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В статье представлены научные сведения о том, что новые нейроны из клеток-предшественников на про-
тяжении всей жизни практически у всех животных с нервной системой являются неотъемлемым компонен-
том онтогенеза и пластичности нейронов. 
Доказано, что в головном мозге есть нервные стволовые клетки, которые дают начало взрослому нейрогене-
зу, происходящему прежде всего в зубчатой фасции, подобласти гиппокампа, важной для функций обучения, 
памяти и эмоций. 
С возрастом наблюдается снижение взрослого нейрогенеза, что связано со снижением когнитивных функций. 
Вновь образованные нейроны и «незрелые» нейроны вместе составляют потенциальный резервуар молодых 
клеток («мозговой резерв»), который можно использовать для предотвращения старения и/или отсрочки 
возникновения/уменьшения воздействия неврологических расстройств. 
Подразумевается возможность использования нейрогенных процессов в терапевтических целях для уменьше-
ния боли и улучшения качества жизни пациентов.
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The article presents scientific evidence that new neurons from progenitor cells throughout life in almost all animals with 
a nervous system are an integral component of neuronal ontogenesis and plasticity. 
It has been shown that there are neural stem cells in the brain that give rise to adult neurogenesis, occurring primarily in 
the dentate gyrus, a subregion of the hippocampus important for learning, memory, and emotion. With age, there is a de-
crease in adult neurogenesis, which is associated with a decrease in cognitive functions. Newly formed neurons and «im-
mature» neurons together constitute a potential reservoir of young cells («brain reserve») that can be used to prevent ag-
ing and/or delay the onset/reduce the impact of neurological disorders. 
The possibility of using neurogenic processes for therapeutic purposes to reduce pain and improve the quality of life of pa-
tients is implied.
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Долгое время считалось, что нервная система 
взрослой особи, особенно у млекопитающих, не 
способна к нейрогенезу — процессу образования 
новых нейронов из клеток-предшественников. Од-
но из первых доказательств нейрогенеза было полу-
чено в 1960-х и 1970-х гг. в результате наблюдения 
за образованием микронейронов в мозжечке заро-
дышей грызунов и плотоядных животных. Несо-
мненным пионером в области нейрогенеза был ней-
робиолог Джозеф Альтман (1925—2016), идеи кото-
рого позже развивал его ученик и коллега Гопал Дас 
(1933—1991). Оба этих исследователя были основа-

телями двух научных направлений, которые приве-
ли к взрывному росту исследований мозга: нейроге-
неза у взрослых и трансплантации нервной ткани. 
Наблюдения Д. Альтмана и Г. Даса и их предполо-
жения о новых нейронах, добавленных к обонятель-
ной луковице и зубчатой фасции гиппокампа кры-
сы, оставались спорными в течение многих лет, по-
скольку они противоречили догматической точке 
зрения, согласно которой структура взрослого мозга 
препятствует процессам нейрогенеза. Лишь два де-
сятилетия спустя работы о нейрогенезе у певчих 
птиц, а затем и у млекопитающих не только под-
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твердили, что новые нейроны могут образовываться 
во взрослом мозге, но и раскрыли основные процес-
сы формирования нейронов, их миграции на боль-
шие расстояния и встраивание в цепи взрослого 
мозга.

А. Альварес-Буйлла также внёс важный вклад в 
понимание механизма взрослого нейрогенеза, вклю-
чая идентификацию взрослых нервных стволовых 
клеток. У млекопитающих постнатальный нейроге-
нез был зарегистрирован в мозжечке, обонятельной 
луковице, гиппокампе, полосатом теле, чёрной суб-
станции, гипоталамусе и миндалевидном теле. Заро-
дышевые центры образования новых нейронов во 
взрослом мозге были обнаружены в нейроэпителии 
субвентрикулярной зоны зубчатой фасции. Продол-
жающиеся поколения новых нейронов из клеток-
предшественников на протяжении всей жизни 
практически у всех животных с нервной системой 
являются неотъемлемым компонентом онтогенеза и 
пластичности нейронов [1, 2].

Известно, что взрослые соматические стволовые 
клетки в различных органах поддерживают гомео-
статическую регенерацию тканей и повышают пла-
стичность. Со времени открытия исследования 
взрослого нейрогенеза и нервных стволовых клеток 
привели к созданию и расширению области, кото-
рая значительно повлияла на многие аспекты ней-
робиологии, биологии развития и регенеративной 
медицины. Особое внимание вызывают вопросы, 
связанные с нервными стволовыми клетками взрос-
лых млекопитающих, которые также применимы к 
другим соматическим стволовым клеткам, что нуж-
но для полного понимания статуса взрослых ней-
ронных стволовых клеток и, что особенно важно, 
для применения нейрогенеза для улучшения здоро-
вья человека [3].

Доказано, что в головном мозге есть нервные 
стволовые клетки, которые дают начало взрослому 
нейрогенезу, происходящему прежде всего в зубча-
той фасции, подобласти гиппокампа, важной для 
функций обучения, памяти и эмоций. С возрастом 
наблюдается уменьшение взрослого нейрогенеза, 
что связано со снижением когнитивных функций. 
Исследования на животных показали, что степень 
взрослого нейрогенеза гиппокампа регулируется ло-
кальными сигналами окружающих областей, а так-
же активностью нейронных сетей. Нейрогенез гип-
покампа играет важную роль в зависимых от гиппо-
кампа функциях мозга. Вопросы механизмов в ос-
нове регуляции нейрогенеза гиппокампа на различ-
ных стадиях развития связаны с вкладом взрослых 
нейронов в структурную и функциональную пла-
стичность гиппокампа [4, 5].

Помимо гиппокампа нейрогенез также был обна-
ружен и в других областях мозга взрослых млекопи-
тающих, включая гипоталамус, полосатое тело, чёр-
ную субстанцию, кору и миндалевидное тело. Есть 
предположение, что новые нейроны происходят из 
пулов эндогенных стволовых клеток, расположен-
ных в этих областях мозга, но возможна также ми-
грация нейронов из субвентрикулярной зоны в эти 

области. Представляют интерес вопросы функцио-
нального значения новых нейронов, факторов, регу-
лирующих их производство, а также потенциальные 
клинические применения стимуляции нейрогенеза 
за пределами классических нейрогенных ниш, осо-
бенно в гипоталамусе, коре, полосатом теле, чёрной 
субстанции и миндалевидном теле [6].

При нейрогенезе, происходящем за пределами 
нейрогенных ниш, новые нейроны фактически не 
интегрируются в зрелую нервную ткань. Считается, 
что пренатально сгенерированные клетки продол-
жают экспрессировать молекулы, в основном общие 
с новообразованными нейронами. Вновь образо-
ванные нейроны и «незрелые» нейроны вместе со-
ставляют потенциальный резервуар молодых кле-
ток («мозговой резерв»), который можно использо-
вать для предотвращения старения и/или отсрочки 
возникновения/уменьшения воздействия невроло-
гических расстройств [7].

Нейрофибриллярные клубки состоят из ано-
мальных белков тау, накапливающихся во время 
прогрессирования нейропатологического заболева-
ния во многих областях мозга, в том числе в гиппо-
кампе. В некоторых моделях мышей с трансгенным 
и удаленным тау-белком была обнаружена модифи-
кация нейрогенеза гиппокампа. В настоящее время 
физиологическая роль тау-белка и влияние патоло-
гии, связанной с этим белком, на нейрогенез гиппо-
кампа представляет собой важную проблему в изу-
чении нейрогенеза [8, 9].

Старение, воспаление и окислительный стресс 
связаны с воздействием нейротоксина, подавляю-
щего функцию поддержания антиоксидантной са-
морегуляции, защитных механизмов и гомеостаза 
нейральных стволовых клеток-предшественников. 
Использование передачи сигналов в субвентрику-
лярной зоне мозга пожилого человека может вос-
становить нейрогенез, омолодить микросреду и 
способствовать нейровосстановлению и регенера-
ции [10].

В мозге млекопитающих нейрогенез взрослых 
широко изучался в субгранулярной зоне гиппокам-
па и субвентрикулярной зоне переднебоковых же-
лудочков мозга. Однако всё больше данных свиде-
тельствуют о том, что новые клетки не только «рож-
даются» во взрослом гипоталамусе, но многие из 
этих клеток также превращаются в нейроны и вы-
полняют определённые функции. Роль нейрогенеза 
гиппокампа взрослых в регуляции таких зависимых 
от гиппокампа функций, как познание, широко изу-
чена. В настоящее время нейрогенный процесс ги-
поталамуса у взрослых и его вклад в различные 
функции гипоталамуса, включая регуляцию сна и 
бодрствования, только начинают исследовать-
ся [11].

В настоящее время представляет интерес пробле-
ма функциональной роли взрослого нейрогенеза в 
возникновении и поддержании хронической пато-
логической боли. Исследования на моделях мышей 
показали, что отсутствие нейрогенеза у взрослых 
особей может способствовать восстановлению пато-
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логической боли и улучшать параметры, связанные 
с самочувствием травмированных мышей. Эти ре-
зультаты подразумевают возможность использова-
ния нейрогенных процессов в терапевтических це-
лях для уменьшения боли и улучшения качества 
жизни пациентов [12].

В наиболее полном обзоре исследований в обла-
сти взрослого нейрогенеза, включая её рождение и 
эволюцию, авторы рассматривают имеющиеся клю-
чевые исследования (за и против) нейрогенеза у 
взрослых людей и животных, исследовательские 
проблемы с потенциальными решениями, а также 
клинические последствия взрослого нейрогенеза, 
включая его потенциальное использование в тера-
певтических целях при разработке фармакологиче-
ских методов лечения различных психоневрологи-
ческих расстройств. Согласно авторам, методологи-
ческие проблемы не позволяют исследователям 
проводить высококачественные исследования in 
vivo, которые могут помочь выяснить наличие и/
или активность нейрогенеза в мозге человека. Кро-
ме того, исследования, проведённые на людях, сооб-
щают о противоречивых результатах, что ещё боль-
ше усугубляет двусмысленность концепции взрос-
лого нейрогенеза у людей. Авторы считают, что кон-
цепция непрерывного нейрогенеза у взрослых су-
ществует у животных; на сегодняшний день недо-
статочно доказательств, нейрогенеза у взрослых лю-
дей, что предполагает необходимость дополнитель-
ных исследований динамических изменений нейро-
генеза в известных областях человеческого мозга с 
учётом физиологических и болезненных состоя-
ний [13].

В настоящее время среди нейробиологов в про-
блематике нейрогенеза у взрослых людей особо вы-
деляются вопросы локализации и динамики нейро-
генеза во взрослом мозге, методологии и показате-
лей нейрогенеза [14—16].

Была предпринята попытка выяснить, происхо-
дит ли нейрогенез в мозге взрослого человека в об-
ластях, ранее идентифицированных как нейроген-
ные у взрослых грызунов и обезьян. При использо-
вании иммунофлуоресцентного мечения и одного 
из нейрональных маркеров на образцах ткани чело-
веческого мозга, полученной посмертно, было пока-
зано, что новые нейроны генерируются из делящих-
ся клеток-предшественников в зубчатой фасции 
взрослых людей. В работе обнаружено, что гиппо-
камп человека сохраняет способность генерировать 
нейроны на протяжении всей жизни [17].

У людей, согласно некоторым исследованиям, к 
зубчатой фасции взрослого человека ежедневно до-
бавляются сотни новых нейронов, тогда как другие 
исследования обнаруживают гораздо меньше пред-
полагаемых новых нейронов. Обычно считается, 
что гиппокамп взрослого человека продолжает ге-
нерировать новые нейроны. Количество пролифе-
рирующих предшественников и молодых нейронов 
в зубчатой извилине может снижаться в течение 
первого года жизни, и только несколько изолиро-
ванных молодых нейронов наблюдаются к 7 и 13 го-

дам. В гиппокампе обезьян (Macaca mulatta) проли-
ферация нейронов в субгранулярной зоне была об-
наружена в раннем постнатальном периоде жизни, 
но она уменьшалась во время ювенильного разви-
тия по мере уменьшения нейрогенеза. Раннее сни-
жение нейрогенеза гиппокампа поднимает вопросы 
различий в функции зубчатой фасции у людей и 
других видов при сохранении нейрогенеза гиппо-
кампа во взрослом состоянии [18].

Изучение динамики нейрогенеза гиппокампа у 
людей представляет собой серьёзную задачу, учиты-
вая технические ограничения [19].

Исследования сравнительной нейропластично-
сти показали, что у млекопитающих с большим моз-
гом, включая человека, имеются большие популя-
ции особых «незрелых» нейронов, которые генери-
руются внутриутробно, также экспрессируют незре-
лые маркеры во взрослом возрасте. Идентичность 
этих нейронов как «резервных» клеток, «заморо-
женных» в состоянии незрелости, долгое время 
оставалась нераскрытой из-за их нечётких характе-
ристик. В этой связи представляет интерес изучение 
дифференциации между вновь сгенерированными и 
«незрелыми» нейронами [20].

В 2000 г. были обнаружены признаки нейрогене-
за взрослого человека в широкой области мозга. 
Позднее были приведены доказательства того, что 
непрерывная зона мозга, экспрессирующая марке-
ры нейрогенеза, охватывает субвентрикулярную и 
субгранулярную зоны зубчатой фасции. Как полага-
ют авторы, публикации о нейрогенезе взрослого че-
ловека не принесли новых данных о расположении 
нейрогенных ниш. Поиск нейрогенеза за пределами 
канонических нейрогенных ниш взрослых млекопи-
тающих может указывать на то, что нейрогенез 
взрослого человека может происходить в широкой 
области мозга. Поиск локации нейрогенеза может 
прояснить предположение, что ранее идентифици-
рованный ростральный миграционный поток чело-
века, возникающий из субвентрикулярной зоны, 
действительно является столбцом свода, экспресси-
рующим маркеры нейрогенеза [21].

Недавно обнаруженное множество клеток в зуб-
чатой фасции взрослого человека интерпретируется 
как доказательство высокой скорости нейрогенеза в 
более старшем возрасте. Обнаруженная некоторы-
ми исследователями зрелая морфология этих клеток 
говорит о необходимости более детального изуче-
ния вопроса экспрессии новых нейронов [18].

Нейрональная пластичность, характерная для 
гиппокампа, может сделать его особенно уязвимым 
для разрушительных нейродегенеративных заболе-
ваний. Именно нарушение работы гиппокампа ле-
жит в основе когнитивных нарушений у пациентов 
с нейродегенеративными расстройствами. Изучение 
посмертных образцов мозга людей показало повы-
шенную уязвимость нейрогенеза взрослого гиппо-
кампа к нейродегенерации, что может лежать в ос-
нове дисфункции гиппокампа во время физиологи-
ческого и патологического старения у людей [22].
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В когорте из 18 участников со средним возрастом 
90,6 года были обнаружены признаки нейрогенеза. 
Результаты работы говорят о возможности сохране-
ния нейрогенеза гиппокампа на протяжении деся-
того десятилетия жизни [23]. Особо важные аспек-
ты функции мозга можно обратить вспять в пожи-
лом возрасте или компенсировать на протяжении 
всей жизни, используя резерв нервных стволовых 
клеток мозга. Нейрогенез у взрослых является яр-
ким примером пластичности гиппокампа, способ-
ствующей контекстуализации информации и резко 
снижающейся с возрастом. Усиление нейрогенеза 
может улучшить когнитивные способности и па-
мять [24].

Нейрогенез гиппокампа взрослых играет ключе-
вую роль в формировании адаптации человека к 
окружающей среде, что лежит в основе реакции на 
стресс. Гиппокамп представляет собой вычисли-
тельный центр, идеально расположенный в мозгу 
для обнаружения сигналов и контекстов, связанных 
с прошлыми, текущими и прогнозируемыми стрес-
совыми переживаниями, и для наблюдения за выра-
жением стрессовой реакции на когнитивном, аф-
фективном, поведенческом и физиологическом 
уровнях. Нейрогенез гиппокампа взрослых, по-ви-
димому, улучшает вычисления в гиппокампе, спо-
собствуя обобщению стрессовых переживаний в 
безопасный контекст [25].

В ряде исследований подчёркивается необходи-
мость совершенствования методологии исследова-
ния нейрогенеза у взрослых людей [26—28].

Методы, используемые для обнаружения попу-
ляции незрелых нейронов в гиппокампе взрослого 
человека, включают в себя получение посмертных 
образцов ткани человека хорошего качества и в 
строго контролируемых условиях для иммуногисто-
химических исследований, оптимизацию обработ-
ки тканей и гистологических процедур, установле-
ние критериев для надёжной проверки сигнала ан-
тител и выполнение объективных стереологических 
исследований, а также подсчёт клеток. Обычно про-
токол предполагает применение простых и недоро-
гих методов предварительной обработки тканей и 
рассчитан на 7 дней исследований, он может быть 
применим к различным иммуногистохимическим 
исследованиям, проводимым на других тканях че-
ловеческого (или животного) происхождения [29].

Наиболее важным является совершенствование 
протоколов тестирования и сохранения тканей, что 
приводит к необходимости визуализации нейроге-
неза у взрослых [30]. Развитие методов нейровизуа-
лизации в сочетании с биологическими манипуля-
циями может помочь в разработке методов исследо-
вания нейрогенеза на животных моделях in vivo и в 
реальном времени для корректной интерпретации 
динамики нейрогенеза. Для определения наличия 
или отсутствия нейрогенеза у взрослых людей необ-
ходимы исследования in vivo на людях при совер-
шенствовании методологии для использования бо-
лее безопасных и глубоких методов исследова-
ния [13].

Развитие методов визуализации in vivo и про-
дольного наблюдения за нейрогенезом в головном 
мозге может улучшить методологические подходы к 
определению местоположения нейрональных пред-
шественников и отслеживанию новых нейро-
нов [31].

Среди причин расхождения данных по нейроге-
незу взрослого мозга выделяются вопросы различий 
в анатомических областях для изучения и способов 
расчёта контрольного объёма в разных исследова-
ниях, что способствует несоответствиям в количе-
стве зарегистрированных клеток. Большинство ис-
следований нейрогенеза на людях, опубликованных 
за последнее десятилетие, были ограничены по-
смертным наблюдательным анализом маркеров. Не-
смотря на обширную валидацию этих маркеров на 
грызунах и других видах млекопитающих, в целом 
низкая эффективность большинства антител на тка-
нях человека была серьёзным препятствием для 
дальнейшего развития области исследований ней-
рогенеза взрослого человека и помешала детальной 
реконструкции всего процесса дифференцировки 
сгенерированных нейронов. Низкая эффектив-
ность многочисленных маркеров, которые характе-
ризуют начальные стадии нейрогенеза, затрудняет 
детальную реконструкцию этих ранних стадий. Не-
обходимы стандартизация и обмен протоколами 
анализа для точного определения минимальных 
требований, которым должны соответствовать об-
разцы ткани мозга человека, чтобы их можно было 
считать пригодными для исследований нейрогенеза 
зубчатой фасции гиппокампа.

Развитие методов визуализации нейрогенеза в 
зубчатой фасции в живых организмах и исследова-
ние возможности разделения паттернов в качестве 
заместителя для нейрогенеза человека позволят рас-
крыть роль новорождённых зубчатых гранулярных 
клеток в человеческом мозге. Демонстрация того, 
что эта популяция клеток у людей играет такую же 
роль, что и у грызунов, может привести к использо-
ванию неинвазивных методологий для диагностики 
(или даже предотвращения) определённых патоло-
гических или нейродегенеративных состояний и 
превратит нейрогенез в зубчатой фасции гиппокам-
па в соответствующий биомаркер этих состояний.

Ожидается, что в ближайшие годы альтернатив-
ные методы иммуногистохимии на уровне отдель-
ных клеток могут помочь идентифицировать новые 
маркеры или кластеризовать новые субпопуляции 
клеток или промежуточные стадии дифференци-
ровки. Одной из ключевых задач в области совре-
менных исследований нейрогенеза взрослого чело-
века является идентификация сигнатуры стволо-
вых клеток в зубчатой фасции гиппокампа челове-
ка [26].

Выводы
Нейрогенез связан с возможностью использова-

ния резервуара молодых клеток для поддержания 
антиоксидантной саморегуляции, защитных меха-
низмов, нейровосстановления, уменьшения боли, 
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предотвращения старения и/или отсрочки возник-
новения/уменьшения воздействия неврологиче-
ских расстройств, регулирования многих важных 
функций, включая сон—бодрствование, циркадные 
ритмы, обучение, познание и пр. В настоящее время 
некоторые исследователи считают, что концепция 
непрерывного нейрогенеза у взрослых людей не 
имеет достаточных доказательств, в то время как 
большинство исследователей полагают доказанным, 
что гиппокамп человека сохраняет способность ге-
нерировать нейроны на протяжении всей жизни. 
Вызывают споры исследователей вопросы локали-
зации и динамики нейрогенеза в мозге взрослого 
человека, методологии и показателей нейрогенеза. 
Как полагает большая часть исследователей, поиск 
нейрогенеза за пределами канонических нейроген-
ных ниш поможет прояснить предположение, что 
ранее идентифицированный ростральный миграци-
онный поток человека, возникающий из субвентри-
кулярной зоны, действительно является столбцом 
свода, экспрессирующим маркеры нейрогенеза.

Современные методики исследования нейроге-
неза взрослого человека имеют ряд ограничений, 
включая качество образцов, способы извлечения и 
обработки тканей, отслеживание и продолжитель-
ность процедуры, определение области мозга, пред-
назначенной для исследования, классификацию па-
циентов и однородность анализируемой области 
мозга для всех субъектов и пр. Необходимо совер-
шенствовать протоколы исследований и методы 
нейровизуализации в сочетании с биологическими 
манипуляциями. Дальнейшее изучение нейрогенеза 
у взрослых людей предполагает необходимость до-
полнительных исследований динамических измене-
ний нейрогенеза в известных областях человеческо-
го мозга с учётом физиологических и болезненных 
состояний.

Источник финансирования. Исследование не имело спонсорской 
поддержки.
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