богатые аргинином и цистеином. В таком конденсированном состоянии генетический материал более защищён от повреждений при прохождении сперматозоида через оболочки яйцеклетки. Нуклеосомная организация хроматина либо отсутствует вовсе,  либо (по другим данным) имеет очень существенные особенности. Спереди ядра имеется акросома. Акросома - это модифицированный (уплощённый) комплекс Гольджи, содержащий ферменты, необходимые для проникновения сперматозоида в яйцеклетку (коллагеназу, гиалуронидазу, трипсин, акрозин, кислую фосфатазу и др.).

     Вся головка сперматозоида в целом, как и его хвост,  окружена плазматической мембраной. В области головки мембрана содержит специальные белки. Одни из них заряжены отрицательно и способствуют (на малых расстояниях) направленному движению сперматозоида к яйцеклетке. Другие белки участвуют в связывании с яйцеклеткой. 

	Схема - строение сперматозоида 
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    Хвост (жгутик). В хвосте различают 4 части: шейку (I),  промежуточную часть (II),  основную часть (III),  концевую часть (IV).

I. Шейка короткая содержит 2 центриоли (1) - полые цилиндры из микротрубочек. От одной из центриолей начинается аксонема (2) хвоста. Аксонема идёт вдоль оси до самого конца хвоста. Она имеет обычное для всех жгутиков и ресничек строение, т.е. образована микротрубочками по схеме (9 х 2) + 2  (девять дуплетов микротрубочек по окружности и пара одиночных микротрубочек в центре). Микротрубочки взаимодействуют с помощью динеиновых ручек;  за счёт этого  происходит скольжение соседних дуплетов друг относительно друга, приводящее к биению хвоста. Вокруг аксонемы в разных частях хвоста могут находиться те или иные структуры. В промежуточной части (II) вокруг аксонемы - 9 т.н. наружных фибрилл (3) (играющих роль пассивных эластических структур) и митохондриальная "оболочка" (4). Последняя образована митохондриями, расположенными по спирали, витки  которой плотно прилегают друг к другу. Эта часть видна как более плотный отдел хвоста. В   основной части (III) хвоста вокруг аксонемы - 9 наружных фибрилл и волокнистая оболочка (5) (тонкофибриллярное влагалище). В концевой части (IV) хвоста аксонема покрыта непосредственно плазматической мембраной (имеющейся и в остальных отделах хвоста). Плазматическая мембрана хвоста играет большую роль в его движении. Во-первых,   как и мембрана нервных клеток, плазмалемма хвоста сперматозоида способна к возбуждению и проведению возбуждения.  Возбуждение инициируется ацетилхолином, который вырабатывается в самом жгутике. Ацетилхолин действует на рецепторы к нему, расположенные в мембране. Это приводит к резкому повышению проницаемости для ионов Na+ и Ca2+ , что и представляет собой   возбуждение мембраны. Кроме того, с мембраной связана специальная система (протеинкиназная) для передачи возбуждения на аксонему, с помощью которой возбуждение мембраны вызывает скольжение микротрубочек аксонемы (и, в конечном счёте, биение хвоста). Обычная частота биения - 5 1/c , а скорость движения сперматозоида человека - 30-50 мкм/с.

Электронная микрофотография – сперматозоида

	1. Ядро. Затемнение по периферии ядра обусловлено акросомой

 2. Короткая шейка  
 3. Проксимальная центриоль

 4. Дистальная центриоль

5.  Аксонема 

6. Митохондрии в промежуточной части хвоста, расположенные по спирали.

7. Плазмолемма 

8. Основная часть (на вставке)

9. Промежуточная часть 
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Яйцеклетка неподвижна и гораздо крупнее (почти в 100 000 раз), чем сперматозоид. Яйцеклетка человека имеет шарообразную форму, окружена блестящей оболочкой и слоем фолликулярных клеток, образующих лучистый венец. Диаметр ее в среднем 120-150 мк.

Бóльшую часть ее объема составляет цитоплазма, содержащая запасы питательных веществ, необходимые эмбриону в начальный период развития. Количество образующихся яйцеклеток у млекопитающих на много порядков меньше, чем сперматозоидов. Переход к вторично олиголецитальным яйцеклеткам обусловлен тем,  что  развитие зародыша происходит внутриутробно и собственные запасы питательных веществ в яйцеклетке необходимы для обеспечения только самых начальных стадий развития.

Общая характеристика
В яичниках человека содержатся  не яйцеклетки, а их предшественники - ооциты, находящиеся на той или иной стадии деления созревания (мейоза).

Поэтому   ядра  являются  не гаплоидными, а тетраплоидными (по  ДНК).

 Яйцеклетка имеет почти правильную округлую форму, а по размеру - гораздо крупнее, чем сперматозоиды. Большой объём связан с наличием в цитоплазме резервных компонентов. Цитоплазма равномерно заполнена относительно небольшим количеством желточных гранул. Они обычно отграничены мембраной. Содержимое гранул - фосфо- и липопротеины: фосфовитин  и липовителлин, которые обеспечивают питательными веществами развитие зародыша на ранних стадиях. В центральной части гранул они формируют более плотные кристаллические структуры.  Эти вещества имеют, видимо, как эндо-, так и экзогенное происхождение.

Мультивезикулярные тельца - это совокупность мелких пузырьков, заключённых в больший мембранный мешок.  Они являются производными лизосом и появляются в процессе переваривания фагоцитированных частиц. 

Ещё один вид производных лизосом - кортикальные гранулы. Они располагаются непосредственно под плазмолеммой. В них содержатся гидролитические ферменты, которые в процессе оплодотворения выделяются в межклеточное пространство и  участвуют в т.н. кортикальной реакции.

Следующая особенность яйцеклеток - очень высокое содержание в цитоплазме компонентов белоксинтезирующей системы:  рибосом, рРНК, мРНК, тРНК. После оплодотворения они начинают активно образовывать белки зародыша.

Плазматическая мембрана  яйцеклетки может образовывать микроворсинки.

В центре клетки - ядро, содержащее глыбки гетерохроматина и  ядрышки. 
В яйцеклетке (ооците) млекопитающих отсутствуют центриоли (клеточный центр). Поэтому деления становятся  возможными только после оплодотворения, когда в клетку проникают центриоли сперматозоида.

Вокруг яйцеклетки имеется несколько оболочек (выполняющих трофическую или защитную функции): блестящая оболочка (zona pellucida), слой  фолликулярных клеток и тека.

Блестящая оболочка образована гликозамингликанами и гликопротеинами, которые продуцируются фолликулярными клетками и самой яйцеклеткой. С наружной стороны зернистая оболочка ооцита ограничена базальной мембраной, за которой у развивающегося ооцита расположена  соединительнотканная оболочка - тека.

На последующих стадиях созревания ооцита слой фолликулярных клеток резко утолщается и разделяется полостью; так что непосредственно прилегающий к зрелому ооциту слой фолликулярных клеток (собственно зернистая оболочка) уже не лежит на базальной мембране, соответственно, нет последней у ооцита и после овуляции (выхода половой клетки из яичника). Также после овуляции ооцит не имеет теку - остаются   только блестящая оболочка и слой фолликулярных клеток (лучистый венец). Отростки фолликулярных клеток пронизывают блестящую оболочку и контактируют с плазмолеммой яйцеклетки.

  Яйцеклетки, в отличие от сперматозоидов, не могут самостоятельно передвигаться.
При мейозе исходная тетраплоидная клетка (ооцит 1-го порядка) подразделяется на четыре гаплоидные клетки. Но при этом образуется лишь одна яйцеклетка, приобретающая практически всю цитоплазму ооцита вместе с её запасными питательными веществами. Остальные же клетки - продукты мейоза - это т.н. редукционные тельца: они получают лишь необходимую часть хромосом и практически лишены цитоплазмы.  Редукционные тельца часто оста Природа позаботилась о том, чтобы девочки появлялись на свет уже с полным набором незрелых яйцеклеток (почти 100 тысяч). Но только около 400 из них смогут достигнуть зрелости, а осчастливят рождением новой жизни – единицы яйцеклеток. Однако такого запаса хватит на всю жизнь.

Электронная микрофотография - яйцеклетка млекопитающего

	1. Желточные гранулы.  

2. Мультивезикулярные тельца

3. Кортикальные гранулы

4. Плазматическая мембрана

5. Ядро 

6. Ядрышко

7. Блестящая оболочка

8. Фолликулярные клетки 

Отростки фолликулярных клеток
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У человека в яйцеклетке содержится половая хромосома Х,  а в сперматозоидах - Х или Y. Пол будущего ребенка определяется комбинацией половых хромосом в зиготе. Если яйцеклетка оплодотворена сперматозоидом с половой хромосомой X, то в образующемся диплоидном наборе хромосом (у человека их 46) содержатся две Х-хромосомы, характерные для женского организма. При оплодотворении сперматозоидом с половой хромосомой Y в зиготе образуется комбинация половых хромосом XY, характерная для мужского организма. Таким образом, пол ребенка зависит от половых хромосом отца. Так как число образующихся сперматозоидов с Х- и Y-хромосомами одинаково, число новорожденных девочек и мальчиков должно быть равным. Однако в связи с большей чувствительностью эмбрионов мужского пола к повреждающему действию различных факторов число новорожденных мальчиков немного меньше, чем девочек: на 100 мальчиков рождаются 103 девочки.

В медицинской практике выявлены различные виды патологии развития, обусловленные аномальным кариотипом. Причиной подобных аномалий является чаще всего нерасхождение в анафазе половинок половых хромосом в процессе мейоза женских половых клеток. В результате этого в одну клетку попадают две хромосомы и формируется набор половых хромосом XX, а в другую не попадает ни одна. При оплодотворении таких яйцеклеток спермиями с Х или У-половыми хромосомами могут образоваться следующие кариотипы:

1) с 47 хромосомами, из них 3 хромосомы Х (тип XXX) - сверхженский тип,

2) кариотип ОУ (45 хромосом) - нежизнеспособный;

3) кариотип XXY (47 хромосом) - мужской организм с рядом нарушений — уменьшены мужские половые железы, отсутствует сперматогенез, увеличены молочные железы (синдром Клайнфельтера);

4) тип ХО (45 хромосом) - женский организм с рядом изменений — невысокий рост, недоразвитие половых органов (яичника, матки, яйцеводов), отсутствие менструаций и вторичных половых признаков (синдром Тернера).
Факторы, влияющие на яйцеклетки: 
1. Возраст: чем старше, тем вероятность образования генетических нарушений плода возрастает, тем меньше у нее остается здоровых яйцеклеток. Медицинская статистика подтверждает, что синдром Дауна у детей диагностируется в два раза чаще у рожениц после тридцати лет, а после сорока – у 1% новорожденных.
 2. Вредные привычки. Никакое пагубное влияние на организм не проходит бесследно. Вторая по величине проблема риска развития генетических отклонений у новорожденных – вредные привычки родителей, особенно алкоголь. Он с легкостью проникает в кровь, проходит через плаценту, разрушает нервные клетки плода. Результатом такого воздействия на ребенка являются следующие врожденные патологии: психические нарушения, умственные отклонения, неврозы, агрессивность, пороки развития, аномалии зрения, слухового аппарата. 

Начальные стадии эмбриогенеза: оплодотворение и дробление

Последовательность событий, происходящих в ходе эмбрионального развития, в самом общем виде можно представить следующим образом.
Общая схема эмбриогенеза

	Название этапа
	Название зародыша
	П О Я С Н Е Н И Е

	Оплодотворение
	Сперма-
тозоид
Яйце-
клетка
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ЗИГОТА
	1. Зигота - клетка, получающаяся в результате оплодотворения яйцеклетки.

2. В зиготе два ядра исходных клеток (пронуклеусы)  либо сливаются в единое ядро,  либо (у ряда животных и человека) переходят в митотическое состояние, не сливаясь  друг с другом.

	I. Дробление
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МОРУЛА
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БЛАСТУЛА
	1. При дроблении зигота делится на более мелкие клетки – 
так, что объём зародыша не увеличивается.

2. Вначале образуется морула - плотное скопление клеток. При дальнейшем дроблении между клетками появляется полость (бластоцель). 

Зародыш называется бластулой, 
а его стенка - бластодермой.


Для оплодотворения необходимо, чтобы яйцеклетка и сперматозоид достигли стадии зрелости. Яйцеклетка в течение 1-2 дней сохраняет способность к оплодотворению, после чего отмирает и разрушается Более того, яйцеклетка должна быть оплодотворена в течение 12 часов после выхода из яичника, в противном случае она погибает. Человеческий сперматозоид живет дольше, около суток. Быстро двигаясь с помощью своего кнутообразного хвоста, сперматозоид достигает соединенного с маткой протока – маточной (фаллопиевой) трубы, куда попадает из яичника и яйцеклетка. Обычно это занимает менее часа после совокупления. Считается, что оплодотворение происходит в верхней трети маточной трубы.

Несмотря на то, что в норме эякулят содержит миллионы сперматозоидов, только один проникает в яйцеклетку, активируя цепочку процессов, приводящих к развитию эмбриона. Сперматозоид определяет и пол потомка. Кульминацией оплодотворения считается момент слияния ядра сперматозоида с ядром яйцеклетки.

Оплодотворение происходит в ампулярной части яйцевода. Оптимальные условия для взаимодействия сперматозоидов с яйцеклеткой обычно создаются в пределах 12 ч после овуляции. При осеменении многочисленные спермии приближаются к яйцеклетке и вступают в контакт с ее оболочкой. 

Фазы оплодотворения. В оплодотворении обычно различают 3 фазы:

1. Сближение и дистантное взаимодействие гамет 

Сближение происходит за счёт пассивного движения яйцеклетки (ооцита с   оболочками) вместе с током жидкости (по яйцеводу к матке) и активного направленного движения сперматозоидов. Вначале (на больших расстояниях от яйцеклетки) сперматозоиды двигаются против тока жидкости - отрицательный реотаксис. На малых расстояниях могут иметь значение  хемотаксис - движение по градиенту концентрации гиногамонов - специальных химических веществ, выделяемых яйцеклеткой, а также электротаксис - электрическое взаимодействие между разноимённо заряженными белками гамет.  

2. Контактное взаимодействие гамет 

Яйцеклетка начинает совершать вращательные движения вокруг своей оси со скоростью 4 вращения в минуту. Эти движения обусловлены влиянием биения жгутиков сперматозоидов и продолжаются около 12 ч. В процессе взаимодействия мужской и женской половых клеток в них происходит ряд изменений. Для спермиев характерны явления капацитации и акросомальная реакция. Капацитация представляет собой процесс активации спермиев, который происходит в яйцеводе под влиянием слизистого секрета его железистых клеток. В механизмах капацитации большое значение принадлежит гормональным факторам, прежде всего прогестерону (гормон желтого тела), активизирующему секрецию железистых клеток яйцеводов. После капацитации следует акросомальная реакция, при которой происходит выделение из сперматозоидов ферментов - гиалуронидазы и трипсина, играющих важную роль в процессе оплодотворения. Ферменты акросомы вызывают диссоциацию и удаление фолликулярных клеток, размягчение прилегающего участка блестящей оболочки. Трипсин расщепляет белки цитолеммы яйцеклетки и клеток лучистого венца. В результате происходят диссоциация и удаление клеток лучистого венца, окружающих яйцеклетку, и растворение блестящей зоны. Гиалуронидаза расщепляет гиалуроновую кислоту, содержащуюся в блестящей зоне.

Один из сперматозоидов, первый преодолевший эти оболочки, прикрепляется к плазмолемме яйцеклетки. В данном месте образуется выпячивание цитоплазмы яйцеклетки - воспринимающий бугорок.

3. Проникновение сперматозоида в яйцеклетку 

В области воспринимающего бугорка в яйцеклетку проникают головка и часть хвоста сперматозоида -  ядро и центриоли.  Это (путём изменения потенциала мембраны яйцеклетки) стимулирует кортикальную реакцию. За счёт кортикальных гранул (высвобождающих своё содержимое) создаётся перивителлярное пространство между плазмолеммой и блестящей оболочкой. Сама же блестящая оболочка уплотняется (в ней образуется много поперечных связей и появляется ещё гиалиновый слой), поэтому другие сперматозоиды в яйцеклетку не проникают.

Этап процесса осеменения
	1. яйцеклетка

2. редукционное тельце

3. фолликулярные клетки
4.  сперматозоиды
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Стадия проникновения
	Через плазмолемму ооцита проникли головка и часть хвоста  лишь одного сперматозоида (2). Головка проникающего сперматозоида ориентирована не перпендикулярно поверхности яйцеклетки, а почти по касательной к ней. Остальные сперматозоиды (3,4) находятся вне яйцеклетки. 
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Подготовка зиготы к дроблению. 

В образовавшейся зиготе происходит набухание и сближение ядер. В частности, в мужском ядре хромосомы переходят из резко конденсированного состояния в диффузное (за счёт разрыва дисульфидных связей между ядерными белками). Набухшие ядра называются пронуклеусами, а два таких сближенных ядра - синкарионом. У человека пронуклеусы в единое ядро не сливаются. В процессе сближения ядер в каждом из них происходит удвоение ДНК (хромосомы, находясь в диффузном состоянии, приобретают двухроматидную структуру). Удваиваются также пришедшие со сперматозоидом центриоли (в яйцеклетке млекопитающих, как отмечалось, их нет). В цитоплазме зиготы активизируются обменные процессы. Когда пронуклеусы переходят в соприкосновение, их оболочки разрушаются и начинается первое митотическое деление: хромосомы конденсируются и в метафазе образуют единую материнскую звезду. Всё это время продолжается медленное пассивное перемещение яйцеклетки (а затем - зиготы) по яйцеводу к матке.  Возникает зигота и к концу 1-х суток после оплодотворения начинается дробление.

Этапы дифференцировки 

В процессе эмбриогенеза из одной клетки - зиготы - образуется множество разных клеток, объединённых в сложные структурные образования - ткани, органы и целый организм. В частности, организм человека включает около 21013  клеток. Подобное развитие есть результат дифференцировки, которая начинается с самой зиготы. Соответственно этапам развития зародыша, различают несколько этапов дифференцировки в эмбриогенезе. 

Оотипический этап реализуется на стадии яйцеклетки и зиготы. На данном этапе существуют биохимические различия не между отдельными клетками, а между различными участками цитоплазмы зиготы; эти участки называются презумптивными. Попадая при дроблении в тот или иной бластомер, каждый такой участок определяет направление дальнейшей дифференцировки этого бластомера. 

После оплодотворения зигота постепенно спускается по маточной трубе в полость матки. В этот период, в течение примерно трех дней, зигота проходит стадию клеточного деления, известную как дробление. При дроблении число клеток увеличивается, но общий их объем не меняется, так как каждая дочерняя клетка мельче, чем исходная. Дробление зиготы человека полное неравномерное асинхронное. Бластомерный этап при котором появляются биохимические и  морфологические различия между бластомерами, которые усиливаются по мере дробления. До стадии 4-8 бластомеров различия ещё не очень велики (почему возможно появление однояйцевых близнецов), а затем становятся необратимыми.

В течение первых суток оно происходит медленно. Первое деление завершается через 30 ч; при этом борозда дробления проходит по меридиану и дает две совершенно одинаковые дочерние клетки (два бластомера). Второе дробление наступает через 10 часов после первого. За стадией двух бластомеров следует стадия трех бластомеров. Через 40 ч образуются 4 клетки. Начиная с трех суток дробление идет быстрее и на 4-е сутки зародыш состоит из 7-12 бластомеров. Примерно через 50-60 часов после оплодотворения достигается стадия т.н. морулы – шара из 16 и более клеток.

С первых же делений формируются два вида бластомеров: “темные” и “светлые”. “Светлые” бластомеры дробятся быстрее и располагаются одним слоем вокруг “темных”, которые оказываются в середине зародыша. Из поверхностных “светлых” бластомеров в дальнейшем возникает трофобласт, связывающий зародыш с материнским организмом и обеспечивающий его питание. Внутренние “темные” бластомеры формируют эмбриобласт — из него образуются тело зародыша и все остальные внезародышевые органы, кроме трофобласта. 

Между слоями образуется полость, бластоцель, которая постепенно заполняется жидкостью. На этой стадии, наступающей через три-четыре дня после оплодотворения, дробление заканчивается и на 3-4-е сутки начинается формирование бластоцисты - полого пузырька, заполненного жидкостью.

 Движение зародыша обеспечивается перистальтическими сокращениями мускулатуры яйцевода, мерцанием ресничек его эпителия, а также перемещением секрета желез маточной трубы. В течение первых дней развития, эмбрион получает питание и кислород из секрета (выделений) маточной трубы.

Бластоциста в течение 3 сут находится в яйцеводе, через 4-4,5 сут она состоит из 58 клеток, имеет хорошо развитый трофобласт и расположенную внутри клеточную массу (эмбриобласт). Через 5-5,5 сут бластоциста попадает в матку. К этому времени она увеличивается в размерах благодаря росту числа бластомеров до 107 клеток и объема жидкости вследствие усиленного всасывания трофобластом секрета маточных желез, а также активной выработке жидкости самим трофобластом. Эмбриобласт располагается в виде узелка зародышевых клеток, который прикреплен изнутри к трофобласту на одном из полюсов бластоцисты. Бластоциста покрыта оболочкой оплодотворения. В трофобласте увеличивается количество лизосом, в которых накапливаются ферменты, обеспечивающие разрушение (лизис) тканей матки и тем самым способствующие внедрению зародыша в толщу слизистой оболочки матки. 

12. Ситуационные задачи:

 1. При микроскопическом исследовании яйцеклетки человека видна оксифильно окрашенная оболочка. Что это за структура и какова ее функциональная роль?

2. При проведении процедуры экстракорпорального оплодотворения у эмбриона человека разрушены светлые клетки бластоциста. Какие последствия возникнут при их разрушении? 

3. При проведении экстракорпорального оплодотворения отмечено, что у оплодотворенной яйцеклетки не образуется оболочка оплодотворения. С чем это может быть связано? 

4. При проведении процедуры экстракорпорального оплодотворения у эмбриона человека разрушены темные клетки бластоциста. Какие последствия возникнут при их разрушении? 

5. При морфологическом исследовании яйцевода в нем обнаружено скопление 8-ми светлых и темных клеток. Что это за скопление? Какая стадия развития  эмбриона?

6. Яйцеклетка человека оплодотворена сперматозоидом, который содержит Y-хромосому. Каким будет пол ребенка?

7. На электронной микрофотографии представлен поперечный срез сперматозоида. Видно хроматин, окруженный узкой прослойкой цитоплазмы. Какая часть спермия представлена в этом срезе?

8. На 6-7-ий день эмбриогенеза состоялась имплантация зародыша в одной из участков маточной трубы. Что произойдет в результате такого отклонения от нормального развития?

13. Примеры тестовых заданий по теме:

1.  Свойство, отсутствующее у зрелых половых клеток:

1) гаплоидный набор хромосом

2) отсутствие тканевой принадлежности

3) низкий уровень обмена веществ

4) высокий уровень дифференциации

5) способность к делению

2. Дробление зиготы человека: 

1) неполное неравномерное асинхронное

2) полное равномерное синхронное 

3) полное неравномерное асинхронное 

4) неполное равномерное синхронное 

5) полное равномерное асинхронное 

3. Кортикальная реакция запускается:

1) дистантным взаимодействием гамет

2) разрушением слоя фолликулярных клеток

3) проникновением спермия в овоцит

4) слиянием мужского и женского пронуклеусов

4. . Оплодотворение происходит при:

1) передвижении сперматозоидов

2)  делении яйцеклетки

3) слиянии спермия и яйцеклетки
4) введении спермиев во влагалище
5. Выбрать указанную структуру ооцита:
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1) фолликулярные клетки

2) ядро ооцита

3) оболочка оплодотворения

4) цитоплазма ооцита

5) блестящая оболочка

6. Выбрать указанную структуру сперматозоида:
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1) акросома 

2) ядро 

3) проксимальная центриоль

4) дистальная центриоль

5) митохондриальное влагалище

7. Оплодотворение яйцеклетки человека после овуляции возможно в течение:

1) 5-7 дней

2) 2 часов

3) 1- 2 суток

4) 3-4 дней

8. Процесс слияния мужской и женской половых клеток с образованием зиготы называют:

1) размножением

2) оплодотворением

3) делением

4) апоптозом

9. В половых клетках человека содержится число хромосом:

1. 23

2. 46

3. 44

4. 56

5. 12

10. Оплодотворение у человека в норме происходит:

1) во влагалище 

2) в маточной трубе 

3) в матке

4) в яичнике

14. Заключительный этап: В конце практического занятия студентам необходимо сдать и защитить протокол, узнать задание на дом для подготовки к следующему занятию. При защите протокола студент отвечает на вопросы преподавателя. 

15. Перечень основной и дополнительной литературы 
Основная литература
1. Кузнецов С.Л. Гистология, цитология и эмбриология : учебник для мед.вузов / С. Л. Кузнецов, Н. Н. Мушкамбаров. - М. : Мед.информ.агентство, 2007. - 600 с. :

2. Гистология, цитология и эмбриология. Атлас [Электронный ресурс]: учебное пособие / Быков В.Л., Юшканцева С.И. - М. : ГЭОТАР-Медиа, 2013. - http://www.rosmedlib.ru/book/ISBN9785970424377.htm

Дополнительная литература

1. Словарь терминов по гистологии, эмбриологии, цитологии [Электронный ресурс] : для студентов I - II курсов всех специальностей / сост. Н. Н. Медведева, Л. Г. Левкович, Л. Е. Сухова [и др.] ; Красноярский медицинский университет. - Красноярск : КрасГМУ, 2010. - 105 с. 

2. Экспресс-гистология : учебное пособие / ред. В. И. Ноздрин. - М. : Мед.информ.агентство, 2008. - 208 с. 

3.4.3. Периодические издания 
	№№
	Наименование
	Краткая характеристика

	1
	Морфология: Архив анатомии, гистологии и эмбриологии
	Журнал выходит 6 раз в год. В журнале публикуются результаты оригинальных исследований, обзорные и общетеоретические статьи по анатомии человека и животных.


3.4.4. Иные библиотечно-информационные ресурсы и средства обеспечения образовательного процесса, в т.ч. электронно-библиотечные системы и электронно-образовательные ресурсы (электронные издания и информационные базы данных).
	№№
	Наименование ресурса
	Краткая характеристика

	1
	Научная электронная библиотека: http://elibrary.ru/defaultx.asp
	Крупнейший российский информационный портал в области науки, технологии, медицины и образования, содержащий рефераты и полные тексты более 12 млн научных статей и публикаций.

	2
	Единое окно доступа к образовательным ресурсам:

http://window.edu.ru/

	Обеспечивает свободный доступ к интегральному каталогу образовательных интернет-ресурсов, к электронной библиотеке учебно-методических материалов, к ресурсам системы федеральных образовательных порталов.

Система создана по заказу Федерального агентства по образованию.

	3
	Правовая система «Консультант Плюс»
	Справочно-правовая система. Содержит законодательную базу, нормативно-правое обеспечение, статьи.ентовС


