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ВВЕДЕНИЕ
После формулировки основной гипотезы 

в  1979  г. ее развитие осуществлялось в  рам-
ках широкой и  целостной концепции воз-
можной эволюционной роли наследуемых 
опухолей, объединявшей несколько направле-
ний исследования. Результаты этого развития 
обобщены в  монографии “Evolution by Tumor 
Neofunctionalization” (Kozlov, 2014).

В монографии обобщены результаты более чем 
тридцатилетней работы. Она содержит двенадцать 
глав и более тысячи ссылок — на порядок больше, 
чем содержали предыдущие теоретические статьи. 
Появились новые разделы, которых не было в пре-
дыдущих теоретических статьях. В  монографии 
концепция возможной эволюционной роли опу-
холей приобрела структуру теории.

Сформировавшаяся структура книги в значи-
тельной мере определила современную структу-
ру теории carcino-evo-devo.

Книга издана также на русском (Козлов, 2016) и 
китайском (Kozlov, 2019a) языках.

СТРУКТУРА И СОДЕРЖАНИЕ 
МОНОГРАФИИ “EVOLUTION BY TUMOR 

NEOFUNCTIONALIZATION” 
(KOZLOV, 2014)

Монография “Evolution by Tumor 
Neofunctionalization” (Kozlov, 2014) содержит 
двенадцать глав, обзор книги и заключение.

В главе 1 рассматривается современный под-
ход, синтезирующий идеи эволюционной био-
логии и  наук о  здоровье, который дал начало 
новым направлениям науки  — Дарвиновской 
медицине, эволюционной эпидемиологии и эво-
люционной онкологии. Важный вывод этой гла-
вы: наша теория не находится в силу своей ори-
гинальности в  некоторой изоляции, а  является 
частью тенденции развития эволюционной ме-
дицины, которая начала реализовываться в кон-
це XX в.

В главе 2 анализируются отношения эволю-
ции и  патологии. Приводятся примеры пато-
генов и  патологий, которые могли иметь адап- 
тивную и/или эволюционную значимость. 
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На  примере мутационного процесса формули-
руется парадокс “эволюция против патологии”, 
который в  дальнейшем будет использован для 
понимания парадокса эволюционной роли опу-
холей.

В главе 3 представлены данные о  широкой 
распространенности опухолей среди многокле-
точных организмов. В  разделе 3.1 обсуждаются 
особенности опухолей беспозвоночных и  рыб, 
псевдонеоплазмы, пограничные опухолеподоб-
ные процессы и  истинные злокачественные 
неоплазмы у  беспозвоночных и  холоднокров-
ных позвоночных. Делается вывод, что “неопла-
зия может быть свойством, присущим всем или 
почти всем многоклеточным”. В разделе 3.2 об-
суждаются данные о  древнем происхождении 
и консерватизме клеточных онкогенов и генов — 
супрессоров опухолевого роста, поддерживаю-
щие представление о том, что наличие опухолей 
характерно для всех многоклеточных организ-
мов. В разделе 3.3 делается вывод, что широкая 
распространенность опухолей позволяет пред-
полагать их эволюционную значимость.

Глава 4 посвящена свойствам опухолей, ко-
торые могли быть использованы в  эволюции. 
К ним отнесены: экспрессия в опухолях большо-
го числа необычных генов; способность опухо-
левых клеток к  дифференцировке с  потерей 
злокачественности; избыточность опухолевых 
клеточных масс, не  являющихся функциональ-
но необходимыми организму; структура опухо-
лей как атипических органов или тканей; мор-
фогенетический потенциал опухолей.

В главе 5 нами впервые рассматривается ко-
эволюция опухолевых процессов и  процессов 
нормального развития — тема, которая является 
важнейшей составляющей теории carcino-evo-
devo. Поэтому рассмотрим главу 5 более подроб-
но.

В этой главе шесть разделов.
В разделе 5.1 рассматриваются история во-

проса, классическая теория эмбриональных 
остатков Конгейма и ее варианты; современная 
теория раковых стволовых клеток; конверген-
ция опухолевых сигнальных путей и сигнальных 
путей, связанных с нормальным развитием. Де-
лается вывод о фундаментальной связи опухолей 
и  эмбрионального развития и  возможном уча-
стии опухолей в эволюции онтогенеза.

В разделе 5.2 анализируются концепции опу-
холей как болезней дифференцировки. Итогом 
этого анализа является вывод о  динамическом 
характере взаимосвязи между опухолями и диф-
ференцировкой. Роль функциональной обрат-
ной связи оказывается определяющей в  диф-
ференцировке опухолей, если этот процесс 

происходит, и  это могло использоваться в  эво-
люционном происхождении новых клеточных 
типов, тканей и органов.

Раздел 5.3 посвящен эпителиально-мезен-
химальной транзиции (ЭМТ) при нормальном 
и  неопластическом развитии. Собранные вме-
сте представления о раковых стволовых клетках, 
о раке как болезни дифференцировки, о конвер-
генции онкогенных и  эмбриональных сигналь-
ных путей и  об ЭМТ указывают на  фундамен-
тальный характер связи между неопластическим 
и  эмбриональным развитием. Эта связь суще-
ствовала на протяжении всей эволюции много-
клеточных и могла играть роль в эволюции онто-
генеза.

В разделе 5.4 обсуждаются взаимоотноше-
ния между филогенезом и  онтогенезом, теория 
evo-devo и примеры возможного участия опухо-
лей в эволюции развития. Метаморфоз морско-
го ежа с  участием резервных клеток, имеющих 
признаки опухолей, в формировании взрослого 
организма рассматривается как пример девиа-
ции по А.Н. Северцову. В настоящее время ав-
тор склоняется к интерпретации этого примера 
как ароморфоза, поскольку имеет место полная 
перестройка регуляторных сетей.

Относительно поздняя инициация опухолей 
у взрослых организмов может быть связана с из-
менениями в  онтогенезе путем добавления ко-
нечных стадий развития, т. е. с анаболией.

В разделе 5.4 делается следующий вывод: если 
опухоли действительно участвуют в  анаболии, 
мы можем искать рекапитуляцию некоторых 
свойств опухолей в эволюционно молодых орга-
нах. Таким образом, впервые выдвинута гипоте-
за о существовании эволюционно новых опухоле 
подобных органов.

В разделе 5.5 в  качестве примера опухоле-
подобного органа представлен человеческий 
мозг, у  которого имеются многие опухолевые 
черты. К  ним относятся: непропорциональное 
увеличение в  размерах; производство избы-
точного числа нейронов; опухолеподобная фор-
ма некоторых частей мозга; пролонгирование 
высокой пренатальной скорости роста до пери-
ода раннего детства; миграция промежуточных 
клеток-предшественников; анеуплоидия ней-
робластов и нейронов. Мобильные генетические 
элементы L1 перемещаются в  развивающихся 
клетках мозга подобно тому, как они ведут себя 
в раковых клетках. Для мозга характерен наибо-
лее высокий уровень экспрессии генов. В мозге 
экспрессируются гены раково-тестикулярных 
антигенов — CTB (cancer/testis/brain)-гены.

Увеличение размеров мозга в ходе эволюции 
млекопитающих и приматов связано с действи-
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ем многих онкогенов и  генов  — супрессоров 
опухолевого роста. Так, делеция у человека тка-
неспецифического энхансера субвентрикуляр-
ной зоны переднего мозга, находящегося вблизи 
опухолевого супрессорного гена GADD45G, кор-
релирует с увеличением специфических отделов 
мозга.

Таким образом, человеческий мозг, недавно 
эволюционировавший орган, обладает многими 
свойствами опухолей.

В разделе 5.6 собрано значительное число 
данных об опухолевых свойствах плаценты, ко-
торая также является относительно новым ор-
ганом у млекопитающих. Плацента имеет свой-
ства локальной инвазии и  метастазирования; 
при трансплантации растет как злокачественная 
опухоль; характеризуется аэробным гликоли-
зом; ДНК плаценты гипометилирована; неко-
торые раково-тестикулярные антигены экспрес-
сируются в плаценте; плацентарный трофобласт 
способен создавать большие плоидности.

Опухолевые маркеры включают плацентар-
ные белки. Клетки на инвазивном фронте пла-
центы претерпевают ЭМТ. Плацента продуци-
рует ангиогенные факторы.

Таким образом, предсказание об опухолевых 
свойствах эволюционно молодых органов нахо-
дит подтверждение на примерах мозга человека 
и плаценты млекопитающих.

В главе 6 обсуждается вопрос о  том, какие 
опухоли могли играть роль в  эволюции. В  пер-
вую очередь, это наследуемые опухоли. Рассмат-
ривается двухударная гипотеза Альфреда 
Кнадсена, в которой сформулировано представ-
ление об опухолевых генах-супрессорах, — одно 
из  первых умозаключений такого рода. Про-
анализированы мутации гена предрасположен-
ности к раку молочной железы BRCA1, а также 
гены APC, PTEN, LKB1 и  гены репарации, му-
тации в  которых приводят к  различным типам 
опухолей. При этом некоторые опухоли являют-
ся доброкачественными, что представляет осо-
бенный интерес для нашей теории. Обсуждается 
генетическая предрасположенность к  опухолям 
у рыб и в инбредных линиях лабораторных жи-
вотных. Делается вывод о возможности участия 
популяций животных-опухоленосителей в  эво-
люции.

Далее разбираются эмбриональные и детские 
опухоли, особенности которых могут использо-
ваться в эволюции онтогенеза, в частности путем 
добавления конечных стадий развития (анабо-
лии); доброкачественные опухоли, карциномы 
in situ и так называемые псевдоболезни — опухо-
ли, выявляемые при скрининге; опухоли на ран-
них и промежуточных стадиях прогрессии; опу-

холи, подвергающиеся спонтанной регрессии; 
опухоли с  устойчивой массой. Все эти типы 
опухолей могли предоставлять дополнительный 
клеточный материал для эволюции многокле-
точных организмов.

В этой главе также обсуждаются механизмы, 
способные поддерживать избыточную опухоле-
вую клеточную массу в  состоянии равновесия 
до тех пор, пока она, согласно основной гипоте-
зе, не дифференцируется и не приобретет функ-
цию в организме.

В главе 7 представлены примеры опухо-
лей, которые уже сыграли определенную роль 
в эволюции. К ним автор отнес азотфиксирую-
щие клубеньки бобовых растений; меланома-
тозные клетки и макромеланофоры меченосцев 
Xiphophorus; так называемые шапочки у золотых 
рыбок; злокачественный папилломатоз и  сим-
биотические ворсинки в  желудке полевок. Во 
всех этих примерах возникновение новых орга-
нов или типов клеток из опухолей связано с при-
обретением новых функций.

Особенно подробно разбирается плацен-
та млекопитающих как эволюционно молодой 
орган. Обсуждается происхождение плаценты 
в результате ретровирусной инфекции у предков 
млекопитающих. Приводится большое число опу-
холевых признаков плаценты, в том числе способ-
ность к инвазии и метастазированию. Возникает 
вопрос: чем плацента отличается от опухоли? От-
ветом на этот вопрос является мощная негативная 
регуляция пролиферации, миграции и  инвазии 
клеток плаценты со  стороны децидуальной обо-
лочки матки, в которой участвует трансформиру-
ющий фактор роста TGF-b. Таким образом, пла-
цента является регулируемой опухолью.

Все приведенные примеры  — эволюцион-
но молодые образования. Примечательно, что 
в  трех из  обсуждающихся в  главе случаях: клу-
беньков бобовых, макромеланофор меченосцев 
и  плаценты  — неофункционализация опухолей 
связана с эволюционно новыми генами.

В заключении главы 7 парадокс “эволюция 
против патологии”, сформулированный ранее 
в главе 2 для мутаций, распространяется на опухо-
ли. С одной стороны, опухолевые процессы могут 
приводить к злокачественным новообразованиям. 
С другой стороны, опухолевые процессы дают до-
полнительные клеточные массы с  высоким био-
синтетическим потенциалом, которые могут быть 
использованы в  прогрессивной эволюции для 
происхождения новых типов клеток, тканей и ор-
ганов, если организмы-опухоленосители живут 
достаточно долго, чтобы оставить потомство.

Поскольку в  основной гипотезе эволюцион-
ной роли наследуемых опухолей используется 
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представление об  эволюционно новых генах, 
в  главе 8 рассматриваются общие принципы 
и молекулярные механизмы их происхождения. 
При этом подразумевается, что эволюционно 
новые гены происходят в  ДНК зародышевых 
клеток, а не в клетках опухолей, что определяет 
их передачу потомству.

Эволюционно новые гены могут происходить 
из  предсуществующих генов или de novo. Дуп-
ликация генов, перестановка экзонов и  проис-
хождение de novo — наиболее фундаментальные 
способы происхождения новых генов. Транспо-
зоны и эндогенные ретровирусы также участву-
ют в происхождении генов и в эволюции генома. 
На каждый из основных способов происхожде-
ния генов приходится по нескольку молекуляр-
ных механизмов, участвующих в этом процессе. 
Считается, что дупликация генов, особенно дуп-
ликация полных геномов, являлась основным 
фактором, определившим эволюцию сложности 
и  происхождение эволюционных инноваций. 
В  этой главе также рассматривается происхо-
ждение семейств генов и  генов некодирующих 
РНК. В  заключение делается вывод: происхо-
ждение эволюционно новых генов  — частый, 
широко распространенный и продолжающийся 
эволюционный процесс.

В главе 9 обсуждается эволюция новых функ-
ций и структурной сложности у многоклеточных 
организмов и связь этих процессов с возникно-
вением эволюционно новых генов. Глава состо-
ит из двух разделов.

Раздел 9.1 рассказывает о приобретении эво-
люционно новыми генами новых и  изменен-
ных функций. Различные механизмы образо-
вания генов: дупликация генов, перетасовка 
экзонов и возникновение de novo — соотносятся 
с  несколько отличными путями приобретения 
новых функций.

Эволюция дуплицированных генов может 
быть связана с  неофункционализацией  — воз-
никновением абсолютно новых функций, а так-
же с  субфункционализацией, когда каждый 
из двух генов сохраняет лишь часть своих изна-
чальных функций. Термином “субнеофункци-
онализация” обозначают ситуации, когда вслед 
за  субфункционализацией идет процесс нео-
функционализации.

Очевидно, что перетасовка экзонов приводит 
к  образованию новых комбинаций уже суще-
ствующих функций. Это сыграло важную роль 
в  эволюции модулярных белков, участвующих 
в клеточных коммуникациях у многоклеточных 
организмов. У многоклеточных к новым можно 
отнести функции, связанные с  межклеточным 
взаимодействием и  адгезией. Существуют гены 

и белки, участвующие в адгезии клеток и в кле-
точных взаимодействиях, которые происходят 
в линии вторичноротых/хордовых и у позвоноч-
ных.

Химерные или слитые (fusion) гены обретают 
новые функции вследствие наличия у  них зна-
чительных структурных различий в  сравнении 
с предковыми генами. В эволюции химерных ге-
нов быстрый отход от предковых функций (нео-
функционализация) может рассматриваться как 
наиболее значимый феномен.

Гены, возникшие de novo, должны иметь не-
которые новые, ранее не существовавшие функ-
ции. Эти функции предположительно могут 
быть связаны с  развитием или конечной диф-
ференцировкой. Это заключение согласуется 
с результатами, которые показывают, что более 
поздние стадии онтогенеза характеризуются 
экспрессией эволюционно новых генов.

Таким образом, возникновение и  эволюция 
новых генов связаны с  возникновением и  эво-
люцией новых молекулярных и организменных 
функций. Если новые функции выгодны орга-
низму, естественный отбор будет поддерживать 
и усиливать такие новые функции.

Раздел 9.2 дает представление об эволюцион-
но новых генах, о появлении эволюционных ин-
новаций и морфологических новшеств у много-
клеточных организмов.

В ходе эволюции число клеточных типов 
у многоклеточных организмов непрерывно воз-
растает. Число типов дифференцированных кле-
ток в многоклеточном организме — один из важ-
нейших показателей его сложности. Например, 
человеческий организм имеет 411 различных ти-
пов специализированных клеток. Насчитывает-
ся до 479 морфологических признаков, которые 
могут служить показателями морфологической 
сложности позвоночных. Первые инновации 
такого рода произошли у хордовых. Другие про-
грессивные признаки приобретены позднее 
в ходе эволюции челюстноротых позвоночных.

Многие авторы связывают эволюционные 
новшества и  увеличение морфологической 
сложности у позвоночных с увеличением разме-
ров генома и числа генов за счет их дупликации. 
Семейства генов, увеличивающиеся вследствие 
генной дупликации у  позвоночных, кодируют 
факторы транскрипции, сигнальные молеку-
лы, структурные белки и  ферменты. Развитие 
различных органов и  общего строения орга-
низмов (body plan) сопряжено с возникновени-
ем и  расширением соответствующих семейств 
генов. Так, большее число генов Hox и  их кла-
стеров, увеличение сложности организации 
кластеров и усиление регуляции были важными 



УСПЕХИ СОВРЕМЕННОЙ БИОЛОГИИ  том 144  № 4  2024

Козлов 368

факторами для увеличения сложности и  адап-
тивной эволюции позвоночных.

Многие гены, экспрессирующиеся в нервном 
валике (neural crest) зародыша, являются инно-
вационными для позвоночных. Эти новые гены 
возникли либо вследствие дивергенции генов 
после дупликации, либо путем эволюции de novo. 
Они ассоциированы с  появлением новых мо-
лекулярных и клеточных функций и с тканями, 
которые считаются инновациями позвоночных.

Дупликации всего генома (whole genome 
duplications, WGDs) могут быть связаны с увели-
чением морфологической сложности. Два цикла 
геномной дупликации у  предшественников по-
звоночных сопровождались появлением важных 
морфологических инноваций, таких как усовер-
шенствованные нервная, эндокринная и крове-
носная системы и органы чувств; более сложный 
мозг; череп, позвоночник, эндоскелет и  зубы; 
у челюстноротых позвоночных — парные конеч-
ности, шарнирно-сочлененные челюсти и адап-
тивная иммунная система. Многие авторы счи-
тают, что дупликации всего генома, хотя они 
и  являются достаточно редкими в  эволюции, 
привели к  увеличению биологической сложно-
сти и появлению эволюционных инноваций.

Корреляция появления филогенетических 
различий на  поздних стадиях онтогенеза с  экс-
прессией эволюционно новых генов и  другие 
данные, обсужденные выше, подтверждают роль 
новых генов в  возникновении эволюционных 
морфологических инноваций.

Ученые, изучающие возникновение новых ге-
нов, обычно не задаются вопросом, где эти гены 
могут быть экспрессированы. Предполагается, 
что новые гены вполне могут экспрессироваться 
в предсуществующих клетках или что в организ-
ме автоматически образуются дополнительные 
клетки в  количествах, достаточных для экс-
прессии новых генов и  для их  новых функций. 
Однако существуют отношения конкуренции 
и несовместимости между генами, что нарушает 
вышеупомянутый сценарий. Экспрессия новых 
генов в той же клетке может вызвать энергетиче-
ские трудности и быть селективно невыгодной.

Трудно представить, что процесс возникно-
вения эволюционно новых генов сопровождался 
адекватным увеличением числа клеток, и  име-
ются экспериментальные данные против этого. 
Скорее, некие автономные клеточные проли-
феративные процессы (опухоли) были исполь-
зованы в  качестве резервуара для экспрессии 
новых генов. Возможно, возникновение новых 
клеточных типов является результатом совпа-
дения относительно независимых процессов 
на  различных структурных уровнях (на  уровне 

генов, клеток и клеточных масс) и дальнейшего 
замораживания значимых совпадений посред-
ством отбора. Таким образом, опухоли, подобно 
процессам дупликации и ретротранспозиции ге-
нов, участвующим в эволюции генома, могут по-
ставлять исходный материал для возникновения 
эволюционных инноваций и новых морфологи-
ческих структур.

Глава 10 целиком посвящена концепции эво-
люционной роли наследуемых опухолей. В этой 
главе четко обособилась основная гипотеза  — 
гипотеза эволюции путем неофункционализа-
ции опухолей: она сформулирована в  компакт-
ном виде в самом начале — в разделе 10.1:

“Tumors are the source of extra cell masses, 
which may be used in the evolution of multicellular 
organisms for the expression of evolutionarily new 
genes, for the origin of new differentiated cell types 
with novel functions and for building new structures, 
which constitute evolutionary innovations and 
morphological novelties.

Hereditary tumors may play an evolutionary role 
by providing conditions (space and resources) for 
the expression of genes newly evolving in the DNA 
of germ cells. As a result of expression of novel 
genes, tumor cells may acquire new functions and 
differentiate in new directions, which may lead to the 
origin of new cell types, tissues and organs. The new 
cell type is inherited in progeny generations due to 
genetic and epigenetic mechanisms similar to those 
for pre-existing cell types” (Kozlov, 2014, p. 109).

Для правильного понимания основной гипо-
тезы существенно отметить, что в  книге обсу-
ждается также экспрессия в опухолях эволюци-
онно новых сочетаний генов.

Так, в разделе 9.1 пишется следующее: “Novel 
combinations of interacting genes may participate 
in the origin of new functions, which may arise in 
multidimensional networks of functional interactions, 
such as the protein-protein interactions” (p. 92).

А в  разделе 10.13 отмечено: “…Tumors could 
be regarded as unstable transitory search organs for 
innovations and expression of evolutionarily novel 
genes and new combinations of expressed genes, 
which are not possible in established organs…”  
(p. 128).

Таким образом, в книге достигается компро-
мисс между генетической теорией морфологи-
ческой эволюции (King, Wilson, 1975) и теорией 
эволюции путем дупликации генов (Ohno, 1970).

Другие аспекты концепции эволюционной 
роли наследуемых опухолей проанализированы 
в  последующих разделах главы (разделы 10.2–
10.13).
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Детально рассматриваются следующие во-
просы: конкуренция генов и возможная эволю-
ционная роль опухолей (10.2); возможная эво-
люционная роль клеточных онкогенов (10.3); 
происхождение обратных связей, регулирующих 
новые функции, экспрессию новых генов и про-
лиферацию новых типов клеток (10.4); наследо-
вание новых клеточных типов у потомства (10.5); 
популяции организмов-опухоленосителей с на-
следуемыми опухолями как переходные формы 
между видами организмов на  разных ступенях 
прогрессивной эволюции (10.6); теория “за-
мороженного случая” и  происхождение новых 
клеточных типов/тканей/органов (10.7); экс-
прессия эволюционно новых генов в  опухолях 
и  возникновение новых организменных функ-
ций генов (10.8); опухоли и  ранняя эволюция 
многоклеточных (10.9); необходимость для эво-
люции многоклеточных организмов постоян-
ного снабжения дополнительными клеточными 
массами (10.10); неадаптивное происхождение 
сложности (10.11); опухоли и сложность (10.12); 
опухоли как поисковый механизм для иннова-
ций и новых молекулярных комбинаций (10.13).

Рассмотрение всех этих аспектов показало, 
что сценарий, описываемый концепцией эво-
люционной роли наследуемых опухолей, осу-
ществим в  плане возможных механизмов его 
реализации и  не противоречит существующим 
биологическим теориям.

Среди различных аспектов концепции эво-
люционной роли наследуемых опухолей одним 
из наиболее важных вопросов является наследу-
емость новых клеточных типов в поколениях ор-
ганизмов. Наследуемость новых клеточных типов 
обусловлена возникновением эволюционно но-
вых генов в ДНК зародышевой плазмы; наследуе-
мой природой опухолей, в которых экспрессиру-
ются эволюционно новые гены; эпигенетическим 
наследованием паттернов экспрессии генов. Та-
ким образом, новые клеточные типы наследуют-
ся благодаря генетическим и  эпигенетическим 
механизмам, сходным с механизмами наследова-
ния уже существующих клеточных типов.

Глава 11 посвящена анализу эксперимен-
тальных подтверждений нетривиальных пред-
сказаний. Поскольку соответствующие работы 
подробно рассматривались в  первой части ста-
тьи, мы не будем здесь на них останавливаться. 
Важно отметить, что в  этой главе впервые сде-
лано обобщение о  существовании феномена 
опухолеспецифической экспрессии эволюцион-
но новых генов. Впервые эти гены были назва-
ны TSEEN-генами (tumor specifically expressed, 
evolutionarily novel genes).

Глава 11 намечает пути дальнейших экспери-
ментальных исследований.

В главе 12 представлены дополнительные сви-
детельства в  пользу концепции положительной 
эволюционной роли опухолей и гипотезы эволю-
ции путем неофункционализации опухолей.

Эти свидетельства включают:
– позитивный отбор многих генов, экспрес-

сирующихся преимущественно в опухолях чело-
века, в линии приматов;

–  дополнительные сведения об  эволюцион-
но новых генах человека, экспрессирующихся 
преимущественно в  опухолях, включая данные 
о  дифференциальной экспрессии эндогенных 
ретровирусов человека;

– данные об экспрессии эволюционно новых 
генов в плаценте, опухолеподобном органе.

Отдельный раздел этой главы посвящен отбо-
ру, направленному против опухолей (anti-cancer 
selection), который может быть связан с ограни-
чениями развития и эволюционными ограниче-
ниями.

Делается вывод, что все содержание этой кни-
ги, включая результаты наших собственных экспе-
риментов, поддерживает концепцию позитивной 
роли опухолей в  эволюции и  гипотезу эволюции 
путем неофункционализации опухолей.

В главе 13 содержится краткий обзор книги.
В Заключении книги концепция положи-

тельной эволюционной роли опухолей впер-
вые названа теорией: “Теория положительной 
эволюционной роли опухолей в качестве новой 
научной парадигмы может значительно расши-
рить наши представления о  природе опухолей 
и  о возможностях влияния на  опухолевые про-
цессы”. Таким образом, в монографии (Kozlov, 
2014) концепция эволюционной роли наследуе-
мых опухолей превратилась в новую биологиче-
скую теорию.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ: РОЛЬ МОНОГРАФИИ 
“EVOLUTION BY TUMOR 

NEOFUNCTIONALIZATION” 
В СТАНОВЛЕНИИ НОВОЙ 

БИОЛОГИЧЕСКОЙ ТЕОРИИ
Содержание и  структура монографии 

“Evolution by Tumor Neofunctionalization” (Kozlov, 
2014) соответствуют существующим представле-
ниям о научной теории, поэтому выход в свет мо-
нографии ознаменовал переход концепции эво-
люционной роли опухолей в ранг теории.

В монографии обобщены результаты более 
чем тридцатилетней работы. Появились новые 
разделы, которых не  было в  предыдущих тео-
ретических статьях (разделы, посвященные ко-
эволюции опухолей и  нормального развития; 
раздел, содержащий анализ принципов и  ме-
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ханизмов возникновения эволюционно новых 
генов; раздел, освещающий происхождение эво-
люционно новых функций; раздел, посвящен-
ный подтверждению нетривиальных предсказа-
ний; некоторые нетривиальные объяснения).

Как показано в  первой части статьи, основ-
ная гипотеза сформулирована, исходя из  более 
общих принципов. Затем она развивалась в со-
ставе более общей концепции на основе имею-
щихся биологических данных. В книге основная 
гипотеза получила название “эволюция путем 
неофункционализации опухолей”, чтобы под-
черкнуть преемственность с книгой “Эволюция 
путем дупликации генов” (Ohno, 1970).

В книге произошел переход от  концепции 
к теории. Она содержит более тысячи ссылок — 
на  порядок больше, чем наши предшествовав-
шие теоретические статьи, т.  е. объем система-
тизированных данных значительно увеличился. 
Структура книги очень усложнилась по  срав-
нению со  структурой предшествовавших тео-
ретических статей. Это очевидно из оглавления 
книги (см. Приложение). В  книге содержатся 
доказательства нетривиальных предсказаний 
и нетривиальные объяснения некоторых необъ-
ясненных ранее биологических феноменов.

Таким образом, в  монографии концепция 
эволюционной роли наследуемых опухолей 
впервые приобрела структуру и другие признаки 
теории. В  заглавии нашей следующей теорети-
ческой статьи (Kozlov, 2019b) твердо стоят слова 
“новая теория”.
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In this part of the article, the formation of a theory of the evolutionary role of hereditary tumors  
(carcino-evo-devo) in the monograph “Evolution by Tumor Neofunctionalization” is discussed. In 2014 
our monograph “Evolution by Tumor Neofunctionalization” Elsevier Academic Press. The monograph 
generalized the results of thirty years of work. It contained twelve chapters and over one thousand 
references — an order of magnitude more than in previous theoretical papers. New chapters appeared as 
compared to previous papers. The structure of the book corresponds to the current structure of the carcino-
evo-devo theory. Thus, in the monograph the concept of the possible evolutionary role of hereditary tumors 
acquired the structure of the theory. The monograph was later published in Russian and Chinese.
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