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Стресс раннего периода жизни является важным фактором, предрасполагающим к развитию патологии
нервной системы у животных и людей в отдаленном периоде онтогенеза. Мы использовали модель стресса
раннего периода жизни для оценки активации пириформной коры при предъявлении обонятельных сти-
мулов экспериментальным животным (мышам линии CD1 в возрасте P60 (60 сут постанатального разви-
тия) и 10 мес.) и для оценки экспрессии маркеров нейронов с пролонгированной незрелостью, участвую-
щих в процессах пластичности взрослого головного мозга и его восстановления после повреждения. Уста-
новлено, что стресс раннего периода жизни редуцирует количество незрелых нейронов с фенотипом
DCX+PSA-NCAM+ в пириформной коре головного мозга и ответ на индукцию обонятельной памяти в от-
даленном периоде после перенесенного стресса. В возрасте Р60 обонятельная стимуляция снижает чув-
ствительность к неприятным раздражителям и стимулирует процессы кратковременного запоминания,
тогда как в возрасте 10 мес. такой эффект менее выражен. Полученные результаты свидетельствуют о воз-
можном вкладе незрелых нейронов пириформной коры в механизмы аберрантной нейропластичности в
отдаленном периоде онтогенеза после перенесенного стресса раннего периода жизни.

Ключевые слова: стресс раннего периода жизни, нейроны с пролонгированной незрелостью, обонятельная
стимуляция, пириформная кора, нейропластичность
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Стресс раннего периода жизни (СРПЖ) – фено-
мен, лежащий в основе длительных изменений пла-
стичности мозга, вызванных воздействием стрессо-
вых факторов, действующих пренатально или в ран-
нем постнатальном онтогенезе (Успенская и др.,
2015; Malinovskaya et al., 2018; Fogelman, Canli, 2019;
Kronman et al., 2021). Различные пренатальные или
ранние постнатальные стимулы могут привести к за-
пуску механизмов, специфичных для СРПЖ, на-
пример, гипоксия, действие ксенобиотиков, нару-
шение социальных взаимодействий, при этом затра-

гиваются многие физиологические механизмы, что
приводит к нарушению развития головного мозга,
неврологическому дефициту и повышенной пред-
расположенности к развитию нейродегенерации в
более поздние периоды жизни. Это известно как
“феномен раннего программирования”, или прай-
мирование развивающегося мозга к патологическим
состояниям из-за пренатального, интранатального
или раннего постнатального стресса (Huang, 2014).
Реакция на стресс всегда связана с гиперактивацией
гипоталамо-гипофизарно-надпочечниковой оси и
симпатической нервной системы, запуском провос-
палительных механизмов, изменением эпигенети-
ческой регуляции экспрессии генов, которые влия-
ют на нормальное развитие клеток головного мозга и
их метаболизм (Salmina et al., 2021).

Принятые сокращения: ИГХ – иммуногистохимия; ОС – обо-
нятельная стимуляция; СРПЖ – стресс раннего периода жиз-
ни; DCX – даблкортин; nng-IN – нейроны с пролонгированной
незрелостью (non-newly generated immature neurons); PBS – фос-
фатно-солевой буферный раствор; PSA-NCAM – полисиали-
лированная молекула адгезии нервных клеток (polysialylated
neural cell adhesion molecule).
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В последнее время повысился интерес исследова-
телей к изучению вклада нейронов с пролонгиро-
ванной незрелостью (nng-IN, non-newly generated
immature neurons), локализованных в нетипичных
для нейрогенеза регионах зрелого головного мозга (в
частности, в коре), в процессы нейропластичности в
норме и при патологии. Так, известно, что nng-IN
обладают рядом интересных и мало изученных харак-
теристик, в числе которых – сохранение экспрессии
маркеров незрелых нейронов (в периоде эмбриогене-
за), в частности, коэкспрессии белков даблкортина
(DCX) и полисиалилированной молекулы адгезии
нервных клеток (PSA-NCAM), что соответствует фе-
номену “приостановленного развития” (arrested devel-
opment); пребывание в микроокружении, не соответ-
ствующем таковому для незрелых клеток (например,
формируемому в нейрогенных нишах головного моз-
га), которое, вероятно, обеспечивается окружающи-
ми их клетками астроглии; отсутствие пролифера-
тивной активности и способность дифференциро-
ваться до зрелых постмитотических нейронов при
получении внешних сигналов; тесная ассоциация с
васкулярным компонентом пронейрогенного мик-
роокружения (Gómez-Climent et al., 2008, 2011; Piu-
matti et al., 2017). Было показано, что при старении
организма часть nng-IN трансформируется в глута-
матергические возбуждающие нейроны (Rothene-
ichner et al., 2018) или в ГАМКергические интерней-
роны (Benedetti et al., 2020). Однако оставалось неяс-
ным, контролируется ли этот процесс и как
внешними стимулами (например, обучением), или
он спонтанно реализуется и регулируется такими
нейромедиаторами, как глутамат и дофамин (Coviel-
lo et al., 2020).

Весьма вероятно, что вклад nng-IN в процессы
пластичности мозга может быть изменен при пато-
логических состояниях, связанных с нарушением
его развития, например, после перенесенного
СРПЖ, и, вероятно, эта популяция клеток может рас-
сматриваться в качестве мишеней для управления ме-
ханизмами нейрогенеза, протекающего в “некласси-
ческих” нейрогенных нишах. Например, управление
дифференцировочным потенциалом nng-IN может
осуществляться за счет подавления экспрессии PSA-
NCAM или путем модуляции адренергических меха-
низмов в пириформной коре (Vadodaria et al., 2017;
La Rosa et al., 2020; Bonfanti, Seki, 2021). С учетом
вклада постнатального нейрогенеза в “классиче-
ских” нейрогенных нишах (субвентрикулярной и
субгранулярной зонах) мозг взрослого организма
должен обладать весьма значительным ресурсом для
усиления нейрогенеза и обновления популяции зре-
лых нейронов, когда это необходимо как в физиоло-
гических условиях (обучение, консолидация памя-
ти), так и при патологических состояниях и, в част-
ности, для предупреждения развития дисбаланса
возбуждения–торможения, вызванного значитель-
ными изменениями в популяциях нейронов (Berdu-
go-Vega et al., 2020; Besnard, Sahay, 2021).

Мы предположили, что, будучи локализованны-
ми в пириформной коре (обонятельной зоне), nng-
IN могут участвовать в механизмах нейропластично-
сти, связанной с восприятием запахов, в формиро-
вании клеток ассоциативной памяти, в то время как
СРПЖ способен нарушать активность таких нейро-
нов и подавлять их участие в механизмах пластично-
сти мозга в отдаленные периоды развития организ-
ма, истощая резерв клеток, чувствительных к дей-
ствию внешних стимулов. Поэтому цель настоящей
работы заключалась в изучении изменений популяции
nng-IN при реализации механизмов пластичности го-
ловного мозга у животных, перенесших СРПЖ.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДИКА

Животные. В работе использовали лабораторных
животных – мышей-самцов линии CD1 (n = 150).
Животных содержали в клетках со свободным досту-
пом к воде и корму при постоянной температуре
21 ± 1°С и регулярном световом цикле 12 ч день/12 ч
ночь. Исследования на животных проводили в соот-
ветствии с соблюдением принципов гуманности, из-
ложенных в Директиве Европейского сообщества
(2010/63/ЕС).

Нами была использована модель хронического
стресса мыши раннего постнатального периода
(СРПЖ, сепарация “мать – детеныш”, стадия пост-
натального развития на P2–P14; стрессу подвергали
ежедневно по 3 ч (Mirescu et al., 2004); ожидаемые
результаты к возрасту P60: нарушения нейрогенеза,
нарушения социального поведения, тревожность,
депрессивноподобную симптоматику). К 10-му мес.
у животных регистрируется развитие признаков
нейродегенерации (Mirescu et al., 2004).

Животных делили на группы: 2 группы контроль-
ные – интактные животные в возрасте, соответ-
ственнo, Р60 и 10 мес. (n = 25 в каждой группе); 2
группы экспериментальные – мыши с СРПЖ тех же
возрастов (Р60 и 10 мес. соответственно, n = 25 в
каждой). Мыши из каждой группы подвергали обо-
нятельной стимуляции (ОС). Общий дизайн экспе-
римента представлен на рис. 1.

С помощью ОС было проведено моделирование
активации пириформной коры по протоколу
(Schellinck et al., 2001). ОС представляла собой од-
нократное последовательное предъявление живот-
ному различных запахов (воды, арахисового масло,
подстила из-под крыс) в отдельной чистой клетке. По-
дачу ОС проводили по следующей схеме: чистая вода–
перерыв–арахисовое масло–перерыв–арахисовое
масло–перерыв–подстил из-под крыс–перерыв–под-
стил из-под крыс; длительность стимула – 2 мин, пе-
рерыв – 1 мин. Через 2, 24 ч и 7 сут после ОС произ-
водили забор тканей головного мозга для иммуноги-
стохимического анализа (ИГХ). На каждую
временную точку для ИГХ было взято по 5 мышей из
каждой группы.
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САЛМИНА и др.

Через 24 ч проводили поведенческий тест “Fear
conditioning” (контекстуальное кондиционирование
страха) (рис. 2) для оценки активации пириформной
коры на поведенческом уровне (n = 10 для каждой
группы).

ИГХ-анализ. Оценку количества молекул-марке-
ров (DCX, PSA-NCAM, Ki-67) проводили на свобод-
но плавающих сагитальных срезах головного мозга
(толщина срезов 50 мкм) согласно стандартным про-
токолам. От каждого животного получали 5 срезов
на уровне lateral 2.9 мм – lateral 3.9 мм согласно стерео-
таксическому атласу головного мозга мыши. Получен-
ные срезы промывали в фосфатно-солевом буферном
растворе (PBS), блокировали 3%-ным бычьим сыворо-
точным альбумином (BSA; Sigma-Aldrich, США) и 1%-
ном Тритоне X-100 (Sigma-Aldrich, США) в PBS. По-
сле промывки смесью PBS и 0.2% Тритона X-100
срезы инкубировали с первичными антителами в те-
чение 20 ч. Были использованы первичные антитела:
козьи поликлональные к DCX (ab113435; Abcam, Ве-
ликобритания); мышиные моноклональные к PSA-
NCAM (14-9118-82; Invitrogen, США); кроличьи поли-
клональные к Ki-67 (ab15580; Abcam, Великобрита-
ния); все антитела использовали в разведении 1 : 1000.

После инкубации с первичными антителами сре-
зы пятикратно отмывали в PBS и погружали на 1 ч в
раствор, содержащий вторичные антитела: козьи ан-
тимышиные, Alexa Fluor 488 (ab150117; Abcam, Вели-
кобритания), ослиные антикроличьи, Alexa Fluor
647 (ab150073, Великобритания), ослиные антико-
зьи, Alexa Fluor 555 (ab150073, Abcam, Великобрита-
ния); все в разведении 1 : 1000.

В качестве финального этапа иммуногистохими-
ческой окраски во всех случаях наносили 30 мкл
жидкости для фиксации срезов (70% глицерина в
PBS + DAPI для окрашивания ядер клеток), на пре-
парат помещали покровное стекло. Микроскопию
срезов, окрашенных на DCX, PSA-NCAM, Ki-67,
осуществляли на полностью автоматизированном

конфокальном лазерном сканирующем микроскопе
с водной иммерсией Olympus FV10i-W (Olympus,
Япония). Иммунопозитивными считали клетки,
экспрессирующиe DCX/PSA-NCAM и Ki67 (в том
числе одновременно) в пириформной коре в пира-
мидальном слое (второй слой). Анализ изображений
проводили с применением пакета программного
обеспечения ImageJ (1.47 v, США).

Тест “Fear conditioning” – оценка контекстной па-
мяти мышей. Экспериментальное животное помеща-
ли в аппарат (звуконепроницаемую камеру с разме-
рами 31 × 24 × 21 см и решетчатым полом, к которому
подведено электричество для создания электрического
шока). Выполняли 3 сессии – в первый, второй и тре-
тий день соответственно. День 1: обучение, подача в
камеру электрического тока (0.5 мА продолжитель-
ностью 2 с) в комбинации со звуковым сигналом
(2.8 кГц) осуществляли на 120, 180, 240, 300 и 360 с от
начала теста. Мышь удаляли из камеры через 60 с по-
сле последней подачи электрического тока. Экспе-
риментальные группы СРПЖ с ОС получали обоня-
тельную стимуляцию за 24 ч до начала первой сес-
сии. День 2: оценка запоминания; в камеру подавали
только белый шум (1 кГц). День 3: оценка кратко-
временной памяти в условиях контекста. Мышь по-
мещали в камеру на 5 мин без каких-либо стимуля-
ций для оценки воспроизведения поведенческих ре-
акций, которые она запомнила в первый день при
подаче стимулов. Параметры замирания животного
(защитную реакцию, которая проявляется как отсут-
ствие движения (кроме дыхания) в течение 0.75 с и
дольше) регистрировали с использованием цифро-
вой видеосистемы и программного обеспечения для
отслеживания видеосигнала ANY-maze (ANY-maze,
США).

Статистическая обработка. Результаты иммуноги-
стохимии обрабатывали с использованием методов
описательной статистики, непараметрической ста-
тистики (по критерию Манна–Уитни) при сравне-
нии 2 групп. При сравнении трех и более групп ис-

Рис. 1. Общий дизайн эксперимента. СРПЖ – стресс раннего периода жизни. Две контрольные группы (интактные живот-
ные) и две группы мышей с СРПЖ; возраст мышей (n = 25 в каждой группе) 60 сут постнатального развития (Р60) и 10 мес.
Через 2, 24 ч и 7 сут после обонятельной стимуляции производили забор тканей головного мозга для иммуногистохимическо-
го анализа (ИГХ). На каждую временную точку для ИГХ брали по 5 мышей из каждой группы. Через 24 ч проводили поведен-
ческий тест “Fear conditioning” (контекстуальное кондиционирование страха) для оценки активации пириформной коры на
поведенческом уровне (n = 10 в каждой группе).

Экспериментальные группы

Обонятельная стимуляция

2 ч

“Fear conditioning”
(контекстуальное

Оценка экспрессии маркеров нейронов с
пролонгированной незрелостью (nng-INs) в

пириформной коре (слой II) экспериментальных
животных: DCX+, PSA-NCAM+, Ki-67–

кондиционирование страха)

(с СРПЖ и контрольная в возрасте Р60 и 10 мес.)

24 ч 24 ч7 сут
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пользовали дисперссионный двухфакторный анализ
Н-Краскала−Уоллеса. Результаты представлены в
виде среднего значения и его стандартного отклоне-
ния. Статистически значимыми считали различия
при p < 0.05 и менее.

Результаты поведенческого теста обрабатывали с
использованием методов дисперсионного анализа
(двухфакторный Н-Краскала−Уоллеса) с последую-

щим post-hoc-тестом Бонферрони. Результаты пред-
ставлены в виде среднего значения и его стандарт-
ной ошибки. Статистически значимыми считали
различия при p < 0.05 и менее.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

Животные, перенесшие СРПЖ, демонстрируют в
отдаленном периоде онтогенеза изменения в попу-

Рис. 2. Содержание маркеров DCX+, PSA-NCAM+ и Ki-67+в пириформной коре мышей в возрасте Р60 (слева) и 10 мес.
(справа) а, б – Колоколизация DCX+ и PSA-NCAM+. в, г – Колоколизация DCX+, PSA-NCAM+ и Ki-67+. д, е – Колоколи-
зация DCX+, PSA-NCAM+ и Ki-67−. К – интактные мыши (контроль) через 2, 24 ч и 7 сут после обонятельной стимуляции
(ОС). СРПЖ – животные с СРПЖ (стрессом раннего периода жизни) до стимуляции и с СРПЖ через 2, 24 ч и 7 сут после ОС.
Представлены средние значения и их стандартные отклонения (анализировали по 5 животных из группы, 5 срезов от каждого
животного и 5 полей зрения на срезе), использован дисперсионный двухфакторный анализ; различия между всеми группами
достоверны при p < 0.05.
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ляционном составе клеток пириформной коры. В
частности, при оценке количества клеток с белковы-
ми маркерами DCX и PSA-NCAM, мы обнаружили,
что в отличие от животных контрольной группы,
животные с СРПЖ на стадии развития Р60 имели
значимо сниженное количество этих двух маркеров
(рис. 2а). Примечательно, что такое изменение было
характерным как для клеток DCX+PSA-NCAM+Ki67+

(пролиферирующих нейробластов, вероятно, ми-
грирующих в этот регион головного мозга из субвен-
трикулярной нейрогенной ниши (рис. 2в), так и для
клеток DCX+PSA-NCAM+Ki67− (непролиферирую-
щих незрелых клеток, которые фенотипически соот-
ветсвуют nng-IN, сохранившимся в коре с периода
эмбрионального развития) (рис. 2д). Полученные
результаты соответствуют данным о влиянии СРПЖ
на аберрантное созревание мозга, которые могут ле-
жать в основе прогрессирующей уязвимости к раз-
витию нейродегенерации, поскольку белок DCX ха-
рактеризует процессы нейрогенеза и маркирует не-
зрелые клетки: PSA-NCAM (маркер развивающихся
и мигрирующих нейробластов), Ki-67 (маркер мито-
тической активности клетки). В частности, предпо-
лагают, что СРПЖ, особенно в перинатальном пе-
риоде, влияет на созревание областей мозга, отвеча-

ющих за когнитивные способности и эмоции,
усиливает депрессивно-подобное поведение и вы-
зывает метаболический дисбаланс (Ruiz et al., 2018;
Herzberg, Gunnar, 2020).

При предъявлении ОС мы обнаружили, что жи-
вотные с СРПЖ не демонстрировали характерного
для животных контрольной группы изменения ко-
личества клеток DCX+PSA-NCAM+Ki67−, а именно,
снижения их числа ко 2-му ч после действия стиму-
ла, которое мы интерпретировали как результат ин-
дукции заключительных этапов дифференцировки и
трансформацию в глутаматергические или ГАМКер-
гические нейроны коры (рис. 2д, е). У животных, пере-
несших СРПЖ, количество DCX+PSA-NCAM+Ki67
клеток оставалось стабильно низким на протяжении
всего периода наблюдения после ОС (через 2 и 24 ч).
Аналогичная тенденция касалась и клеток
DCX+PSA-NCAM+Ki67+ (рис. 2в, г). Примечатель-
но, что к 7-м сут после ОС число клеток DCX+PSA-
NCAM+Ki67+ увеличивалось у животных в возрасте
10 мес., перенесших СРПЖ, что может быть объяс-
нено миграцией нейробластов из субвентрикуляр-
ной зоны (рис. 2г).

Рис. 3. Пример наличия маркеров PSA-NCAM, DCX и Ki-67 на клетках пириформной коры мышей в группе с СРПЖ в воз-
расте 10 мес. без ОС (контроль, а) и через 2 ч (б), 24 ч (в) и 7 сут (г) после стимуляции. Головки стрелок (черные) указывают
на клетки с колокaлизацией маркеров.
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Животные на 10-м мес. постнатального развития,
перенесшие СРПЖ, характеризовались тем, что об-
щее количество нейронов DCX+PSA-NCAM+ в пи-
риформной коре соответствовало уровню контроля
(рис. 2б), что могло бы быть интерпретировано как
некое закономерное для животных этого возраста
изменение количества незрелых нейронов в этом ре-
гионе головного мозга. Действительно, считается,
что по мере старения организма популяция nng-IN
нейронов коры и миндалевидного тела может сокра-
щаться, но не за счет гибели, а за счет постоянной –
в течение жизни организма – конверсии в глутама-
тергические нейроны (Rotheneichner et al., 2018; Sor-
rells et al., 2019).

У животных возраста 10 мес. количество клеток
DCX+PSA-NCAM+, которые не обладают митотиче-
ской активностью (клетки Ki67−), не отличалось в
группах контроля и после перенесенного СРПЖ,
как, впрочем, и не изменялось в обеих группах после
предъявления ОС (2, 24 ч и 7 сут после стимуляции).
Однако иным было изменение числа клеток
DCX+PSA-NCAM+Ki67+ в пириформной коре: ис-

ходное (без стимуляции) их количество было одина-
ковым в контроле и в группе животных с СРПЖ, но
снижение было зарегистрировано ко 2-му ч после
ОС в контрольной группе животных, но не в группе
животных, перенесших СРПЖ (рис. 2, 3).

Таким образом, в пириформной коре животных,
перенесших СРПЖ, в отдаленном периоде развития
регистрируется сниженное количество незрелых
клеток нейрональной природы, в том числе нейро-
нов с пролонгированной незрелостью, обладающих
низкой респонсивностью при предъявлении ОС. Та-
кая количественная разница маркеров незрелых
нейронов животных контрольной группы особенно
очевидна на сроке Р60 постнатального развития жи-
вотных, который соответствует окончанию юноше-
ского периода развития человека. С учетом данных о
том, что именно в юношеском периоде значитель-
ная часть незрелых нейронов, в том числе, вероятно,
nng-IN конвертируется в зрелые глутаматергические
нейроны (Sorrells et al., 2019), не удивительно, что к
10-му мес. развития мышей (что соответствует зре-
лому возрасту человека) (Liu et al., 2020) такие отли-

Рис. 4. Результаты теста для оценки контекстной памяти (“Fear conditioning” – контекстуальное кондиционирование страха)
у животных в возрасте Р60. а – Первый день, стимуляция электрическим током и звуком; б – 2-й день, стимуляция белым
шумом; в – 3-й день, условия контекста без стимуляции. К – контрольная группа (без ОС). 24 ч – предварительная ОС за 24
ч до проведения теста. Представлены средние значения и их стандартные ошибки (дисперсионный двухфакторный анализ
Н-Краскала−Уоллеса с последующим post-hoc-тестом Бонферрони); * различия достоверны при p < 0.05.
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чия в популяции незрелых клеток пириформной ко-
ры фактически утрачиваются.

При оценке когнитивного статуса было обнару-
жено, что обонятельная стимуляция снижала чув-
ствительность к неприятным раздражителям в моло-
дом возрасте (Р60) у животных с СРПЖ (рис. 4), то-
гда как в возрасте 10 мес. подобного влияния не
наблюдали (рис. 5). Также ответ в сессиях на запо-
минание и контекстуальную кратковременную па-
мять был более выражен в молодом возрасте (Р60) у
обеих экспериментальных групп.

Необходимы дальнейшие исследования, чтобы
выяснить, как (пато)физиологические условия на
разных этапах онтогенеза влияют на популяцию не-
зрелых нейронов в коре головного мозга, связано ли
это с метаболическими изменениями, которые ха-
рактерны для процессов дифференцировки незре-
лых нейронов (Agostini et al., 2016; Iwata, Vanderhae-
ghen, 2021), как это характерно, например, для кле-
ток нейрогенной ниши гиппокампа (Wang et al.,
2020). Логично предполагать, что разработка техно-
логий, уменьшающих влияние стресса на популя-
цию незрелых нейронов в коре головного мозга,
способных конвертироваться в зрелые, функцио-

нально компетентные клетки, поможет предотвра-
тить или замедлить развитие нейродегенерации.

Таким образом, в результате проведенного иссле-
дования получены новые данные об отсроченном
изменении популяции незрелых нейронов пири-
формной коры после перенесенного СРПЖ. Уста-
новлено, что СРПЖ редуцирует число незрелых
нейронов с фенотипом DCX+PSA-NCAM+ в пири-
формной коре головного мозга и их ответ на индук-
цию обонятельной памяти в отдаленном периоде
после перенесенного стресса (P60, 10 мес.). Такие
изменения касаются обеих субпопуляций незрелых
клеток – Ki67+ и Ki67− (соответственно незрелые
клетки, мигрирующие в этот регион мозга из нейро-
генных ниш, и собственно нейроны с пролонгиро-
ванной незрелостью, сохранившие свое присутствие
в коре с периода эмбриогенеза). Обонятельная сти-
муляция снижает чувствительность к неприятным
раздражителям в молодом возрасте (Р60) и стимули-
рует процессы кратковременного запоминания, то-
гда как в возрасте 10 мес. такой эффект менее вы-
ражен.

В целом, стимуляция ольфакторной памяти у жи-
вотных, перенесших СРПЖ, демонстрирует дефи-

Рис. 5. Результаты теста “Fear conditioning” (контекстуальное кондиционирование страха) у животных в возрасте 10 мес. а –
Первый день, стимуляция электрическим током и звуком; б – 2-й день, стимуляция белым шумом; в – 3-й день, условия кон-
текста без стимуляции. К – контрольная группа (без ОС). 24 ч – предварительная ОС за 24 ч до проведения теста. Другие объ-
яснения см. в подписи к рис. 1.
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цит присутствия в пириформной коре незрелых ней-
ронов. Коль скоро незрелые нейроны коры в норме
способны дифференцироваться в зрелые клетки при
действии стимулов, индуцирующих механизмы пла-
стичности мозга, снижение количества таких клеток
в пириформной коре в отдаленном периоде после
перенесенного СРПЖ свидетельствует в пользу во-
влеченности клеток DCX+PSA-NCAM+ в механиз-
мы формирования феномена раннего программиро-
вания.
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Changes in the Population of Immature Neurons in the Pyriform Cortex of Experimental 
Animals after Early Life Stress
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Early life stress is an important factor predisposing to the development of pathology of the nervous system in animals
and humans in the late period of ontogenesis. We used an early life stress model to assess the activation of the piri-
form cortex upon presentation of olfactory stimuli in experimental animals (CD1 mice, P60 and 10 months old) as
well as to assess the expression of markers of neurons with prolonged immaturity involved in the processes of plas-
ticity of the adult brain and its recovery. We found that early life stress reduces the number of immature neurons with
the DCX+PSA-NCAM+ phenotype in the piriform cortex and the response to olfactory memory induction. In ad-
dition, olfactory stimulation reduces sensitivity to unpleasant stimuli at a young age (P60), stimulates short-term
memory. However, at the age of 10 months, these effects are less evident. The results obtained indicate a possible
contribution of immature neurons of the piriform cortex to the mechanisms of aberrant neuroplasticity after early
life stress.

Keywords: early life stress, neurons with prolonged immaturity, olfactory stimulation, piriform cortex, neuroplasticity
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