Нарушения нейрогенеза и формирование поведения в постнатальном онтогенезе у АроЕ и 11β-HSD2–дефицитных мышей
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В процессе нейрогенеза происходит закладка новых функционирующих нейронов и их интеграция в нейрональную сеть. Нарушения нейрогенеза в эмбриональном периоде приводят к структурно-функциональным изменениям в развитии мозга. Это является основой для создания биологических экспериментальных моделей аномального развития. Данные модели используются для изучения процессов развития мозга, а также для моделирования in vivo нейродегенеративных заболеваний человека. Существует корреляция между нарушениями в нейрогенезе и формированием поведения. 
Цель - исследование формирования структуры головного мозга и поведения у ApoE- и 11β-HSD2-дефицитных мышей в постнатальном периоде развития.

Объект исследования: три линии мышей - С57Bl/6 в качестве контроля; ApoE-дефицитные; ApoE- и 11β-HSD2-дефицитные. 
В данном исследовании мы следили за формированием поведенческих реакций у новорожденных мышей с использованием метода Фокса, который включает в себя серию тестов для изучения физического развития, двигательных координаций различной степени сложности, формирования элементарных поведенческих актов, способности ориентироваться в пространстве. Тесты следует проводить в течении 21 дня после рождения, пока поведение животных не обогащено сложными (привычными) поведенческими актами.

Наблюдается тенденция изменения в динамике формирования поведения у различных групп животных, которое выражается в замедлении созревания сенсомоторных координаций с течением времени у «нокаутных» мышей. 
Ген АроЕ кодирует белок аполипопротеин Е, который участвует в миелинизации аксонов и поддержании холестеринового гомеостаза в клетках нервной системы. Ген 11β-HSD2 – фермент 11β-гидроксистероид дегидрогеназа 2-го типа защищает минералкортикоидные рецепторы от неспецифической гиперактивации глюкокортикоидных гормонов, превращая кортизол в кортизон, и тем самым блокируя связывание гормона с рецептором. Данные типы рецепторов расположены во многих системах организма, в том числе большое количество имеется в гиппокампе головного мозга. 
Таким образом,  дефицит генов ApoE и 11β-HSD2 ведет к нарушениям в формирование структур головного мозга.
