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По современным представлениям из всех образовании мозга 
наиболее тесное отношение к регуляции эмоционального поведения 
имеет лимбическая система. Одним из фактоь, привлекших внимание 
ученых к изучению с^язи ыезду палеокортексом и мотивацией пове
дения, было открытие синдрОШ Kluvor и Bucgr (1937, 1938), 
наблюдавшегося поело разрушения МК и соседних областей височной 
дол!.. Характерными признаками синдрома были исчезновение ^ак
ции страха и гнева* психическая слепота, усиление голосовых ре
акций, гиперсексуальность. Последующие исследования с разруше
нием и раздракепием fНС показали, что это образование участвует 
в регуляции оирокого спектра соматических, вегетативных и пове- 
денчесших реакций (Anand, Dua, 1955; Ztooayna, 1960; Ллли- 
1шетс, Дитрих, 1965; Черкес, 1968; Звартау, 1%9). Сродг, послед
них особенно выделяются реакции агрессивно-оборонительного тппа.

Опытами банковского и Пльюченка (1961) показано, что приме
нение антихолинэстеразного препарата галантамнна приводит к уси
лению эмоциональных пассивно-оборонительных реакций. Антихоли- 
нергические вещества оказывают на эти реакции угнетающее дей
ствие (Илыоченок, Елисеева, 1967). Транквилизирующий эффект 
антихолинергических агентов, возмоано, связан с их действием па 
ядра миндалевидного комплекса (Буров, 1966). Получены данные об 
изменении суммарной биоэлектрической активности миядалелдного 
комплекса при применении холинергических веществ (Бородкин,
1965, 196 ?; Yaraaraoto, Donino, 1967; .1льюченок, Банников, 1.968



и др.). Однако вопрос об изменениях нейронной активное^ МК при 
возбувдениа и блокировании ходинореактивиых структур созга, как 
и более специальный опрос о ходинорецапции клеточных элементов 
этого образования, до настоящего времени остаются во многом 
невыясненными. Изучение этих вопросов входило в задачу нашего 
исследования.

Учитывая наличие слоа.:ых взаимодействий структур лимбиче
ской системы, мы попытались такие выяснить некоторые неиробарма- 
кологические хараотеристики влияний центрального образования 
лимбической системы, гиппокампа, на макро- и микроструктуры 
миндалевидного комплекса.

ad надеялись, что результат предпринятых исследований да
дут предпосылки для расшифровки механизмов центрального действия 
ходшюргических веществ и будут способствовать установлению со
ответствия между tee влиянием на холинорецепторы структур лимби
ческой системы и паблвдаыщимисн изменениями эмоционального по
ведения.

Работа выполнена в лаборатории нейрофизиологии и фармаколо
гии поведения института физиологии Сибирского отделения ЛИ СССР 
за период с 1%а по 1971 год.

Автор считает своим долгом выразить глубокую благодарность 
научному руководителю, заведующему лабораторией,доктору медицин
ских наук, профессору Ростиславу Юльяновичу -Льючеику за цешшо 
советы, постоянную поддержку и внимание.

Автор благодарит старшего научного сотрудника,кандидата био
логических наук Михаила Абрамовича Гилинского за участие в об- 
суядеши полученных да11ных, а такае jcex сотрудников лаборато
рии за друаескую помощь при выполнении работы.



Г Л А В А  I

ОБЗОР ЛИТЕРАТУРЫ
ШРФОФИЗйОЛОЛШСЕАЯ ХА РА КТЕ Рй СТИКА ЫЙ1ЩАЛЕВВДПОГО

КОМПЛ1ЖСА

Строение и топографическая Миндалевидный кошшекс
локализация функций (ык) или амигдала является под-

ворковыи образованней лимбиче
ской сиотимы* У млекопитающих он представляет собой совокуп
ность тесно связашшх яде р..их образований, лежащих в глубине 
височной  доли ростральные pea hippocam pi u вентрально по 
отношению к чичевицеобразному ядру. Лшпшя и медиальдая части 
МК примыкают к корковой поверхности крючка у людей и передней 
пириформноп доли у низших млекопитающих (Рароа, 1959; Gloor, 
I960).

На основании филогенетических исследований в L1K различают 
более древнюю центронедиальную группу ядер и более молодую ба- 
золатеральпую (Jonston, 1923; Koikegami et a l. , 1955; Doty, 
1967).

В состав центромедиальной группы включают центральное, ла
теральное ядра и ядро латерального обонятельного тракта (D ait2, 
1951; Goddard, 1964 ). Некоторые авторы (Kaada et a l., 1954; 
Pribram, Kruger, 1954) относят к указанной группе и кортикаль
ное ядро и на этом основании называет всю группу кортикомеди- 
альнои. Кортикальное ядро является наиболее крупным в кортико- 
медиальной группе. Как и осталышо ядра этой группы, оно пред-



ставлено клетками малых и средних размеров (r.iak3yiaoivicz,1963).
Б состав базодатерадьной группы входит латеральное, наибо

лее крупное из всех амигдалоидных ядер, базальное и добавочное 
базалыше ядра. Объем базолатеральной группы больше, чем кор- 
тикомедпально*.. За исключением медиальной мелкоклеточной части 
базального ядра и добавочного базального ядра, состоящиго из 
клеток средних размеров, ядра базолатеральной группы образова
ны крупными клетками круглой иди веретенообразной орш 
(Breathnacb, Goldby, 1954; Uaksymoo/icz, 1963 ). Клетки ядер 
этой группы обладают большим количеством дендритов, чем клетки 
кортикомедиальной группы. Развитая система аксонных коллатера- 
дей указывает на широкое взаимодействие клеточных элементов 
внутри МК (Doty, 1967; Леонтович, 1968).

С развитием неокортекса происходит вращение аыигдалы, так 
что у высших млекопитающих латеральное ядро за.шмает вентраль
ное, а медиальное - дорзальное положение ( Jonston,1^23;СгозЬу, 
Humphrey, I9 4 I). Параллельно в процессе филогенетического 
развития идет редукция кортпкомедиального и дальнейшее развитие 
и усложнение базолатерального комплекса (Gloor, 1960; Doty, 
1967; 1Срачун, 1971).

Б связи с гетерогенностью МК были предприняты попытки выяс
нения функций отдельных ядерных групп и ядер По данным 
Kaada с соавторами (Kaada et a l., 1954; Ursin, Kaada, 1960) 
при раздражении ядер кортикомедиальной группы и медиальной час
ти базального ядра возникают вегетативные и соматомоторные ре
акции. Стимуляция латеральной области f.5K, включающей латераль
ную часть базального ядра и латеральное ядро вызывает реакции



внимания, страха и гнева* При раздражении базального ядра от
вечаются разнообразные поведенческие, соматоыоторшо и вегета
тивные реакции* Koikogami с соавторами (Koilce^ami, Puae,
1952; КоИсецатх at a l* , 1955а,b,1955) считают, что медиальная 
часть базального ядра активирует преимущественно симпатические, 
а латеральная часть базального ядра - парасимпатические функции 

Однако, во многих исследованиях (Gastaut et a l. , 1952;
Gloor, 1955; Anand, Dua, 1956a,b; Magnua, Lamera, 1956 ; 
Алликметс, 1966; Звартау, 1969) одинаковые результаты были от
мочены при раздражении различных областей МК* Противоречивые 
дашше получены и в опытах с разрушением (.vood, 1958; Elwera, 
Critchlov/, 1960).

Неоднородность полученных результатов привала к формирова
нию двух точек зрения на топографическую локализацию уункций в
мк.

Отражая одну из них, Gloor (I960) в своем обзоре ставит 
под сомнение мозаичное представительство определенных функций 
в ааигдале, полагая, что в МК, как, возможно, и в других струк
турах лимбической системы функциональное представительство имеет 
диффузный, недифференцированный характер*

Другие исследователи (urain, Kaada, I960; Орджоникидзе, 
Ониани, 1968), однако, считают, что подобное представление 
оправдано и дальнейшее усовершенствование методик будет способ- 
стъсыать установлению функционального значения отдельных амигда
лоидных ядер*



Афферентная организация Из афферентных связей МК
наиболее подробно изучены ну

ги, осуществляющие проведение импульсов от обонятельной лукови
цы, Они достигают МК в составе латерального обонятельного трак
та и оканчиваются в ядре этого тракта, медиальном и кортикаль
ном ядрах (Young, 1956» Pox, 1940; Clark, Lleyer, 194-7; bleyer, 
A llison, 194-9; Adey, 1955; A llison , 1955 ). Но данным этих 
авторов некоторые волокна пересекают среднюю линию в составе 
передней комиссуры и достигают контралатеральной амигдалы. ид- 
нако, более поздиио исследования, проведенные с использованием 
гонких гистологических методик, подвергают сомнению существова
ние проекций обонятельного бугорка к контралатеральному ШС 
(Crags* 19&1» banders-w'oundstra, 1961» Lohman, 1963» Cov/aa et; 
a l., 1965; ulascitty, Ortega, 1966).

Существование прямых проекций пириформной коры к МК показа
но анатомическими и электрофизиологическиыи исследованиями 
(Pribram  e t a l . ,  1950; Dan, Omukai, 1959» Lammers, Lolimau,1965; 

Powell e t a l . ,  1965)- Кроме этого, пириформная кора связана 
с преоптическои областью и гипоталамусом, которые в свою оче
редь, как будет показано ниже, имеют двусторонние связи с ШС. 
Таким образом существуют пути непрямого проведения обонятельных 
импульсов от обонятельной луковицы к пириформной коре и далее к 
МК. Характерно, что два указанных пути проецируются в разные об
ласти МК* Прямой — в медиальное, кортикальное ядра и ядро лате
рального обонятельного тракта, непрямой - в ядра базолатераль
ной группы. В результате все ядра МК» кроме центрального, нахо
дятся под влиянием обонятельной импульсации.



Приведенные выше данные согласуются с результатами, полу
ченными истодом вызванных потенциалов. При электрическом раздра
жении обонятельной луковицы коротколатеитные вызванные потенци
алы регистрируются только в кортикальное и медиальной ядрах МК 
(G loo r, 1955» 1960). С увеличением силы раздражения вызван
ные потенциалы могут быть зарегистрированы по всей амигдале 
(Be rry e t a l . ,  1952; Hugelin et a l . ,  1952). Gloor (1960) 
отмечает, что в последнем случае МК является частью большого по
ля, включающего корковые и подкорковые образования, в котором 
возникают ответы на сенсорные раздражения различных модально
стей. По его мнению эта область должна рассматриваться как не- 
специфическая, несвязанная с сенсорной функцией обоняния.

Хотя данные анатомических и электрофизиологических исследо
ваний указывают на важность обонятельной иннервации МК, его 
значение в выполнении сенсорной функции обоняния остается неяс
ным. Анатомические исследования говорят о том, что обоняние не 
является основной функцией ШС, так как лишенные обоняния водные 
млекопитающие обладают хорошо развитой аыигдалой, где даже кор- 
тикомедиальный комплекс, исключая ядро латерального обонятель
ного тракта не имеет признаков регрессии (Addison, 1915; ^е- 
athnach, Goldby, 1954).

Относительно необонятельной сенсорной афферентации MIC в на
стоящее время нет достаточно полных анатомических данных, одна
ко физиологическими исследованиями показано, что вызванные по
тенциалы и реакции отдельных нейронов возникают в амигдале в 
ответ на сенсорные раздражения самых различных модальностей 
(C reutzfeld t e t a l . , 1965; O’Keefe, Bouma, 1969). Для вызванных



потенциалов латентные периоды составляют 8-25 ысек, для ней
ронных реакции колеблются от 20 до 500 неек, что свидетельству
ет о поласишштзческой организации путей распространения сен
сорной ампульсации к МК (Gloor, 1960).

Изучая на кошках под хлоралозовым наркозом распространение 
импульсов от конечности к {Ж, tfendt a AlbeaHFessard (1962) 
пришли к заключению, что путь проходит через вентральное задне- 
латеральное ядро таламуса и вторую соиатосенсорную область воры 
мозга. Получеиы тшше данные, подтверждающие существование пред
полагавшихся ранее (G lo o r,I960) таламо-амигдалоиднкх проек
ций (raaufca, 1962*, Sager, Butkhuzi»1962). Характерно, что им
пульсы, возникающие при раздражении отдаленных один от другого 
участков поверхности тела животного, как а импульсы, вызванные 
раздражением различных сенсорных систем могут конвергировать на 
одних и тех же нейронах ШС (riachne, Sogundo, 1956; Зала, Del
gado, 1965; Goddard, 1964 и др .). При атом наиболео эффектив

ными оказываются комплексные раздражители, имеющие определенное 
биологическое значение (;3ас/а, Delgado, 1965» 0*i£ee£o„ Bouma, 

1969).
smithloa (1969) считает, что МК подучает афферентные им

пульсы при имущественно от висцеральных рецепторов, а гиппокамп 
от соматически и эксторорецепторов. Такла образом весь поток 
информации о внешней и внутренней среде организма поступает в 
центральные структуры лимбической системы, iia важное значение 
проекций от гиппокампа к ШС указывают данные многих исследова— 
телей. Прерываясь рядом синапсов, афферентные волокна гиппо
кампального происхождения проходят через область перегородки и 
диагональный пучок в медиальную область ШС (valonstoin, Nauta,



1959; Hauta, 1961). Менее изучен гиппокампо-темпоральный 
путь. Образовавши длинными возвратными коллатералями пирамид
ных шыток гиппокампа, он связывает последний с пириформной ко
рой (Votav/, 19^0; Green, 1964; Raiamann et a l., 1966 ),
которая в свою очередь дает обширные проекции к МК. Рассмотрен
ные связи огут служить дпп распространения судорожной активно
сти из гиппокампа в ШС (Green, Shimanioto, 1953» Baasouant et 
a l., 1954). Бероятио, через связь с Ж  гиппокамп получает воз
можность оказывать влияние на большое число висцеральных, эн
докринных и эмоциональных реакций, в регуляции которых принима
ет участие МК (Green, М еу, 1956).

На основании нейроэндокринных исследований Лишак (1359) 
пришел к заключению, что гиппокамп как древняя область коры по
добно ноокортикальним структурам действует тормознщнм образом 
па образования, афуерентацию которых обеспечивает. МК по его 
мнению можно рассматривать как подкорковую систему архикортек- 
са подобно тому, как указывают на подкорковую систему в случае 
неокортекса. Представление о реципроектном характере взаимодей
ствия гиппокампа с МК находит подтверждение в работе Tuttle 
и E llio tt  (1969), которые показали, что введоние в гиппокамп 
локального анестетика бутакаина блокирует тормозное влияние 
этой структуры на МК.

Связь медиальной области среднего мозга, а через нее и ре
тикулярной формации с гЛК осуществляется восходящими проекцион
ными путями. Эти пути представлены дорзальным продольным нуч- 
ком Шутца и ножкой машшлярного тела. Начинаясь в центральном 
сером веществе и ядрах покрышки Гуддона, волокна первого пути 
оканчиваются в интраламинарных ядрах таламуса и медиальных от
делах гипоталамуса, второго - в латеральных гнпоталамнческих



и преоптическах ядрах (H a u ta , 1960; Баклавадаял, 1967).
.iCGJi од овация последних лет показали, что в составе a t r ia  

torminalia и вентрального подкоркового пути, которые раньше 
рассматривали как иеклгочительло эфферентные системы, проходят 
ванные афферентные проекции к МК (riauta, 1958; 1962; Butgu, 
Bu ch er, 1963» H ilto n , Zb ro syna, 1963; V a lv e rd e , 1963; Cowan 

e t a l. ,  1965). Эти афферентные волокуш берут начало в преопти- 
ческой,передней а латеральной гппоталамической областях (cowan 

e t a l.,1965 ; драчун, 1971), которые таким образом представ
ляют собой основные релейные станции в цепи, осуществляющей 
связь НК оосредним мозгом. Рассмотрелная цепь соединяется с 
диффузными восходящими системами волокон, классические сенсор
ные пути проходят мимо нее.

Вопрос о наличии прямых связей пеокортекса с МК окончатель
но не выяснен. Электрофизиологическими исследованиями установ
лены афферентные с^язи Ш( с височным полюсом, нишшй височной 
извилиной, корой островкл, задней орбитальной и моторной корой 
(P rib ra m  e t a l . ,  1950; Segundo e t  a l . ,  1955» K lin g le r , G lo o r, 

1960; H iem er, G oocLfellow , 1966; R e itz , P rib ra m , 1969).

Эфферентная организация Из подкоркових связей
МК хорошо известны прямые 

проекционные волокна, идущие в составе s tr ia  te r.o in a lia  от 
кортикомедиальиой области ШС к перегородке, медиальным отделам 
преоптической и ^шоталаиичсской областей (Fox, 1940; Hauta, 
1956, 1961; Upady, 1958; Valverde,1965,1965; Cowan e t a l.,1 9 6 5 ).

Кроме этого, от амигдалы отходит вентральный проекционный



путь, который возникает в основном в ядрах базолатералыюй 
группы* Эта система волокон впервые была описана Jon3ton (1923). 
который определил ее как амигдало дггадышй компонент продольно
го ассоциативного пуши. Позже на основании анато лических наблю
дений было показано, что волокно вентрального пути идут к перо- 
городке, про оптической области, гипоталамусу (Laiamers,Lohman, 
1957. Nauta, 1960, 1961; H a ll, 1965), обонятельному бугорку,
ядру диагональной связки (Wauta, Valonatein , 1958» H a»ta,1961) ,  
подмозолистой и поясной извилине (banners, Lotuaan, 1957), 
ядру a tr ia  torm inalia (Pox, I9'+3), к крупноклеточной обла
сти дорзоыедиальлого ядра таламуса (Fox, 19^9; Kauta, 1961;
Valverde, 1963). Все перечисленные области являются первичны
ми проекционными полями Ш .

.1з приведенных данных видно, что проекции a tria  terraim lis 
и ветрального подкоркового нути имеют обилую зону окончаний в 
перегородке, латеральной преоптической оиласти и гипоталамусе.

Такое сходство проекций характерно не только для двух эф
ферентных путей Ш£, но и для таких цитоархитиктоничоски различ
ных структур лимбической системы, как НК и гиппокамп.

По мнению uauta (1%0) широкое перекрытие проекционных 
территорий МК и гиппокампа позволяет предполагать, что эти 
структуры оказывают влияние на висцеральные и эндокринные 
функции с помощью идентичных нервных механизмов. При этом впол
не вероятно, что они влияют на указанные функции противополож
ным образом.

От первичных проекционных полей Ш  импульсы распространяют
ся по двум основным путям: I )  от области перегородки и лате
ральной пр^оптическок области берут начало волокна, которые в



составе a tria  moduilaris достигают уздечки, 2) в медиальном 
пучке переднего мозга идут толстые проекционные волокна того 
не происхождения* Эти волокна направляются назад через ядра 
преоптической и гипоталаыическои областей в покрышку среднего 
мозга»

Таким образом область перегородки и пр.оптическая область 
соединены с уздечкой посредством s tr ia  m oduilaris, а через 
медиальный пучок переднего мозга - с латеральной областью гипо
таламуса и покрышкой сродного мозга. Большое количество волокон 
тянется из прооптичоской области к мамидлярному толу.

От этих структур, которые являются втори чными проекционны- 
ми полями амигдалы берут начало еще три пучка волокон: от уз
дечки отходит хабенуло-поду шеулярный тракт, от мамшшярпого 
тела - мамилло-тогмепталышй, от латерального гипоталамуса во
локна идут к среднему мозгу в составе медиального переднеыозго- 
вого пучка. Бее три пучка оканчиваются в основном в парамеди
альной области среднего мозга.

Цепь лимбическая система - средний мозг связана дополнитель
ными путями с раскологоиной более латорально среднемозговой и 
субталамичоской ретикулярной формацией (W ois3ch ed e ll, 1937)»

Известно, что ретикулярная формация среднего мозга является 
источником ванных восходящих путей к неокортокеу (U aruzzi, 
Uagoun, 1949) и таким образом монет представлять возможное 
подкорковое звено мезвду лимбическими структурами и неокортек— 
сом. Кроме того, посылая проекционные пути к ншшим отделам 
ствола мозга и спинному мозгу (Кагшст, Llagaun, 1939), ретику
лярная формация обеспечивает возмокность влияния НК на обшир
ные источники висцеральной иннервации.



Данные о связи МК с промежуточным и средним мозгом, полу- 
ченные Hauta (1956, 1960, 1961) при помощи метода дегенора- 
дии находят подтверждение в других анатомических (Papez, 1950» 
joimaon, 1965) и электуофизнологических исследованиях 
(Gaycia, 1954; Gloor, 1955» Зад/а et a l., 1959; ;endt, Adey,
1960; lla ll,  1963; Stu a rt ot a l . ,  1964-; ife e r , 1967; Droifusa 
e t a l. ,  1968; G loor e t a l . ,  1969)- Так, обнаружено, что раздра- 
нение МК монет привести к появлению конвульсивных разрядов в 
стволе мозга (Aranar-Inigueз e t a l . ,  1955). 11а основании 
электрофизиологичоских данных Gloor (1955) першчное проекци
онное поле ПК, характеризующееся моносинаптическими связями, со
стоит из базальной области перегородки, хвостатого ядра, про- 
оптаЧескон области, переднего гипоталамуса, контралатерального 
№ . Вторичное поло включает остальные отделы гипоталамуса, суб- 
тала ь̂ ус, интерпендункулярноо ядро, покошку среднего мозга, 
однако, в последнем образовании Gloor (1955) наблюдал и ко- 
ротколатеитные реакции. Латентные периоды этих реакций были ко
роче, чем ответов в заднем гипоталамусе. По мнению автора полу
ченные результаты указывают на существование наряду с полиси- 
наптичоскими прямых или олигосинаптических связей МК со средним 
мозгом.

Прямых связей ЛК с гиппокампом, по-виднмому, не существует 
(Hauta, I960, 1961). Однако, морфологическими исследованиями 
показаны проекции от МК к ядру диагонального пучка, которое в 
свою очередь является источником волокон, идущих в гиппокамп 
прямо (D a itz , Рале11, 1954) или через пресубикулум (Cragg 
iiaoiyn, 1957). В ответ на раздранение амигдалы в гиппокампе



регистрируются вызванные потенциалы с больший латентным перио
дом (G loor, 1955; Green, M ey, 1956; Steriad o , 1964- ) .  
Характерно, что при ноигорных раздражениях сильно возрастает 
амплитуда указанных вызванных потенциалов. По-видимому, не
смотря на наличие ряда переключений связь ПК с гиппокампом име
ет ванное функциональное значение. Gloor (1955) предположил, 
что релейной станцией амигдало-гиппокампального пути является 
вдрифоривая нора. Это предположение хорошо согласуется с данны
ми Pribram  и nacbean (1952), которые, применив метод стрих- 
ншшой нейронографии, наблюдали распространение стрихшновых 
пиков из переамигдалоидной коры в каудальные области гиппокам- 
повой извилины.

Хотя кортикальные проекции ШС изучены недостаточно полно, 
в настоящее время есть основания говорить о прямых связях Ш£ с 
пириформной, передней височной, инсулярной корой и корой сигмо
видной ИЗВИЛИНЫ (Jonston , 1923; G loor, 1955; Papes, 1953; 
IJauta, 1961; Goddard, 1964; Чебаевская, 1965; Сторонук с 
соавт., 1%8). Кроме зто^о, злектрофизиологическими исследо
ваниями показаио, что яд!>а и1К имеют обшир-ше диффузные связи с 
неокортексом, благодаря которым могут оказывать неспоцийичо— 
ское генерализованное действие на кору аозга (Богомолова, 1966, 
1971; Сторонук с соавт., 1968).



Э Л Е К Т Р И Ч Е С К А Я  А К Т И В Н О С Т Ь  М К

Суммарная биоэлектрическая 
активность

При анализе электри
ческой активности Ш обра
щает на себя внимание от

носительно высокая амплитуда электрических колебаний, которая в 
полном покос может достигать 200 икв. Гурвич (1966) считает, что 
ГЛК обладает некоторыми пока не изученными особенностями строения, 
которые отражаются в характере ого электрической активности. 
Частота электрических колебаний iJK 2-6 кол/сек, на этом фоне 
можно наблюдать вспышки высокоамплитудной активности с частотой 
35-55 кол/сек.

Электрическая активность подобного типа характерна также 
для обонятельной луковицы и пирифориной корь.. Высокая степень 
корреляции амигдалоидных и пирифоршшх вспышек активности впер
вые била отмечена i?roeiian (I960), который предположил,что ука
занные колебания генерируются единой дипольной системой, актив
ный конец которой расположен в пирифорыной коре. По мнению дру
гих исследователей (bide!bare, Иеег, 1964) не исключена также 
возможность существования внешнего синхронизирующего механизма, 
расположенного за пределами рассматриваемых структур*

Согласно экспериментальным данным Domino и Ueki (I960) 
вспышки синхронизированных колебаний в ;К следуют в ритме дыха
ния. Гурвич с соавторами (1968) наблюдали стимулирующее действие 
дыхательного центра на НК лишь в условиях усиленного возбуждения 
дыхательного центра. В ряде работ обнаружена независимость ье— 
ретен от дыхания животного (jiidelberg, Neer, 1964; Нуцубидзе,



1969), Freeman (I960) описал вспышки синусоидальных колебаний 
34-38 кол/сек и амплитудой 300-500 икв в препириформной коре 
и прилежащих отделах височной доли* ити вспышки были связаны с 
поведением кошек: в покое они бит выражены слабо и усиливались 
при возбуждении.

Lease (I960) описывает три типа электрической активности 
в базолатеральном отделе МК кошек в зависимости от поведения.
Во время сна регистрировалась медленная активность, при насто- 
рожении - десинхронизация, веретена высокоамплитудной быстрой 
активности 40-45 в секунду были отмечены в ответ на биологиче
ски значимые раздражения различной модальности. По данным Дык- 
ман (1963, 1964) вспышки активности с нарастающей, а затем убы
вающей амплитудой и частотой от I I  до 26 кол/сек можно наблюдать 
в УК кроликов при афферентных раздражениях, во время оборони
тельной реакции и в голодном состояпин. Такого рода активность 
возникала и при стимуляции ретикулярной формации среднего моз
га. Усиление веретен, состоящих из острых волн 16-20 в сек. 
наблюдали при высокочастотном раздражении ретикулярной формации 
наркотизированных кошек также Feindel и G loor(I954 ). В проти
воположность этому на кураризировашшх кошках отмечеиа реакция 
десинхронизации (Immamura, Kauamura, 1962, ЦИТ. по Кречун, 
I9 ? I) .  Pagano и Gault (1964) регистрировали электрическую 
активность НК и разных областей коры мозга во время сна и в про
цессе пробуждения. Но мере пробуждения медленные ритмы, реги
стрировавшиеся в коре, заменялись более быстрыми, в л!К появля
лись синхронизованные колебания.

Но мнению Gloor (I960) МК обладает способностью реагиро-



вать на активирующие импульсы генерацией высокоаыплитудной син
хронизированной активности, что отличает ото образование от ко
ры и многих других ядерных структур головного мозга»

Однако, не во всех случаях взрывная активность в ШС возни
кает параллельно десинхронизации электрических колебаний в ко
ре мозга* Такая активность отсутствует в ШС при раздражениях, 
вызывающих пробуждение или временную активацию внимания без 
эмоциональной окраски, хотя в этих условиях наблюдается отчет
ливая десинхронпзация корковых ритмов. Коли же пробуждение жи
вотного наступает под влиянием ^акторов, сопровождающихся воз
никновением реакции страха или агрессии, то взрывная активность 
в амигдале отчетливо регистрируется (Ьеззе, 1960; МсЬехшеп, 
Grastone, 1965; Нанейшвили, 1967; Ониани, Орджоникидзе, 1908). 
На основании экспериментальных данных Ониани и Орджоникидзе
(1968) пришли к заключению, что, во-первых, степень развития 
высокоамплитудной частой активности в МС пропорциональна степе
ни эмоционального возбуждения животного. Причем эта активность 
может быть спровоцирована не только внешними раздражителями, но 
и электрической стимуляцией образований мозга, активация которых 
вызывает реакции страха или беспокойства. Во-вторых, они подчер
кивают, что взрывная активность характерна только для латераль
ной части базолатерального отдела ШС, в других областях МК в 
аналогичных условиях наблюдается десинхронизация электрических 
колебаний.

По—видимому, существует два типа ответов MIC на возбуждающие 
стимулы: генерация быстрых синхронизированных колебаний и до- 
синхронизация. Первый тип активности регистрируется в ограничен
ной области ШС и является электрографическим выражением эмоцио
нального возбуждения животного.



Участие в генерации судорожных 
разрядов

возможно, в свя
зи со способностью ШС
генерировать высоко-

амплитудные колебания находится его нередкое участие в генезе 
судорожных разрядов (Гурвич, I% 6 )«  Fe in de l, Pen i'ild  (1954) 
обнаружили, что автоматическое поведение у болышх о височной 

эпилепсией чаще всего зависит от фокальных судорожных разрядов 
в области ШС* Раздражение этой области во вромя операции вызы
вало явления психического автоматизма и амнезии* Картину эпи
лепсии можно получить, создав очаг хронического раздражения в 
области ШС кошек (Gaataut e t a l . ,  1953), Известно, что судорож
ный порог структур лимбической системы, особенно гиппокампа и 
МК, в 2-3 раза ЯШИ* * остальных частях мозга ( K&ada , 
1951? Angeleri et с.1,1964; Алликметс, 1964). При этом судорож
ный порог в вентральной области Ш£ нижи, чем в дорзальной. При 
раздражении дорзальной части амигдалы судорожные разряды реги
стрируются только после окончания стимуляции, при раздражении 
вентрального отдела они возникают в первые же секунды стимуля
ции (K re in d le r, Steriad e, 1963, 1964). llo мнению авторов В 
первом случае происходит подавление эпилептических разрядов в 
результате одновременного возбуждения десинхронизирующих струк
тур дорзальной части MIC, а во втором судорожные колебания об
легчаются одновременным возбуждением синхронизирующих структур 
вентрального отдела амигдалы.

При пороговом раздражении судороги возникают лишь в МК и 
коре височной области, при усилении раздражения ШС разряды по
следействия регистрируются в более удалешшх от ШС областях



( Hakao, Yoshida, 1963; Ыествиришвилли, 1971). По данным 
.'ествиришвилли фокус, образованный группой синхронно разряжаю
щихся клеток ЫК начинает генерализоваться на основе процесса ре- 
круитирования. При этом инОх'да вовлекается сразу множество струк
тур* с которыми он находится в функционально-морфологической свя
зи, в других случаях первичный фокус мигрирует от структуры к 
структуре пока не удастся синхронизовать активность более обшир
ных зон и тем самым спровоцировать возникновение генерализиро
ванного припадка* Интересны взаимоотношения, складывающиеся при 
развитии судорожной активности меаду ШС и гиппокампом.

Рассмотренные ранее обширные двусторонние связи между этими 
образованиями могут служить для распространения судорожной 
активности как из ПК в гиппокамп (G loor, 1954; Arona-Insuez et 
a l. ,  1955), так и в обратном направлении (Green, Shimaraoto,
1953; ltassounnt e t a l . ,  1954). Первично-амигдалоидные судорож
ные разряды (4-10 в сокуиду) могут охватить гиппокамп или про
стым распространением, при котором .ктивность обеих структур 
идентична и гиппокамп является пассивным проецированным очагом, 
или реактивным распространением судорожной активности.Б послед
нее случае гиппокамп начинает постепенно развивать свой высоко
частотный ритм судорожных разрядов и становится независимым 
вторичным очагом, который продолжает сущест .окать после прекра
щения судорожных разрядов в первичном очаге и берет на себя 
роль нового ритмоводпт.-ля. Таким же образом может измениться 
картина первично-гиппокампальных судорог (1.ествиришвилли,1Э71).

Б отличие от результатов, подученных Ыествиришвилли на кош
ках, Fagni и Karossero (1965) отмичают, что у людей Ш , аммо-



нов рог и гиппокампальная извилина одновременно вовлекаются в 
судорожную активность и с электрофизи одогической точки зрения 
могут рассматриваться как функциональная единица,

Ь связи с высокой эпилептогепнои способностью гиппокампа 
и ШС находятся характерные особенности гиппокамнально-миндале- 
видных вызванных потенциалов» При раздражении гиппокампа с ча
стотой до 2 ими/сек. в базальной ядре L1K возникают двухфазные 
положительно-отрицательные вызванные потенциалы, при ритмиче
ской стимуляции более 3 имп/сек. появляется дополнительный ран
ний компонент в виде спайка, который предшествует начальному 
потенциалу*

Постепенно ранний компонент приобретает более сложную двух
фазную форму и может пелноетью замещать началышй потенциал. 
Рассмотренные изменения вызванных потенциалов являются пред
вестниками развития судорожной активности (.steriado, -1964).

интересно, что при стимуляции восходящей ретикулярной фор
мации судорожный порог лимбической системы, в частности i;lt£ и 
гиппокампа, повышается (Аллшшетс, 1964; Бородкин, 196/,1971; 
Бородкин, Крауз, 1968)*

Аналогичным образом влияет на эти структуры кора головного 
мозга* Влияние гипоталамуса на МК и гиппокамп более сложно и 
зависит от локализации разрушения. Так, разрушение заднего ги— 
поталамуса приводит к снижению порога судорожных разрядов в 
амигдало-гиппокампальной системе, в то вр^оя как электролитиче
ская коагуляция передней гипоталамическои области снижает спо
собность рассматриваемых структур генерировать эпилептические 
колебания (jfreincLLer, dteriado, 1966) .



Фоновая и вызванная Спонтанная активность ней»
активность нейронов ронов ЙК представлена двухфазны

ми спайками, которые редко быва
ют проимущественно негативными или позитивными. Частота разря
дов варьирует в широких пределах; импульсы могут следовать как 
с интервалами 1-3 секунды, так и с частотой около 50 в секунду 
(Uachne, Segundo, 195b; 3a\va, Delgadfi, 1965)*

По данным Creufczfeldt с соавторами (1963), полученным на 
кураризированных кошках, спонтанно разряжающиеся нейроны встре
чаются в МК значительно реке, чем в соседних структурах, часто
та их дизка и нерегулярна, К аналогичному заключению пришли 
O’Keefe я Bouma (1969), наблюдая спонтанную активность ней
ронов у животных в условиях хронического опыта. Авторы считают, 
что низкий уровень спонтанной активности способствует отчетли
вому выявлению ответов на раздражение, что улучшает восприятие 
внешних сигналов.

Лучшему проявлению нейронных реакций на сенсорные раздраже
ния способствует также повышение тонуса восходящей ретикуляр
ной активирующей системы, которое приводит к усилению как тор
мозных, так и возбуждающих эффектов сенсорной стимуляции (зама, 
Delgado, 1963). В отличие от этого при засыпании животного, 
сопровождающемся, как известно, снижением тонизирующего влияния 
ретикулярной формации, отвечено ослабление возбуждающих и уси
ление тормозных эффектов сенсорной стимуляции. Наряду с изме
нениями вызванной активности при переводе от состояния бодрство
вания ко сну происходят характерные изменения фоновой активности
i.'li. В основном частота нейронных разрядов у бодрствующих живот
ных выше, чем у спящ х. В тех случаях, когда удавалось зареги



стрировать активность одного и того же иейроиа у животного в 
состоянии бодрствования и сна, заша и Delgado (1963) наблю
дали значительное уменьшение частоты разрядов во время сиз, 
параллельно обнаружено усиление групповой активности*

Ш является полисеноорной системой, в которой возникают 
вызванные ответы при самых различных раздражениях как экстеро-, 
так и ннт^ророцепторов. Так, Sawa, Delgado (1963) представили 
данные, по которым из 32 нейронов ШС, зи per и ст ри рован них у 
бодрствующих животных и отвечавших на предъявляете раздражения 
27 были полисенсорными, в состоянии сна были получены соответ
ственно цифры 20 и 16 нейронов* Высокий процент полиссисеорных 
клеток обнаружили также O’Keefe, Bouma (1969). Особенно высок 
уровень конвергенции обонятелышх и сенсорных сигналов на ней
ронах Ж  (Llacbne, Segundo, 1956).

Отсутствие прямых связей с сенсорными системами, большие 
латентные периоды и крайни широкий диапазон конвергенции дают 
основания полагать, что интеграция сенсорных сигналов происхо
дит в каких-то других структурах, а ПК осуществляет модуляцию 
этих проинтегрированных сигналов (G loor, I960)* Однако, в на
стоящее время имеются данные о налички в Ж  наряду с подисен- 
еорными нейронами клеток, отвечающих лишь на тот или иной комп
лексный раздражитель, представляющий “ объект" окружающей среды 
(o*&eefe, Bouma, 1969).

Иейроны Ш отвечают на стимуляцию различным образом: на
блюдаются ответы в ваде возбуждения, торможения и сложные отве
ты, которые включают фазы возбуждения и торможения (Jawa,i)olgado 
1963). При этом характер нейронной реакции зависит в больший 
степени от свойств нейрона, че . от типа стимуляции, так как ири



одинаковых раздражениях можно наблюдать возбуждение активности 
одного и торможение другого нейрона*

Б немногочисленных работах, посвященных изучению нейронной 
активности ШС, внимание было сконцентрировано в основном иа 
исследование нейронных реакций на периферические раздражения, 
очень мало изучены центральные механизмы, контролирующие дея
тельность ШС. Так Зам/а с соавторами (I960) изучали нейронные 
реакции в ШС при раздражении височного полюса, ретикулярной 
формации среднего мозга, таламических ядер, Creutzfeldt с со
авторами (1963) - при раздражении контралатерального ШС, ипси- 
и контралатерального дорзального гиппокампа, свода, перегород
ки, ретикулярной формации среднего мозга. Описаны реакции 
нейронов базального отдила ШС на раздраженно VPL таламуса 
(Пак, Голохвостикова, 1970). Обнаружено как облегчение, так и 
торможение активности нейронов МК при раздражении указашшх 
структур. Crcutafoldt с соавторами (1963) отмечают, что реак
ции нейронов были преимущественно "диффузными” . Под "диффузны
ми" реакциями авторы подразумевают непостоянные ответы с дли
тельными и изменчивыми скрытыми периодами. В то же вреда они 
отмечают, что относительно небшьшое количество исследованных 
нейронов позволяет сделать лишь весьма приблизительные выводы» 

Особый интерес представляют данные santin i и purpura 
(1969), полученные при внутриклеточной регистрации активности 
нейронов ГлК. Опыты проведины на кошках под нембуталовым нарко
зом. В ответ на низкочастотную стимуляцию хвостатого ядра авто
ры регистрировали коротколатентные БПС11, за которыми следовали 
продолжительные ТПСП. Аналогичная последовательность постсинап-



тических потенциалов обнаружена при регистрации ответов на 
раздражение медиального и вентрального отделов переднегогадаму- 
са. Потенциалы действия клеток ШС значительными деполяризаци- 
оиными следовыми потенциалами напоминают пирамидные нейроны 
гиппокампа* Двойные и тройные разряды этих клеток возникают за 
счет повторных генераций при суммации ШСЙ и следовых потенциа
лов* Однако, в отличие от гиппокампальных нейронов клетки Ж  
образуют пачки разрядов, в которых последующие разряды дости
гают большей амплитуды, чем первый разряд в пачке. По данным 
Santini и Purpura (1969) высокая чувствительность нейронов 
ШС к возбуждающим синаптическим влияниям по крайней мере час
тично связана со специфическими свойствами клеточной мембраны*

Х О Л И Н О Р Е А К Т Й В Н Н Е  С Т Р У К Т У Р Ы  
Г И П П О К А М П О - А М И Г Д  А Л О И Д Н О Й  

С И С Т Е М Ы

Распределение ацетилхолина, Биохимическими ис-
холинацетллазы и ацатшшиинэстеразы иадова1шми ш в 9 ,  

в Ш и гиппокампе
высокое содеряание 
ацетилхолина в ШС и 

гиппокампе (Dren, Domino, 1968)* Введение гемохолиния—3 в этих 
опытах значительно сникало концентрацию ацетилхолина, но не при
водило к полному истощению его запасов* Это позволило заключить, 
что определенный процент от общего количества обнаруженного 
ацетилхолина участвует в выполнении медиаторной функции, а ос
тальная часть представляет собой "стационарный” ацетидхолин*



Наряду с высокой концентрацией ацеталхолана в гиппокампе 
обиарукина холанацетилаза и ацетылхоланэстераза (Foldberg,
Vogt, 1943; Kling et a l., 1969; StfflWHSafcbisea. 1970), фер
менты, обеспечивающие обмен ацетилхолина»

Представляют интерес данные Торьской и Бурчиньской (1969), 
согласно которым носителями холинзстеразы в гиппокампе являются 
полиморфные клетки, в состав последних входят "корзннчатые" 
клетки, выполняющие тормозную функцию. Опыты с разрешением 
фимбрии и последующим определением холанзстиразы и холанацоти- 
лазы выше и нике места разрушения показала, что гиппокамп по- 
лучает холинэргическую иннервацию через фибрию (Lewis et a l. ,  
1967).

Б миндалевидном шшплексо ацетилхолинзотераза содержится 
в основном в ядрах базолатеральной группы (Sbute, Lewlo,1963; 
G irgia, 1%8). именно эта часть ШС получает наиболее мощную 
холинэргическую иннервацию (3&ute, Low ij, 1967). Б исследова
ниях с гистохимическим окрашивание..; по холанэстеразс в лате
ральном и базальном ядре наблюдалось очень интенсивное окраши
вание, что затрудняло определение области локализации фермента. 
Электронномикроскопические исследования Хайроша с соавторами
(1969) выявили локализацию ацетилходинзстеразы в аксодендритных 
синапсах ШС. ъ амигдале обнаружена танке холанацетилаза (ПеЬЬ, 
S ilve r, 1956; Денисенко, 1965).



Изменения биоэлектрической активности Появление ЭЭГ-акти-
МК и гиппокампа при воздействии вации в МК и гиппокам
па центральные холиаорецепторы пе при внутрикаротид- 

нои и внутрияелудоч- 
ковом введении ацетилхолина отмечено рядом авторов (tionn ier, 
Romanovaki, 1962; Кассиль с соавт., 1963; Аллшшетс, 1964; Без
руков, 1968)* При этом в МК возникает низкоамплитудная высоко
частотная активность, на которую накладываются быстрые синхро
низированные колебания, в гиппокампе - тста-ритм* Подобные ЭЭГ 
изменения в рассматриваемых структурах наблюдаются и при внут
ривенном введении ацетилхолина (Yamamoto, Domino, 1967; Domino 
e t a l . ,  1967). Однако ацетилхолин плохо проходит через гемато- 
э«цефалический барьер и в последнем случае вызванные им ЭЭГ 
изменения легко угнетаются метилатропином, антихолинергическим 
веществом периферического действия, т.и . в механизме активирую
щего эффекта ацетилхолина при внутривенном введении играет роль 
его периферическое, а не центральное действие*

Значительные центральные эффекты наблюдаются при примене
нии агонистов ацетилхолина, легко проникающих через гематоэпце- 
фалический барьер* Б экспериментах на иптактном мозге системное 
введение антпхолинэст^разных ( Steiner, Himwich,l962; stumpf,
1965 i Bokuma, E l lio t t ,  1968; Kostovaki, Gumulka, 1968; Ллью— 
ченок, Банников, 1968 и др.) и Н и н-холиломдиетических (Everett, 
1964; Votawa, 1966а,b; Yamamoto, Domino, 1367; Банников,1968) 
веществ вызывает ЭЭГ активацию в МК и гиппокампе* Параллелыю 
с ЭЭГ активацией наблюдается увеличение частоты разрядов нейро
нов гиппокампа (stum pf, 1964; альюченок, Пастухов,1968а,б).



Напротив, внутривенное введение мускарииовых и никотиновых 
антихолинергических веществ приводит к нарушению гиппокампально
го тета-ритма и появлению в ДОС медленной высокоамплитудной 
активности (B rad ly , 1’ico lco a , 1962а,b; Longo, 1966; Domino 
e t a l . ,  1967). По данным Бородкина (1965a,б, 1967) амизил об
ладает прямым угнетающим влиянием на структуры лимбической си
стемы, однако у иптактного животного он монет вызывать возбуж
дение этих структур, которое является реакцией реципроктиого 
характера и разбивается в ответ на блокаду и-холмюрзцзпторов 
ретикулярной формации среднего мозга.

Представляют интерес данные, касающиеся изучения взаимодей
ствия холинергпческих агонистов и антагонистов. Показано, что 
муслиновые антихолинергические вещества блокируют электрогра
фическую активацию структур лимбической системы, вызванную как 
Ы—, так и ii-холиномиметнками (Dooino ot a l . ,  1967; Банников,
1970).В отличие от этого никотиновые антьиолинеугическае вещества 
обладают выраженным блокирующим эффектом лишь в отношении ЭЭГ ак
тивации никотинового происхождения (Domino e t a l. ,l967;Yanamoto, 
Domino, 1967). Приведенный выше данные свидетельствуют о важ

ном значении il- и в меньшей степени il-холинорецонторов в ЭЭГ 
активации структур лимбической системы. По данным i'o r ii., ,ik le r  
(1966) введение физостигиина з кровв вызывало появление тета- 
ритма в гиппокампе и ЭЭГ десинхрониэации в новой коре. Двусто
роннее разрушение заднего отдела гипоталамуса предотвращало по
явление гиипо*саыпального тета—ритма при введении фиэостигшша, 
но не препятствовало развитию ^ЗГ десинхронизации. В связи с 
этим было выдвинуто предположение об определяющей роли холинерги—



чсского компонента заднего гипоталамуса в механизме возникно
вения тета—ритма.

О важной роли холинергических структур в деятельности гипо
таламуса можно судить по высокому содержанию в этой области мо
зга ацетилхолина и ферментов, обеспечивающих его синтез и раз
рушение (M artinez* Rodrigues, 1967; Розанова, 1968а,б; Kling

et a l., 1969).
Прямое введение ацетилхолина и холиномиметпческих веществ 

в гипоталамус вызывает активацию поведения ''Hernbndes-Peon et 

al.,1963; Аллшшетс с соавт.,1968; Вахинг, Аллшшетс, 1970)* 
изменение потребления воды (s te in , S e iite r , 1962; Le w itt,F iah e r, 
1967 и др.) и пищи (Богач, Тышкевич, 1969). Эдектрофизиологи- 
ческими исследованиями о микроэликтрофоретическин подведением 
ацетилхолина к отдельным клеткам показало наличие ходинорецеп— 
ции гипоталамических нейронов (Bloom e t a l . ,  1963; Salnvoiraghi, 
S te fan ia , 1965; Oooura e t a l. ,  1969).

Последующие исследования показали участие холинергических 
компонентов гипоталамуса в механизме активации не только гиппо
кампа, но и других структур лимбической системы. У кроликов с 
премезенцефадичоским сечением эзерин, галантамин,арекодин и 
оксотреморин вызывали появление низковольтной высокочастотной 
активности в эдоктрограмме ЫК и тета-ритма в гиппокампе. Акти
вация в новой коре при этом отсутствовала. Отсечение заднего 
отдела гипоталамуса предотвращало возникновение ЗЭГ-измснений 
в структурах лимбической системы при введении аптихолинэстераз- 
ных и холиномиметич^ских веществ (Банников, 1968; льюченок, 
Банников, 1963; Банников, 1970).



Аналогичные результаты получены на кошках (Каташига, Domino, 
1969), ОЛедует отметить, что в этой работе после введения аре- 
колина параллельно с изменениями й»ЭГ гиппокампа было отмечено 
падение кровяного давления* Однако, блокирование перифериче
ских эффектов ареколина предварительным введением животным ме- 
тилатропина убедительно продемонстрировало независимость био
электрических и сосудистых реакций.

Гистохимические исследования (Sbute, Lew is, 1961, 1963, 
1967), выявили систему восходящих холинергических волокон,окра
шиваемых по холинэстеразе. Холинергическая иннервация структур 
лимбической системы осуществляется за счет волокон "вентрально
го пути покрышки", который идет от ретикулярной формации сред
него мозга, через гипоталамус в передний мозг. Связь волокон, 
содержащих ацетшххолииэстеразу, с филогенетическими старыми от
делами мозга отмечает и iLm jovic (1969). Таким образом, есть 
основания считать, что изменения активности структур лимбической 
системы при введении холинергических веществ сопровождается 
включением холмиочувствит елышх компонентов ее структур.

Данные о прямом действий холинергических веществ на гиппо
камп были получены LlacLean (1957), Baker, Benedict (1963).
Они обнаружили, что ацетилхолин, карбохолин и метахолин могут 
вызывать увеличение частоты и амплитуды электрических колебаний 
и судорожные разряды при введении непосредственно в гиппокамп.
Б экспериментах с микроэлектрофоротическш подведением холинер
гических веществ отчетливо продемонстрировала холиночувстви- 
тельность гиппокампальиых нейронов. Аппликация ацетилхолина, 
холиномиметических и антихолинэсторазных веществ в большинстве



s

случаев вызывала реакции в ввдс возбуждения нейронном актив
ности, хотя описаны и случаи торможения гиппокампальных нейро
нов (Salm oiraghi, a te fan is , 1965* 1967; Ile rz , iiacim iento,
1965; Biscoe, tftraughan, 1966; Ste in er, 1968).

Существуют многочисленные примеры, свидетельствующие о пря
мой влиянии холшшргических веществ па .'..К (Grcssraan, 1963;
Votava,1967 5 fiussel et al.,1968; i>elgado, De I?eudis, 1969). 

При этой показано, что холинергические элементы амигдалы вклю
чены в сложные цепи внутрилимбического взаимодействия (s in g e r, 
Montgomery, 1963, 1970)»

Введение ацетилхолина в >',К приводит к активации поведения, 
что выражается в настороженности и появлении ориентировочной 
реакции (Алликметс с соавт., 1968), усиливает возбуждающие по
ведение эффекты положительных подкреплений (Liargulea, 1968). 
Электрофорез ацетилхолина к нейронам Ж  наркотизированных ко
шек выявил довольно низкое количество (3 из 48) холиночувстви- 
тельных нейронов в амигдале (straughan, Legge, 1965). Однако, 
необходимо учитывать, что наркоз изменяет способность нейронов 
центральной нервной системы реагировать на ацетилхолин.



П О С Т А Н О В К А  З А Д А Ч

Как следует из приведенного обзора литературы,Ш получает 
полную информацию о состоянии внутренней и внешней среды орга
низма. гнюгочисленные связи со структурами переднего, промежу
точного и среднего мозга позволяют МК оказывать модулирующее 
влияние на центральные образования и самым непосредственным об
разом участвовать в перестройке высшей нервной деятельности 
на выражение конкретного эмоционального состояния. L связи с 
этим изучение действия на МК психотропных, в частности холи- 
нергических веществ, самой существенной стороной действия кото
рых является их регулирующее влияние на эмоциональное поведение, 
представляет несомненный теоретический и практический интерес. 
Однако вопрос о нейрохимической конструкции МК изучен мало.

Известно, что системное применение холинергических веществ 
наряду с ЭЭГ активацией в коре вызывает выраженное изменение 
электрограммы НК. Получены также данные об изменении поведения 
при введении в МК холине^дгических веществ, что указывает на 
наличие в этом образовании холиночувствительных элементов. Од
нако, велик ли в МК процент холиночувствитодышх нейронов, ка
ков характер изменения их активности при различных способах 
введения холинергических вещиств до конца не выяснено.

Значительный интерес представляют также данные о влиянии 
на Mit центральной структуры лимбической системны гиппокампа. 
Отмечено высокое содержание в гиппокампе ацетилхолина и фермент
ной системы его синтеза. Нейрохимическая конструкция путей про-



ведения гиппокампо-миндалевидных влияний, однако, практически 
не изучена.

Перед нашим исследованием были поставлены следующие зада
чи:

1. Определить характер изменеиий ритмики амигдалоидных 
нейронов при возбуждении и блокировании центральных хшшноре- 
активных структур.

2. Выяснить изменения активности нейронов МК при непосрид- 
стве1Ш0м воздействии на них микроэлектрофоретически подводимых 
холинергических веществ.

3. Исследовать реакции амигдалоидных нейронов на электриче
ской раздражение гиппокампа.

4. Охарактеризовать участие холинергических структур в 
формировании ответов одиночных нейронов и гонезе глппокаыпо- 
миндалевидных ВП.



Г Л А В А  П 

М Е Т О Д Ы  И С С Л Е Д О В А Н И Я

Хирургическая подготовка Эксперименты проведены на
экспериментальных животных 232 ненаркотизированных обез

движенных ремиоланом кошках 
весом 1*3-3,5 кг. Под масочным эфир.аш наркозом производили 
трахеотомию. После укрепления в трахее стеклянного тройника 
животное подключали к аппарату для дачи управляемого эфирного 
наркоза.

Под эфирным наркозом голову коше а фиксировали в стереотак- 
сическом приборе и скальпировали. Для уменьшения пульсаций моз
га выпускали спинномозговую жидкость через отверстие в твердой 
мозговой оболочке на уровне foramen magnum. В бедренную вену 
вводили иглу, соединенную с гибкой полиэтиленовой канюлей, ко
торую в ходе опыта использовали для введения миорелаксанта ро- 
миолана, глюкозы и нейротрошшх средств. При помощи бормашины 
трепанировали кости черепа в местах введения макро-, микро- и 
раздражающих электродов. После снятия твердой мозговой оболоч
ки в опытах с использованием многоствольных микроэлоктродов 
производили отсасывание ..озга на 5—10 ш  над местом регистра
ции.

После введения в мозг раздражающего и отводящих макроэлек- 
тродов наркоз прекращали, животное обездвиживали ремиоланом и 
подключали к аппарату искусственного дыхания ДЛМ-4. Опыт начи
нали через 1,5-2 часа после снятия эфирного наркоза,

ь ходе опыта животному периодически добавляли ремиолан и



вводили глюкозу* Раневые поверхности и места фиксации препарата 
в стереотаксячееком приборе каадый час анестезировали 0,25% 
раствором новокаина. Для поддержания нормальной температуры те
ла во время опыта обездвиженное животное обогревали электриче
ским рефлектором. Открытые участки коры мозга орошали теплым 
(33°С) физиологическим раствором.

Методика регистрации Регистрацию ЭЭГ производи-
ЭЗГ и вызванных потенциалов ди цоиополлрно с черепа сталь

ными игольчатыми электродами.
В части опытов пихромовыми электродами диаметром 200 мк отводи
ли также электрограмму из МК. Глубинные электроды били изоли
рованы лаком по всей длине, кроме поперечного сечения кончика. 
Индифферентные игольчатый электрод крепился в костях черепа 
над лобной пазухой. ЭЭГ регистрировали на два канала электро- 
энцефалографа фирмы "Kaiser".

ВП из Ж  отводили монополярно, используя те же электроды, 
что и для подкорковых отведений электрограммы. Сигнал с актив
ного электрода поступал на вход усилителя УБЛ 1-02 при полосе 
пропускания 1-500 гд. Усиленные Ш регистрировали с экрана 
осциллографа ЭН0-1 методом фотографической суперпозиции или 
фотографировали усредненные вызванные потенциалы с экрана ана
лизатора art -1000/ s a ip  франция/.

Четыре раздельных входа art -1000 позволяли либо одновре
менно усреднять до 4 ЪП, либо регистрировать один и тот же Ы1 
в четыре различных отрезка времени. -Усредненные ВП можно было 
одновременно или последовательно воспроизводить на экране 
анализатора.



Положение кончика отводящего электрода контролировали на 
серии гистологически срезов (рис, I ) ,

Техника электрического Электрическое раздражение
раздражения производили прямоугольными им

пульсами (0,5 мсек, 1-6 в,
200 имп/сек или 0,5 мсек, 1-15 в, 1-3 имп/сек) от электрости
муляторов Э :Л-1 и Heuroexponenflux. импульсы стимулятора по
давала на раздражающий электрод через радиочастотную изолирую
щую головку с выносным блоком, разработанным в нашей лаборато
рии (Лльюченок, Гшшнский, 1971).

Раздражение конечности производили через подкожные игольча
тые электроды* Подкорковый раздражающий электрод представлял 
собой две изолированные лаком нихромоше проволочки диаметром 
200 мк, заключенные в инъекционную иглу диаметров 0,3 мм* 1 ы- 
ступающие из иглы на 3-5 мм концы проволочек склеивали а закреп
ляли в отверстии иглы стиракрилом. Свободным от изоляции было 
лишь поперечное сечение проволочек. Расстояние между полюсами 
электрода составляло 0,5 мм*

Раздражающий электрод вводили в гиппокамп по координатам 
атласа jasp er, Ajmone-Maraaii (1952) ипсилаторально отводящему 
иакро— шш микроэлектроду* Координаты области раздражения: 
л=1-3 ; н=5, 1*=ю. После опыта производили морфологический 
контроль положения кончика раздражающего электрода.

^етод регистрации Внеклеточную регистрацию элен-
нейровной активности трическои активности отдельных ней

ронов базолатерального отдела МК про
изводили пирексовыми микропипетками с диаметром кончика 1-3 мк.



Рис, I .  Фотография среза ыозга кошки, показывающая ход 
отводящих электродов в МК*



заполненными 2,5-3 i.i раствором KaCl. (L i,  Ja sp er, 1953). Со
противление микроэлектродов постоянному току било в пределах 
5-IO мом.

Перед погружением микрозлектрода в мозг в месте отиедешш 
вводили тонкостенную металлическую трубку диаметром 1,5 мм, и 
длиной 15 мм со штырьком внутри* Ориентацию трубки производили 
с помощью стереотаксического прибора* Затем штырек осторожно вы
нимали, а незакрепленная трубка оставалась в ткани мизга* Вве
дение микрозлектрода производили внутри трубки, которая служи
ла для уменьшения пульсаций нижележащих тканей и предохранения 
микрозлектрода при погружении*

Для уменьшения электродных потенциалов присоединение мик
роэлектрода к входному устройству усилителя УБП1-02 осуществля
лось посредством агар-агарового мостика, содержащего физиологи
ческий раствор (йостюк, I960). Полоса пропускания усилителя 
устанавливалась снизу равной 100 гц, сверху 10 кгц* На рис* 2 
приведена полная блок-схема регистрирующей установки*

Устройство отсечки усилителя ДМ позволяло выделять нейрон- 
ные спайки из шумов по принципу амплитудной дискриминации* Вы- 
деле«шые сигналы поступали на пересчетное устройство прибора 
Bui и параллельно на внешний генератор, формирующий синхронные 
разрядам клетки стандартные импульсы длительностью 5 мсек* 
для записи на магнитную ленту. При исследовании вызванной актив
ности нейронов ШС стандартные импульсы регистрировались на од
ном канале стереофонического магнитофона "Нуза-Ю", второй ка
нал использовали для записи отметки электрического раздражения*
Ь отсутствии раздражения сигналы регистрировали с помощью маг—



Рис. 2. Блок-схема установки для внеклеточной регистрации электрической активно
сти одиночных нейронов. Обозначения: УБП1-02 - усилитель биопотенциалов;
ДМ - линейный усилитель и дискриминатор; ВСП - иересчетное устройство;
ЯД:'. - ждущий мультивибратор; "K a ise r" - электроэнцефалограф; "Яуза"-5 
одноканальшй магнитофон; "Яуза '*-10 - двухканальный магнитофон*



нитофона иЯуза-5я. Раздельное представление фоновой и вызван
ной активности ускоряло дальнейшую статистическую обработку за
писей на универсальной электронной цифровой вычислительной маши
не (УЦВМ) ®Днвпри„

С выхода СП сигналы подавали на второй внешний генератор 
для формирования длительных импульсов (8-10 шеек), которые за
тем можно было регистрировать пером чернилопишущего элекгроэн
цефалографа* Пересчетное устройство прибора ВСЯ позволяло при 
большой частоте нейронных разрядов, превышающей возможности ре
гистрирующего устройства элекгроэнцефалографа, записывать не 
все импульсы, а каждый четвертый иди шестнадцатый» Регистрация 
на ленту электроэнцефалографа позволяла в ходе опыта составлять 
представление о характере изменений нейронной и суммарной био
электрической активности в ответ на электрическое раздражение 
гиппокампа и применение фармакологических веществ.

После опыта мозг животного извлекали, фиксировали в 10% 
растворе формалина. Направление движения микроэлектрода устанав
ливали на серии гистологических срезов по треку, оставленному 
металлической трубкой, внутри которой производилось погружение 
микроэлектрода. Положение кончика электрода определяли по пока
заниям индикатора глубины погружения*

Метод микроалектрофоретического для исследования химиче—
подведения веществ „ской чувствительности отдель

ных нейронов НК был применен 
метод микроэликтрофоретической аппликации фармакологических ве
ществ, введенный Hastuk (1953). Внеклеточную регистрацию элек
трической активности нейронов и подведение фармакологических



веществ производили с помощью пятиканальных микроэлектродов 
(C u rtis , Бсо1ез, 195В; C u rtis , 1964; K m jev ic , 1964; Salm iol-

ra sh i, height, 196? И ДР*).
Заполнение микрозлектродов осуществлялось кипячением в 

спирте под пониженный давлением* За сутки до употребления шта
тив с электродами переносили в дистиллированную воду, предвари
тельно отсосав спирт из широкой части электрода тонкой полиэти
леновой канюлей, соединенной со шприцем, и заменив его дистилли
рованной водой* перед опытом таким же способом нроизводшш за
мещение воды в каадом из каналов микроэлектрода необходимым ра
створом*

Центральный, используемый для регистрации и один из внеш
них каналов заполняли ЗК раствором i.aCl# оставшиеся каналы - 

воднымия и в м а м  адетилхола; шюрлди (АД)» атрошысуль^ата (АТ) 
и l  - глютамата натрия (ГК ). Применялись следующие концентра
ции фармакологических веществ: АХ-2й, AI-3M, ГН-2М при Ptl 8*
РП раствора Г11 доводили концентрироманным NaQH.

Lикроэлектроды помещали в специальные штативы и центрифуги
ровали 30 мин. при 5000-6000 g для увеличения скоро о- 
никяовения веществ в кончики* После центрифугирования под мик
роскопом контролировали качество заполнения и целотность элек
тродов. Сопротивление каналов измерялось прибором ви -388 и 
составляло для центрального, заполненного ЗМ раствором NaCl 
с-15 мом, для внешнего, заполненного также Я  NaCl 10-300 мои, 
.для остальных каналов варьировано в пределах 20-100 мои.

Ориентацию и погружение микроэлектрода производили по коор
динатам атласа А=11—13; Ре(—з )—(—ь ) L= 10-11 (Ja sp e r, Ajmone— 

Магзап, 1952). Начальное погружение на глубину 15-17 мы от по



верхности осуществляли при помощи механической подачи, дальней
шее погружение - при помощи гидравлической микроподачи. Глуби
ну погружения контролировали по показаниям индикатора часового 
типа,

Б каждый из каналов микрозлектрода погружалась платиновая 
проволочка, которая обеспечивала электрический контакт централь
ного к,нала о катодным повторителем, а внешних - с источниками 
токов. Стабилизированные источники постоянных токов позволили 
пропускать через каналы электродов постоянный ток в пределах

JQ
от I  до 350x10 ампер* Для инъекции активных ионов применялись

—9токи 20-100x10 ампер. Дозу вещества выражали чорез силу тока 
и время его прохождения (Sa lm o irash i, S to fa a is , 1967). Для 
предотвращения самопроизвольной диффузии активных иоиов через 
каналы, содержащие фармакологические вещества, постоянно про
пускали сдерживающие токи соответствующего направления* Для 
компенсации этих токов ток, равный по величине и противополож
ный по направлению алгебраической суше сдерживающих токов, по
давали на внешний капал, содержащий НаС1. На него же подавали 
ток, обратный алгебраической сумме токов электрофореза 
(oalmoiragiii, height, 1967), Таким образом удается значитель
но уменьшить электрогонические эффекты электрофоретических то
ков* Кроме того, компенсирующий канал может быть использован 
для пропускания анодного или катодного токов с целью изучения 
реакций нейронов на электрический ток,

осиленные потенциалы дейст ия нейронов MR поступали па вход 
контрольного осциллографа С1-19Б и один из входов двухлучевого 
осциллографа, на второй вход подавалась отметка электрофорети
ческой апплшиции. Фоновую и вызванную активность с экрана



двухлучевого осциллографа D581-Krisik регистрировали на фо
топленку кинокамерой ФОР.

Достоверность изменения нейронной активности под влияние .! 
фармакологических веществ устанавливали по методу Колмогорова - 
Смирнова.

Направление движения микрозлектрода определяли на серий
ных гистологических срезов по треку, оставленному его широкой 
частью, глубину погружения - по показаниям индикатора.

Автоматический анализ Автоматический анализ экс-
экспиримеитальных данных перименталышх данных заключал

ся в статистической обработке 
величин межиыпульсных интервалов с помощью вычислителышго ком
плекса (Алексеев с соавт., 1969) на базе ЭЦВМ "Днепр” Института 
математики СО АН СССР по программам, разработанным И.Н* Глушко- 
вым.

При анализе вызванной активности нейронов ввод в машину 
осуществлялся автоматически по первому импульсу раздражения, 
поступавшему со второго канала магнитофона "Яуза-Ю". Бремя ана
лиза устанавливалось перед началом обработки и составляло в за
висимости от длительности раздражения 3 или 4 секунды.

Для выявления изменений нейронной активности во время сти
муляции распределения, полученные для реальных раздражений 
срашивались со статистическими характеристлка«и, полученными 
при ’ложных" запусках машины в моменты времени, не совпадающие 
с раздражением. Оце.ису существенности различий распределений 
производили по критерию Колмогорова—Смирнова.



При анализе фоновой активности ввод в машину производили 
автоматически до заполнения памяти* Анализировались массивы но 
1024 числа* Вывод результатов обработки импульсной активности 
производился в графической форме на экран осциллографа 0РД-250 
и на печать. Изображение с экрана осциллографа фотографирова
лось киноаппаратом "Конвое". Одновременно с выводом графика на 
экран программно наносилась координатная сетка и необходимые 
надписи* Графическое представление дааных статистической обра
ботки осуществлялось в виде дифференциальных и интегральных 
(функция распределения) гистограмм, графиков интенсивности им
пульсных потоков и корреляционных полей*

Порядок построения дифференциальных и интегральных гисто
грамм обычный* Интенсивность импульсных потоков определялась

г  к.как =• f t  , где /г - число импульсов за промежуток времени 
A t  = 12,5 сек. Большая длительность анализируемой записи 
позволяла наблюдать изменение интенсивности во времени. Корре
ляционные поля строились следующим образом; по оси зс - откла
дывалась длительность L —го, по оси ̂   ̂ —го интервала,
по двум координатам на плоскости ставилась точка, затем по 
оси -£ откладывался с /У-ый интервал, по о с и £ +£ —oii и 
так далее. Корреляционные поля дают качественную зависимость 
последовательности смежных межимпульсных интервалов. Кроме это
го были подсчитаны и представлены в виде таблиц следующие число
вые характеристики:

I.  Первый начальный момент (математическое ожидание) :

—  2  ̂ &-С />С
С=/
где X / - длительность £ -го интервала, Рг - вероятность по-

9

явления с -го интервала.



2. Второй центральный момент (дисперсия)

j/ t  - ^ / А
. . Стандартное отклонение 7 ^  .
4* Коэффициент вариации ^ - /̂ ~

Поправки на смещенность оценок не вносились вследствие большо
го объема анализируемо *о массива (1024 интервала). Погрешность 
определения величины мекимпульсного интервала складывалась из 
ошибки дискретного датчика времени и нестабильности работы лен
топротяжного механизма магнитофона. Максимальная погрешность 
датчика составляла не более 160 мксек ( лексеев и соавт.,1969). 
Погрешность, вносимая за счет неравномерности протяжки магнито
фонной ленты не превышала 2-3$.

Способы введения и дозы В наших экспериментах были
нейротрошшх средств использованы вещества,визбукдаю-

щие и блокирующие центральные 
холинореактивные структуры. Внутривенное введение муекариновых 
антихолиноргических веществ амизила (диэтилакшноэтиловый Эфир 
бензиловой кислоты, гидрохлорид) и бепзацина (димет^шашшоэтп- 
ловый эфир, бензоловой кислоты) производилось в количестве 2-3 
мг/кг; метзцина (йодметилат-банзацина) - в количестве 3-5мг/кг, 
атропина (сложный эфир тропина и троповой кислоты, сульфат) - 
в количестве 3-5 мг/кг.

Для блокирования центральных .Нхолинореактивных структур 
применялся ганглерон в количестве 5 мг/кг. Скорость введения 
ганглерона в бедренную вену не превышала 3 мг/кг мин.



Возбуждение центральных холинореактмвных структур достига
лось внутривенным введением антихолиазстеразного вещества га- 
лантамина (алкалоид, выделенный из Galanthus Joronovi, Galan- 
tbus n iva lis  и других, родственных иы растении) в количестве 
5-10 мг/кг. С целью изучения собственных холинергических меха
низмов МК в ряде опытов о применением метода BII амизил и атро
пин вводили непосредственно в МК.

Для введения использовали инъекционную иглу диаметром 0,5 мм, 
длиной 22 мы, соединенную с ыикроинъектором при помощи полиэти
леновой канюли с внутренним диаметром I  ш , длиной 1-2 см. Вво
дили 0,008-0,01 мл Iс/с раствора вещества, то есть 80-100 мкг 
препарата.

Для контроля осмотического фактора и раздражающего механи
ческого влияния исследуемых веществ вводили соответствующий 
объем физиологического раствора с P i от 5 до 9 (полученный до
бавлением соляной кислоты или натриевой щелочи) как в исследуе
мых растворах препаратов.



Р Е З У Л Ь Т А Т Ы  С О Б С Т В Е Н Н Ы Х  
И С С Л Е Д О В А Н И Й

Г Л А В А  Ш

ВЛййНЛЕ ХОЛ уШЕРГЛЧЫС лИХ ВЕЩЕСТВ НА СПОНТАННУЮ 
АКТИВНОСТЬ НЕЙРОНОВ Ш1ДАЛЕШДШГО КОМПЛЕКСА

Фоновая активность В наших экспериментах исследование
нейронов МК фоновой активности отдельных нейронов МК

проводилось в направлении анализа гисто
грамм распределения мешшпульсных интервалов, налей корреляции и 
ряда числовых статистическлх характеристик.

Данные о фоновой активности 85 нейронов ШС были обработаны 
статистически. Рассмотрение временного хода интенсивности им
пульсных потоков, а также сопоставление распределений мелим— 
пульсных промежутков для ряда последовательно взятых неперекры— 
вающихея временных интервалов записей активности нейронов с 
помощью критерия Колмогорова-Смирнова показали, что в 63$ слу
чаев характер импульсации является стационарным (Р>-0,05).
Среди нейронов с нестационарной активностью клетки, для которых 
нестабильность интенсивности имела место в течение всего време
ни регистрации встречались редко, преобладали нейроны, нестаци- 
опарность в работе которых была следствием н^устаповившегося 
характера импульсации после нанисения раздражения или наблвда- 
лась в начале или конце периода регистрации и, возможно, была 
связана с раздражающим действием микрозлектрода.



Однако, даже в случаях нестационарных процессов такие ха
рактеристики как уода распределения межимпульсных промежутков 
и характер зависимости последовательных интервалов сохранялись 
практически неизменными*

Как следует из приведенного да рис. 3 распределения нейро
нов в зависимости от значений средних межимпульсных интер
валов, у 33# нейронов обнаружена высокая частота спонтан1шх 
разрядов со средними значениями межимпульсных интервалов от 14 
до 100 мсек и модой в области Х4-50 мсск. Интервалы от 100 до 
400 мсск с модой в области 100-150 мсек зарегистрированы у 51% 
нейронов. 16% нейронов имели более продолжительные интервалы 
между разрядами.

Дифференциальные гистограммы межимпульсных интервалов, по
лученные для исследованных нейронов, в большинстве случаев пред
ставляли собой асимметричные распределения с одним четко выра
женным максимумом. Однако, встречались бимодальные и полимодаль- 
ные гистограммы. По статистическим характеристикам фонолой ак
тивности нейроны могут быть условно разделены на четыре типа.

Фоновая активность 32J& нейронов представляла собой хаотиче
ский поток импульсов (рис. 4А). Коэффициенты вариации в этом 
случае были близки к единице, и распределение межимпульсных ин
тервалов имело форму, близкую к экспоненциальной.

Для 13/о нейронов было характерно регулярное следование им
пульсов с примерно одинаковыми межимпульсными интервалами
(рлс. № ). Коэффициенты вариации у этих нейронов были значитель
но меньше единицы.

У остальных нейронов обнаружена тенденция к группированию



ЧИСЛО НЕЙРОНОВ

Рис* 3. Количественное распределение нейронов УК в зави
симости 01 значений средних менимпульсных интер
валов.
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• Ноля корреляции и дифференциальные гистограммы для 
различных типов фоновой активности нейронов ШС,
А — некоррелированный* Б — регулярный, Б — пачечный,
1 - смешанный тип актизноети, - максимальное значе
ние по оси абсцисс, - максимальное значение по
оси ординат, 1024 интервала - объем анализируемого 
массива*



разрядов. Расположение точек вдоль осой и в центре иоля на 
гистограмме последовательных интервалов характеризует суперпо
зицию групповых и правильных ритмических разрядов клетки 
(рис. 4Г). Такой смешанный тип активности, при которой группы 
возникали на фоне регулярных иди, чаще, некоррелированных раз
рядов, наблюдался в большинство случаев.

Однако, зарегистрированы нейроны с исключительно пачечной 
активностью. Для них существует различие между интервалаии 
внутри груипы и между группами, что отражает бимодальность диф
ференциальной гистограммы (рис. 4В). Мода в области коротких 
интервалов представляет межиг.;пульсные интервалы внутри пачки, 
в области дли л пых интервалов- между пач!£ами.

Интересная зависимость обнаружена при сопоставлении средней 
продолжительности межимпульсных интервалов и коэффициентов ва
риации исследованных нейронов. При малых значениях средних меж- 
дмпульсных интервалов (<100 мсек) 56£ нейронов имели коэффици
енты вариации меньше I  или близкие к 1, то есть разряжались 
равномерно или хаотически. Для диапазона средних интервалов 
(100-400 мсек) нейроны с такими типами активности составляли 
33/S, в области длинных интервалов их количество увеличивалось 
до 64%.

Следует отметить, что нейроны с одинаковыми характеристика
ми фоновой активности не были сосредоточены в ограниченной об
ласти, а диффузно распределялись по всему объему базолатераль
ного отдела миндалины.



Фоновая активность нейронов MR 
при блокиоовании и возбуждении 
холинореантивных структур

В зтоы разделе нашего

мозга

исследования изложены резуль
таты анализа изменений ак
тивности амигдалоидных ней
ронов при внутривенном вве

дении мускариновых антихолипергических веществ амизила и бенза- 
цина, никотинового аптихолинергкческого вещества ганглеронз и 
антихолиазстеразного препарата галантамина.

Применение амизила или бензацина вызывало характерные из
мени аия ЭЭГ коры и электрограшы UK, которые выражались в увели
чении амплитуды и снижении частоты колебаний суммарной биоэлек
трической активности. Параллельно изменениям ЭЭГ происходила 
перестройка спонтанной ритмики части нейронов НК. Из 52 иссле
дованных нейронов частота разрядов 16 не изменялась при блоки
ровании центральных мускариновых холинореактивных структур,
30 - уменьшалась (рис. 5) и 6 - увеличивалась (рис. 6 ). Описан
ные эффекты наблюдались через 2—4 минуты после введения веществ 
в вену, длительность изменений превышала доступное время реги
страции (30-40 1»;ИН).

Как показали результаты статистической обработки, средняя 
частота нейронных разрядов изменялась обычно в 1,5 - 3 раза. 
Наиболее отчетливые изменения фоновой ритмики отмечены у нейро
нов с исходными средними значениями межимпульсных интервалов не 
ниже 500-400 мсек. Изменение частоты нейронных разрядов сопро
вождалось соответствующими сдвигами в соотношении длинных и
коротких межимпульсных интервалов, однако положение максимума
дифференциальной гистограммы оставалось при этоы почти неизмен
ный (рис. 4, 5 ).
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• Снижение частоты и группирование разрядов нейрона МК 
на фоне действия амизила*
А — дифференциальные гистограммы,
В - поля корреляции,
В - графика интенсивности импульсного потока* 

исходный фон; 2 - 3-8 мин поело внутривенного 
введения амизила в доза 2 мг/кг*



Рис.

!■■■■■■■■

I l l
I »
HI■II

■■■■I■■■■I■■■■Ia n n  ■!■■■■ Ш И  □rape

ЯПКРПГШЛМГЖ! 
и а лвм ш м Ц

u in i in i i in i
j i i  i.m m riP itiil 
I ' l l ,  l'i'JI.I. 'j"jrf|l 
b u l k  i i i i i i i i i
■ u a m a i i u
■ ■ ■ ■ ■ ■ ■ ■ ■ ■ I■■■■■■■■■■ n iH M ir iB a

■ M H iilii lH l

6. Влияние последовательного применения амизила и галантамина на активность 
нейрона МК. Л - дифференциальные гистограммы; Б - графики интенсивности 
импульсного потока. I  - исходный фон; 2 - 5-10 мин после введения в вену 
амизила 2 иг/кг; 3-4-8 мин после последующей инъекции галантамина 5 мг/кг.



В ряде опытов на фоне действия антихолинергических веществ 
мы наблюдали тенденцию к группированию нейронных разрядов.Груп
пирование разрядов хорошо иллюстрируется перераспределением то
чен на поле корреляции» Как видно из рис. 5,7, после введения
амизила точки концентрируются вдоль осей, полного разграничения

вмежду интервалами в групповом разряде и мевду группами этих слу
чаях не существует, имеются и все промежуточные значения* 
Несмотря на перестройку зависимости мевду последовательными ин
тервалами, полоне tine моды на дифференциальной гистограмме суще
ственно не изменяется. Интересен такие тот факт, что группиро
вание разрядов после применил антихолинергических веществ в 
некоторых опытах имело место без изменения средней частоты ней
ронной инпульсации (рис. ?)•

Введение в вену кураризированного животного антихолинэсте- 
разного препарата галантамина (3-10 ;г/кг) на фоне изменинии 
вызванных амизилом или бензацином (13 опытов) выявило антагонизм 
эффектов этих веществ как в отношении суммарной биоэлектрической 
активности МК и коры мозга, так и в отношении активности нейро
нов МК (рис. 6 ). Характерно, что антагонизм отмечается как в 
случаях торможения, так и возбуждения клеток предварительным 
введонием антихолинергических соединений.

Помимо использования для блокады эффектов антихолинергиче— 
ских веществ антихолинестеразное соединение гадантамин приме
нялось в наших экспериментах для возбуждения центральных холи— 
нореактивных структур. Для предупреждения возможных нейронных 
реакций, связанных с возбуждением периферических холинороцепто— 
ров, за 5—7 мин, до введения галантамина внутривенно вводили 
антихолинергическое вещество периферического действия метацин.
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Рис. 7. Группирование разрядов нейрона МК на фоне действия 
амизила. А - поля корреляции; Б - графики интенсив
ности импульсного потока.
1 - исходный фон; 2 - после введения в вену амизила
2 иг/кг.



В дозе I  иг/кг нотации полностью блокировал периферические эф
фекты галантамина* Незначительные изменения, наблюдавшиеся в 
некоторых случаях после введения метацина, были непродолжитель
ны и к 5-6 минутам от введония препарата активность нейронов 
соответствовала исходному уровню (рис. 8)* Возбуждение холиио- 
реактивных структур мозга при внутривенном введении галантамина 
(3-5 мг/кг), (24 эксперимента) вызывало в 14 случаях увеличение 
частоты нейронных разрядов (рис. 9 ), в 2 - торможение, в 8 опы
тах эффект отсутствовал. Во всех экспериментах применение га
лантамина приводило к уменьшению амплитуды и увеличению часто
ты ритмов ЭЭГ.Описанные изменения начинались со 2*4 мин. от 
введения препарата.

Антагонизм отмеченных ранее для эффектов антихолинергиче- 
ских соединений и галантамина имил место такие и при первичном 
введении галантамина. Применение амизила или бепзацина снимало
как возбуждающее, та.с и тормозящее действие галантамина на н^й-

%

ронную активность и приводило к замене низковольтных быстрых 
колебаний на ЭЭГ более высокоамплитудной и медленной активно
стью (рис. 9 ).

Учитывая неоднородность холино ре активных структур мозга 
(наличие холинорецепторов мускаринового и никотинового типов) 
мы попытались исследовать активность нейронов ШС также при бло
кировании центральных никотиновых холинорецопторов. Для этой це
ли было использовано никотиновое антихолинергическое вещество 
ганглерон.

Внутривенное введение ганглерона в количестве 5 мг/кг со 
скоростью не более 3 мг/кг в мин. производилось в 6 опытах.
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Рис. 3. Отсутствие изменений активности нейрона 1ЛК на фоне 
действия иотацина.
Сверху вниз. ЭЭГ лобной* затылочной областей К01Ж, 
пшульси генератора, синхронные разрядаи нейрона, 
электрокардаограша.
А - исходный фон,
Б — 7 шы. от введения в вену 5 иг/га? метацина.
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9* Влияние последовательного применения галантамина и 
бензацина па ЭЭГ коры и активность нейрона ШС.
Сверху вниз: УОГ лобной, затылочной областей коры, 

импульсы генератора, синхронные разрядам нейрона*
А - до введения; Б - 3 мин* от введения галантами
на 5 мг/кг, В - 9 мин* от введения 3 мг/кг бензацина*



В 4- экспериментах частота нейронных разрядов осталась ноизмсн— 
ной, в двух случаях наблюдалось незначительное (менее, чем в 
1,5 раза) увеличение частоты импульсации*

воздействием на собственные холи шргические механизмы 1. К от эф
фектов, отражающих перестройку внутрацеитралышх отношений в ре
зультате тотального возбуждения (в случаях применения галантами- 
на) или угнетения (при введишш амизида и бензацина) холиноре- 
цопторов на разных уровнях мозга, В целях изучения холипергиче- 
ских структур f.'.K нами был применен метод микроэлоктрофоретиче- 
ского подведения ацотилхолипа и атропина к отдельным нейронам. 
Для контроля возбудимости нейронов производили также ыикроэлек- 
трофоратическую аппликацию L -глютамата Na .

В 19 опытах на кураризированных кошках методом микроэлоктро- 
форетической аппликации фармакологических веществ была исследо
вана химическая чувствительность 60 спонтанных активных нейро
нов базолатерального отдела МК и передней амигдалоидной облас
ти.

при микроздектрофо ретической 
аппликации холинергических

изменение фоновой активности 
нейронов iuK

веществ

Анализ изменений электро
генеза МК при внутривенном 
введении холинергических ве
ществ не позволяет дифференци
ровать реакции, связанные с



Полученные результаты сведены в таблицу:

АХ
* 1 о

АТ
t 1 0

ГЛ
I 1 0

! 22 
АХ { 5 

О 28

(12) - 6 6 
( I )  I  - - 
(13) 2 I  10 

(26) 1

(11)10 - I  
( 1 ) 1  - 
( 9)6 - 3 

(21)

♦ 3 
АТ * 7 

0 16

( 3) 0 I  2 
( 7) 6 - I  
(16) 6 - 1 0  

(26)

( 1)1 
( 5)5 - 
( 6)4 - 2 

(12)

t 22 
ГЛ \

0 4

(17) 10 I  6

(4) 1 - 3  
(21)

(10) 15 4

(2) - - 2
(12)

*

\ - увеличение частоты,
} — уменьшение частоты,
О - отсутствие реакции.

нейронов НК были исследованы при применении АХ, Частота 
разрядов ?.о (->1/̂ ) нейронов не изменилась при мшероэлектрофорети- 
чао.;ой аппликации АХ, 22 (¥>» - доотоварио возроола и 5 (ЭД  - 
достоверно уменьшилась,

Ч д е в п о ш к » »  „ааронов к АХ варьировала в довольио широ
ких пределах. Так, при применявшаяся обычно для аппликации АХ си



де1 тока 80-100 на часгь нейронов роагировала слабо, тогда как 
другие демонстрировали четко выраженное увеличение или уменьше
ние частоты разрядов.

При ыикроашшшации АХ увеличение частоты разрядов нейро
нов в ряде опытов сопровождалось некоторым уменьшением амплиту
ды потенциалов действия (рис. 10), в случаях торможения нейрон
ной активности изменение амплитуды спайков не наблюдалось (р и с .II). 
Латентные периоды начала ацетилхолиновой активации составляли от 
3 до 10 секунд. Нарастание частоты происходило постепенно, мак
симум действия АХ наблюдался иногда дани после окончания его 
аппликации. Восстановление исходной частоты нейронных разрядов 
происходило через 3-40 сек. после выключения электрофоретическо
го тона (рис. 10, 12). Аналогичные величины латентных периодов и 
последействия получены и в случаях торможения активности нейронов 
АХ-ом (рис. I I ) .  При повторных аппликациях АХ через промежутки 
времени 30-60 сек. латентные периоды и степень выраженности ре
акций изменялись незначительно, причем отклонения были не одно— 
направленные, а как в сторону увеличения, так и в сторону умень
шения.

26 нейронов ыК были исследова.ш при микроэлектрофоретиче- 
ской ашш.кации iJ-антихолинергического вещества АТР. Частота 
разрядов 16 (61,5fo) нейронов не изменилась под влиянием АТР,
7 (,27/j ) достоверно (Р-с0,05) уменьшилась (рис. 12) и трех (11,5$) 
достоверно увеличилась (рис. I I ) .  Изменение активности нейронов 
при применении АТР начиналось через 3-10 сек поели начала аппли
кации, период последействия длился до 6 секунд, в одном случав 
восстановление частоты разрядов началось еще до выключения элек
трофоретического тока, к моменту выключения уровень активности 
достиг исходной величины.
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t'tic. io . Иаывноние активности нейрона ШС при ыикроэлектрофоре— 
тической аппликации АХ.
I  - исходник фон; 2 - 2 7  сек. от начала аппликации АХ 
3-20 сок. поело выключения электрофоретического тока. 
На графике время аппликации лх обозначено горизонталь
ной чертой.
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Рис. 12, Влияние на активность нейрона Ш; последовательного 
подведения череэ ыикроэдектрод АХ и АТР.

А - увеличение частоты разрядов нейрона при шкроапшш- 
кации АХ; Б - уменьшение частоты разрядов под влиянием АТР* 
Вроая аппликации АХ и АТР обозначено горизонтальными
ЛИНИЯМИ.



I I .  Влияние на активность нейрона ШС последовательных ыикроапшшкаций АХ и АТР.
А - уменьшение частоты разрядов нейрона под влиянием АХ0 Б - увеличение часто- 
ты разрядов под влиянием АТР. Время аппликации веществ на осциллограинах и гра
фиках обозначено горизонтальной чертой.



При последовательной аппликации на один и тот же нейрон 
АХ а АТР били получены следующие результаты, йз 12 нейронов, 
частота разрядов которых возрастала при применении АХ, у 6 она 
достоверно уменьшалась под влиянием АТР, у б - но изменилась.

Подведение АТР к клетке, частота разрядов которой понижа
лась под влиянием АХ, вызвало облегчение ее активности.

Лэ 13 клеток, на которые АХ но действовал, активность 10 
не изменялась и при микроэлектрофоретической аппликации АТР,
I  - тормозилась и 2 - облегчалась. Применение АХ через 20-40 
сек. после АТР показало, что последний несколько снижает способ
ность холиночувствительных нейроиов реагировать на АХ.

Для контроля возбудимости нейронов ШС в наших эксперимен
тах применилась ыикроэлектрофор^тическая аппликация Гй. Из 26 
исследованных нейронов 22 возбуждались ГП (рис. 13), 4 - не ре
агировали. Реакции клеток па Г11 характеризовались быстрым раз
витием и малой продолжительностью периодов последействия. Ла
тентные периоды нейронных ответов не превышали 1-3,5 сок, реак
ции прекращались не позднее 2 озкунд после выключения электрофо
ретического тока* Увеличение частоты нейронных разрядов, наблю
даемое при применении ГН часто превышало увеличении частоты, 
вызываемое у тех же нейронов АХ, в 1,5-2 раза.



ГЛ 20 НА

04о

1 СЕК

Рас. 13* Действие l  -глютаыата *13 активность нейрона йК. Время микроздектрофо- 
ротической аппликации обозначено горизонтальной чертой*



Р Е З Ю М Е

Были проанализированы статистические характеристики фоно
вой активности 85 нейронов 1Ж. У 32$> нейронов зарегистрирована 
нерегулярная импульеация, у 13# - регулярное следование разря
дов, у остальных нейронов обнаружена тенденция к группированию 
импульсов. Группы спаиков обычно возникали на фоне некоррели
рованных и реяв - регулярных разрядов.

Введение в вену мускариновых антихолинергических веществ 
амизида и бвнзацина в 30 случаях из S2 привело к уменьшению 
частоты разрядов амигдалоидных нейронов, в 6 - к увеличению, 
в 16 случаях эффект отсутствовал. Системное введение антихолин- 
эстеразного препарата галантамииа у 14 из 24 исследованных ней
ронов вызывало увеличение частоты импульсацни, у 2 - снижение, 
и в 8' опытах измен пшя пе обнаружены. Изменения частоты нейрон- 
HLix разрядив, вызванные аитихолинергическими веществами устра
нялись при введении в вену галантамина. Антагонизм обнаружен и 
при обратной последовательности введения этих препаратов.

Внутривенное введение никотинового аитихолинергичеекого 
препарата га элерона в 2 случаях из 6 вызвало незначительное 
увеличение частоты разрядов нейронов. В 4 случаях изменения от
сутствовали#

:Аикроэлектрофоретическое подведение А.Х к нейронам Ш£ (55 
нейронов) вызвало увеличение частоты разрядов 22, уменьшение -5 
у 28 клеток частота импульсации не изменилась.

26 нейронов были исслидованы при последовательном подведе
нии через микроэлектрод АХ и АТ. Из них 6 обнаружило реакции 
только на АХ, 3 - только на АТ и 7 - на оба препарата. 10 нейро
нов не реагировали ни на АХ, ни на АТ.Реакции одного и того же 
нейрона на АХ и АТ во всех случаях имели противоположный знак.
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Г И П П О К А М П  О - М И Н Д А Л Е В И Д Н Ы Е  ВП И
В Ы З В А Н Н А Я  А К Т И В Н О С Т Ь  Н Е Й Р О Н О В  

ЫК11РИ Б Л О К А Д Е  Ц Е Н Т Р А Л Ь Н Ы Х  
Х О Л й Н О Р Е А л Т И В Н Ы Х  С Т Р У К Т У Р

Задачей дайной части нашего исследовалля являлось изучение 
участия холинергических структур в генезе ответных реакций МК 
на раздражение гиппокампа. Для изучения этого вопроса были при
менены метод вызванных потенциалов и метод регистрации ответов 
одиночных нейронов на предъявляемое раздражение.

Влияние блокады При раздражении фимбрии
цвитралшшс хшшюрсактцвшх „  прилваадщ оэделов щлаещ1.

структур на гиппокампо-
миндалевидные ВП точного гиппокампа (12-16 в,

0,5 мсек, I  имп/сек) в базо
латеральной области МК регистрировались ВП с латентным периодом 
7—10 мсек и амплитудой 100—250 ыкв. Ответы на раздражение гип
покампа могли состоять как только из положительно-отрицатель
ного колебания, так и осложняться более поздними дополнительны
ми волнами.

ьведсние в вецу антихолинергкческого вещества амизила 
2 мг/кг в 20 экспериментах вызывало изменения гиппокампо-нинда— 
левидных Ы1, которые выражались в увеличении амплитуды и дли
тельности электроотрицательного колебания (рис. 14). Во многих 
случаях введение амизила также несколько улучшало выраженность 
поздних компонентов ВП. Параллелизм в изменении отрицательного



Рис. 14, Изменения гшшокампо-ииндадевидного Ш при внутра- 
структуриои и внутривонаом введении амизила.
I  - до введения; 2 - 15  мии от введения 80 шсг ами
зила в МК; 3-20  мин после последующего введения 
амизила 2 мг/кг в вепу*



и положительного колебаний В11 отсутствовал. Наряду с увеличе— 
нави амплитуды отрицательной фазы в одних опытах можно было 
видеть некоторое уменьшение, в других - увеличение или неизмен
ность начального положительного отклонения* Длительность элек
троположительной фазы и латентный период £11 не претерпевали 
значительных изменений при блокировании центральных холинореак- 
тивных структур амизилом. иакеимальное увеличение отрицательной 
фазы ВЛ наблюдалось на 6-12 мин после введения амизила и со
ставляло 30-100$ от исходной величины. Длительность изменений 
превышала время регистрации (от 30 до 60 мин).

В 17 опытах были исследованы гиппокампо-миндаловидиые ВП 
при системном применении антнхолинергического соединения атро- 
пина (рис. 15). В I I  опытах наблюдались изменения, подобные 
отмечавшимся при введении амизила, в I  - уменьшение амплитуды 
ВП и в I  случае эффект отсутствовал. В отличие от амизида 
максимальное изменение отрицательной фазы ВП наблюдалось лишь 
к 30 мин после внутривенного введения атропина. Более медленное 
развитие эффекта атропина, вероятно, объясняется замедленным 
взаимодействием его с холинорецептором (глихедьсон, Зоймадь, 
1970).

В четырех экспериментах введение атропина приводило к зна
чительным изменениям морфологии ВЛ, который приобретал вид 
сложного многофазного колебания (рис. 16). Подобная перестрой
ка гиппокампо-мивдалевидпых ВЦ описана Jte riad e  (1964) при 
увеличении частоты раздражения гиппокампа до 3-10 имп/сек в 
отсутствии фармакологического воздействия и отражает раннюю 
стадию развития электрографической судорожной активности.



100 мкв

Рас* 15* Влияние по след ов атс л ыюго введения в вену атропина и 
галантамина на ответы ШС, вызванные раздражением 
гиппокампа. I  - до введения; 2 - через 29 мин после 
введения 3 мг/кг атропина в вену; 3 - через 10 мин 
после внутривенного введения 5 мг/кг галантамина*



Рис. 16. Изменение конфигурации гиппокампо-миндалевидного ВП 
после внутривенного введения атропина.
I  - до введения; 2 - через 14 мин после введения 
3 мг/кг атропина в вену.



Для исследования роды ходяночувствительных структур ИШ в 
генезе гиппокампо-мшщадевидиых BII в 17 опытах мы вводили ами- 
зид или атропин через канюлю непосредственно в изучаемое обра
зование. Локальное введение антихолинергических соединений 
(80-100 миг) в базодатеральньй комплекс ядер миндалины в 14 слу
чаях из 17 вызывало увеличение зарегистрированных в этой обла
сти Ш  иа 20-60/5 от исходной величины, в 3 случаях изменений но 
обнаружено. Максимум действия препаратов при таком способе при
менения наблюдался на 5-15 мин. Амплитуда, близкая it максималь
ной, сохранялась при последующей регистрации, которая продолжа
лась 30-40 мин. Как и в случае внутривенного введения, возраста
ние амплитуды электроотрицательной фазы ЬП сопровождалось увели
чением ее длительности (рис Л  4 ). агенты ънутриструктурного вве
дения антихолинергических соединений не были следствием механи
ческого раздражения области инъекции, так как при контрольных 
введ лшях в ШС соответствующего объема физиологического ра
створа ВО не менялись. О специфическом действии амизила и атро
пина в случаях локального применения говорит также факт одно
направленности изменений ЬП при различных способах применения 
этих веществ, если внутриструктурпос введопие амизила иди 
атропи ia предшествовало внутривенному, то последнее усиливало 
эффект локального введлшя, приводя к еще большему возраста
нию амплитуды отрицательной фазы ЬП.

Применение антихолинэстеразного соединения галантамина па 
фоне выраженных изменений ВП, вызванных амизилоы иди атропи
ном, частично или полностью снимало аффект антихолинергических 
вецесх’в, что вы;>ажалоеь в уменьшении амплитуды и длительности



отрицательной фазы ВП (рис. 15). Максимум действия галантами
на наблюдался ужи со 2-3 мин после введения препарата в вену.

Вызванная активность Были исследованы реакции
нейронов МК 227 нейронов УК на прямое элек

трическое раздраконив гиппокашш 
двух или трехсекундным залпом импульсов (0,5-6 волы, 0,5 мсек, 
200 имп/сек). Из них на стимуляцию отвечало 136 (60#) нейронов. 
При этом 83 нейрона (3?#) тормозилось, а 53 (23$) - увеличива
ли частоту.

Тормозное влияние гиппокампа выражалось в урожании или 
полной подавлении активности исследуемых нейронов (рие*17,А,Б). 
В некоторых случаях тороожиние было кратковременным, и восста
новление фоновой активности происходило еще до окончания сти
муляции, в других - прекращение риакции наблюдалось сразу по
сле окончания раздражения или после непродолжительной ^азы по
следействия, в точение которой частота разрядов оставалась по-►
нижинной или повышалась.

Облегчающее влияние высокочастотной стимуляции выражалось 
в увеличении частоты разрядов нейронов. Облегченно наблюдалось 
в течение всего периода стимуляции (рис. 17Б) или было кратко
временным (рис. 17Г). Восстановление активности, как правило, 
происходило после окончания стимуляции.

Длительность латентных периодов ответов колебалась в боль
ших пределах от 20 до 300 мсек. Однако, как видио из постсти- 
мульных гистограмм (рис. 18,19), в больаинсхве случаев реакция
начиналась в первые 200 мсек поели начала высокочастотного 
раздраконив.
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Ответ амигдалоидных нейронов на электрическое раздрааение гиппокампа* 
Сверху вниз: импульсы генератора* синхронные разрядам нейрона; 
отметка раздражения. А#Б,В*Г - ответы на высокочастотное, д - на низко
частотное раздранение*



■ ■ ■ ■ ■ ■ IB !
lin iis v s is a i
■■■■■■■i

!!!■■■■■■ 
!■ ■ ■ ■ ■ ■  
II ■■■■■■ 
!■ ■ ■ ■ ■ ■  
II ■■■■■■ 
I !■ ■ ■ ■ ■  
I L I I I I H  
■■!■■■■■ 
м а в г а г г

X=3.0
t£K

Y= 100
И П П /С

X=D.3ICK
Y=3Qnwm

l l l H H  
■■■■■■I
■ ■ ■ ■ Б Я 1

■ ■ н аш

H H B i
III
8IH
■I

1Л Ш
■ ■ ■ I
■ ■ ■ I
ШЯШ
Bp i l  
M S I

x=4.0
CCK

Y=I0Dиип/с

Y=3D
П Р 0 Ц

Рас* IS* Постстммулышс (А) а д иффе po u цмальшв (Б) гисто
граммы ответов нейронов ;К на высокочастотную 
стимуляцию гиппокампа* I  - до отиыуляции; 2 - во 
время и поело стимуляции, длительность стимуля
ции 3 сок.



Рис. 19. Постстимулыши (А) и дифференциальные (Б) гистограм
мы отъетов нейрона МК на высокочастотной раздражение 
гиппокампа. I  — до раздражения; 2 - во время и послс 
раздражения. Длительность раздражения 2 сок.



Для всопедованных нейронов бы о характерно сохранение моды 
рзспрсделошш мевиапульсних интервалов во вре-̂ я действия раз
дражения. 1Сак видно из рис. 1н, 19, положение иа-ссимума диффе
ренциальной гистограммы остается почти неиз менным даже в тех 
случаях, когда реакция нейрона на раздражение, выявляемая на 
постстимульной гистограмме, охватывает большую часть времени 
стимуляции. Однако, в единичных случаях ответы нейронов на вы
сокочастотное раздражение сопровождались сдвигом моды.

При сопоставлении реакций нойронов на раздражение с харак
тером их фоновой активности было выявлено, что нейроны с раз- 
личнишхарактеристикани фоновой активности Moiyr одинаковым об
разом реагировать на стимуляцию. Наряду с этим в одном опыте 
при неизменном положении раздражающего электрода стимуляция 
оказывала тормозное действие на одни и возбуждающее на другие 
нейроны У,К.

Выраженность ответных реакций амигдалоидных нейронов в неко
торой степени зависела от интенсивности и частоты повторения 
стимуляций. Следует отметить, что во избежание длительных сдви
гов нейронной активности и развития электрографических судорог 
раздражение гиппокампа проводилось не чаще однох о раза за 1-2 
минуты и амплитуда стимуляции не превышала 6 вольт. .Увеличение 
силы эл лстрического роздражеиия улучшало ответы нейронов,делая 
их более чеикиии. Реакции части нейронов но минялись от стиму
ляции к стимуляции, тогда как у других мы наблюдали ослабление 
или исчезновение ответов при применении повторных рзздрлжепий*

Лра высокочастотном раздршлши гиппокампа в ряде опытов 
наблюдалвсь ЭЭГ активация, которая прекращалась с выключением



рвЗ Л{!Я« СГЯЗ;. С ЗОЗНЯХ-ЛЛП ПР-!ДПО.ЧОВеУПеУ О ВОЬЛвЧвНВИ
в реэкцща везовцвфаллчестЗ рзтакушрно!. форгацк было аптерес- 
so сравнить o*ro*ii нейронов на высокочастотнуо станудацас 
nninor^Liia u конечно ?л, так как в пос.*- яб1' случзе происходит
Gv.;j j j . I O j  .J V .. .

idcoEcчастоткоз раздражение конечноста, ;;ав и раздразелие 
г ишокаглш, нрЕчсдчдо к появлению ЭЭГ—деовпхроняюции, которая 
однако ас ограничивалась рааианя рездравошш* Пецроннь» реакция 
нз раздразнив дат. имела в большинстве случаев более длитель
но- иосле-елстъио, чен нрз ст.луляцап гшяовампа (рас. 20). Ре
зультат *.ccceMo^a.uia ответов воЦрояов на высокочастотное реэ- 
давление лапк в гппноказпа представлены в таблице 2.

Л̂Д ЛрИЛеНЯВВеГООЯ
раздражения

*

Высокочастотное раздражение 
гиппокампа

Т.щ ответа
нейрона 0 4 *

и:сокочастотнос 0 13 I 0
роадражешю ко t 7 7 I
нечности 1 2 3 5

Обоззвчешии 0 - отсутствие реакции; | - си.,аолаб частот;
* - увеличение частоты.

*лх.я~ле d3S3 i .04a c i 0 2 u0fi ( i - C  - о л ь г ,  'J ,5  в е е к , 0 , 5—i  а л о / с е к ) 

с в а ь у д я ц я л  ги ш ш ка ц па  н а учено  д л я  75 вейроков ч .  В о тличие  от 

ш с о к о ч а с т о т н о г о  аваДр&йоН.Ш , а ^ К 20Л i.uZOpOTO a OO..i£u4 -tCTiuG 

с л у ч а е в  я в л я л о с ь  юрмозва^яе ролевой а н г л в н о с т а , при ни зк о ча сто т

но*! стимуляции НЭбЛ*>Д*Л*ОСЬ ТОЛЬКО Сбй^ГЧ- 8 Я “ НОСТИ ЛССЛи—
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Рис. 20. OsiiOTu нойропа МК на высокочасгогное раздрааение 
гиппокампа (А) и конечности (Б ). Сверху вниз:
ЭЭГ лобной области коры; импульсы генератора, 
синхронные разрядам нейрона; отмегка раздранешш.



дуемых нейронов. Ответы обнаружит у 32 (42,6^) нейронов из 75. 
Реакция насыпала поело подача нескольких импульсов раздражения 
и выражалась в общем сдвиге частоты разрядов в сторону увеличе- 
ния (рис. 17). Толыш в 2-х случаях были зарегистрированы раз
ряды нейронов иа каждый импульс раздражения. Поело прекращения 
стимуляции в части опытов этой серии найлвдался период последей
ствия, в точение которого сохранялось облегчение активности.

Влияние блокирования Как было отмечено,

Представлялось интересным изучить изменения ответов отдельных 
нейронов на раздражение гиппокампа при блокировании центральных 
холиночувстиитильных структур.

Введение в вену антихолиноргического вещества амизила в до
зе 2 мг/кг в 16 случаях из 17 устраняло торможение фоновой рит
мики нейронов МК, вызванное высокочастотным раздражением гиппо
кампа. Необходимо отметить более медленное развитие эффектов 
амизила в отношении гиппокампального торможения но сравнению с 
изменениями нейронной ритмика и ЭЭГ. изменения ЭЭГ и скорости 
следования нойронных потенциалов действия наблюдались уже со 
2-4 минут после введения амизила, тогда как угнетение гиппокам
пального торможения часто было выраженным только начиная с 
5-6 мин.

Поетстимулыше гистограммы, представленные иа рис.21 хоро
шо иллюстрируют случай угнетения амизилои тормозного ответа

центральных холанореактшш: 
структур на вызванную активность 

нейронов ЕЖ
угнетение холинергических 
структур мозга модифицирует 
гиппокаыпо-мицдалевидныо БП.



Рио* 21* Снятие аиизнлои тормозного аффекта высокочастот
ного раздраБШШп гиппокампа.
1 — постстлиульшв гистограммы до стимуляции}
2 - во враия стимуляции. Л - исходный фон;
Б — поели внутривенно ■•о нведопия амизила.



нейрона МК при раздражении гиппокампа* Гистограмма 1Л представ
ляет собой результат частотного усреднения по 5-ти отрезкам 
фонолой активности нейрона до нанесения стимулов. Постстиауль- 
ная гистограмма 2А иолучена в результате усреднения 5-ти отве
тов на раздражение гиппокампа и демонстрирует торможение ней
ронных разрядов в период стимуляции (Р-^0,05). Как видно из 
гистограммы 1Б, полученной тем же способов, что и гистограмма 
IA, посвв введения амизила частота разрядов нейрона несколько 
снизилась* Торможение нейронной активности при высокочастотной 
стимуляции гиппокампа на этом фоне отсутствует (Р>0,05).

При последовательном применении амизила и антихошшэотораз
ного препарата галантамина обнаружена обратимость эффекта аиизи- 
ла па гиппокампальное торможение. После введения галантамина 
вновь регистрировались тормозные реакции на раздражение (рис.22). 
Восстановление торможения наблвдалось при дозах галантамина от 
5 до 10 мг/кг.

Системное введение амизила производилось также в 12 экспери
ментах, в которых были зарегистрированы нейроны, увеличивающие 
частоту разрядов во время высокочастотной стимуляции гиппокам
па. Ответы в виде облегчения фоновой активности оказались устой
чивыми к действию антихолииергического вещества. Б I I  опытах 
на фоне выраженных изменений ЭЭГ при угнетении центральных хо- 
лапореактивных структур амизилом сохранялось облегчение нейрон
ной активности в периоды стимуляции. Наряду со снижением часто
ты спонташшх разрядов под влиянием амизила иогла уменьшаться 
частота импульсов в ответе и его длительность, однако во всех 
случаях отличие от фона было достоверным (Р-^0,05). Описанные 
нейронные реакции сохранялись после введения амизила в течение
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Сверху вниз: ЗиГ лобной и затылочной областей кори; импуль
сы внешнего генератор* синхронные разрядам нейрона; отмет
ка высокочастотного раздраыеная. А - до введения; Б - че

рез 6 мин после введения в вену 2 иг/кг амизила; В - 8 мин 
поеле введен,.я в вену 6 мг/я? галанташна.



всего времени регистрации, которая обычно продолжалась до 
30 мин. На рис. 23 представлены отдельные от . еты нейрона, дающе
го залп разрядов на раздраконив до и после введения амизила. 
Постстамульные гистограммы рис. 24 представляют результат усред
нения нескольких подобных ответов такие до ( ) и поело (Б) при
менения амизила.

Устранение изменений фоновой электрической активности Ш» 
вызвашшх введением амизила, последующей инъекцией галантамина 
не влияло на гиппокампальное облегчение нейронных разрядов. От
мечен один случай, когда после применения амизила перестало ре
гистрироваться облегчение разрядов клетки при нанесении раздра- 
ниния. Блокада холиночувст^ительных систем мозга привела в этом 
случав к значительному увеличению частоты фоновой нмпульсации 
нейрона.

Б нескольких экспериментах нами было исследовано влияние 
блокирования холинореактивных структур мозга на ответы, вызван
ные низкочастотной стимуляцией гиппокампа. После инъекции анизи
на у этих нейронов наблюдалось сохранение характера предыдущего 
ответа (рис. 25).



И'ЕК

Рис. 23* Сохранение гиппокампального облегчения разрядов не(л- 
рояа МК при действии амизила*
Сверху вниз; ЭЭГ; импульсы внешнего генератора, син
хронные разрядам клетки; отметка высокочастотного 
раздражения» А - до введения; Б - 8 мин после введо- 
ния в вону 2 мг/кг аниэила.



Рис. 24. Посяотинулышо распределения разрядов нейрона МК. 
Л — до введения; Б — после введения в вену 
2 нг/иг амизила»
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Рис. 25. Сохранение отвага нейрона МК на низкочастотное раз- 
д радение гиппокаипа при действии амизила.
Сверху вниз: импульсы генератора, синхронные раз
рядам нейронов, отмотка раздрааения.
А - исходный фон,
Б - 7 мин. от внутривенного введения 2 ыг/кг амизила.



Р Е З Ю М Е

шаокочастотное раздражение гиппокаипа вшивало реакции 
60J& из 22?  пост адова иных ноиролов, при этом Ъ'1% нейронов тор
мозилась, а 23% - увеличивали частоту разрядов, ответы нейронов 
не высокочастотное раздражение гшшокаипа и контралатеральной 
конечности в значительной степени совпадали. При низкочастот
ной раздражении гиппокампа у 42,3% нейронов Л  обнаружены ре
акции в виде увеличения частоты.

Фармакологическое изучение гиппокампо-оиндаливидных 1 и и 
нейронных реакций на раздражение гиппокампа показало, что си
стемное и локальное, в «К, введение антихолилергических ве
ществ амизила и атропина приводит к увеличению амплитуды и дли
тельности отрицательной ^азы гшшокамно-миндали -идаого ВО. Па 
фоне блокады центральных холилореакти^шх структур устраняется 
TOj>- iOEjuHe нейронных разрядов в ответ на высокочастотное раз

дражение гиппокампа.
Торможелио, заблокированное вв-дением амизила, аожет быть 

восстановлено последующим введением в вену алтихолинэетеразао— 
го препарата галантамина. Увеличение частоты нейронных разря
дов, выз .а^шое высокочастотным раадражелиеи глппокаипа оказа- 

лось устойчивым к действию амизила*



Г Л А В А  V

О Б С У Ж Д Е Н И Е  Р Е З У Л Ь Т А Т О В

Чаать f'aiaeii работы была направлена на изучение фоновой ак
тивности амигдалоидных нейронов и холинергических механизмов, 
участвующих в се регуляции*

Согласно полученным результатам можно выделить 4 типа ней
ронов ШС* отличающ: хея статистическими характеристиками фоно
вой активности. Это нейроны с хаотической имцульсацией, регу- 
ляр1шм следованием разрядов, активностью смешанного типа и па
чечной активностью. По данным ряда авторов (ttacline, Segundo, 
1956; Зада, Delgado, 1963) для большинства нейронов Щ харак
терно нерегулярное следование разрядов. Наши результаты хорошо 
согласуются с этими данными, если объединить в одну группу ней
роны с нерегулярной импульсациий и активностью смешанного типа. 
Последний тип активности обычно представляют собой суперпози
цию групповых и некоррелированных разрядов и может быть выде
лен сроди нейронов с нерегулярной активностью благодаря анализу 
статистической зависимости смежных интервалов, который в указан
ных выше работах не проводился. Смешанный тип активности был 
представлен в нашем исследовании наибольшим количеством нейро
нов. Таким образом, хотя пачечная активность отмочена в единич
ных случаях, тенденция к группированию разрядов выявлена болое 
чем у половины зарегистрированных нейронов.

Микрозлектродными исследованиями показана широкая конвер
генция афферентных импульсов различной модальности иа отдельных



нейронах UK (aacim e, Sogundo, 1956; Creutafeldfc e t a l. ,  19655
Savaa, Delgado, 1963; 0*Keofe, Bouma, того л» , «ш ш , i'jb j), иду чайная суммация
во времени сигналов, притекающих к полисенеорным нейронам, не
видимому, и отражается в хаотическом следовании их разрядов. 
Однако выходной импульсный питок нейрона определяется не только 
совокупностью входных сигналов, но и свойствами самой клетки. 
Так, группирование разрядов, зарегистрированное у части нейро
нов ЫС, развивается, как показано ваутрякл.точными исследовани
ями (a a n tin i, î urpura, 1969), на основе следовой деполяризации, 
сопровождающий потенциалы действия.

!;08Н0 было ожидать, что нойоны с различными характераста— 
ками фоиовой активности покажут неодинаковую чувствительность 
к тестируемым холинергическим агентам, но такая связь не была 
обнаружена. Наши эксперименты показали, что при внутривенном 
введении холинергических веществ происходит четкое изменение 
частоты разрядов большинства амигдалоидных нейронов. Эффекты 
применившихся веществ были обусловлены их действием на централь
ные холинорецепторы. йетацин, аитихоли.юргическое соединение, 
не проникающий через гематоэнцефалический барьер (Машковский, 
Либерман, 1959) не оказывал влияния на частоту нейронных разря
дов и, блокируя периферические эффекты галантаыина, ни влиял на 
вызываемые им изменения нейронной активности. Б противополож
ность этому затиходинергические вещества амизил и бонз ацил при- 
водили к стойким изменениям нейронной активности и проявляли 
отчетливый антагонизм в отношении центральных эффектов галанта- 
миаа. Последний факт, а также б алое выраженные изменения ней
ронной активности при введении мускарииовых ашмхолинергических 
веществ амизила и бенэацина по сравнению о э^ектами никотино



вого антихолинергического препарата ганглорона, свидетельству
ют о преобладающей рола мускариновых холанергичоских структур 
в рогуля дни фонолой ритмики амигдалоидных нейронов*

исследование статистических характеристик фоновой активно
сти до и после применения холинергических веществ выявило, что 
в большинстве случаов мода распределл»ия межимпульсных интерва
лов существенно не сдвигается даже при значительной измепении 
частоты цейро;шой иыпульеацин, Подобный факт бил получен Толку
новым (1968) при исследовании активности нейронов ретикулярной 
формации и хвостатого ядра. По его мнению устойчивость респре- 
делания межимпульсных интервалов является характерным призна
ком нейронов неспецифических образований мозга. Наши результаты 
в определенной море согласуются с этой точкой зрения*

Заслуживает внимания и тот факт, что при общей тенденции к 
увеличению частоты нейронной импульоации после введения галан- 
тамина и уменьшению после применения амизила или бснзацина в МК 
обнаруноны клетки, которые в первом случае реагировали уменьше
нием, а во втором - увеличением частоты разрядов* Таким образом 
коночный эффект холинергических веществ определяется балансов 
угнетения и облегчения частоты разрядов отдельных амигдалоидных 

нейронов*
При аначизе результатов системного ирииеноння фармакологи— 

чес .их вещоств неизбежно возникает вопрос, отражает ли измене
ние частоты разрядов нейронов их собственную чувствительность к

применяемым препаратам?
Данные литературы (Алликметс о соавт*, I9d3; т*изао1 et a i. ,

1968; Delgado, Be iW - la .  1969) и реэу^аты  »ш-ж экспершеи-



тов с введением антихолнлергических веществ через кагшшэ в МК 
дают указание на возможность их действия непосредственно иа 
амигдалоидные нейроны* Для того, чтобы получить прямое доказа
тельство холииочувствительноети амигдалоидных нейронов u выя
вить конкретные формы нейронных реакций на холинеугические 
агенты,был примоиеа метод ыикроэлектрофоритической аииликации. 
Обнаружено» что подведение ацетилхолина через микроэлектрод 
вызывает реакции Щ!> нейронов МК* Этот ироцент выше, чем по
лученный на наркотлзировашшх кошках (Straughan, Legge,1965). 
Лсздедоьашя ряда авторов (K rn jevid , P h ilia  , 1963а,Ъ; McCance, 
P h iIlia , 196*Ц Blooa ot a l . , 1965» oalm oiraghi, Stefan is,1965), 
показавших, что анестезия приводит к снижению в различных обра
зованиях мозга числа клеток, способных реагировать на подвод15- 
мый через микроэлектрод ацетилхолин, позволяют рассматривать 
применение анестезии в опытах straughan u Legge в качестве 
одного из факторов, обусловливающих описанные различия. Возмож
но, имеет значение и то, что в рассматриваемой работе популяция 
исследуемых нейронов шишчала не только спонтанно активные 
клетки, но и нейроны, активность которых была вызвана L -глю- 
таиатом. Последний может изменять характер ответов нейронов 
на тестируемые фармакологические агенты (salm oiraghi,3tefan ia, 

1965)*
Сопоставление результатов внутривенного введения ходинерги- 

ческих веществ, при котором изменялась активность 66-69# ней
ронов f.iiv (для разных веществ), и ликроэлоктрофоретнческой аппли
кации ацетилхолина позволяет заключить, что, хотя реакции части 
нейронов при системном введении веществ, по-видимому, обусдов-



лены исключительно изменением афферентных влияний, в большин
стве случаев изменение частоты нейронной импульсации происходит 
при прямой действии холинергических веществ на исследуемые ней
роны.

Характерно, что,как и внутривенное введение галантамина, 
аппликация ацетилхолина через микроэлоктрод вызывала наряду с 
увеличением частоты торможение разрядов некоторых амигдалоидных 
нейронов. Проводившееся в опытах тестирование действия токов 
позволяет исцслючить злоктротоническио эффекты. РЛ примепявших- 
сп растворов такае была за пределами значений, которые влияют 
(р )К  2) на активность нейронов (C u rtla  e t a l . , 1959). Угнете
ние нейронной активности происход ло без начального облегчения 
и без уменьшения амплитуды спойков, что свидетельствует про
тив предположения о депрессии клеточной активности вследствие 
сверхкритической деполяризации мембраны или инактивации меха
низмов генерации спайКОВ (W eight, ialm oiraehi, 1966).

Таким образом, в соответствии с существующей в литературе 
точкой зрения (ealiaoiraghi, 1964-; Steiner,1968 и др.) тормоз— 
ный эффект АХ в наших экспериментах являлся результатом прямо
го (синаптического или несинаптического) действия на моибрану 
исследуемого нейрона или опосредованного действия за счет воз

буждения близлежащих тормозных нейронов.
Представляет интерес вопрос о природе холииорецепции амигда* 

лоидных нейронов. Е связи о этим мы провели cpjBHouue эффектов 
ыикроалпликации ацетилхолина и атропина к одному и тому же ней
рону. Лавостно (Krndevic, 1964), что помимо антихолинергиче- 
ского действия, атропин обладает свойствами анестетика и может 
вызывать неспецифическое угнетение активности нейронов. Однако



в наших экспериментах аппликация атропина к нейронам, не да
вавшим ответов на ацетилхолин, выявила изменение частота раз
рядов только у 3 клеток из 13, при этом в 2 случаях было отме
чено пе снижение, а увеличение частоты разрядов. Эти данные 
свидетельствуют против ^специфического действия применявш;1хся 
доз атропина на амигдалоидные нейроны* В то же время подведение 
атропина к холпьочувствительным нейронам вызывало реакции 7 лз 
13 клеток* Эффекты атропина были обратны действию ацетилхолина 
как в случаях облегчения, так и в случав угнетения ацетилхоли— 
ном импульсной активности нейронов*

Полученные результаты позволяют сделать заключение о нали
чии в УК нейронов, обладающих мускариновой рецепцией, что со
гласуется с данными Groaaman (1964), Strauglian, Legge 
(1965)* Первый системный применением атропина блокировал аффек
ты, вызванные введением ацетилхолина через канюлю в МК, вторые 
наблюдали увеличение частоты разрядов амигдалоидных нейронов 
как при электрофоретической аппликации ацетилхолина, так и 
ацетил- -ыетплхолпна, обладающего только мускариновым дей
ствием*

В наших опытах для ответов нейронов МК на ацетилхолин было 
характерно медленное развитие реакций и их устойчивость после 
выключения электрофоретического тока, то есть эти ответы были 
подобны реакциям клеток большинства других образований головно

го мозга (l£m ;Jevic, H iillia ,  1963b; Salno iraghi, S te in e r,1963*» 
Bradley ot o l* , 19bfe; ГДсЬеошш, York, 1966 и др.) и резко 
отличались от быстрых эффектов, наблюдаемых нри подведении 
ацетилхолина к спинальным клеткам Реншоу (cu rtia .JScclea , 1953» 

C u rtis , 19^5)»



Не повлечено, что частота разрядов нейронов МК ыогла изме
няться в результате действия ацетилхолина на несанаптические 
участки клеточной мембраны, как это показано дня гигантских 
нейронов брюхоногих моллюсков (Uauc, Corachenfeld, 1962;I?rank, 
Tauc, 196,5). Однако, существуют данные в пользу наличия в МК 
холинергических синапсов. Так, в МК обнаружена шсокая концен
трация ацотилхолина (Domino e t a l, ,  1967; Bren, Dooino, 1968) 
а ферментов, обеспечивающих его обмен (Hebb, S ilv e r, 1956;3hutes 
Lew is, 1963; G irg ia , 1968), В недавних исследованиях Хайроша 
с соавторами (1969) продемонстрирована преимущественная лока
лизация ацетилхолинэстеразы в областях аксодоццритных синапсов 
МК, Гистохимическими исследованиями выявлены холинергические 
терминали9 иннервирующие НК. Содержащие ацетилхолинэстеразу 
волокна идут к ЯК от латеральной преонтнческой, передней амиг
далоидной областей И межуточного ядра a tria  fcerninalis (Shutо ,

Le /ia, 1 967), Плотность иннервации, получаемой отдельными 
амигдалоидными ядрами различна. Наиболее мощную холинсргиче- 
окую иннервацию получают ядра базолатеральной группы, которые 
преимущественно исследовались в наших экспериментах. Приведен
ные факты свидетельствуют о достаточной обоснованности предпо
ложения о связи в л и я н и я  холинергических веществ с синаптиче
скими процессами в МК и необходимости дальнейших исследований 
в этом направлении.

По данным ohuto и Leaia (1967) холинергические иннервп— 
рующие МК терминали являются ростральным продолжением системы 
восходящих холинергических волокон, берущей начало в понтомо— 
зенцофалической ретикулярной формации. Очевидно, в интактном 
мозге деятельность холиноцептиьных амигдалоидных цейронов тес
но связана с восходяцей ретикулярной активирущей системой.



В э т о у  случав изменения нейронной активности ШС нри системном 
введения холинергических веществ являются следствием их воздей- 
ствия на всю систему взаимосвязанных холинергических нейронов, 
расположенных на мезо—, ди— и теленцефаличоском уровнях*

Это заключение находит подтверждение в работе Зада и Del- 
eado (1963), которые в хроническихжепериментах наблвдали уве
личение частоты разрядов амигдалоидных нойронов при повышении 
тонуса ретикулярной активирующей системы в условиях перехода 
от сна к бодрствованию, а также уменьшение частоты нейронных 
разрядов и их группирование при засыпании животного*

Согласно результатам, полученным в наших опытах и приведен
ным выше литературным данным можно сделать заключение, что на 
урозно Ж  существует холиноцептивный субстрат, взаимодействуя 
с которым холиьоргические вещества могут вызывать преобразова
ние фоновой рит .аки амигдалоидных нейронов. Вместе с тем актив
ность клеток ЙК зависит от влияния холинергических веществ на 
структуры, осуществляющие его афферентацию.

Отметив существенное значение холинореактивных структур 
в регуляции фоновой ритмика амигдалоидных нейронов, нам пред
ставлялось целесообразным определить степень участия этих струк
тур в регуляции отношений между МК и центральным образованием 
лимбической системы гиппокампом*

Существует мнение, что гиппоками оказывает тормозное дей
ствие на ШС (Лишав, 1959; T u ttle , E llio t t ,  1969). Результаты 
наших экспериментов указывают на возможность как тормозного, 
так и возбуждающего влияния гиппокампа на ИК* Характер реакций 
амигдалоидных нейронов зависит от частоты раздражения гиппокампа* 
Так, при низкочастотной стимуляции набдюдоется облегчение ней—



ронной активности. Привлекает вникание тонический характер ре
акций части нейронов, растягивающийся иногда на несколько се
ку ад поело раздражения. Длительное последействие нейронних ре
акций МК было показано также O'Keofe и Bouma (1969) при 
применении сенсорных стимулов различной модальности. Свойство 
НК удерживать следы возбуждения обнаружено при исследовании 
реакций, вызванных его раздранешеи. Так, вызванная стимуляци
ей УК реакция гнева у кошек (zbrozyna, 1963), поведенческие 
автоматизмы и амнезия у ладей (Feindel, 1961), сохраняются в 
точение некоторого времени после прекращения раздражения. Нали
чие большого числа аксонных кошштералей, обеспечивающих взаи
модействие клеточных элементов МК (Леоптович, I  68) представ
ляет морфологическую основу для длительного поддержания цикли
ческих процессов. Возможно поддержание возбуждения также за 
счет многочисленных связей, выходящих за пределы УК (см. обзор 
литературы). Свойство удерживать возбуждение присуще также и 
гиппокампу.

В отличие от низкочастотного раздражения, стимуляция гип- 
пок ипа с частотой 200 имп/сек вызывала реакции как облегчения, 
так и подавления импульсной активности нейронов НК с преобла
данием реакций, выражающ1)хся в угнетении активности амигдало
идных нейронов. При анализе нейронних ответов на высокочастот
ное раздражение гиппокампа мы обратили внимание на их связь 
с реакцией ЭУГ активации. После описания десинхроиизации кор
ковых ритмов при раздражении незоицефадической ретикулярной 
формации (ногаM i, Нацош», МЮ ) реакция активации бьша полу
чена ири раэдраи-шии шюгих других образовании цозга (вгдаег,

ТеиииоЮ, 1953* «О И К» а1-  Х953>- 11рИ Э1° “  Ш° МеЯ ^



ныв, что ЭЭГ активация но всегда свидетельствует о включении 
ретикулярной формации среднего мозга (K ro ia d ic r , steriade, 
1964)* Однако, по мнению Баграмян (1966) аналогичность дейст
вия холшшлитиков на реакцию десинхронизации от раздраконив 
гиппокампа и периферического раздражения свидетельствует, что 
в осуществлении этих реакций участвует один и тот ае механизм - 
активирующая ретикулярная формация ствола мозга.

Наши наблюдения показала, что из нейронов НК, реагировав
ших на высокочастотное раздражение как гиппокампа, так и кон
тралатеральной конечности, большая часть отвечала однонаправ- 
ленио на оба типа раздражения. Высокая степень совпадения ука
зывает па связь нейронных реакций при высокочастотном раздра
жении гиппокампа с возбуждением восходящей ретикулярной активи
рующей системы. С морфологической точки зрения проведение через 
ретикулярную формацию вполне реально в силу существования дву
сторонних связей гиппокампа с ретикулярной формацией и послед

ней С МК (H a u ta , I960 и д р .).
Таким образом, эффекты высокочастотной а низкочастотной 

стимуляции гиппокампа отличаются не только знаком преобладаю
щих нейронных реакций* но, по-видимому, и путями, осуществляю

щими их реализацию#
При значительном сходстве нейронных и ЭЭГ реакций, возни

кающих при высокочастотном раздражении гиппокампа и конечности 
привлекает внимание различная продолжительность ЭЭГ активации 
в первом и втором случаях. При раздражении гиппокампа ЭЭГ 
активация в отличие от реакции десинхронизации на перифериче
ское раздражение была непостоянной и ддидась только в период 
стимуляции, что согласуется с данными Ьаграмян (1966). Сопо-



ставлеаие нейроа.шх реакций аа раздражение гиппокампа и конеч
ности также выявило более длительные периоды последействия во 
втором случае.

ilo данным ряда авторов ( Adey et; a l . , 1957» Grastyan et a l . , 
1938) гшшокамп оказывает торьшзноо влияние на ретикулярную 
формацию. Б работе Зислиной с соавторами (1363) показано, что 
связь гиппокампа с тормозными процессами имеет динамический ха
рактер. Тормозная активность возникает при раздражении гиппо
кампа с частотой 50—70 имн/сок, в то время как применение вы
сокочастотного раздражения (300 лмп/сок) приводит к возникнове
нию реакции дееннхронизации. Продолжая эту мысль, можно пола
гать, что после прекратидия высокочастотного раздрааання гиппо
кампа вновь наступает активное подавление РФ, вследствие чего 
реакция активации и в определенной степени реакции амигдалоид
ных нейронов оказываются ограниченными рамками длительности 
раздражения.

Нейрохимический анализ гиппок.мпо-миндалевидных влияний 
показал, что нейронные ответы, вызванные низкочастотным раздра- 
аениеы гиппокампа сохраняются при угнетении центральных холино- 
реактаипых структур. В этих условиях ае происходит также редук
ции гиппокаыпо-ыиададевидиого ВД, напротив, наблюдается его 
облегчение, которое выражается в увеличении амплитуды и дли
тельности электроотрицательного компонента* Лзблрательное дей
ствие амизила на отрицательную фазу гшшокаипо-аиядале*;идиых 
till позволяет предположить различие процессов, проявлением ко
торых являются негативное и позитивное колебания ВП. Теория 
диполей не может объяснить возаикпоьение оаэ рассматриваемого 
Ы1 в связи с отсутствием определенной пространственной ориента-



дай .слеток bilC* Болео вероятно, что в генезе гипнокампо-минда- 
ле^идных iiil находят отражение начальные тормозные, гиперполя— 
ризациошше и последующие деполяризационные влияния, для окон
чательного заключения о генезе в ЫК необходимы специальные 
микроалекгродные исследования.

Фармакологический ааализ дает также дополнительные сведе
ния о нейрохимической организации проекций гиппокампа к МК. 
Гистохимическими исследованиями (Le^ ia, siiufce, 196?) показано, 
что эфферентные волокна, выходящий из гиппокампа нехолинергичщ. 
Ь соответствии с нашим результатами может быть сделан вывод 
о нехолинергичноети всего пути, осуществляющего реализацию опи
санных аффектов гиппокампа.

Чем ке вызвано облегчение гиппокампо-мивдалевидных ВП? 
i3boc‘.'ю ,  что аптихолиноргические вещества блокируют струк

т у р  мозо-диепцефального и коркового уровней. Вместе с тем 
иезенцо^аличоская ретшсулярная формация, задний гипоталамус и 
кора мозга являются источниками тормозных влияний на ПК и гип
покамп (K re in d ler, Steriade, 19бь; Бородкин, 1967). tlx раз
рушение или функциональное выключение приводит к повышению 
амплитуды Ы1 в гиппокампе на раздражение МК и снижению порогов 
судорожных реакций. Тормозная функция указанных структур осу
ществляв ?ся с участием холинергических элементов. Так, аппли
кация зверина на кору эктосильвиевой извилины снижает возбуди
мость гиппокампа И ИВ. (K re in d ler, s te riad e ,I96f>). Угнетенио 
ретикулярной формации амизилом,подобно ео отсечению,приводит 
к повышению возбудимости амигдало-гпипокампальной системы 
(Бородкин, 19656, 1967).



Изучение активности нейронов ;Ж в условиях угнетения цен-
<

тральных холинореактивных структур в наших экспериментах пол
зало, что при этом наряду со снижением уровня спонтанной ак
тивности части клеток блокируется торможение, вызванное выео- 
кочастотным раздранением гиппокампа. Используя приведенные дан
ные, можно предположить, что облегчение гиппокампо-миндалеi.ад- 
ных Ш под влиянием антихолинергических веществ происходит в 
результате блокады угнетающе влияний перечисленных выше 
структур*

Хотя более значительные изменения гиппокампо-миндалевидных 
ВП наблюдаются при внутривенном введении амизила и атролика, 
локальная ашшикация этих веществ в ШС ташш приводит к воз
растанию отрицательного компонента ЬП. Следовательно, тормозные 
влияния, модулирующие возбудимость гиппокаипо-амигдалоидной си
стемы, могут быть заблокированы холинолагиками и на уровне Ж*



в ы в о д ы

I .  Центральны© холапореактивиые структуры принимают уча
стие в регуляции фоновой активности нойронов миндалевидного 
комплекса и гиппокашш-амигдалоидных взаимоотношений*

2* Но основании анализа статистических характеристик вы
явлены 4 типа фоновой активности нейронов амигдалы: нерегуляр
ный, смешанный, регулярный и пачечный. Для большинства нейро
нов характерно нерегулярное следование импульсов и активность 
смешанного типа*

3. При высокочастотном раздражении гиппокампа в миндале
видном ко ,'ПЛиксе наблвдаштся ответы в в аде тор^оаишш (37^) 
или облегчения активности отдельных иейронов. Низкочас
тотная стимуляция гиппокампа вызывает увеличение частоты разря
дов 42,Щ> амигдалоидных нейронов*

'+. ликроэликтрофоротическое подведение ацетилхолина к от
дельным нейронам выявило наличие в миндалевидном комплексе хо- 
лииороактивных структур, взаимодействуя с которыми ацетилхолин 
моН'.т оолегчать активность одних и угнетать - других клеток 
амигдалы. При системном применении холинергических веществ 
изменения нейронной активности обусловлены как непосредствен
ным действием этих веществ на уровне миндалевидного комплекса, 
так и изменением афферентной импульсации.

5. Угнетение центральных мускарииовых холинореактивных 
структур блокирует тормоаение разрядов амигдалоад.шх нейронов, 
вызванное высокочастотной стимуляцией гиппокампа*



б. Нейронные реакции ка низкочастотное раздражение гиппо
кампа при блокировании мускариновых холинореактивных структур 
мозга сохраняшся, а гиппокампо-миндаливидные вызвавши потен- 
щиш облегчаются, что свидетельствует об отсутствии мускарино- 
вых холинаррических синапсов в цепях нейронов, реализующих эти 
ответы. Эффект облегчения вызванных потенциалов, по-̂ адимому, 
связав с устранением тормозных влияний* в  том числе и на уров
не миндалевидного комплекса.
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