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Хорошо известно, что ритмическая световая стимуляция способна изменять электрическую актив-
ность мозга человека и животных. Причем реакция мозга на определенные частоты мельканий значи-
тельно превышает отклики на соседние частоты. Это явление связывают с эффектом резонанса и в ка-
честве доказательства приводят совпадение одного из максимумов в профиле реакции на вспышки с
частотой альфа-ритма. Однако другие частоты, вызывающие увеличенную реакцию на вспышки, не
находят отражения в виде доминирующих осцилляций в электроэнцефалограмме. Цель данного иссле-
дования заключалась в поиске взаимосвязи между локальными максимумами в профиле реакции на
вспышки разной частоты и доминирующими осцилляциями мозга, регистрируемыми в электрокорти-
кограмме (ЭКоГ) обезьян без стимуляции.
Исследование было проведено на четырех самцах обезьян Macaca mulatta. У трех животных максималь-
ные реакции вызывали вспышки с частотой 8 и 16 Гц, в то время как у одного примата наблюдали пики
на частоте 8 Гц и в диапазоне 22–30 Гц. Первый максимум в профиле реакции на ритмическую фото-
стимуляцию совпадал с доминирующим ритмом, регистрируемым у обезьян в покое в затылочных и те-
менных областях – 8–10 Гц. Второй максимум на частоте 16 Гц совпал с доминирующим ритмом в
ЭКоГ одного примата, когда он был в состоянии эмоционального возбуждения, что может объяснить
резонансную природу увеличения ответов в этом частотном диапазоне.
Полученные данные говорят о том, что доминирующие ритмы мозга, в том числе и скрытые ритмы, вы-
являемые только с помощью ритмической фотостимуляции, могут совпадать по частоте у обезьян и че-
ловека. Обсуждаются нейронные механизмы избирательной чувствительности нейронных сетей к раз-
личным частотам фотостимуляции.
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ВВЕДЕНИЕ
Ритмические осцилляции являются фундамен-

тальным и определяющим свойством нейронной
активности у человека и животных. Они сложным
образом взаимодействуют с ритмами внутренней и
внешней среды посредством феномена навязыва-
ния ритма или вовлечения нейронов, который
привлекает все большее внимание из-за предпола-
гаемой роли во множестве сенсорных и когнитив-
ных процессов [1]. В электрофизиологических ис-
следованиях на человеке [2, 3], обезьянах [4, 5] и
кошках [6] было показано, что реакция мозга на
ритмическую световую стимуляцию изменяется
неравномерно с изменением частоты стимуляции.
Зависимость величины ответа от частоты стимуля-
ции, или профиль реакции на вспышки, характе-
ризуется локальными максимумами, предположи-

тельно отражающими эффект резонанса, когда ча-
стота внешнего воздействия совпадает с частотой
внутренних осцилляций мозга, обычно выявляе-
мых в спектре ЭЭГ как доминирующие ритмы.

Гипотеза о резонансной природе фотодинами-
ческой реакции была высказана более семидесяти
лет назад [2], а затем была принята и эксперимен-
тально подтверждена многими исследователями.
В основном сообщается об увеличении электрофи-
зиологических реакций в ответ на вспышки с ча-
стотой около 10 Гц, соответствующей частоте альфа-
ритма, доминирующего в ЭЭГ взрослого человека
[7–9]. Однако встречаются электрофизиологиче-
ские свидетельства существования еще как минимум
двух локальных максимумов в профиле реакции на
ритмическую световую стимуляцию. В основном
они встречаются в бета- и гамма- частотном диапа-
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зоне, причем конкретные значения частот не все-
гда совпадают в разных исследованиях [3, 10, 11].
По нашим данным, прямых соответствий между
этими локальными максимумами и доминирую-
щими ритмами в ЭЭГ человека или животных до
сих пор не обнаружено.

В настоящее время считается, что дифференци-
рованная работа разных нейронных цепей в го-
ловном мозге происходит на разных конкретных
частотах; поэтому увеличенная реакция на опре-
деленные частоты вспышек демонстрирует спо-
собность ритмической световой стимуляции выяв-
лять и подчеркивать резонанс скрытых нейронных
осцилляторов, имеющих узкополосную частотную
настройку, и межнейронных источников синхро-
низации [7]. В недавних исследованиях электриче-
ской активности, регистрируемой непосредствен-
но с поверхности мозга (электрокортикограмма,
ЭКоГ), были зафиксированы осцилляции с часто-
той 16 Гц в моторной и соматосенсорной коре обе-
зьяны в состоянии покоя [12]. В наших эксперимен-
тах в этом же частотном диапазоне был зафиксиро-
ван выраженный пик в спектре ЭКоГ обезьяны,
находящейся в состоянии эмоционального воз-
буждения, вызванного просмотром видео [13]. По-
этому логично предположить, что на этой частоте
световой стимуляции может быть зафиксирована
резонансная реакция в мозге обезьяны.

Таким образом, целью нашего исследования
было выявление взаимосвязи между локальными
максимумами в профиле реакции на вспышки раз-
ной частоты и доминирующими ритмами мозга, ре-
гистрируемыми в ЭКоГ обезьян без стимуляции,
причем не только в альфа-диапазоне, но и на более
высоких частотах. Для этого необходимо тщательно
проанализировать резонансные частоты в мозге обе-
зьян с помощью широкого диапазона частот мелька-
ния вспышек и сопоставить полученные данные со
спектральными характеристиками ЭКоГ, записан-
ной в отсутствие стимуляции, в разных условиях – в
покое и в состоянии эмоционального возбуждения.
Профиль реакции мозга на световую стимуляцию
разной частоты оценивали с помощью усреднения
так называемых устойчивых вызванных потенциа-
лов, отражающих синхронизированную активность
нейронов, занятых в обработке зрительного сигнала.

Выбранный метод регистрации биоэлектриче-
ской активности мозга является аналогом реги-
страции ЭЭГ и вызванных потенциалов у человека.
Он наиболее подходит для наших целей, так как
обладает высоким временным разрешением и, по-
мимо исследовательских целей, применяется в
клинической практике, в частности для выявления
фотопароксизмальных реакций. Учитывая, что
обезьяны являются наиболее близкими к человеку
животными по анатомо-физиологическим харак-
теристикам, информацию об электрических про-
цессах в мозге обезьян можно до некоторой степе-
ни экстраполировать на людей. Поэтому, помимо
фундаментального значения данного вопроса для по-

нимания принципов функционирования человече-
ского мозга, информация о резонансных частотах
важна для создания безопасной визуальной среды в
современных условиях проживания человека.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДИКА
Подготовка животных к эксперименту

Исследовали электрическую активность голов-
ного мозга у четырех обезьян Macaca mulatta, в воз-
расте от 7 до 15 лет, средний возраст на момент ис-
следования составлял 10 лет. Все обезьяны с рожде-
ния содержались в виварии Института физиологии
им. И.П. Павлова РАН. Все процедуры, выполнен-
ные в исследованиях с участием животных, соответ-
ствовали этическим стандартам, утвержденным
правовыми актами РФ, принципам Базельской де-
кларации и рекомендациям биоэтического коми-
тета Института физиологии им. И.П. Павлова РАН.

Каждому животному перед операцией по вжив-
лению электродов были проведены сканирование
головного мозга методом магнитно-резонансной
томографии и сканирование костей черепа методом
компьютерной томографии. На основе томографи-
ческих данных планировали размещение поверх-
ностных электродов таким образом, чтобы они рав-
номерно охватывали все основные области мозга.

Операции проводили под общим наркозом, ис-
пользуя сочетание препаратов Золетил (в среднем
4.13 мг/кг/ч) и Рометар 2% (0.01 мг/кг/ч). Голову
животного фиксировали в стереотаксическом ап-
парате. Электроды крепили к кости над затылоч-
ной, теменной, центральной и лобной областями
мозга, по центральной линии, в левом и правом по-
лушарии, по аналогии с международной системой
размещения электродов для регистрации ЭЭГ че-
ловека “10-20” (рис. 1). Референтный электрод по-
мещали под кожу в загривок. Заземляющий элек-
трод прикрепляли к кости в области вертекса.

В качестве электродов использовали титановые
микровинты для краниопластики, которыми кре-
пили к поверхности черепа медные позолоченные
пластинки, к которым были припаяны отводящие
провода с тефлоновой изоляцией. Длину каждого
микровинта подбирали на основе данных о толщи-
не кости черепа, полученных с помощью компью-
терной томографии, для каждого животного, в дан-
ном участке. Таким образом, микровинты полно-
стью находились в кости, а их концы располагались
на расстоянии менее 1 мм от твердой мозговой обо-
лочки. Такая схема позволяла отводить электриче-
ские сигналы непосредственно от поверхности
мозга животного, что, по сути, являлось регистра-
цией электрокортикограммы (ЭКоГ) с более высо-
ким пространственным и временным разрешени-
ем по сравнению с обычной ЭЭГ, регистрируемой
со скальпа [12, 14]. Каждый электрод в месте креп-
ления изолировали с помощью стоматологическо-
го цемента. Отводящие провода собирали в пучок в
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области макушки для последующего подключения
к усилителю. После чего проводили ушивание мяг-
ких тканей головы, формируя кольцо вокруг пучка
проводов, за которым впоследствии проводили по-
стоянный асептический уход. По окончании всех
электрофизиологических экспериментов обезьяну
направляли на повторное сканирование костей чере-
па с помощью компьютерной томографии для вери-
фикации положения электродов на черепе. После че-
го проводили операцию по удалению электродов и
остатков цемента из головы животного. Затем, по-
сле периода реабилитации, животное возвращали в
общий виварий.

Стимуляция, регистрация и анализ
биоэлектрической активности

На 5–7-й день послеоперационного восстанов-
ления и адаптации к приматологическому креслу
начинали эксперименты по регистрации ЭКоГ в по-
кое и вызванных потенциалов на вспышки. Живот-
ные находились в приматологическом кресле в тем-
ном помещении во время световой стимуляции, а во
время регистрации ЭКоГ в покое, без стимуляции –
при постоянной освещенности 300 лк. Световую сти-
муляцию осуществляли с помощью стандартного
светодиодного стимулятора “Мицар-фото-02”, рас-
положенного перед головой животного на расстоя-
нии 2 м. Продолжительность каждой вспышки ярко-
стью 30 кандел/м2 составляла 10 мс.

Всего использовали 21 частоту мелькания вспы-
шек – от 2 до 42 Гц с шагом 2 Гц. Стимуляция на-
чиналась после трехминутной адаптации к темноте
с начальной частоты 2 Гц, которая сменялась сле-
дующей частотой 4 Гц, затем 6 Гц и так далее по
возрастанию. Во время стимуляции движения го-
ловы животного ограничивали таким образом, что-
бы она была направлена в сторону вспышки. Реги-
страцию движений глаз не проводили, поэтому,
для повышения достоверности данных, стимуля-
ция каждой частотой длилась довольно долго –
3 мин, а каждый полный эксперимент повторяли
более 10 раз в отдельные дни.

Электрические потенциалы с поверхности моз-
га поступали на многоканальный усилитель “Ми-
цар-ЭЭГ 202” с частотой дискретизации 2 кГц. Со-
противление электродов составляло 1–10 кОм. Реги-
страцию и анализ ЭКоГ осуществляли с помощью
программы WinEEG (автор В.А. Пономарев). Элек-
трокортикограмму фильтровали в полосе частот от
1 до 500 Гц. Удаление артефактов, связанных с дви-
жениями, осуществляли в автоматическом режиме
на основе амплитудного порога, который подбира-
ли для каждого животного эмпирически, путем
многократного выполнения процедуры автомати-
ческого удаления артефактов с последующим визу-
альным анализом.

Изменения в ЭКоГ, вызываемые ритмической
световой стимуляцией, выявляли с помощью ана-

лиза так называемых устойчивых вызванных по-
тенциалов (steady-state evoked potentials). Для каж-
дой частоты стимуляции усредняли участки ЭКоГ
длительностью 1 с таким образом, что начало вы-
бранного интервала совпадало с моментом вклю-
чения первой вспышки в каждой из эпох записи
ЭЭГ. В результате усреднения спонтанные колеба-
ния электрического потенциала подавлялись, и
выделялись синхронные с фотостимуляцией по
фазе осцилляции ЭЭГ, соответствующие частоте
предъявления вспышек. Мощность этих осцилля-
ций была выбрана нами для оценки величины от-
клика зрительной системы на вспышки света. Для
этого вычисляли мощность синусоидальных со-
ставляющих усредненного сигнала ЭКоГ на часто-
тах ритмической стимуляции, что позволяло ис-
ключить эффект “растекания” мощности по сосед-
ним спектральным отсчетам.

Электрокортикограмму в состоянии покоя ре-
гистрировали у бодрствующих приматов в течение
15–20 мин без каких-либо задач и отвлекающих
стимулов. Особое внимание уделяли оценке состо-
яния бодрствования – если животное во время ре-
гистрации начинало дремать, что отражалось в по-
явлении низкочастотных колебаний в ЭКоГ, такие
участки удаляли из записи. Регистрацию электри-
ческой активности в покое повторяли у каждого
животного более 10 раз в разные дни, что в сумме
давало около 3 ч записи.

Для изучения влияния эмоционального возбуж-
дения на осцилляторную активность мозга прима-
тов у трех животных записывали ЭКоГ во время

Рис. 1. Схема расположения электродов на черепе обе-
зьяны № 1.
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просмотра видео про своих сородичей, обитающих
в дикой природе. Использовали документальные
фильмы компании BBC, которые предъявляли с
экрана компьютера, расположенного на расстоя-
нии 1 м от головы животного. Для повышения до-
стоверности выявляемых изменений в ритмиче-
ской активности мозга эксперименты с просмот-
ром фильмов повторяли более 10 раз в разные дни.
Длительность каждой записи, как и в условиях по-
коя, составляла 15–20 мин.

После исключения двигательных артефактов
для каждого животного были рассчитаны Фурье-
спектры полученной ЭКоГ. Для этого весь анали-
зируемый интервал разбивали на полуперекрыва-
ющиеся эпохи, длительностью 4 сек. Для подавле-
ния просачивания энергии через боковые макси-
мумы каждый отрезок сглаживался временным
окном Ханна. Затем, с помощью “быстрого преоб-
разования Фурье”, вычисляли спектр мощности
(периодограмму). Статистическую значимость вы-
являемых закономерностей подтверждали с помо-
щью двухстороннего t-критерия Стьюдента для за-
висимых или независимых выборок в зависимости
от ситуации. За порог достоверности принимали
гипотезы с вероятностью ошибки менее 5%.

РЕЗУЛЬТАТЫ
В состоянии покоя у всех четырех обезьян в

спектрах ЭКоГ выделялись пики на частоте 8–
10 Гц, которые были максимально выражены в те-
менных и затылочных отведениях. В центральных
и лобных отведениях эти пики имели значительно
меньшую амплитуду, либо пропадали совсем. Ка-
ких-либо дополнительных доминирующих осцил-
ляций в центральных и лобных областях у обезьян
без стимуляции выявлено не было.

У животного № 2 наблюдали второй пик в спек-
тре на частоте около 20 Гц, преимущественно лока-
лизованный в теменных областях. Это была един-
ственная обезьяна, у которой в ЭКоГ регистриро-
вали два выраженных ритма, локализованных в
различных областях и возникающие в разное вре-
мя. На рис. 2 представлен фрагмент ЭКоГ живот-
ного № 2, в котором видны так называемые верете-
на осцилляций, длительностью 600 и более мс, с
частотой 8 и 20 Гц. Видно, что появление этих рит-
мов не совпадает по времени и по локализации.
Первый ритм с преобладающей частотой 8 Гц наи-
более отчетливо проявлялся на канале Oz, и по на-
шим наблюдениям, вероятность его возникновения
возрастала, когда обезьяна была более спокойна,
расслаблена. Второй ритм чаще всего наблюдали в
отведениях Р3 и Р4, частота его варьировала от 18 до
21 Гц, что отражалось в более широком пике в
спектре (см. рис. 3). По нашим наблюдениям, этот
ритм больше соответствовал состоянию сосредото-
ченности, когда животное что-нибудь рассматри-
вало, прислушивалось и т.п. Хотя, как следует из

рис. 2, оба ритма могут сменять друг друга по не-
скольку раз за 5–6 сек измерения.

Усредненные по всем измерениям спектры
ЭКоГ представлены на рис. 3. Для каждого живот-
ного показаны результаты измерения в центре темен-
ной и затылочной области (каналы Pz и Oz соответ-
ственно). Как видно на рисунке, частота пиков в диа-
пазоне 8–10 Гц не зависит от места отведения,
меняется только их амплитуда, что предполагает
существование общего источника осцилляторной
активности, расположение которого относительно
регистрирующих электродов немного различается
у некоторых животных. Так, если рассматривать
величину этих пиков без учета постоянной состав-
ляющей (например, как размах между максимумом
в центре пика и ближайшим минимумом слева от
пика), то у приматов № 1 и № 3 пик 8–10 Гц лока-
лизован ближе к теменной области, у животного
№ 4 он распределен между затылочной и теменной
областью, а у животного № 2 этот пик более выра-
жен в затылочной области.

Как уже упоминалось выше, у примата № 2 в спек-
тре отчетливо проявляется второй пик с максимумом
частоты в районе 20 Гц. Несмотря на то что осцилля-
ции на этих частотах чаще всего наблюдали в лате-
ральных теменных отведениях (каналы Р3 и Р4), этот
пик хорошо виден и в центре теменной области (ка-
нал Рz), но гораздо слабее прослеживается в центре
затылочной области (канал Oz).

Во время показа фильмов про макак, животные
№ 1 и № 3 не проявили особого интереса к видео, и
в электрической активности их мозга изменений
не наблюдали. В то время как примат № 4, по клич-
ке Юпидер, эмоционально реагировал на предъяв-
ляемое видео. Он внимательно смотрел за происхо-
дящим на экране, издавал коммуникативные зву-
ки, гримасничал, и по поведению примата было
очевидно, что он испытывает сильное эмоцио-
нальное возбуждение. Эмоциональное возбужде-
ние, вызываемое просмотром фильма, приводило
к снижению мощности пика на частоте 10 Гц и по-
явлению в спектре нового пика на частоте 16 Гц.
Наиболее выражены эти изменения были в темен-
ной области.

На рис. 4a представлены усредненные спектры
ЭКоГ теменной области у примата № 4 за все время
регистрации в состоянии покоя и за все время про-
смотра фильма. Следует отметить, что мощность
для всех частот в спектре, зарегистрированном у
обезьяны при просмотре фильма, была примерно в
два раза ниже, чем в состоянии покоя (см. левую и
правую шкалу на рис. 4а). Особенно это отличие
выражено в области низких частот, что отражается
в изменении общего наклона спектра.

Мощность ЭКоГ, также как и форма спектров
мощности значительно зависела от условий экспе-
римента. При этом на спектрах мощности ЭКоГ
наблюдались хорошо выраженные отдельные пи-
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ки, величина которых также зависела от условий
эксперимента. Предположим, что ЭКоГ представ-
ляет собой суперпозицию нескольких сигналов
(компонент). Допустим, что некоторое подмноже-
ство этих компонент в сумме имеет спектр мощно-
сти, представляющий собой монотонно убываю-
щую функцию, причем суммарная мощность этих
компонент зависит от условий. Кроме того, име-
ются другие компоненты, сигналы которых отра-
жаются в пиках на спектре мощности. Учитывая
то, что мощность первых компонент может зави-
сеть от условий, непосредственное сравнение
спектров мощности не позволяет оценить стати-
стическую значимость зависимости мощности вто-
рых компонент от вида выполняемой обезьяной
деятельности. Но если также предположить, что
первые и вторые компоненты взаимно некоррели-
рованы, тогда имеется возможность приблизитель-
но оценить величину мощности последних, вычис-
лив площадь заштрихованных областей, показан-
ных на рис. 4b, для каждого спектра отдельно, и
выполнить статистическое сравнение этих вели-
чин при разных условиях.

Для того чтобы вычислить площадь пика в спектре
на частоте 16 Гц, сначала вычисляли суммарную
мощность в диапазоне 13–22 Гц, ограничивающем
данный пик. Затем из полученного результата вычи-
тали среднее значение мощности на границах этого ок-
на – на частотах 13 и 22 Гц (пустые кружки на рис. 4b),
умноженное на число гармоник в указанном диа-
пазоне. Сравнение результатов измерений площа-
ди этого пика в покое, полученных за все дни экс-
периментов (n = 33) со значениями, полученными
во время просмотра фильма (n = 23), показало, что

значения различаются с высокой степенью досто-
верности (р < 0.001; двусторонний t-критерий
Стьюдента для независимых выборок).

Во время просмотра обезьяной фильма частота
этого пика была стабильна в разные дни проведе-
ния экспериментов и составляла около 16 Гц. При
этом мы не наблюдали других максимумов в диапа-
зоне 10–16 Гц. Поэтому в данном случае уместно
говорить именно о появлении нового пика на ча-
стоте 16 Гц, а не об увеличении частоты осцилля-
ций с 10 до 16 Гц. В противном случае мы бы на-
блюдали более широкий пик за счет увеличения
ритмической активности на промежуточных ча-
стотах этого диапазона, в зависимости от степени
эмоционального возбуждения.

Ритмическая световая стимуляция приводила к
появлению в спектре мощности электрокортико-
граммы пиков, соответствующих частоте стимуля-
ции, наряду с которыми наблюдали дополнитель-
ные пики, кратные этой частоте. Локализованы все
пики преимущественно в затылочных областях. На
рис. 5a представлены примеры спектров ЭКоГ заты-
лочной области у животного № 1 во время стимуля-
ции вспышками с различной частотой. Видно, что
основная мощность ответа содержится в первой гар-
монике, соответствующей частоте стимуляции, вели-
чина остальных гармоник существенно меньше.

На рис. 5b показаны примеры устойчивых вы-
званных потенциалов, усредненных в ответ на
предъявление вспышек с той же частотой, что на
рис. 5а, для того же животного. Все ответы имеют
периодическую форму в зависимости от частоты
стимуляции, однако они далеки от чистой синусо-

Рис. 2. Пример ЭКоГ примата № 2, находящегося в состоянии покоя. Цифрами показана частота некоторых осцилляций.
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иды, что согласуется с наличием в спектрах допол-
нительных гармоник. За величину ответа принима-
ли амплитуду первой гармоники вызванного по-
тенциала, соответствующей частоте стимуляции.
Это значение более точно отражает отклик зри-
тельной системы на вспышки, чем амплитуда пер-
вой гармоники в спектре, поскольку вызванные
потенциалы синхронизированы по времени со
вспышками, соответственно, они менее подверже-

ны влиянию артефактов или ритмов, не связанных
со стимуляцией [15].

По результатам каждого эксперимента анализи-
ровали зависимость мощности первой гармоники
устойчивых вызванных потенциалов от частоты
стимуляции, что представляло собой профиль ре-
акции зрительной системы на предъявление вспы-
шек с разной частотой. На рис. 6 представлено 36
профилей реакции, полученных в центре затылоч-

Рис. 3. Спектры ЭКоГ, регистрируемой в центре теменной области (электрод Pz, серая линия) и в центре затылочной об-
ласти (электрод Oz, черная линия) у животных № 1, № 2, № 3 и № 4 в покое. Цифрами указана частота доминирующих
осцилляций.
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ной области у животного № 1 в разные дни. Каждая
линия – результат одного эксперимента. Как вид-
но, мощность ответа сильно варьирует от экспери-
мента к эксперименту, но форма зависимости до-
статочно устойчива. У данного животного можно
выделить два локальных максимума: первый воз-
никает при частоте стимуляции 6 и 8 Гц, второй на-
блюдается на частотах 16 и 18 Гц. Отметим, что точ-
ная частота, вызывающая максимальный отклик,
может меняться день ото дня. Например, во втором
резонансном диапазоне максимум чаще всего на-
блюдается на 16 или 18 Гц, реже встречается макси-
мум на 20 и на 22 Гц. По мере увеличения частоты
стимуляции вероятность регистрации максималь-
ного ответа снижается. Таким образом, можно го-
ворить об увеличении вероятности возникновения
резонансной реакции в двух диапазонах частот 6–
8 Гц и 16–18 Гц. Этим объясняется необходимость
большого количества повторений одного и того же
эксперимента.

На рис. 7 представлены усредненные профили
реакции, полученные в 36 экспериментах, прове-
денных на животном № 1. Показаны все электро-
ды, расположенные в лобных, центральных, те-
менных и затылочных областях. Наибольшие от-
клики предсказуемо наблюдали в затылочных
отведениях (электроды O1, Oz и О2), расположен-
ных над областями зрительной коры. По мере уда-
ления от затылочной области мощность ответов на
вспышки постепенно снижалась, что отражено в
различиях шкал по оси ординат на рис. 7.

Повторяющихся межполушарных различий в про-
филе реакции не наблюдали. У данного животного

мощность ответов на все частоты стимуляции в заты-
лочной области правого полушария была примерно в
два раза выше, чем в левом полушарии или в централь-
ном затылочном отведении (см. шкалу ординат в ка-
нале О2 на рис. 7). Однако на других обезьянах такие
различия не повторялись. Даже если на левом или пра-
вом электродах ответы иногда были сильнее, чем на
центральных электродах, их зависимости от частоты
стимуляции были менее стабильными, поэтому для
дальнейшего анализа мы выбрали центральные элек-
троды, расположенные в затылочной области.

Результаты, полученные на четырех животных,
показали, что их профили реакции имеют по край-
ней мере два локальных максимума в ответах на
световую стимуляцию разной частоты (рис. 8).
Статистическая значимость этих максимумов была
подтверждена с помощью t-критерия для зависи-
мых выборок – в каждом отдельном эксперименте
мы сравнили максимальные ответы (отмечены пу-
стыми кружками) с ответами на предшествующие
частоты (отмечены пустыми треугольниками).
Первый резонансный эффект мы наблюдали в за-
тылочной области у животных № 1, № 2 и № 3 в от-
вет на стимуляцию с частотой 8 ± 2 Гц. Животное
№ 4 показало такой же локальный максимум на ча-
стоте 8 Гц, но не на затылочном, а на соседнем те-
менном электроде (на рисунке обозначен серой
линией). Второй резонансный пик наблюдался у
животных № 1, № 3 и № 4 при частоте стимуляции
16 ± 2 Гц. У животного № 2 наблюдалось усиление
ответов в гораздо более высоком и широком ча-
стотном диапазоне – с 22 до 30 Гц, а локальный ми-
нимум ответов на частоте 20 Гц совпал со вторым

Рис. 5. Примеры спектров ЭКоГ (а) и устойчивых вызванных потенциалов (b) в ответ на периодическую световую стиму-
ляцию. Животное № 1. Отведение от центра затылочной области (электрод Oz).
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пиком в спектре ЭКоГ, полученной в покое, без
стимуляции (см. рис. 3). У животного № 4 мы так-
же наблюдали небольшое увеличение ответов в
диапазоне частот 26–28 Гц с максимумом на часто-
те 26 Гц. Однако это увеличение не достигло порога

статистической значимости (р = 0.18 при сравне-
нии с ответами на вспышки 22 Гц).

Полученные результаты обобщены в таб. 1, где
указаны значения частот доминирующих пиков в
спектрах ЭКоГ, наблюдаемых у обезьян без стиму-

Рис. 6. Зависимости мощности первой гармоники устойчивых вызванных потенциалов от частоты фотостимуляции, по-
лученные на животном № 1 в разные дни эксперимента. (n = 36; электрод Oz).
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стоты фотостимуляции. Животное № 1. Расположение графиков на рисунке примерно соответствует локализации элек-
тродов на черепе. Планки погрешности – ошибка среднего.
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ляции, в состоянии покоя (и у примата № 4 во вре-
мя просмотра фильма). Также указаны частоты
предъявления вспышек, вызывающих максималь-
ные реакции зрительной системы, регистрируемые
с помощью вызванных потенциалов. Для удобства
частоты разделены на три диапазона, в которых мы
регистрировали резонансные эффекты.

ОБСУЖДЕНИЕ РЕЗУЛЬТАТОВ

В результате проведенных экспериментов было
показано, что величина вызванных изменений в
электрокортикограмме обезьян в ответ на ритми-
ческую световую стимуляцию неравномерно зави-
сит от частоты предъявления вспышек. У боль-
шинства обследованных животных максимальные
реакции вызывали вспышки с частотой 8 и 16 Гц, в
то время как у одного животного наблюдали пики
на частоте 8 Гц и в диапазоне 22–30 Гц. Первый
максимум в профиле реакции на ритмическую фо-
тостимуляцию совпал с частотным диапазоном до-
минирующих осцилляций, регистрируемых у обе-
зьян в покое (8–10 Гц). Второй максимум на часто-
те 16 Гц совпал с доминирующим ритмом в ЭКоГ
только одного примата, когда он был в состоянии
эмоционального возбуждения.

Профили реакции на вспышки, полученные в
наших экспериментах, согласуются с результатами
исследований на человеке, проведенных Д. Рига-
ном и соавт. и обобщенных в книге [3]. На основа-
нии электрофизиологических и психофизических
экспериментов Д. Риган выделяет три функцио-
нальных подсистемы в мозге человека, различаю-
щихся частотными настройками. Первая, низкоча-
стотная, подсистема настроена на частоты мелькания
вспышек около 10 Гц. Вторая, среднечастотная,
подсистема максимально активируется при предъ-
явлении вспышек с частотой 16 Гц. Третья, высо-
кочастотная, система настроена на частоты в диа-
пазоне 40–50 Гц. На основе различий в топографи-
ческом распределении ответов по скальпу, в
латентных периодах, чувствительности к цвету
вспышек, делается вывод о различной нейрофи-
зиологической природе этих трех подсистем. Со-
поставляя получаемые на человеке данные с ре-
зультатами анализа нейронной активности лате-
рального коленчатого тела таламуса у обезьян,
Риган относит первые две подсистемы к деятель-
ности мелкоклеточного проводящего пути в зри-
тельной системе (Parvo-канал). Третья, высокоча-
стотная, система предположительно отражает ак-
тивность крупноклеточного проводящего пути
(Magno-канал), ее свойства мы не изучали, так как
тестируемый диапазон частот был ограничен 42 Гц.

Рис. 8. Усредненные зависимости мощности первой гармоники устойчивых вызванных потенциалов от частоты фотости-
муляции у четырех животных. Для всех обезьян показаны результаты затылочного электрода (канал Oz, черные линии).
Дополнительно, у животного № 4 приведен результат теменного отведения (канал Pz, серая линия). Цифрами указаны
частоты локальных максимумов. Пустые кружки означают частоты стимуляции, ответ на которые значимо больше, чем
на соседние частоты слева, обозначенные пустыми треугольниками (t-тест для зависимых выборок, p < 0.05, n – число из-
мерений). Планки погрешности – ошибка среднего.
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Если существование первого резонансного пика
в диапазоне 8–10 Гц не вызывает сомнений и было
многократно подтверждено [7–9], то относительно
пика на частоте 16 Гц в литературе имеются разно-
гласия. Помимо работ Ригана, подтверждение су-
ществования резонансного пика в области 16 Гц
мы находим в более поздних электрофизиологиче-
ских исследованиях на человеке – при стимуляции
вспышками с частотой 15 Гц [16], и на обезьяне – в
области 16 Гц [17]. Однако в работе [10] сообщалось
о существовании резонансных пиков у человека на
частотах световой стимуляции 10, 20, 40 и 80 Гц,
что не согласуется с упомянутыми выше результа-
тами. На наш взгляд, данное расхождение вызвано
низкой разрешающей способностью определения
максимумов в последней работе. Так, в усреднен-
ном профиле реакции на рис. 6 в работе [10] макси-
мальные пики наблюдаются на частотах около 10,
14 и 18 Гц. Следующий по величине пик наблюда-
ется на частоте 37–38 Гц, но при этом в подписи к
рисунку утверждается, что резонансные пики выра-
жены на частотах 10, 20 и 40 Гц. Поэтому, на наш
взгляд, приведенные в данной статье значения частот
свыше 10 Гц следует трактовать с осторожностью.

Соответствие первого локального максимума в
профиле реакции на вспышки и частоты домини-
рующего ритма мозга в покое (альфа-ритма) было
обнаружено у человека еще в сороковые годы [18],
и с тех пор не подвергается сомнению [7, 9]. Если
допустить резонансную природу этого явления, мы
должны наблюдать корреляцию между индивиду-
альными значениями доминирующих частот и со-
ответствующими максимумами в профиле реакции
на ритмическую фотостимуляцию. В наших иссле-
дованиях это не удалось показать из-за относитель-
но небольших индивидуальных различий в значе-
ниях пиковых частот – все значения находились в
районе 8 ± 2 Гц, и оценивать корреляцию было не-
целесообразно.

Поиск корреляций у человека между индивиду-
альной частотой альфа-ритма и индивидуальными
максимумами ответов на вспышки в диапазоне 8–
12 Гц также не увенчался успехом [8], вероятно, по

тем же причинам, что и в наших экспериментах.
Однако в работе [4] удалось показать, что частоты
вспышек, вызывающие максимальный отклик
зрительной коры, совпадают с доминирующими
частотами в ЭЭГ макак разного возраста. У обезьян
на втором месяце жизни частота доминирующего
ритма мозга составляла 5–6 Гц и по мере взросле-
ния животного увеличивалась до 8–10 Гц. Вероят-
но, именно разброс от 5 до 10 Гц в частоте домини-
рующего ритма у обезьян разного возраста позво-
лил установить соответствие с максимальными
ответами на вспышки. Поэтому можно предполо-
жить, что выявляемый пик на частоте 8 Гц имеет
резонансную природу, т.е. при совпадении частоты
вспышек с внутренним ритмом мозга происходит
существенное усиление ответа, что выражается в
увеличении амплитуды навязанного ритма в ЭКоГ.

Нейрофизиологическая природа резонансных
реакций в настоящее время продолжает обсуждать-
ся [1, 8, 19]. Согласно одной гипотезе, существова-
ние скрытых нейронных осцилляций, как потенци-
альных резонаторов, возможно на уровне отдельных
нейронов за счет подпороговых колебаний мембран-
ного потенциала [20, 21]. Другая гипотеза (не исклю-
чающая первую) предполагает, что в основе резо-
нансного усиления ответов лежат динамические
свойства нейронных сетей за счет возбудительных и
тормозных синаптических взаимодействий [20, 22].

Впервые подпороговые осцилляции мембран-
ного потенциала нейрона были обнаружены в эн-
ториальной коре крысы – деполяризация мембра-
ны постоянным током вызывала синусоидальные
колебания потенциала в диапазоне частот 5–12 Гц
со средним значением 8 Гц [23]. Позднее подпоро-
говые осцилляции мембранного потенциала были
обнаружены в других структурах мозга, на разных
частотах, а также показана тесная связь между ко-
лебаниями мембранного потенциала и резонанс-
ными эффектами в экспериментах in vitro [20, 24,
25]. В настоящее время считается, что резонансные
эффекты на уровне осцилляций мембранного по-
тенциала могут обеспечивать синхронизацию ак-
тивности отдельных нейронов за счет способности

Таблица 1. Частоты доминирующих осцилляций в спектрах ЭКоГ, полученных без стимуляции, и значения локаль-
ных максимумов в профилях реакции на световую стимуляцию

№ примата

Диапазон

6–10 Гц 14–18 Гц 20–30 Гц

Покой Вспышки Покой Вспышки Покой Вспышки

№ 1  8 6–8 – 16–18 – –

№ 2  8 8–10 – – 20 22–30

№ 3  9 8 – 14 – –

№ 4 10 8 16 (фильм) 16 – 26 (р = 0.18)
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модулировать частоту потенциалов действия, а
также служат для детекции и усиления слабых сиг-
налов (см. обзор [19]).

Ключевую роль в генерации ритмической ак-
тивности на уровне нейронных сетей играет взаи-
модействие корковых и таламических нейронов.
При этом в таламокортикальных нейронах наблю-
дается пачечная активность, периодичность кото-
рой зависит от уровня деполяризации их мембраны
и соответствует частотам осцилляций в диапазоне
2–13 Гц [26–28]. Предполагается, что переход от
спокойного бодрствования к сонному состоянию,
сопровождающийся сменой альфа-ритма (8–12 Гц)
тета-ритмом (4–7 Гц), определяется частотой сле-
дования пачек импульсов в таламокортикальных
нейронах [28]. Следует отметить, однако, что тета-
ритм может также генерироваться в гиппокампе,
что связано с процессами запоминания [29].

Осцилляции на более высоких частотах в бета- и
гамма- диапазоне генерируются в основном более
локальными нейронными сетями, предположи-
тельно за счет взаимодействия возбудительных пи-
рамидальных нейронов и тормозных интернейро-
нов коры головного мозга [19, 30]. Так, на срезах
соматосенсорной коры крысы фармакологическое
повышение возбудимости нейронов приводило к
появлению осцилляций на двух частотах: около
40 Гц (в слое 2 коры) и около 25 Гц (в слое 5 коры).
Снижение глутаматэргического возбуждения на
тех же срезах приводило к исчезновению указан-
ных осцилляций и появлению нового ритма с ча-
стотой около 15 Гц [31].

Частота осцилляций обратно пропорциональна
размеру нейронной сети, что может быть обуслов-
лено увеличением количества синапсов и, соответ-
ственно, временных задержек, в сетях большого
размера [32, 33]. Так, в работе [33] резонансная ча-
стота зависела от размера мелькающего паттерна
из точек – чем больше размер паттерна (соответ-
ственно, размер нейронной сети, кодирующей
изображение), тем ниже частота мелькания, вызы-
вающая максимальный ответ зрительной коры.
Учитывая распространенное мнение, что синхрон-
ная активность нейронов необходима для объеди-
нения отдельных фрагментов изображения (теория
связывания [34]), C.A. Lea-Carnall и соавт. выска-
зывают предположение, что резонансные явления
в коре не просто следствие осцилляторных свойств
нейронов, а необходимый механизм, обеспечива-
ющий восприятие объекта как единое целое.

Приведенные примеры не охватывают всего
разнообразия осцилляторных механизмов мозга, а
имеющиеся у нас средства регистрации биоэлек-
трической активности не позволяют однозначно
судить о функциональной роли выявленных резо-
нансных эффектов. Однако на основе различий в
частоте локальных максимумов можно сделать сле-
дующее предположение о взаимосвязи резонанс-

ных реакций. Исходя из имеющихся данных о на-
личии доминирующей осцилляции в мозге обезья-
ны на частоте 8 Гц, следует, что каждая вспышка
при стимуляции с частотой 8 Гц совпадает с опре-
деленной фазой внутреннего ритма (например, с
появлением каждой пачки спайков в таламокорти-
кальном нейроне), что, по определению, вызывает
резонансное усиление ответа. В случае если фазы
внутреннего и внешнего ритма одной частоты не
совпадают друг с другом, фаза нейронных осцил-
ляций сдвигается, подстраиваясь под фазу внешне-
го ритма (так называемый эффект сброса фазы –
см. обзор [35]).

Соответственно, стимуляция другими частота-
ми, не совпадающими по времени с появлением
пачек нейронных разрядов, не будет вызывать ре-
зонанс. Однако при стимуляции с частотой 16 Гц,
каждая вторая вспышка будет совпадать с каждой
условной пачкой спайков, следующей с частотой
8 Гц. Это должно привести к резонансному усиле-
нию ответа, но не такому мощному, как при стиму-
ляции вспышками с частотой 8 Гц, что мы и на-
блюдаем у животных № 1, № 3 и № 4.

Следуя указанной логике, при внутренней ча-
стоте осцилляций 8 Гц, третий резонансный мак-
симум должен наблюдаться на частоте вспышек
24 Гц – тогда каждая третья вспышка совпадет по
времени с каждой пачкой разрядов в таламокорти-
кальном нейроне. В наших экспериментах незна-
чительное увеличение ответов в предсказанном
диапазоне, при частотах стимуляции 24–28 Гц, мы
наблюдали у животного № 4. А у животного № 2 ре-
гистрировали достоверное увеличение ответов на
вспышки с частотой 22–30 Гц (см. рис. 8). Отме-
тим, что животное № 2 было единственное в нашем
исследовании, у которого в спокойном состоянии
в ЭКоГ доминировали два ритма – с частотами 8 и
20 Гц. Примечательно, что именно на вспышки с
частотой 20 Гц у примата № 2 мы наблюдали сни-
жение мощности ответа, т.е. проявлялся антирезо-
нансный эффект. Причину такого исключения на
частоте 20 Гц еще предстоит изучить.

Подтверждение нашей гипотезе о кратности ре-
зонансных частот находим в томографических ис-
следованиях на человеке [36]. С помощью метода
функциональной магнитно-резонансной томогра-
фии (фМРТ) было показано, что изменение уровня
оксигенации крови (BOLD-сигнала, отражающего
активность нейронов) в первичной зрительной коре
человека нелинейно зависит от частоты световой
стимуляции. В профиле реакции BOLD-сигнала на
вспышки выявили три значимых локальных макси-
мума: при частотах стимуляции 8, 16 и 24 Гц, т.е. все
значения, кратные 8 Гц, что предполагает единый
механизм резонансных реакций на данных частотах.

Отсутствие в наших экспериментах различий в
локализации амплитуды вызванных потенциалов
при стимуляции вспышками разной частоты гово-
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рит в пользу существования единого генератора ак-
тивности, регистрируемой в ЭкоГ приматов. У всех
животных максимальные резонансные реакции
наблюдали в затылочных отведениях, расположен-
ных над областями первичной зрительной коры.
Поэтому из описанных выше потенциальных ис-
точников ритмической активности наиболее веро-
ятным кандидатом на роль резонатора на частотах
8 и 16 Гц является нейронная сеть, объединяющая
нейроны латерального коленчатого тела таламуса и
первичной зрительной коры.

Однако в литературе встречаются свидетельства
существования различных механизмов резонанс-
ных реакций в зависимости от частоты стимуля-
ции. Так, в сравнительных электрофизиологиче-
ских и томографических исследованиях на человеке
[11] было показано отсутствие корреляции между
амплитудой вызванных потенциалов и величиной
BOLD-сигнала в ответ на вспышки с частотами 6–
12 Гц, но при стимуляции вспышками в диапазоне
частот 14–46 Гц эти показатели начинали изме-
няться синхронно. На основе полученных данных
A. Bayram и соавт. заключают, что резонансные яв-
ления, наблюдаемые в альфа-диапазоне, имеют
принципиально иную природу по сравнению с от-
ветами на вспышки более высоких частот. В отли-
чие от альфа-диапазона, предположительно отра-
жающего таламокортикальные реверберации, ос-
цилляции в бета- и гамма диапазонах требуют
взаимодействия локальных тормозных и возбужда-
ющих интернейронов, что приводит к увеличению
метаболических потребностей мозга, отражающе-
муся в увеличении BOLD-сигнала [11].

В связи с этим особый интерес вызывает появ-
ление у одной обезьяны, находящейся в состоянии
эмоционального возбуждения, выраженных ос-
цилляций в бета- диапазоне. Частота обнаруженного
ритма (16 Гц) совпала со вторым локальным макси-
мумом в профиле реакции на вспышки. Однако эти
осцилляции были локализованы в теменных обла-
стях, в то время как максимальные реакции на
вспышки фиксировали в затылочных отведениях.

В литературе пока не встречаются данные о сов-
падении доминирующих осцилляций в ЭЭГ или
ЭКоГ в бета- диапазоне с максимальными ответа-
ми на ритмическую фотостимуляцию. В принципе,
в ЭЭГ здорового человека в покое доминирует
лишь один альфа-ритм. Остальные осцилляции в
мозге бодрствующего человека, такие как бета- и
гамма- ритмы, обычно не выделяются в спектре
как отдельные пики, и их номинальные границы
довольно широкие. Однако в недавнем исследова-
нии на макаке в состоянии покоя были зарегистри-
рованы выраженные осцилляции на частоте 16 Гц
[12]. С помощью метода независимого компонент-
ного анализа, примененного к данным с большого
количества субдуральных электродов, было пока-
зано существование трех различных генераторов

этой активности. Их расположение перекрывало
первичную моторную и сенсомоторную кору и за-
хватывало лобные области мозга.

Существование различных источников генера-
ции одного ритма может объяснить совпадение ча-
стоты осцилляций в бета- диапазоне с резонансны-
ми частотами в наших экспериментах. Судя по раз-
личиям в локализации, мы наблюдали два разных
процесса, однако совпадение частот допускает, что
обнаруженная ритмическая активность и резо-
нансная реакция на частоте 16 Гц могут быть опо-
средованно связаны между собой. Учитывая, что
ритмическая активность с частотой 16 Гц была об-
наружена в различных областях коры, включая те-
менную (по нашим данным), сенсомоторную и
лобную кору (по данным [12]), можно предполо-
жить, что нейроны в других областях коры, в том
числе и в зрительной коре, также имеют предпо-
чтение к осцилляции на данной частоте. Тогда аль-
тернативным объяснением резонансных реакций
на вспышки с частотой 16 Гц может быть совпаде-
ние стимуляции с частотной настройкой нейронов
зрительной коры, являющихся своего рода скры-
тыми нейронными осцилляторами.

В любом случае, вне зависимости от того, вызы-
вается ли резонанс на вспышки с частотой 16 Гц
пачечной активностью в таламокортикальных се-
тях на частоте 8 Гц, или же связан с частотной на-
стройкой нейронов зрительной коры на 16 Гц, на-
ши данные указывают на функциональную значи-
мость периодической световой стимуляции с этой
частотой. О возможных резонансных эффектах на
частоте 16 Гц говорят некоторые клинические ис-
следования на пациентах, склонных к эпилептиче-
ским припадкам [37–39]. Во всех этих работах ука-
зывается, что эпилептический ответ на фотостиму-
ляцию наиболее часто провоцируется вспышками
с частотой стимуляции около 16 Гц. Так, в исследо-
вании [37] на 170 фоточувствительных пациентах бы-
ло показано, что диапазон опасных частот для таких
больных довольно широк: вспышки в диапазоне ча-
стот 13–21 Гц вызывали фотопароксизмальный ответ
у более чем 80% пациентов, при этом максимум рас-
пределения приходился на частоту 16 Гц.

Приведенные данные говорят о том, что доми-
нирующие ритмы мозга, в том числе и скрытые
ритмы, выявляемые только с помощью ритмиче-
ской фотостимуляции, во многом совпадают у обе-
зьян и человека. Наши экспериментальные данные
подтверждают пока еще немногочисленные лите-
ратурные свидетельства о существовании скрытых
осцилляций нейронов на частотах, близких к 16 Гц.
В определенных условиях они могут быть выявле-
ны в текущей электрокортикограмме обезьяны, но
отсутствуют в спектре ЭЭГ человека как отдель-
ный, выраженный ритм.
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ELECTROPHYSIOLOGICAL STUDY OF BRAIN RHYTHMS
IN THE RHESUS MONKEY MACACA MULATTA

A. K. Harauzova,#, M. А. Klimuka, V. A. Ponomarevb, L. E. Ivanovaa, and D. N. Podviginaa

a Pavlov Institute of Physiology, Russian Academy of Sciences, St. Petersburg, Russia
b N.P. Bekhtereva Institute of Human Brain, Russian Academy of Sciences, St. Petersburg, Russia

#e-mail: harauzov@infran.ru

It is well known that rhythmic light stimulation can alter the electrical activity of the human and animal brain.
Moreover, the brain response to certain f licker frequencies significantly exceeds the responses to neighboring fre-
quencies. This phenomenon is thought to be related with the effect of resonance, as evidenced by the coincidence
of one of the maxima in the profile of the response to f lashes with the frequency of the alpha rhythm. However,
other frequencies that cause an increased response to f lashes are not reflected in electroencephalogram (EEG)
as dominant oscillations. The goal of this study was to reveal the relationship between local maxima in the profile
of the responses to f lashes of different frequencies and dominant brain oscillations recorded in electrocortico-
gram (ECoG) of rhesus monkeys without stimulation.

The study was carried out on four male Macaca mulatta individuals. In three animals, peak responses were elic-
ited by f lickers at 8 and 16 Hz, while one monkey showed a second peak in the 22–30 Hz range. The first max-
imum (8–10 Hz) in the profile of the response to rhythmic photostimulation coincided with the dominant
rhythm recorded in the occipital and parietal regions at rest. The second maximum at 16 Hz coincided with the
dominant ECoG rhythm in one of the primates when it was in the state of emotional arousal, which may account
for the resonant origin of the increase in responses in this frequency range.

The data obtained indicate that dominant brain rhythms, including latent rhythms revealed only by rhythmic
photostimulation, can coincide in frequency in monkeys and humans. Neuronal mechanisms of selective sensi-
tivity of neural networks to different frequencies of photostimulation are discussed.
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