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Â ëåêöèè ðàññìàòðèâàþòñÿ îáùèå âîïðîñû ðåãåíåðàöèè ìîçãà ïðè ïàòîëîãè÷åñêèõ èçìåíåíèÿõ åãî
â ñòàðîñòè. Òàêèå æå èçìåíåíèÿ ðàçâèâàþòñÿ â ìîçãå ïðè ìíîãèõ ñàìûõ ðàñïðîñòðàíåííûõ áîëåçíÿõ ñî-
âðåìåííîãî ÷åëîâå÷åñòâà: àòåðîñêëåðîç, ãèïåðòîíè÷åñêàÿ áîëåçíü, âîñïàëèòåëüíûå çàáîëåâàíèÿ, äèàáåò,
ðàê, èíñóëüò, ñàðêîïåíèÿ, äåìåíöèÿ. Íà áîëüøèíñòâå òåððèòîðèé ìîçãà íåò ïîñòíàòàëüíîãî îáíîâëåíèÿ
íåéðîíîâ. Íà ÷àñòè ýòèõ òåððèòîðèé ÷èñëî íåéðîíîâ â òå÷åíèå æèçíè îñòàåòñÿ íåèçìåííûì, íà äðóãèõ —
óìåíüøàåòñÿ. Â çîíàõ ïîñòíàòàëüíîãî íåéðîãåíåçà åãî ñêîðîñòü ñ âîçðàñòîì ñíèæàåòñÿ. Ïðîïîðöèîíàëü-
íî âîçðàñòó óìåíüøàåòñÿ îáúåì áåëîãî âåùåñòâà, äèàìåòð äåíäðèòîâ, íàðàñòàåò äåìèåëèíèçàöèÿ. Óìåíü-
øàåòñÿ ÷èñëî ñèíàïñîâ è ïðî÷íîñòü ñèíàïòè÷åñêèõ êîíòàêòîâ. Ñíèæàåòñÿ ñêîðîñòü ýêñïðåññèè ãåíîâ è,
ïðåæäå âñåãî, ãåíîâ, îòâåòñòâåííûõ çà êëåòî÷íûå êîììóíèêàöèè. Âñ¸ ïåðå÷èñëåííîå äåéñòâóåò â îäíîì
íàïðàâëåíèè, à èìåííî íàðóøàåò ñóòü íåðâíîé ñèñòåìû — íàðóøàåò ñâÿçè. Ðåøèâøèñü ïðèíÿòüñÿ çà òàêóþ
òåìó, êàê «Ìîçã, Ñòàðîñòü, Ðåãåíåðàöèÿ» àâòîðû ïûòàëèñü íàïèñàòü ïîíÿòíî è èíòåðåñíî äëÿ âðà÷åé è áèî-
ëîãîâ ëþáîé ñïåöèàëüíîñòè.
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The lecture focuses on general issues of brain regeneration in pathological changes related with old age. Simi-
lar changes develop in the brain in many common diseases of modern humanity, such as atherosclerosis, hyper-
tension, inflammatory diseases, diabetes, cancer, stroke, sarcopenia, and dementia. In most areas of the brain,
postnatal renewal of neurons is absent. In some of these areas, the number of neurons remains unchanged
throughout the life whereas in others it decreases. In zones of postnatal neurogenesis, its rate decreases with
age. The volume of white matter and diameter of dendrites decrease with the age and progressive demyelination.
The number of synapses and stability of synaptic contacts reduce. The rate of gene expression decreases, partic-
ularly that of genes responsible for cell-to-cell communication. All of these mechanisms act in one direction,
namely, they break the essence of the nervous system, communications. Having decided to launch into such topic
as Brain, Old Age, Regeneration, the authors tried to write a clear and interesting lecture for doctors and biologists
of any specialty.
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Ââåäåíèå

Â ýòîé ëåêöèè ìû îáðàùàåìñÿ ê îáùèì âîïðîñàì ðå-
ãåíåðàöèè ìîçãà, äåðæàñü, ïî âîçìîæíîñòè, â ðóñëå îá-
ùåé ïàòîëîãèè. Â êà÷åñòâå îñíîâíîãî ïàòîëîãè÷åñêîãî
ïðîöåññà áóäåò îáñóæäàòüñÿ ñòàðîñòü, êàê íàèáîëåå ðàñ-
ïðîñòðàíåííîå ñòðàäàíèå ñåãîäíÿ, ñ òåíäåíöèåé áûñòðîãî
íàðàñòàíèÿ ðàñïðîñòðàíåííîñòè â áóäóùåì. Ñòàðîñòü
ïðîÿâëÿåòñÿ â íàðóøåíèÿõ ðàáîòû âñåõ îðãàíîâ è ñèñòåì
îðãàíèçìà. Ïðåäðàñïîëàãàåò ê ðàçâèòèþ áîëüøèíñòâà èç-
âåñòíûõ ìåäèöèíå áîëåçíåé. Ðåãåíåðàöèÿ ìîçãà ïðè ýòèõ
áîëåçíÿõ îñóùåñòâëÿåòñÿ ïî ðàññìàòðèâàåìûì â ëåêöèè
ìåõàíèçìàì.

Ñòðóêòóðíî-ôóíêöèîíàëüíàÿ ðàçíîðîäíîñòü îòäåëîâ
ìîçãà âûðàæàåòñÿ â ñóùåñòâåííûõ ðåãèîíàëüíûõ ðàçëè-
÷èÿõ åãî âîçðàñòíûõ èçìåíåíèé. Ñàìàÿ îáùàÿ õàðàêòåðè-
ñòèêà ýòèõ èçìåíåíèé ìîæåò áûòü îáîçíà÷åíà, ñëîâîì
àòðîôèÿ. Ôóíêöèîíàëüíûì ïðîÿâëåíèåì å¸ ÿâëÿåòñÿ
ñíèæåíèå ñåíñîðíîé, ìîòîðíîé è êîãíèòèâíîé ñïîñîáíî-
ñòåé. Àòðîôèÿ âûðàæàåòñÿ óìåíüøåíèåì îáúåìà ñåðîãî è
áåëîãî âåùåñòâà è óâåëè÷åíèåì îáúåìà öåðåáðîñïèíàëü-
íîé æèäêîñòè [1]. Îïóáëèêîâàíà öèôðà ãîäîâîãî óìåíü-
øåíèÿ îáúåìà ìîçãà ó âçðîñëûõ ëþäåé — 0,45% [2] Äðóãèå
àâòîðû [3], ïî ðåçóëüòàòàì òîìîãðàôè÷åñêèõ èññëåäîâà-
íèé, óêàçûâàþò áëèçêèå öèôðû 0,2—0,5%.

Ãèñòîëîãè÷åñêèå èññëåäîâàíèÿ ïîêàçûâàþò, ÷òî ýòè
ìàêðîñêîïè÷åñêèå èçìåíåíèÿ îáóñëîâëåíû, ïðåæäå âñå-
ãî, îñêóäåíèåì íåéðîïèëÿ è, â ìåíüøåé ñòåïåíè óìåíü-
øåíèåì ÷èñëà íåéðîíîâ [4]. Áîëåå òîãî, ñîîáùàþò î ñî-
õðàíåíèè ÷èñëà íåéðîíîâ âî ôðîíòàëüíîé è òåìïîðàëü-
íîé êîðå âî âðåìåííîì ïðîìåæóòêå îò 56 äî 103 ëåò [5].
Â òî æå âðåìÿ, ïðèæèçíåííûå òîìîãðàôè÷åñêèå èññëåäî-
âàíèÿ ïîêàçûâàþò, ÷òî ôðîíòàëüíàÿ êîðà — îáëàñòü íàè-
áîëåå çàìåòíîãî âîçðàñòíîãî ñîêðàùåíèÿ îáúåìà [3, 6, 7].

Ñëåäóåò çàìåòèòü, ÷òî äàííûå î ñîõðàíåíèè ÷èñëà íåé-
ðîíîâ âî ôðîíòàëüíîé êîðå è îá óìåíüøåíèè å¸ îáúåìà
íà ïåðâûé âçãëÿä ïðîòèâîðå÷èâûå, ìîãóò è íå ñîäåðæàòü
ïðîòèâîðå÷èÿ. Ìû óæå ãîâîðèëè î âîçðàñòíîé óòðàòå íåé-
ðîïèëÿ. Ýòà óòðàòà ìîæåò îáóñëîâèòü óìåíüøåíèå îáúåìà
êîðû áåç óìåíüøåíèÿ ÷èñëà íåéðîíîâ. Ïðè÷èíàìè ñæà-
òèÿ ìîçãà ìîãóò áûòü óìåíüøåíèå íå ÷èñëà, à îáúåìà íåé-
ðîíîâ, èñòîí÷åíèå îòðîñòêîâ, ïðåæäå âñåãî ìàññèâíûõ
äåíäðèòîâ, óìåíüøåíèå ïëîòíîñòè ðàñïîëîæåíèÿ ñèíàï-
ñîâ, óòðàòà ãëèàëüíûõ êëåòîê, ãèïîìèåëèíèçàöèÿ, îáåä-
íåíèå ñîñóäèñòîé ñåòè.

Îáú¸ìû ðàçëè÷íûõ êîìïîíåíòîâ è ðàçëè÷íûõ îáëàñòåé
ìîçãà ñåé÷àñ èíòåíñèâíî èññëåäóþòñÿ ïðèæèçíåííî-òî-
ìîãðàôè÷åñêèìè ìåòîäàìè. Îáùóþ òåíäåíöèþ ñíèæåíèÿ
îáúåìà ñåðîãî è áåëîãî âåùåñòâà ïî ìåðå ñòàðåíèÿ ìîæíî
ñ÷èòàòü äîêàçàííîé [8]. Ðàñïðîñòðàíåííîå óìåíüøåíèå
îáú¸ìà áåëîãî âåùåñòâà íà÷èíàåòñÿ ðàíüøå, óæå ó ìîëîäûõ
ëþäåé (23—40 ëåò). Óìåíüøåíèå îáú¸ìà ñåðîãî âåùåñòâà
(â êîðå è ïîäêîðêîâûõ îáðàçîâàíèÿõ, ìèíäàëèíå, ãèïïî-
êàìïå) íà÷èíàþòñÿ ñî ñðåäíåãî âîçðàñòà (41—59 ëåò) ñ áî-
ëåå ðàííèì ðàçâèòèåì âî ôðîíòàëüíîé êîðå.

Ñíèæåíèå êîãíèòèâíûõ, ñåíñîðíûõ è ìîòîðíûõ ñïî-
ñîáíîñòåé â ñòàðîñòè íå òîëüêî îáùåèçâåñòíî íà áûòîâîì
óðîâíå, íî è óòî÷íåíî ìíîãèìè íàó÷íûìè ìåäèöèíñêèìè
èññëåäîâàíèÿìè. Â ìíîãîëåòíåì èçó÷åíèè áîëüøîé
(>10000) âûáîðêè áåëûõ æèòåëåé Ëîíäîíà îáîåãî ïîëà,
ñ îáðàçîâàíèåì îò íåïîëíîãî ñðåäíåãî äî óíèâåðñèòåò-
ñêîãî, â âîçðàñòå îò 45 äî 70 ëåò [9], áûëî óñòàíîâëåíî
ñíèæåíèå êîãíèòèâíûõ ñïîñîáíîñòåé óæå â 45—49 ëåò,

óñêîðÿþùååñÿ â ñòàðøèõ ãðóïïàõ. Â èññëåäîâàíèè
1138 áîëåå ñòàðûõ ëþäåé (ñðåäíèé âîçðàñò 79,6 ëåò) íà-
øëè îáùåå ñíèæåíèå êîãíèòèâíûõ ñïîñîáíîñòåé, õîòÿ è
ñóùåñòâåííî îòëè÷àþùååñÿ ïî âûðàæåííîñòè â çàâèñè-
ìîñòè îò îáðàçà æèçíè [10]. Íåîáîçðèìîå êîëè÷åñòâî ïî-
äîáíûõ ñîîáùåíèé, ïðàêòè÷åñêè îäíîçíà÷íûõ, ñîãëàñó-
åòñÿ ñ òåïåðü óæå òâåðäî óñòàíîâëåííûì óìåíüøåíèåì îáú-

åìà ìîçãà ïðè ñòàðåíèè. Ïðè÷èííî-ñëåäñòâåííàÿ ñâÿçü
ýòèõ ÿâëåíèé åñòåñòâåííà, ìàòåðèàëèñòè÷íà, ëîãè÷íà è
ôèëîñîôñêè áåçóïðå÷íà. Ìîçã — ñòðóêòóðà, êîãíèòèâíàÿ
àêòèâíîñòü — ôóíêöèÿ. Äîêàçûâàòü èõ îáóñëîâëåííîñòü
äðóã äðóãîì èçëèøíå — ýòî çíà÷èò óáåæäàòü «ñ ó÷åíûì
âèäîì çíàòîêà» â ñóùåñòâîâàíèè ñâÿçè ñòðóêòóðû è ôóíê-
öèè, ìàòåðèè è äâèæåíèÿ. Õîòèì îáðàòèòü âíèìàíèå ÷è-
òàòåëÿ íà âîçðàñòíóþ äåãðàäàöèþ áåëîãî âåùåñòâà, ïîñêî-
ëüêó îíà âëèÿåò íà ñàìóþ ñóòü íåðâíîé äåÿòåëüíîñòè —
ñâÿçè. Â èññëåäîâàíèÿõ ìåòîäîì ìàãíèòíî-ðåçîíàíñíîé
òîìîãðàôèè îáíàðóæèëè ïîëîæèòåëüíóþ ñâÿçü ñòåïåíè
ñîõðàííîñòè áåëîãî âåùåñòâà ñî ñêîðîñòüþ óñâîåíèÿ èí-
ôîðìàöèè [11].

Äåãðàäàöèÿ áåëîãî âåùåñòâà, êðîìå âñåãî ïðî÷åãî,
îçíà÷àåò äåìèåëèíèçàöèþ, ñíèæåíèå ñêîðîñòè ïðîõîæäå-
íèÿ èìïóëüñà. Â ìàãíèòíî-ðåçîíàíñíûõ èçîáðàæåíèÿõ
áåëîãî âåùåñòâà îáíàðóæèâàåòñÿ íåîáû÷íàÿ îáëàñòü óâå-
ëè÷åíèÿ ñèãíàëà, óñèëèâàþùàÿñÿ ñ âîçðàñòîì — ãèïåðèí-
òåíñèâíîñòü áåëîãî âåùåñòâà. Ñåé÷àñ èçâåñòíî, ÷òî ãèïå-
ðèíòåíñèâíîñòü áåëîãî âåùåñòâà îòðàæàåò åãî ïîâðåæäå-
íèå. Â áîëüøèíñòâå èññëåäîâàíèé íàøëè ñíèæåíèå ðàç-
ëè÷íûõ êîãíèòèâíûõ ïîêàçàòåëåé ïðè óâåëè÷åíèè ãèïå-
ðèíòåíñèâíîñòè áåëîãî âåùåñòâà.

Ìíîãîîáðàçèå ôóíêöèé ìîçãà, êîíå÷íî, îòðàæàåòñÿ è
â ñêîðîñòè âîçðàñòíîé óòðàòû íåéðîíîâ. Îíà ðàçëè÷íà
â çàâèñèìîñòè îò îáëàñòè ìîçãà è òèïà íåéðîíîâ. Åñòü ñî-
îáùåíèÿ î ñîõðàíåíèè â ñòàðîñòè ÷èñëà íåéðîíîâ ó ëþ-
äåé è ìàêàê â îáëàñòÿõ ìîçãà, îáåñïå÷èâàþùèõ ïàìÿòü:
ãèïïîêàìïå è ýíòîðèíàëüíîé êîðå [12—14]. Ó ñòàðûõ
êðûñ êîëè÷åñòâî íåéðîíîâ â ýòèõ îáëàñòÿõ ñîõðàíÿëîñü
äàæå ïðè íàðóøåíèè ïàìÿòè [15] è ïîíèæåííîé ñïîñîá-
íîñòüþ ê îáó÷åíèþ [16]. Ñîõðàíåíèå ó ñòàðûõ ìûøåé
÷èñëà íåéðîíîâ V ñëîÿ êîðû, ïèðàìèäíûõ è ãðàíóëÿðíûõ
íåéðîíîâ â ãèïïîêàìïå, íåéðîíîâ ñòðèàòóìà è òàëàìóñà
ñî÷åòàëîñü ñ 25% ñîêðàùåíèåì ÷èñëåííîñòè êëåòîê Ïóð-
êèíüå ìîçæå÷êà ó òåõ æå æèâîòíûõ [17].

Ìåõàíèçì ïîâðåæäåíèÿ íåéðîíîâ

Îñíîâíîé ïðè÷èíîé ïîâðåæäåíèÿ èëè ãèáåëè íåéðî-
íîâ è íàðóøåíèÿ ôóíêöèé ìîçãà â ñòàðîñòè ñ÷èòàåòñÿ íà-
êîïëåíèå îøèáîê â ñòðóêòóðå ÿäåðíîé è ìèòîõîíäðèàëü-
íîé ÄÍÊ [17, 18]. Ãëàâíûì ìåõàíèçìîì ïîâðåæäåíèÿ
ÄÍÊ ÿâëÿåòñÿ îêñèäàòèâíûé ñòðåññ — äåéñòâèå ðåàêòèâ-
íûõ ôîðì êèñëîðîäà (reactive oxygen species, ROS): ñóïåð-
îêñèäíîãî àíèîíà, ãèäðîêñèëà, ïåðåêèñè âîäîðîäà, äðó-
ãèõ îêèñëèòåëåé è ñâîáîäíûõ ðàäèêàëîâ. Ýòè âåùåñòâà —
ïðîäóêòû íîðìàëüíîãî ìåòàáîëèçìà, íî ñîäåðæàíèå èõ
ìîæåò óâåëè÷èâàòüñÿ ïîä âëèÿíèåì ñâåðõíàãðóçêè, à òàê-
æå ìíîãèõ ôàêòîðîâ ñðåäû: óëüòðàôèîëåòà, èîíèçèðóþ-
ùåãî èçëó÷åíèÿ, ïðîìûøëåííûõ çàãðÿçíåíèé. Êîíå÷íî,
îêñèäàòèâíûé ñòðåññ ðàçâèâàåòñÿ ïðè òàêèõ ðàñïðîñòðà-
íåííûõ ïàòîëîãèÿõ, êàê âîñïàëèòåëüíûå çàáîëåâàíèÿ,
àòåðîñêëåðîç, ãèïåðòîíè÷åñêàÿ áîëåçíü, äèàáåò, ðàê.

Íåéðîíû îñîáåííî ÷óâñòâèòåëüíû ê îêñèäàòèâíîìó
ñòðåññó ïî ïðè÷èíå ïîâûøåííîãî ïîòðåáëåíèÿ êèñëîðîäà,
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âûñîêîãî ñîäåðæàíèÿ ïîëèíåíàñûùåííûõ æèðíûõ êèñëîò
[19, 20]. Êîãäà êîëè÷åñòâî îêñèäàíòîâ ïðåâûøàåò íîðìó, ìå-
íÿåòñÿ ñòðóêòóðà íå òîëüêî ÄÍÊ, íî òàêæå áåëêîâ è ëèïèäîâ
[19, 20]. Îïèñàíî ñâÿçàííîå ñ âîçðàñòîì íàðàñòàíèå ïîâðåæ-
äåíèé îêñèäàíòàìè ãåíîâ, îáåñïå÷èâàþùèõ íåéðàëüíûå
ôóíêöèè è, â ÷àñòíîñòè, êîãíèòèâíûå ñïîñîáíîñòè [21].

Ðàçëè÷àþò áîëåå ñîòíè âàðèàíòîâ ïîâðåæäåíèÿ ÿäåðíîé
ÄÍÊ [9]. Íàèáîëåå ÷àñòû ñðåäè íèõ îäíîöåïî÷å÷íûå ðàçðû-
âû (single-strand breaks — SSBs). Áóäó÷è íîðìàëüíûì ïðîäóê-
òîì ìåòàáîëèçìà, ðåàêòèâíûå ôîðìû êèñëîðîäà, êîíå÷íî,
âûçûâàþò ïîâðåæäåíèÿ ÄÍÊ è â ôèçèîëîãè÷åñêèõ êîíöåíò-
ðàöèÿõ ïðè äåéñòâèè íå ÷ðåçâû÷àéíûõ, à îáû÷íûõ ôàêòîðîâ
ñðåäû. Çà ñóòêè â êëåòêå äåéñòâèåì ðåàêòèâíûõ ôîðì êèñëî-
ðîäà ñîâåðøàþòñÿ òûñÿ÷è îäíîöåïî÷å÷íûõ ðàçðûâîâ. Â îá-
ùåé ôèëîñîôñêîé ôîðìå ýòî î÷åâèäíî, ïîñêîëüêó æèçíü
åñòü âçàèìîäåéñòâèå ðàçðóøåíèÿ è âîññòàíîâëåíèÿ. Çàìå÷à-
òåëüíî òî, ÷òî ýòîìó ïðèíöèïèàëüíîìó ïîëîæåíèþ åñòü ýêñ-
ïåðèìåíòàëüíîå ïîäòâåðæäåíèå â îáñóæäàåìîé íàìè òåìå.
Â 2013 ãîäó Suberbielle ñ ñîàâòîðàìè [22] îïèñàëè óâåëè÷åíèå
÷èñëà äâóõöåïî÷å÷íûõ ðàçðûâîâ ÄÍÊ ó ìîëîäûõ âçðîñëûõ
ìûøåé ïîä äåéñòâèåì ôèçèîëîãè÷åñêîé íàãðóçêè — èññëåäî-
âàíèÿ íåçíàêîìîãî îêðóæåíèÿ. Íàèáîëüøåå ÷èñëî äâóõöåïî-
÷å÷íûõ ðàçðûâîâ áûëî â çóá÷àòîé èçâèëèíå — îáëàñòè îòâåò-
ñòâåííîé çà îáó÷åíèå è ïàìÿòü. Âîçâðàò ê èñõîäíîìó óðîâíþ
äâóõöåïî÷å÷íûõ ðàçðûâîâ ïðîèñõîäèë ÷åðåç 24 ÷àñà. Óâåëè-
÷åíèå íåéðîíàëüíîé àêòèâíîñòè ñåíñîðíîé ñòèìóëÿöèåé,
óâåëè÷èâàëî âûðàæåííîñòü äâóõöåïî÷å÷íûõ ðàçðûâîâ.

Ðàçóìååòñÿ, ïðè èíòåíñèâíîì ðàçðóøåíèè ÿäåðíîé
ÄÍÊ íîðìàëüíûìè è, òåì áîëåå, ýêñòðåìàëüíûìè ðàçäðà-
æèòåëÿìè, æèçíü áûëà áû íåâîçìîæíà, åñëè áû íå ñóùåñò-
âîâàëà ñèñòåìà ðåïàðàöèè ÄÍÊ [23, 24]. Ðàçëè÷íûå ìîëåêó-
ëÿðíûå âàðèàíòû ïîâðåæäåíèÿ ÄÍÊ ðåïàðèðóþòñÿ ðàçëè÷-
íûìè ìîëåêóëÿðíûìè ìåõàíèçìàìè. Îäèí èç íèõ — óäàëå-
íèå ïîâðåæäåííûõ îñíîâàíèé (base excision repair — BER)
[24]. Ñëåäóåò èìåòü â âèäó, ÷òî ãåíû, îáåñïå÷èâàþùèå ðàáî-
òó âñåõ ìåõàíèçìîâ ðåïàðàöèè, ïîäâåðãàþòñÿ îêñèäàòèâíî-
ìó ñòðåññó è äðóãèì ïîâðåæäåíèÿì, òàêæå êàê è âñå ïðî÷èå

ãåíû îðãàíèçìà. Ïîýòîìó ýôôåêòèâíîñòü ñèñòåìû ðåïàðà-
öèè ÄÍÊ ñ âîçðàñòîì ñíèæàåòñÿ [25]. Êîíå÷íûì âûðàæå-
íèåì âñåõ âîññòàíîâèòåëüíûõ ìåõàíèçìîâ ÿâëÿåòñÿ ðåïàðà-
òèâíûé ñèíòåç ÄÍÊ, ñîâåðøàþùèéñÿ â èíòåðôàçå, â îòëè-
÷èå îò ðåïëèêàòèâíîãî ñèíòåçà ÄÍÊ â S-ïåðèîäå, íå ñâîé-
ñòâåííîãî íåéðîíàì âçðîñëûõ ìëåêîïèòàþùèõ [23].

Èçó÷åíèå ðåïàðàòèâíîãî ñèíòåçà â îòäåëüíûõ âèäàõ
íåéðîíîâ â âîçðàñòíîì àñïåêòå ïîêàçàëî ñíèæåíèå åãî
óðîâíÿ ó ñòàðåþùèõ ìûøåé â V ñëîå ïèðàìèäíûõ êëåòîê
êîðû, â ïèðàìèäíûõ è ãðàíóëÿðíûõ êëåòêàõ ãèïïîêàìïà,
íåéðîíàõ ñòðèàòóìà, íî íå â êëåòêàõ Ïóðêèíüå ìîçæå÷êà.
Ñîîòâåòñòâåííî ýòîìó, ïðè èññëåäîâàíèè ïîâðåæäåíèé
ÄÍÊ íàéäåíî ñâÿçàííîå ñî ñòàðîñòüþ íàêîïëåíèå îäíî-
öåïî÷å÷íûõ ðàçðûâîâ â ÿäåðíîé ÄÍÊ ïèðàìèäíûõ íåé-
ðîíîâ V ñëîÿ, ïèðàìèäíûõ è ãðàíóëÿðíûõ íåéðîíàõ ãèï-
ïîêàìïà, íåéðîíàõ ñòðèàòóìà è îòñóòñòâèå ýòîãî ïðèçíà-
êà â êëåòêàõ Ïóðêèíüå. Íåéðîíû Ïóðêèíüå îòëè÷àþòñÿ
íàèâûñøèì, íî íåçàâèñèìûì îò âîçðàñòà óðîâíåì îäíî-
öåïî÷å÷íûõ ðàçðûâîâ. Âûñîêàÿ ÷àñòîòà ðàçðûâîâ â êëåò-
êàõ Ïóðêèíüå ñîãëàñóåòñÿ ñ èõ ïîâûøåííîé, ñðàâíèòåëü-
íî ñ äðóãèìè íåéðîíàìè, ÷óâñòâèòåëüíîñòüþ ê ãèïîêñèè
[26, 27]. Íåëüçÿ óòâåðæäàòü, ÷òî óêàçàííàÿ âûøå çíà÷è-
òåëüíàÿ óòðàòà êëåòîê Ïóðêèíüå â ñòàðîñòè åñòü ïðÿìîå
ñëåäñòâèå ÷àñòîòû ðàçðûâîâ â íèõ, íî, âîçìîæíî, ýòî ñâÿ-
çàííûå ÿâëåíèÿ. Èç ñîïîñòàâëåíèÿ âíóòðèêëåòî÷íûõ ðå-
ïàðàòèâíûõ ïðîöåññîâ â íåéðîíàõ Ïóðêèíüå è äðóãèõ
óïîìÿíóòûõ ðàíåå íåéðîíàõ âûðèñîâûâàåòñÿ èíòåðåñíîå
ïðåäïîëîæåíèå. Ìîæíî äîïóñòèòü, ÷òî íåéðîíû, â êîòî-
ðûõ ðåïàðàöèÿ ÄÍÊ, õîòÿ è íå óñòðàíÿåò âñå ïîâðåæäå-
íèÿ, íî äîñòàòî÷íà äëÿ ïðåäîòâðàùåíèÿ ñòàð÷åñêîé ãèáå-
ëè êëåòêè, ìîãóò â äàëüíåéøåì èç-çà íàêîïëåíèÿ ãåíîì-
íûõ îøèáîê ñòàòü óÿçâèìûìè äëÿ ïàòîëîãè÷åñêèõ èçìå-
íåíèé, îáóñëîâèòü êîãíèòèâíóþ íåäîñòàòî÷íîñòü è ïîä-
âåðæåííîñòü ïàòîìîðôîçó Àëüöãåéìåðîâñêîãî òèïà. Íåé-
ðîíû æå, ïîäîáíûå êëåòêàì Ïóðêèíüå, êîòîðûå âñëåäñò-
âèå âûñîêîé ïîâðåæäàåìîñòè èëè íèçêîé ðåïàðàöèè
óòðà÷èâàþòñÿ ñ âîçðàñòîì, ïðåäñòàâëÿþò, ïî ñóòè, âàðè-
àíò îòáîðà äåôåêòíûõ ôîðì. Èõ ïîïóëÿöèÿ èçáàâëÿåòñÿ,
òàêèì îáðàçîì, îò ñòàð÷åñêîé äåãðàäàöèè.

Íåéðîãåíåç

Â ñâÿçè ñ âîïðîñîì îá èçìåíåíèè ÷èñëà íåéðîíîâ â ìîç-
ãå, ñëåäóåò èìåòü â âèäó äàííûå ïî ðàçìíîæåíèþ íåéðîíîâ
— íåéðîãåíåçó. Â ìîçãå åñòü îáëàñòè, â êîòîðûõ íåéðîíû
ó âçðîñëûõ è äàæå ñòàðûõ ìëåêîïèòàþùèõ ìîãóò íå òîëüêî
óòðà÷èâàòüñÿ, íî è ïîÿâëÿòüñÿ âíîâü. Ïîíÿòíî, ÷òî ýòè îá-
ëàñòè ïðåäñòàâëÿþò íàèáîëüøèé èíòåðåñ äëÿ çàìåñòèòåëü-
íîé êëåòî÷íîé òåðàïèè. Íåéðàëüíûå ñòâîëîâûå êëåòêè (ne-
ural stem cells — NSCs) åñòü âî ìíîãèõ îáëàñòÿõ ìîçãà, íî èõ
ïðîëèôåðàöèÿ è äèôôåðåíöèðîâêà îáåñïå÷èâàåò ïîïîëíå-
íèå ÷èñëà íåéðîíîâ òîëüêî â çóá÷àòîé èçâèëèíå ãèïïîêàì-
ïà (ðèñ. 1) è â îáîíÿòåëüíûõ ëóêîâèöàõ [28]. Íîâîðîæäåí-
íûå íåéðîíû ìèãðèðóþò â ó÷àñòêè ïîñòîÿííîé ëîêàëèçà-
öèè: èç ñóáãðàíóëÿðíîãî â ãðàíóëÿðíûé ñëîé çóá÷àòîé èçâè-
ëèíû è èç ñóáâåíòðèêóëÿðíîãî ñëîÿ áîêîâûõ æåëóäî÷êîâ
â îáîíÿòåëüíûå ëóêîâèöû. Çäåñü ó íèõ îêîí÷àòåëüíî ôîð-
ìèðóþòñÿ äåíäðèòû è àêñîíû, è îíè âñòðàèâàþòñÿ êàê ïðî-
ìåæóòî÷íûå íåéðîíû â ìåñòíûå ñåòè. Â ìíîãî÷èñëåííûõ
ñîîáùåíèÿõ î íîâîîáðàçîâàííûõ íåéðîíàõ çà ïðåäåëàìè
ãèïïîêàìïà è áîêîâûõ æåëóäî÷êîâ íå óäàëîñü äîêàçàòü èí-
òåãðàöèè ýòèõ êëåòîê â íåéðîííûå ñåòè. Â ãëèîöèòû NSCs,
êîíå÷íî äèôôåðåíöèðóþòñÿ, âî âñåõ îáëàñòÿõ ìîçãà.

76 ÏÀÒÎÃÅÍÅÇ. 2017. Ò. 15, ¹4

Ðèñ. 1. Èììóíîöèòîõèìè÷åñêîå äîêàçàòåëüñòâî íåéðîãåíåçà â ìîçãå
âçðîñëîé ìàêàêè. Çà ìåñÿö äî ôèêñàöèè ìîçãà æèâîòíîå ïîëó÷àëî
èíúåêöèè ïðåäøåñòâåííèêà ÄÍÊ — BrdU, ìå÷åíîãî çåëåíîé ôëóîðåñ-
öåíòíîé ìåòêîé: a — ãðàíóëÿðíûé ñëîé çóá÷àòîé èçâèëèíû ãèïïîêàì-
ïà. Îêðàñêà ìå÷åíûìè êðàñíîé ìåòêîé àíòèòåëàìè ê ñïåöèôè÷åñêîìó
íåéðîíàëüíîìó áåëêó NeuN; á — êàäð a, ñíÿòûé ñ ôèëüòðîì äëÿ çåëå-
íîé ôëóîðåñöåíöèè. ßäðî, óêàçàííîå ñòðåëêîé â êàäðå «a» è «á», ñî-
÷åòàåò êðàñíóþ è çåëåíóþ ôëóîðåñöåíöèþ, ñëåäîâàòåëüíî, ýòî íåé-
ðîí, â êîòîðîì ìåñÿö íàçàä ïðîèñõîäèë ñèíòåç ÄÍÊ [28].



Íåéðîãåíåç — îäèí èç êëþ÷åâûõ ôàêòîðîâ ñèíàïòè÷å-
ñêîé ïëàñòè÷íîñòè âçðîñëîãî ìîçãà [29, 30]. Îò óðîâíÿ
íåéðîãåíåçà â çóá÷àòîé èçâèëèíå çàâèñÿò ñâÿçàííûå
ñ ãèïïîêàìïîì ïðîöåññû îáó÷åíèÿ è ïàìÿòè [29, 31]. Õî-
òÿ íåéðîãåíåç ïðîäîëæàåòñÿ â òå÷åíèå âñåé æèçíè, ñêî-
ðîñòü åãî ðåçêî ñíèæàåòñÿ ó ñòàðûõ æèâîòíûõ. Ñîäåðæà-
íèå íåéðîáëàñòîâ ó ìûøåé ñðåäíåãî âîçðàñòà (7—9 ìåñÿ-
öåâ) ïî ñðàâíåíèþ ñ ìîëîäûìè (2 ìåñÿöà) ñíèæàåòñÿ íà
80% [32]. Ïîäàâëÿåòñÿ íå òîëüêî ïðîëèôåðàöèÿ NSCs, íî
è èõ äèôôåðåíöèðîâêà â íåéðàëüíûå ïðîãåíèòîðíûå
êëåòêè (neural progenitor cells — NPCs), äèôôåðåíöèðîâêà
NPCs â íåéðîíû è âûæèâàíèå íåéðîíîâ [33]. Òàê, ó ñòà-
ðûõ îáåçüÿí-ìàðìîçåòîê (8—15 ëåò) ïî ñðàâíåíèþ ñ ìî-
ëîäûìè (<3 ëåò) íåéðîãåíåç ñíèæàëñÿ íà 90% [34]. Ìåòî-
äîì ìàãíèòíî-ðåçîíàíñíîé ñïåêòðîñêîïèè [35] óäàëîñü
èäåíòèôèöèðîâàòü ìåòàáîëèòû, ñïåöèôè÷íûå äëÿ íåéðî-
íàëüíûõ ïðîãåíèòîðíûõ êëåòîê â ÷åëîâå÷åñêîì ìîçãå in

vivo. Ó âçðîñëûõ ëþäåé ýòè ìàðê¸ðû íå îáíàðóæèâàþòñÿ
â êîðå, íî îáíàðóæèâàþòñÿ â ãèïïîêàìïå. Óìåíüøåíèå
ñèãíàëà ýòèõ ìàðêåðîâ ó âçðîñëûõ ëþäåé ñðàâíèòåëüíî
ñ þíûìè, ñîãëàñóåòñÿ ñ óñòàíîâëåííûì òðàäèöèîííûìè
ìåòîäàìè âîçðàñòíûì ïîäàâëåíèåì íåéðîãåíåçà ó ìëåêî-
ïèòàþùèõ. Ïîäàâëåíèå íåéðîãåíåçà (îáëó÷åíèåì, öèòî-
ñòàòèêàìè) óõóäøàåò îáó÷àåìîñòü è ïàìÿòü [36, 37].

Èòàê, àíàëèç ñîâðåìåííûõ ñâåäåíèé ïî ñòàðåíèþ ìîçãà
óáåæäàåò, ÷òî ñòàð÷åñêîé óòðàòå ïîäâåðæåíû íå âñå âèäû
íåéðîíîâ è íå âî âñåõ îáëàñòÿõ ìîçãà. Ïîýòîìó óòðàòîé íåé-
ðîíîâ íåëüçÿ îáúÿñíèòü âñå ïðîÿâëåíèÿ ñòàðåíèÿ ìîçãà. Áî-
ëåå ñóùåñòâåííîé ïðè÷èíîé ñòàð÷åñêîãî óãàñàíèÿ ìîçãîâûõ
ôóíêöèé ñåé÷àñ ïðåäñòàâëÿåòñÿ ðàçâèâàþùàÿñÿ ñ âîçðàñòîì
íåäîñòàòî÷íîñòü ñèíàïòè÷åñêèõ ñâÿçåé [38, 39].

Âîçðàñòíûå èçìåíåíèÿ ñèíàïñîâ

Ñèíàïñû — ñïîñîá è èíñòðóìåíò íåðâíîé äåÿòåëüíîñòè,
è ãëàâíûé îáúåêò âîçðàñòíûõ èçìåíåíèé â ðàáîòå ìîçãà.
Ïîýòîìó ðàññêàç î íèõ õîòèì ïðåäâàðèòü íåáîëüøèì îòêëî-
íåíèåì â èñòîðèþ ñòàíîâëåíèÿ íåéðîííîé òåîðèè è ñîâðå-
ìåííîãî ïîíèìàíèÿ ðîëè ñèíàïñîâ. Âïåðâûå èäåþ î ìåæ-
êëåòî÷íûõ êîíòàêòàõ íåéðîíîâ êàê ñòðóêòóðíîé îñíîâå ïà-
ìÿòè âûäâèíóë Alexander Bain â 1872 ã. [40]. Îí ïèñàë: «Äëÿ
êàæäîãî àêòà ïàìÿòè, êàæäîãî âîçíèêíîâåíèÿ ìûñëè, íåîá-
õîäèìà îñîáàÿ ãðóïïèðîâêà, îñîáûé âàðèàíò êëåòî÷íûõ ñî-
åäèíåíèé». Ñîâðåìåííèêè íå ñìîãëè îöåíèòü è ïðèíÿòü
èäåþ Bain’à. Îíà îñòàâàëàñü íåçàìå÷åííîé áîëåå 20 ëåò äî
ïîÿâëåíèÿ ïîäîáíûõ âûñêàçûâàíèé Ñàíòüÿãî Êàõàëÿ, îñíî-
âàííûõ íà åãî îïûòå èçó÷åíèÿ îòðîñòêîâ íåðâíûõ êëåòîê
[41]. Ñåé÷àñ ïðåäñòàâëåíèå î òîì, ÷òî ïàìÿòü è âîîáùå ìûñ-
ëèòåëüíàÿ äåÿòåëüíîñòü îñóùåñòâëÿåòñÿ ïåðåñòðîåíèÿìè
ñèíàïòè÷åñêèõ ñâÿçåé, ÿâëÿåòñÿ îáùåïðèíÿòûì [42].

Îáíàðóæåíî çàâèñèìîå îò âîçðàñòà óìåíüøåíèå ÷èñëà
ñèíàïñîâ (ðèñ. 2). Ó ñòàðåþùèõ ìàêàê îíî ñî÷åòàëîñü ñî
ñíèæåíèåì êîãíèòèâíîé ôóíêöèè [43].

Â ýëåêòðîííî-ìèêðîñêîïè÷åñêîì èññëåäîâàíèè ïðå-
ôðîíòàëüíîé êîðû ó ìàêàê ðåçóñ Peters et al. [44] îáíàðó-
æèëè ñòàð÷åñêîå óìåíüøåíèå íà 30% ÷èñëà ñèíàïñîâ, ñî-
÷åòàþùååñÿ ñî ñíèæåíèåì êîãíèòèâíîé ñïîñîáíîñòè
(ñðàâíèâàëè îáåçüÿí â âîçðàñòå 5 è 30 ëåò). Óñòàíîâëåíî
óìåíüøåíèå ÷èñëà äåíäðèòíûõ øèïèêîâ (â àññîöèàòèâ-
íûõ çîíàõ ïàðèåòàëüíîé è ìåäèàëüíîé ïðåôðîíòàëüíîé
êîðû) ó ñòàðûõ êîãíèòèâíî íîðìàëüíûõ, è åù¸ áîëåå —
ó ñòàðûõ êîãíèòèâíî óùåðáíûõ êðûñ ñðàâíèòåëüíî ñ ìî-
ëîäûìè æèâîòíûìè [45]. Ó ñòàðûõ ìàêàê (24—25 ëåò) ïî

ñðàâíåíèþ ñ ìîëîäûìè (9—12 ëåò) óìåíüøàëèñü: ïëîò-
íîñòü ðàñïîëîæåíèÿ øèïèêîâ, äèàìåòð, äëèíà è ðàçâåòâ-
ëåííîñòü àïèêàëüíûõ äåíäðèòîâ ïðåôðîíòàëüíîé êîðû.
Ýòî ñî÷åòàëîñü ñ óãàñàíèåì êîãíèòèâíûõ ñïîñîáíîñòåé.
Â ïîñëåäíåå âðåìÿ ïîÿâèëàñü âîçìîæíîñòü ñ ïîìîùüþ
äâóõôîòîííîãî ìèêðîñêîïà õðîíè÷åñêè ïðèæèçíåííî ðå-
ãèñòðèðîâàòü èçîáðàæåíèÿ äåíäðèòíûõ øèïèêîâ è àêñî-
íàëüíûõ áóòîíîâ [46—48]. Â ýêñïåðèìåíòå, äëÿùåìñÿ ìå-
ñÿöû, ïîêàçàëè ðîñò è ïåðåñòðîéêó äåíäðèòíîãî äåðåâà
íåéðîíîâ â êîðå ãîëîâíîãî ìîçãà ó ìûøåé. Â ýòèõ ðàáîòàõ
óìîçðèòåëüíûå ïðåäñòàâëåíèÿ Bain’à è Êàõàëÿ áûëè ïîä-
òâåðæäåíû íåïîñðåäñòâåííûì âèäåíèåì ðîñòà è ïåðå-
ñòðîåíèÿ îòðîñòêîâ âçðîñëûõ íåéðîíîâ. Îíè âûòÿãèâàëè
è ñîêðàùàëè âåòâè, à â íåêîòîðûõ ñëó÷àÿõ îáðàçîâûâàëè
íîâûå îòâåòâëåíèÿ. Ïëàñòè÷íîñòü âçðîñëîãî ìîçãà ìîæíî
áûëî âîñïðèíèìàòü è îöåíèâàòü ïðÿìûì íàáëþäåíèåì.

Åñòü ñîîáùåíèÿ î âíóòðèñèíàïòè÷åñêèõ èçìåíåíèÿõ,
ñâÿçàííûõ ñ âîçðàñòîì. Îïèñàíî âîçðàñòíîå ñíèæåíèå
ñèíòåçà íåéðîòðàíñìèòòåðîâ è ïëîòíîñòè èõ ðåöåïòîðîâ
[49, 50]. Ýòè èçìåíåíèÿ ïðîÿâëÿëèñü ñíèæåíèåì ñêîðîñòè
ïðîâåäåíèÿ èìïóëüñà, óâåëè÷åíèåì ïîðîãà äëÿ ïîòåíöèà-
ëà äåéñòâèÿ â ïèðàìèäàëüíûõ êëåòêàõ ãèïïîêàìïà è ïè-
ðàìèäàõ òðåòüåãî ñëîÿ ñîìàòîñåíñîðíîé êîðû [51]. Óïî-
ìÿíóòûå íàìè è ïîäîáíûå èì èññëåäîâàíèÿ âíåñëè ñóùå-
ñòâåííûå èçìåíåíèÿ â ïîíèìàíèå ñóòè ñèíàïòè÷åñêîé
íåäîñòàòî÷íîñòè [52]. Îíà ìîæåò áûòü îáóñëîâëåíà íå òî-
ëüêî ñíèæåíèåì ÷èñëåííîñòè ñèíàïñîâ, íî è óìåíüøåíè-
åì ïðî÷íîñòè ñèíàïòè÷åñêèõ ñâÿçåé.

Îòñóòñòâèå íåéðîãåíåçà â áîëüøèíñòâå îáëàñòåé ìîçãà
ñîãëàñóåòñÿ ñî ñïîñîáíîñòüþ íåéðîíîâ ïîæèçíåííî õðà-
íèòü èíôîðìàöèþ. Ïî ñîâðåìåííûì ïðåäñòàâëåíèÿì èí-
ôîðìàöèÿ (ïàìÿòü) «çàïèñûâàåòñÿ» â ñâÿçÿõ íåéðîíîâ.
Ïîëó÷àåòñÿ, ÷òî äëÿ äëèòåëüíîãî è, òåì áîëåå, ïîæèçíåí-
íîãî ñîõðàíåíèÿ ÷åãî-òî çàïîìíåííîãî äîëæíà ñîõðà-
íÿòüñÿ ñâÿçü íåêîé êîìáèíàöèè ñèíàïñîâ. Â òî æå âðåìÿ
àêñîíàëüíûì áóòîíàì ïðèñóùà âûñîêàÿ ñêîðîñòü ôîðìè-
ðîâàíèÿ, äåñòàáèëèçàöèè è ýëèìèíàöèè. Áåç ñïîñîáíîñòè
ñèíàïòè÷åñêèõ ñâÿçåé ê áûñòðûì èçìåíåíèÿì è ïåðå-
ñòðîåíèÿì íå áûëî áû è ñòîëü æå íåîáõîäèìîé êàê ïà-
ìÿòü ïëàñòè÷íîñòè ìîçãà. Íå áûëî áû ôîðìèðîâàíèÿ ïà-
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Ðèñ. 2. Óìåíüøåíèå ÷èñëà ñèíàïñîâ ñ âîçðàñòîì: à — íåéðîí ïðåôðîí-
òàëüíîé êîðû ìîëîäîé îáåçüÿíû; á — íåéðîí ïðåôðîíòàëüíîé êîðû ïî-
æèëîé îáåçüÿíû. Âî âðåçêàõ ïîä êàæäûì íåéðîíîì — ôðàãìåíò åãî áà-
çàëüíîãî äåíäðèòà ïîä áîëüøèì óâåëè÷åíèåì. Ïðè îòñóòñòâèè ñóùåñò-
âåííîé ðàçíèöû ìåæäó íåéðîíàìè ïî ÷èñëó äåíäðèòîâ, âèäíî ðåçêîå
óìåíüøåíèå êîëè÷åñòâà øèïèêîâ íà äåíäðèòå ïîæèëîé îáåçüÿíû [43].



ìÿòè — çàïîìèíàíèÿ âïå÷àòëåíèé. Äèàëåêòè÷åñêîå óñëî-
âèå ñî÷åòàòü ïàìÿòü è ïëàñòè÷íîñòü, ïîêà â êîíêðåòíîì
âûðàæåíèè åù¸ íåÿñíî ïðåäñòàâëÿåìîå, âñ¸-òàêè íàõîäèò
ýêñïåðèìåíòàëüíîå ïîäòâåðæäåíèå â äàííûõ ìîðôîëîãè-
÷åñêèõ è ìîëåêóëÿðíî-áèîëîãè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé.
Îïèñàíî óñêîðåííîå îáðàçîâàíèå äåíäðèòíûõ øèïèêîâ
ïðè óâåëè÷åíèè ñåíñîðíîé è ìîòîðíîé íàãðóçêè [47, 48].

Âîçðàñòíûå èçìåíåíèÿ ýêñïðåññèè ãåíîâ

Â êà÷åñòâå ïåðåõîäíîãî îò ñèíàïòè÷åñêèõ ê ãåíåòè÷åñêèì
ñîáûòèÿì ïðåäñòàâëÿåì èññëåäîâàíèå Beeri ñ ñîòðóäíèêàìè
[53], ïðîâîäèâøååñÿ â òå÷åíèå 20 ëåò. Àâòîðû îïðåäåëÿëè ñî-
äåðæàíèå áåëêà è ìÐÍÊ ñåìè ñèíàïòè÷åñêèõ ìàðêåðîâ
(complexin-1, complexin-2, synaptophysin, synaptobrevin, synta-
xin, SNAP-25, septin-5). Èç áîëåå 1600 îáðàçöîâ ìîçãà, ïîëó-
÷åííûõ îò ñòàðèêîâ â âîçðàñòå îò 70 äî 103 ëåò, àâòîðû âû-
áðàëè äëÿ èçó÷åíèÿ âñåãî 111 îáðàçöîâ, íî ýòè îáðàçöû áûëè
îò òåõ ëþäåé, êîòîðûå íå ðàíåå ÷åì çà ïîëãîäà äî ñìåðòè
ïðîõîäèëè íåéðîïñèõèàòðè÷åñêîå îáñëåäîâàíèå ñ îïðåäåëå-
íèåì êîãíèòèâíîãî ñòàòóñà. Ñðàâíåíèå óðîâíÿ ýêñïðåññèè
ìàðêåðíûõ áåëêîâ è èõ ãåíîâ ó êîãíèòèâíî èíòàêòíûõ è êîã-
íèòèâíî óùåðáíûõ èíäèâèäóóìîâ ñîïîñòàâèìîãî âîçðàñòà
îáíàðóæèëî çíà÷èòåëüíîå ñíèæåíèå åãî ó óùåðáíûõ. Ïðè
äåìåíöèè óìåíüøàëîñü ñîäåðæàíèå âñåõ ìàðêåðîâ, íåçàâè-
ñèìî îò èõ ðîëè â ñèíàïòè÷åñêîé ôóíêöèè.

Ïîÿâëåíèå ìåòîäà ÄÍÊ-ìèêðî÷èïîâ (DNA microar-
ray) ïîçâîëèëî èññëåäîâàòü âîçðàñòíûå îñîáåííîñòè ýêñ-
ïðåññèè ìíîæåñòâà ãåíîâ â ìîçãå. Èçó÷àÿ âîçðàñòíûå
(ñ 13 äî 79 ëåò) èçìåíåíèÿ ýêñïðåññèè 588 ãåíîâ, Sibille
[54] îïèñàë íàèáîëüøåå ñíèæåíèå â ñòàðîñòè ýêñïðåññèè
ãåíîâ êëåòî÷íûõ êîììóíèêàöèé è ñèãíàëüíûõ ôóíêöèé.
Êîëëåêòèâ àâòîðîâ èç àêàäåìèè ïîñòäèïëîìíîãî îáðàçî-
âàíèÿ (ÐÌÀÍÏÎ) è ÌÃÓ ìåòîäîì ÐÍÊ-ñåêâåíèðîâàíèÿ
áîëüøîãî ÷èñëà ãåíîâ, îáíàðóæèë, ÷òî íàèáîëåå ðåçêèå
ðàçëè÷èÿ ñòàðîãî ìîçãà îò ìîçãà âçðîñëîãî ÷åëîâåêà îòíî-
ñÿòñÿ ê íàðóøåíèÿì ýêñïðåññèè ãåíîâ, êîíòðîëèðóþùèõ
êëåòî÷íûå ñèãíàëüíûå ñèñòåìû â íåîêîðòåêñå [55].

Õîòèì ïîä÷åðêíóòü, ÷òî âñå îáóñëîâëåííûå âîçðàñòîì
ìíîãîîáðàçíûå ïîâðåæäåíèÿ ìîçãà — óìåíüøåíèå ÷èñëà
íåéðîíîâ è ñêîðîñòè èõ îáíîâëåíèÿ â íåéðîãåííûõ çîíàõ,
óìåíüøåíèå îáúåìà áåëîãî âåùåñòâà è äåìèåëèíèçàöèÿ,
óìåíüøåíèå ÷èñëà ñèíàïñîâ è ïðî÷íîñòè ñèíàïòè÷åñêèõ
êîíòàêòîâ, ñíèæåíèå ñêîðîñòè ýêñïðåññèè ãåíîâ è, ïðåæäå
âñåãî, ãåíîâ, îòâåòñòâåííûõ çà êëåòî÷íûå êîììóíèêàöèè —
âñ¸ ïåðå÷èñëåííîå äåéñòâóåò â îäíîì íàïðàâëåíèè, à èìåí-
íî íàðóøàåò ñóòü íåðâíîé ñèñòåìû — íàðóøàåò ñâÿçè.
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ïðåìèè ÑÑÑÐ, ãëàâíûé íàó÷íûé ñîòðóäíèê1, ïðîôåññîð êàôåäðû îáùåé ïàòîëîãèè è ïàòîôèçèîëîãèè2.
Ñâèðèäêèíà Íàäåæäà Áîðèñîâíà — êàíäèäàò áèîëîãè÷åñêèõ íàóê, ðóêîâîäèòåëü êëèíèêè ïîäîïûòíûõ

æèâîòíûõ1.
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