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В настоящей работе исследовалось, зависит ли, и если да, то как, нейрональное обеспече-
ние поведения от того, каким числом этапов обучения представлена история его формиро-
вания. Под этапом обучения понималось формирование нового навыка, состоящего из по-
следовательности поведенческих актов, осуществление которых приводило к достижению
результата: получению пищи. У крыс (линии Лонг-Эванс), обученных инструментальному
пищедобывательному навыку нажатия на педаль двумя способами, – за один или несколь-
ко этапов, регистрировали активность отдельных нейронов ретросплениальной дисграну-
лярной области коры. В группе крыс, у которых навык был сформирован за четыре этапа
(многоэтапно), оказалось значимо больше нейронов, специализированных относительно
подхода и нажатия на педаль (неизменно активирующихся в этих актах), выше средняя ча-
стота импульсации нейронов, имеющих структурированную, но не обязательно постоян-
ную активность в выученном поведении, а также больше кластеров, объединяющих клетки
с селективно повышенной активностью в одних и тех же наборах поведенческих актов. У
одноэтапно обученных животных было обнаружено только два нейрона, специализиро-
ванных относительно подхода и нажатия на педаль, но было больше клеток со структури-
рованной активностью в поведении, имеющих максимальную частоту импульсации в этих
актах. Таким образом, разное число этапов в истории обучения одному и тому же инстру-
ментальному навыку было связано со значимыми различиями в относительном числе и
паттерне активности двух категорий нейронов РК: специализированных относительно ак-
тов выученного поведения и клеток со структурированной, но вариативной активностью.

Ключевые слова: инструментальное поведение, этапы обучения, крысы, ретросплениаль-
ная кора, специализация, паттерны активности нейронов, система
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Особенности организации конкретного
поведения определяются составом и соотно-
шением актуализирующихся в этом поведе-
нии элементов опыта (систем) разного воз-
раста, которые формируются в онтогенезе
при обучении и фиксируются в специализа-
циях нейронов [Швырков, 1983; Алексан-
дров, 1989; Александров и др., 2015]. В связи с
этим было логично полагать, что поскольку
системный состав поведения зависит от исто-
рии научения, внешне одинаковые формы

поведения могут различаться по характери-
стикам нейронного обеспечения, если исто-
рия их формирования различается (теорети-
ческие аргументы и некоторые эмпириче-
ские данные в поддержку указанного
предположения см. [Александров и др., 2015;
Горкин, Шевченко, 1995; Гаврилов, 2009;
Швырков, 2006; Aleksandrov, 2006, 2008, 2015;
Alexandrov et al., 2018; Svarnik et al., 2013]. Хотя
в моделях инструментального поведения жи-
вотных на настоящий момент имеются как

УДК 612.821.6

ФИЗИОЛОГИЧЕСКИЕ МЕХАНИЗМЫ ПОВЕДЕНИЯ ЖИВОТНЫХ:
ВОСПРИЯТИЕ ВНЕШНИХ СТИМУЛОВ, ДВИГАТЕЛЬНАЯ 

АКТИВНОСТЬ, ОБУЧЕНИЕ И ПАМЯТЬ



602

ЖУРНАЛ ВЫСШЕЙ НЕРВНОЙ ДЕЯТЕЛЬНОСТИ  том 69  № 5  2019

КУЗИНА, АЛЕКСАНДРОВ

данные о различиях в поведении индивидов,
имеющих разную историю обучения [Алек-
сандров и др., 1999; Никольская, Хоничева,
1999], так и о его сходстве [Арутюнова и др.,
2014; Гаврилов, 2009; Svarnik et al., 2013], в ис-
следованиях обучения серии последователь-
ных задач была обнаружена корреляция меж-
ду биохимическими показателями повыше-
ния метаболизма нейронов гиппокампа и
ретросплениальной коры и числом сессий
обучения животных [Martel et al., 2007; Rudi-
ger et al., 2012; Snyder et al., 2012; Svarnik et al.,
2013]. В экспериментах с регистрацией актив-
ности нейронов в ретросплениальной коре
было показано, что при поэтапном формиро-
вании навыка нажатия на педаль у животных
в дефинитивном поведении могут быть обна-
ружены нейроны, специфически и неизмен-
но активные в актах, которые животные
могли выучить на предшествующих этапах
обучения (например, разворот от кормушки,
подход к педали и т.д.) [Горкин, Шевченко,
1995; Александров и др, 2015; Alexandrov et al.,
2018]. Предполагается, что пищедобыватель-
ный навык, выученный по отдельным эта-
пам, осуществляется за счет последователь-
ной актуализации систем, сформированных
на каждом из этих этапов обучения. При
обучении новому этапу-акту происходит спе-
циализация нейронов относительно вновь
сформированного акта и соответственно уве-
личение числа специфически активных в
этом поведении нейронов [Горкин, 1987]. С
этим процессом увеличения можно связать и
тот факт, что в передней цингулярной и лате-
ральной энторинальной коре у тех мышей и
крыс, которые продолжительное время об-
следовали предметы в экспериментальной
клетке, может быть обнаружено больше ней-
ронов, значимо повышающих частоту актив-
ности либо вблизи предметов, либо рядом с
тем местом, где раньше находились знакомые
предметы, чем у животных, которые имели
менее длительный опыт взаимодействия с
этими объектами [Tsao et al., 2013; Weible et al.,
2012]. С другой стороны, специфическая ак-
тивность клеток париетальной и префрон-
тальной коры на разных отрезках выполне-
ния задачи была зарегистрирована также в
поведении, выученном без использования
многоэтапных процедур его формирования
[Chen et al., 1994; Fujisawa et al., 2008; Malag-
on-Vina et al., 2018]. Так, при обучении прави-
лам поиска пищи в лабиринте более трети
нейронов ретросплениальной коры (РК) у

крыс селективно активировались в зависи-
моcти от направления пути и места подкреп-
ления уже с первого дня обучения [Smith et al.,
2012; Vedder et al., 2017], причем доля клеток
РК с селективной активностью на всех этапах
(отрезках пути) поведения, кроме кормушки,
продолжала увеличиваться в течение после-
дующей недели повторения [Vedder et al.,
2017]. Таким образом, независимо от способа
и, по-видимому, длительности обучения
[Толкунов, 2007; Durstewitz et al., 2010;
McKenzie et al., 2013; Smith et al., 2012; Yanike
et al., 2009] в дефинитивном поведении со-
став специализированных нейронов опреде-
ляется целью [Александров и др., 1997;
Швырков, 1983; 2006; Alexandrov, 2006, 2008,
2015; Alexandrov et al., 2018] и конкретной по-
следовательностью актов выполняемой зада-
чи [Александров, 1982; Горкин, 1987; Горкин,
Шевченко, 1995], но поскольку селекция
нейронов в системы поведенческих актов при
разном количестве уже сформированных си-
стем будет проходить из разных наборов ак-
тивных клеток, история обучения может быть
выявлена в результате анализа особенностей
паттернов специализации всех клеток ука-
занной области мозга [Александров и др.,
2015; Александров, Максимова, 2014].

Как при регистрации суммарной активно-
сти мозга во время выполнения задач [Auger
et al., 2017], так и активности отдельных кле-
ток [Горкин, Шевченко, 1995; Czajkowski et al.,
2014; Miller et al., 2014; Vedder et al., 2017] было
показано, что значительная часть нейронов РК,
так же, как и в зрительной коре [Lütcke et al.,
2013], имеет стабильные активации в дефи-
нитивном поведении [Горкин, 1987; Горкин,
Шевченко, 1995; Александров и др., 2015;
Горкин и др., 2017; Miller et al., 2014; Mao et al.,
2017; Vedder et al., 2017], в отличие от более ва-
риативного состава активных в поведении
клеток в префронтальной, моторной, сомато-
сенсорной коре [Deolindo et al., 2017; Hyman
et al., 2012; Lütcke et al., 2013; Mashhoori et al.,
2018; Nicolelis et al., 1997], гиппокампе и ря-
де областей медиальной височной коры
[MacDonald et al., 2011; Mankin et al., 2015],
что позволяет сравнивать наборы неодно-
временно зарегистрированных нейронов
структуры для сравнения паттернов активно-
сти клеток у животных с разной историей
обучения.

Целью настоящего исследования было вы-
яснить, зависят ли характеристики активно-
сти нейронов РК в инструментальном пове-
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дении от количества этапов обучения этому
поведению, и если да, то, как и какие именно.
Можно предположить, что, если активность
специализированных нейронов частично от-
ражает этапы формирования поведения, по-
сле многоэтапного обучения будет больше
специализированных нейронов. В свою оче-
редь, в силу связности структуры индивиду-
ального опыта и учитывая, что активность
нейронов отражает не только актуализацию
систем, к которым они принадлежат, но и
особенности их соотношения с другими си-
стемами [Горкин, Шевченко, 1995; Alexan-
drov et al., 1993; 2018], при многоэтапном спо-
собе обучения можно ожидать большее число
вариантов активности в группах клеток раз-
ной системной принадлежности. Для про-
верки предположения необходимо проана-
лизировать активность не только нейронов,
специализированных относительно актов
инструментального поведения, но и всех кле-
ток, имеющих селективную активность в вы-
ученном поведении [Mao et al., 2017; Vedder
et al., 2017].

МЕТОДИКА

В эксперименте участвовали взрослые
крысы-самцы линии Long-Evans (9–14 мес.
массой 250–350 г), которые на время обуче-
ния и эксперимента были помещены в инди-
видуальные клетки и находились на частич-
ной пищевой депривации. Потеря массы за
все время исследования не превышала 10–
15%. Все опыты проводили в соответствии с
директивой Евросоюза № 2010/63/EC от
22.10.2010 о гуманном обращении с экспери-
ментальными животными.

В инструментальной камере, оснащенной
педалями и кормушками, всех животных
обучали нажимать на одну из педалей для по-
лучения кусочка сыра из кормушки, располо-
женной на той же стороне экспериментальной
клетки, что и педаль, но в противоположном
углу. Первую группу крыс (n = 4) обучали это-
му поведению по отдельным этапам: подход к
кормушке, отход от нее, подход к педали, на-
жатие на педаль. Совершение каждого из
этих актов подкреплялось подачей пищи в
кормушке. Длительность каждой сессии (эта-
па) обучения составляла 20–30 мин в день, а
всего обучения – 4 дня. Крыс второй группы
(n = 3) обучали нажимать на педаль таким об-
разом, что пища подавалась только после на-
жатия на педаль, т.е. без специального под-

крепления таких “промежуточных” актов-
этапов, как отход от кормушки и подход к пе-
дали. Для этого животных помещали в клетку
на 30–40 мин в день, в течение которых они
могли свободно обследовать эксперимен-
тальную камеру. Всех крыс этой группы
обучали циклическому поведению (ЦП), со-
стоящему из побежек от кормушки к педали
(с нажатием на нее) и обратно к кормушке,
на 4-й день после первого помещения в клет-
ку. Такой способ научения происходил “од-
ноэтапно”, потому что после появления пер-
вых циклических побежек животные дости-
гали критерия дефинитивного (измеряемого
по доле неэффективных, или проверочных
циклов во время эксперимента) ЦП в течение
одной сессии обучения [Арутюнова и др.,
2014; Svarnik et al., 2013].

Под общим наркозом из смеси золетила и
рометара у всех обученных животных в чере-
пе над ретросплениальной дисгранулярной
корой (P = 4.5–5; L = 1.1–1.2 [Paxinos, Watson,
2005] было просверлено отверстие диаметром
около 2 мм, над которым фиксировали плат-
форму для съемного микроманипулятора
[Korshunov, 1995]. Эксперимент начинали че-
рез неделю после операции. Регистрацию ак-
тивности отдельных нейронов проводили
стеклянными микроэлектродами, заполнен-
ными изотоническим раствором NaCl с со-
противлением 2.5–7 МΩ на частоте 1 кГц.
Поиск нейронов в каждой сессии регистра-
ции проводился вручную, шаг смещения ма-
нипулятора мог составлять от 8 до 30 мкн.
После окончания экспериментов проводили
морфологическую реконструкцию места ре-
гистрации. Параллельно с записью нейро-
нальной активности происходила видеоза-
пись и запись поведенческих отметок. Более
подробно процесс регистрации, параметры
усиления и фильтрации сигнала, а также осо-
бенности синхронизации отметок поведения
и нейронной активности были описаны ра-
нее [Горкин и др., 2017]. Для обработки ней-
ронной активности и поведенческих характе-
ристик использовали программы DMain
(Ю. Райгородский). Поведенческие акты вы-
деляли по критериям, описанным в предыду-
щих работах [Горкин и др., 2017; Горкин,
Шевченко, 1995]. Для подсчета отбирали
только те записи, где животное осуществляло
не менее 8–10 успешных поведенческих цик-
лов с нажатием на педаль и побежкой к кор-
мушке. Для каждого нейрона подсчитывали
среднюю частоту активности за все время ре-
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гистрации. За активацию в одном или не-
скольких актах принималось превышение ча-
стоты активности не менее чем в 1.5 раза над
средней за все время регистрации. “Специа-
лизированными” относительно определен-
ных систем тех или иных актов поведенче-
ского репертуара в настоящей работе рас-
сматривали клетки, имеющие активации во
всех реализациях одного или группы актов
[Александров и др., 2015; Горкин и др., 2017;
Горкин, Шевченко, 1995]. Для сравнения
особенностей распределения активности
нейронов в двух группах крыс все клетки бы-
ли отнесены к одной из трех категорий:

1) нейроны, специализированные относи-
тельно актов выученного в эксперименталь-
ной клетки поведения (“новые”, Н);

2) нейроны с активациями как в актах вы-
ученного поведения, так и вне его, связанные
с определенными движениями головы и/или
тела животного (налево-направо, вверх-вниз
и т.п.), в какое бы поведение эти движения ни
были включены (Д-нейроны);

3) клетки, не имеющие постоянных акти-
ваций в ЦП или у которых были зафиксиро-
ваны акты с максимальной активацией вне
ЦП (нейроны с неидентифицированной спе-
циализацией, НС) [Александров, 2015; Гор-
кин, Шевченко, 1995].

Как было показано ранее, популяция НС-
нейронов может быть подразделена на две
подгруппы: клетки со структурированной
(или “дифференцированной”) активностью
в актах ЦП, селективно активирующиеся в
тех или иных актах поведения (сНС), и ней-
роны с равномерной частотой активностью в
поведении на протяжении сессии регистра-
ции (рНС) [Горкин, Кузина, 2017]. сНС-
клетки определяли по наличию значимых
различий частоты активности в 5 актах ЦП по
критерию Фридмана, р < 0.05. Для определе-
ния особенностей вовлечения нейронов РК в
реализацию актов выученного поведения при
разных способах обучения у всех зарегистри-
рованных клеток, а также отдельно для каж-
дой из выделенных категорий нейронов стро-
ились усредненные паттерны нормирован-
ных частот активности (относительно
максимальной для каждого нейрона) в пяти
актах ЦП [Горкин и др., 2017]. Для оценки
статистической достоверности различий до-
ли нейронов разных специализаций в двух
группах животных использовали точный
критерий Фишера (Fishers p и критерий χ2).

Для сравнения частотных параметров актив-
ности нейронов (со средней частотой во всех
актах более 0.1 спайка в секунду) и поведен-
ческих характеристик применялся непара-
метрический критерий Манна–Уитни (Z) и
Медианный тест (χ2); для сравнения этих пе-
ременных в последовательных актах – крите-
рий Вилкоксона (Z). Различия считались
достоверными при р < 0.05 (двусторонний
критерий отклонения нулевой гипотезы).
Поведение животных, обученных разными
способами, анализировали, сопоставляя сред-
нюю длительность, вариативность (стандарт-
ные отклонения относительно среднего вре-
мени) реализации актов ЦП и отношение
числа проверочных посещений кормушки к
результативным в каждой сессии регистра-
ции импульсной активности нейронов, в ко-
торой были проверки пустой кормушки [Гор-
кин и др., 2017]. Поскольку число животных в
группе было мало, а у временных параметров
инструментального поведения существует
большой индивидуальный разброс [Martiros
et al., 2018], проводилось также попарное
сравнение показателей между индивидуаль-
ными животными с помощью критерия Кру-
скала–Уоллиса (Н) с поправкой Бонферрони
на множественные сравнения.

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

Временные характеристики реализации де-
финитивного поведения. Как видно из табл. 1,
при попарных сравнениях длительности и ва-
риативности реализации разных актов ЦП
между отдельными животными как внутри
одной группы, так и между группами наблю-
дались достоверные различия (Н = 39–203,
р < 0.001), которые были выражены для раз-
ных актов по-разному (χ2(6) = 3.05–10.65, р <
< 0.05, коррекция Бонферрони). При этом у
двух крыс (6 и 7) с многоэтапным обучением
(М) почти во всех актах, кроме отхода от кор-
мушки, данные временные параметры пове-
дения были значимо выше, чем у животных с
одноэтапным обучением (О) (Z = 2.02, р =
= 0.043); меньшие значения длительности и
вариативности были у всех крыс группы О в
актах нажатия на педаль по сравнению с кры-
сами 5, 6 и 7 группы М (Н = 6.8 ± 2.9, р =
= 0.0008 ± 0.002) (рис. 1(а)). Сравнение коли-
чества значимых попарных различий между
крысами обеих групп показало, что в груп-
пе О достоверно чаще встречались меньшие
значения длительности и вариативности вы-
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полнения актов ЦП, чем у животных группы
М (Z = 2.02, p = 0.043) (рис. 1(б)). Доли цик-
лов с проверкой пустых кормушек не разли-
чались между группами (одноэтапное обуче-
ние: 0.2 ± 0.16, многоэтапное: 0.18 ± 0.2; χ2 =
= 1.08, р = 0.29) и между отдельными живот-
ными (χ2(5) = 3.16, р = 0.67). У разных крыс в
обеих группах была обнаружена динамика
времени или вариативности выполнения не-
которых актов ЦП в последовательных сесси-
ях регистрации, но она была связана как с
уменьшением, так и увеличением этих значе-
ний, иногда у одних и тех же животных
(Spearman r = –0.26–0.75, p < 0.029) (табл. 1).
Таким образом, разнонаправленные измене-
ния времени актов и отсутствие значимых
различий в относительном количестве прове-
рочных (неэффективных) циклов не позво-
ляют выделить однозначную динамику пове-
дения, связанную с возможным продолжени-
ем обучения у крыс в одной из групп.

Анализ активности нейронов. В табл. 2 при-
ведены данные классификации всех зареги-
стрированных нейронов в соответствии с

описанными в Методике группами. По отно-
сительному числу “новых” нейронов (специ-
ализированных относительно выученного
поведения), связанных с различными движе-
ниями (Д-клетки) и не имеющих специфиче-
ских активаций в исследуемом поведении
(НС) между группами крыс, обученных одно-
этапным (О) и многоэтапным (М) способа-
ми, не было найдено значимых различий
(Fisher exact, p > 0.1). Усредненный паттерн
нормированной частоты активности всех за-
регистрированных нейронов в выделенных
пяти актах ЦП у животных групп М и О зна-
чимо не различался (χ2(1) = 0.17–2.3, р > 0.12).
Но в каждой группе соотношение между нор-
мированными частотами в актах отличалось
(рис. 2(а)): в группе М-актом, значимо отли-
чающимся от всех остальных, было нажатие
на педаль (Z = 2.7–4.3, p < 0.006), а в группе
О – наклон в кормушку (Z = 2.3–3.34, p <
< 0.02). Как видно на рис. 2 (а, б), где приве-
дены паттерны частот отдельно для Н, Д и
НС-нейронов, суммарный профиль активно-
сти в основном отражал особенности распре-

Таблица 1. Длительность и вариативность времени реализации дефинитивного циклического поведения у крыс
с одно- и многоэтапным обучением 
Table 1. Duration and variability of cyclic behavior in rats with one- and multistage training

Примечание. ‘Р’ – отход от кормушки, ‘П’ – подход к педали, ‘Н’ – нажатие на педаль, ‘В’ – подход к кормушке, ‘К’ – кор-
мушка. Жирным шрифтом отмечены значения, которые достоверно различаются между крысами одной группы, серым цве-
том – между крысами разных групп (р < 0.05). Из среднего времени цикла исключен самый вариативный кормушечный акт.
↑↓ – значимое увеличение или уменьшение указанных временных параметров в последовательных сессиях регистрации
(Spearman, p < 0.05). 
Note. Labels of behavioral acts: ‘Р’ – departure from the feeder, ‘П’ – approach to the pedal, ‘Н’ – pressing the pedal, ‘B’ – approach
to the feeder, ‘K’ – feeding. Values that significantly differ between the rats of the same group are marked in bold, and gray fill marks
significant difference between rats of the different groups (p < 0.05). The most variable feeding act is excluded from the average cycle time.
Symbols ↑↓ show the presence of significant increase or decrease of act’s durations in consecutive sessions (Spearman, p < 0.05).

Показатели Группы Крысы Р П Н В К Время 
цикла

Средняя дли-
тельность 
актов (с)

1 этап 1 2.5 ± 0.87 2.45 ± 0.7 0.5 ± 0.3↑ 0.88 ± 0.44 2.36 ± 0.8 5.84 ± 1.4
2 1.9 ± 1.4↑ 1.5 ± 0.85 0.7 ± 0.26 1.2 ± 0.45 1 ± 0.35 4.54 ± 1.7
3 1.97 ± 1.2 1.86 ± 0.8 0.6 ± 0.2↓ 0.43 ± 0.2↑ 2.4 ± 0.58 4.35 ± 1.9

4 этапа 4 1.56 ± 0.9 1.3 ± 0.74 0.7 ± 0.2 0.9 ± 0.3 2.73 ± 0.5 4.14 ± 1.1
5 1 ± 0.45 1.9 ± 0.6 1 ± 0.3 1.2 ± 0.34 2.36 ± 0.5 5.6 ± 2.2
6 2.6 ± 1.3↑ 2.9 ± 2↑ 2.1 ± 0.97 1.4 ± 0.92 2.8 ± 1.5↑ 8.4 ± 4.2↑
7 3.85 ± 1.9 3.44 ± 1.3 2 ± 1 1.32 ± 0.5 3 ± 1.8 9.7 ± 3

Средняя вари-
ативность (с)

1 этап 1 1.75 ± 1.8 1.3 ± 0.7↓ 0.28 ± 0.4 0.38 ± 0.7 1.84 ± 0.8 2.9 ± 2.6
2 2 ± 2.3↑ 0.9 ± 0.98 0.4 ± 0.3↓ 0.86 ± 0.8 0.8 ± 0.95 2.7 ± 2
3 1.8 ± 2.24 1 ± 0.87 0.3 ± 0.6↓ 0.38 ± 0.7 1.36 ± 0.6 2 ± 1.23↓

4 этапа 4 1.82 ± 2.7 1.26 ± 1.6 0.6 ± 0.36 0.32 ± 0.5 1.34 ± 0.6 1.95 ± 0.8
5 0.9 ± 0.6 1.5 ± 1.15 0.7 ± 0.35 0.85 ± 0.9 1.14 ± 0.6 2 ± 1.2
6 1.8 ± 1.5↑ 1.8 ± 1.8↑ 1.4 ± 0.8 1 ± 1.15 1.2 ± 0.9↑ 3 ± 1.96
7 2.7 ± 2.13 2.2 ± 1.66 1.7 ± 1.2 0.8 ± 0.8↓ 2.12 ± 1.5 4.33 ± 2.6
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деления поактовой активности наиболее
многочисленной категории НС-клеток, в том
числе достоверно большую долю активных
нейронов в кормушке в группе М, по сравне-
нию с крысами группы О (χ2 = 9.7, р = 0.0018).

Чтобы определить, различается ли относи-
тельное количество Н-нейронов, вовлекаю-
щихся в разные акты ЦП, в зависимости от
истории обучения (табл. 2), они были объеди-
нены в 3 категории: 1) подход и нажатие на
педаль, 2) подход к кормушке и захват пищи
из нее, 3) нахождение у кормушки и начало
нового цикла движения к педали. У крыс
группы М наблюдалось значимо больше ак-
тиваций Н-нейронов при подходе и нажатии
на педаль, чем у животных группы О (Fisher
exact, p = 0.0351) (рис. 2 (б, г)). Средние часто-
ты активности специализированных нейро-
нов в разных актах цикла в двух группах до-
стоверно не различались (средние частоты у
крыс обеих групп: ОК = 5.56 ± 5, ПП = 5.24 ± 6,
НП = 4 ± 4.6, ПК = 6.9 ± 7, К = 4.6 ± 5.5 (сред-
нее ± sd), χ2(1) = 0.01–3.6, р > 0.12, p > 0.05),
но вариативность частоты при подходе к кор-
мушке была значимо выше в группе О (О =
= 4.45 ± 2.64, М = 1.93 ± 1.66; Z = 3.14, p =
= 0.0016). Поскольку длительность и вариа-
тивность актов ЦП у некоторых крыс с мно-
гоэтапным обучением были в среднем выше,

чем в группе О, то различия в частотных ха-
рактеристиках активности Н-нейронов мог-
ли быть также частично связаны с временны-
ми параметрами поведения, так как ранее
были обнаружены как отрицательные, так и
положительные корреляции частоты актив-
ности нейронов РК и задней цингулярной
коры с длительностью и вариативностью вы-
полнения актов инструментального поведе-
ния [Горкин, Кузина, 2017; Hayden et al.,
2009]. Однако из большой группы попарных
сравнений здесь были обнаружены только
две значимых корреляции между вариатив-
ностью средней частоты в кормушке с дли-
тельностью (Spearman r = 0.46, p = 0.025) и ва-
риативностью времени этого акта (Spearman
1 Для того чтобы исключить возможность ошибки

первого рода при верификации статистической ги-
потезы о наличии значимых различий в частоте
встречаемости “педальных” нейронов в обеих груп-
пах крыс при малом объеме выборок специализиро-
ванных нейронов и животных повторные сравнения
проводили, объединяя данные по каждому животно-
му в случайные выборки. Из 18 попарных сравнений
(5 актов и 3 категории актов) только в одном случае
была обнаружена достоверная разница (p = 0.038) в
частоте встречаемости клеток “педальной” группы,
причем сравнивались суммы по двум крысам с мно-
гоэтапным обучением и по трем животным смешан-
ной группы (2 – с одноэтапным, 1 – с многоэтапным
обучением).

Рис. 1. (а) – Длительность (ось У слева) и вариативность (ось У справа) времени нажатия на педаль у крыс
групп О. Ось Х – номер крысы: 1–3 – группа О, 4–7 – группа М. Медианы, квартили и минимум-макси-
мум значений без учета выбросов. Белым цветом обозначены длительности, серым – вариативности вре-
мени акта НП. (б) – Количество достоверных (по критерию Вилкоксона) попарных различий длительно-
сти актов ЦП между крысами групп О и М. По оси абсцисс – названия актов (см. Примечание к табл. 1).
Белые столбики – количество случаев, когда значения у крыс группы О были меньше, чем у крыс
группы М, заштрихованные столбики – обратный вариант. (в) – Количество достоверных попарных раз-
личий вариативности длительности актов ЦП между животными обеих групп.
Fig. 1. (a) – Duration (Y axis on the left) and variability (Y axis on the right) of pedal pressing in rats of the “O”
group. Axis X – rat number: 1–3 – group “O”, 4–7 – group “M”. Medians, quartiles and non-outlier range. White
boxes denote the duration, gray boxes – duration’s variability. (б) – Number of significant (by Wilcoxon) pairwise
differences in the duration of acts of cyclic behavior between the rats of groups “O” and “M”. The names of the acts
are given on the abscissa axis (see Note to Table 1). White bars – the number of cases when the values of the rats of
group “O” were significantly less than in rats of group M, the shaded bars denote the reverse situation. (в) – The
number of significant pairwise differences in the variability of the behavioural acts’ duration between the animals of
with one- and multistaged training.
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r = 0.45, p = 0.029) при многоэтапном обуче-
нии, т.е. актами, между которыми не было
значимых различий по составу и частоте ак-
тивности Н-нейронов.

Средняя частота активности Д-нейронов в
группе М за все время регистрации (мед(О) =
= 2.9, мед(М) = 5.15; Z = –2.8, p = 0.004) и по
отдельности в актах нажатия на педаль и под-

Таблица 2. Специализации нейронов ретросплениальной коры у крыс с разной историей обучения инструмен-
тальному навыку нажатия на педаль 
Table 2. Specialization of retrosplenial cortex neurons in rats with one- and multistage training procedure

Примечание. Сокращенные обозначения поведенческих актов – такие же, как в табл. 1; классификация нейронов – см. Ме-
тодику. × – в эту группу нейронов были включены также нейроны, имеющие специфические активации в нециклическом
поведении (например, при выполнении столбиков исключительно у передней стенки клетки). 
Note. Labels of behavioral acts are the same as in Table 1; classification of neurons – see Methodology. × – this group of neurons also
included cells that have specific activations in noncyclic behaviour (for example, when performing rears exclusively at the front wall of
the cage).

Группа нейронов Новые
Д-нейроны НС Всего

Группа животных Р П Н В К Всего

Быстрое обучение (n = 3) 5 2 0 2 5 18× 14 84 116

Поэтапное обучение (n = 4) 3 10 2 2 6 25× 28 126 179

Рис. 2. Обозначения по абсциссе, как на рис. 1. (а) – Медианы и квартили нормированных частот в актах
ЦП в группах одноэтапного (сплошная линия) и многоэтапного обучения (пунктирная линия). (б) – Доля
Н-нейронов в трех группах актов: 1) подход и нажатие на педаль (П); 2) подход и залезание в кормушку
(К); 3) жевание и разворот от кормушки (Р). Белые столбики – группа О, заштрихованные – группа М.
* – р < 0.05 (Fisher exact); (в) – Частоты (Гц) Д-нейронов в пяти актах ЦП у крыс групп О и М. Горизон-
тальными линиями показаны средние по всем актам значения частот в каждой группе животных. (г) – То
же, что (а), но нормированные частоты даны отдельно для трех категорий нейронов (см текст). * – р < 0.05
(Манн–Уитни), + – р = 0.04 (Мед. тест).

Fig. 2. Designations on the abscissa are the same, as in Fig. 1. (a) – Medians and quartiles of normalized frequencies
in five behavioural acts in one-stage (solid line) and multi-stage training (dashed line). (б) – The proportion of N-
neurons in three groups of acts: 1) the approach and depression of the pedal (П), 2) the approach and lowering the
head into the feeder (К), 3) chewing and moving away from the feeder (Р). White bars – group “O”, shaded bars –
group “M”. * – p < 0.05 (Fisher exact). (в) – The frequencies (Hz) of D-neurons in five acts in groups “O” and
“M”. The horizontal lines show the overall mean frequencies in each group of animals. (г) – The same as in (a), but
normalized frequencies are given separately for three categories of neurons (see text). * – p < 0.023 (Mann–Whit-
ney), + – p = 0.04 (Median test).
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хода к кормушке была значимо больше, чем у
одноэтапно обученных животных (Fср: М –
НП = 10 ± 6.2, М – ПК = 12.7 ± 10.9, О – НП =

= 4.13 ± 4.9, О – ПК=5.6 ± 6, χ2(1) = 6.5–10,
р < 0.05) (рис. 2(в)). Но поскольку между
средней частотой Д-клеток в этих актах и ва-
риативностью их выполнения имелись до-
стоверные положительные корреляции (r =
= 0.32, p = 0.046), а вариативность времени
тех же актов была выше в группе М (рис. 1), в
сессиях записи Д-нейронов частотные разли-
чия между крысами обеих групп могли опре-
деляться в значительной степени различием
во временных параметрах поведения. Не-
смотря на то что популяции Д-нейронов у
крыс с разным числом этапов обучения со-
стояли из разных (хотя и перекрывающихся)
по частотным характеристикам совокупно-
стей клеток, распределение их нормирован-
ной частоты активности в пяти актах ЦП зна-
чимо не различалось между группами живот-
ных (χ2(1) = 1.06 ± 1.5, р > 0.05), в отличие от
распределения Н-нейронов (рис. 2(г)).

Наиболее многочисленной в обеих груп-
пах крыс была популяция НС нейронов (70%
и 72%), которая не имела специфических (не-
изменно, во всех возникающих реализациях)
активаций в ЦП и состояла из клеток со
структурированной (сНС) (наличие значи-
мых различий частоты активности в 5 актах
ЦП по критерию Фридмана, р < 0.05) и рав-
номерной (рНС) активностью в актах ЦП
[Горкин, Кузина, 2017]. В выборку сНС кле-
ток отнесены также нейроны, у которых были
обнаружены максимальные активации вне
актов ЦП, например, при поворотах головы в
одном и том же направлении или в зависимо-
сти от местоположения животного в экспери-
ментальной камере, т.е. клетки, описанные в
других исследованиях как “нейроны поворо-
та головы” [Chen et al., 1994; Cho, Sharp, 2001;
Jacob et al., 2016]. Всего в обеих группах было
найдено 7 таких нейронов. Соотношение
сНС и рНС нейронов в двух группах живот-
ных не различалось (N = 56 и 36 – в группе О;
73 и 46 – в группе М, Fisher exact, p = 0.88), но
средняя частота у сНС нейронов во всех ак-
тах, кроме нажатия на педаль, была выше у
крыс с многоэтапным обучением (группа О –

4.33 ± 4.8, группа М – 8 ± 8.8, χ2 = 7–20, р <
< 0.01). Нормированная частота активности
всех НС нейронов была значимо выше в акте
наклона в кормушку в группе М (χ2 = 6.9, р =
= 0.008). Распределение нормированных ча-
стот активности нейронов внутри каждой

группы крыс также различалось: в группе О
максимальной была усредненная частота при
подходе к педали, а минимальной – в кор-
мушке (Z = 1.98–3.62, p < 0.05), а в группе М
наименьший процент активности НС нейро-
нов был в акте нажатия на педаль (Z = 1.9–
3.5, p = 0.049–0.0003), и наибольшая – в кор-
мушке (рис. 2 (г)). Оказалось, что эта разница
была частично связана с разным числом кле-
ток НС, имеющих максимальную частоту в

этих актах в двух группах крыс (χ2(4) = 10.27,
р = 0.036): в группе О было достоверно боль-
ше нейронов НС с максимальной частотой
активности в актах нажатия на педаль (Fisher
exact, p = 0.017), а у животных группы М –
клеток, имеющих максимальную активность
при наклоне в кормушку (Fisher exact, p =
= 0.032). Такая тенденция была характерна
только для выборки сНС нейронов (Fisher ex-
act, p = 0.048 – акт нажатия на педаль в груп-
пе О, и p = 0.09 (одностор. критер.) – кор-
мушка в группе М), но не рНС (Fisher exact,
p = 0.16–0.27). Но в отличие от Н-нейронов,
постоянно вовлекавшихся в акты, относи-
тельно которых они специализированы,
часть сНС клеток были активны не во всех
реализациях актов ЦП, в которых у них на-
блюдалась максимальная частота, аналогич-
но клеткам ряда корковых областей, селек-
тивная, но при этом вариативная активность
которых была зарегистрирована при выпол-
нении разных актов инструментального по-
ведения у крыс и обезьян [Clopath et al., 2017;
Ma et al., 2016; Renart, Machens, 2014]. Так, в
связи с более высокой средней частотой ак-
тивности клеток в группе М (рис. 3 (а)) было
значимо больше сНС нейронов со 100% веро-
ятностью наличия хотя бы одного спайка в
каждом акте поведения (Fisher exact, p < 0.01;
в группе О было от 16 до 42% постоянно ак-
тивных сНС нейронов в актах ЦП, в груп-
пе М – от 47 от 75%). Поскольку популяции
нейронов с разной средней частотой могли
иметь и различающиеся профили активности
в ЦП, как было показано для высоко- и низ-
кочастотных нейронов прелимбической и
передней цингулярной коры крыс в задаче
поиска пищи в лабиринте [Malagon-Vina et al.,
2018], распределение нормированной актив-
ности в двух группах крыс было дополнитель-
но сопоставлено отдельно для дНС клеток со
средней частотой выше или ниже медианы
(Мed = 7) в группе М. Было обнаружено, что
клетки с частотой ниже 7 Гц в группе М зна-
чимо больше вовлекались в кормушечный
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акт, чем в группе О (χ2 = 6.7, р = 0.01, n = 46 и
47). Как видно на рисунке 3(б), в группе О у
клеток с частотой больше 7 Гц была значимо
выше активность при нажатии на педаль и
подходе к кормушке, чем у низкочастотных
нейронов (χ2 = = 6.5, р = 0.01, n = 45 и 9), а в
группе М аналогичные различия были найде-
ны для актов подхода и нажатия на педаль
(χ2 = 5.2–7.6, р = = 0.02, n = 46 и 27). При до-
бавлении рНС нейронов, т.е. суммарно для
всех НС клеток, указанные различия в каж-
дой группе сохранялись (χ2 = 5–12, р < 0.05).
Таким образом, в обеих группах животных
повышение уровня участия сНС клеток в ак-
тах нажатия на педаль могло происходить за
счет нейронов с относительно более высокой
частотой активности (хотя в группе О их было
значимо меньше, чем в группе М, Fisher ex-
act, p = 0.009; 16% – группа О, 36% – группа
М), а увеличение нормированной частоты
сНС нейронов в кормушечном акте у много-
этапно обученных животных происходило в
результате повышенного вовлечения гетеро-
генных по частоте популяций клеток.

сНС клетки могли иметь повышенную ча-
стоту импульсации в разных наборах пове-
денческих актов в зависимости от особенно-
стей организации их совместной активности
с остальными нейронами, которые вовлека-
ются в ЦП. Например, у Н-нейронов РК кро-
ликов было найдено значимое повышение
частоты активности в актах, предшествую-
щих в истории обучении тем, относительно
которых эти нейроны были специализирова-
ны [Горкин, Шевченко, 1995]. Поскольку
между группами крыс были обнаружены зна-
чимые различия в доле Н-нейронов, специа-
лизированных относительно педальной кате-
гории актов, можно ожидать, что число и со-
став сНС клеток, имеющих повышенную
активность в разных актах, также будут раз-
личаться у животных с разной историей
обучения. Для того чтобы определить коли-
чество возможных вариантов распределения
активности (РА) сНС нейронов во всех актах
ЦП при разных способах обучения, у каждого
нейрона были посчитаны число и состав ак-
тов с нормированной частотой больше 0.85
(на данной выборке клеток частота активно-
сти в актах с таким индексом значимо не от-
личалась от максимальной, Вилкоксон, р <
< 0.05) (рис. 3 (в)). В группе О 75% всех клеток
имели повышенную частоту активности
только в одном из актов ЦП, в отличие от жи-
вотных М (54%) (Fisher exact, p = 0.026). При

этом, доли сНС клеток с повышенной актив-
ностью только в одном из актов в разных ак-

тах ЦП не различались между группами (χ2(4) =
= 4.85, р = 0.3). Зато у крыс группы М было в
два раза больше вариантов РА у сНС нейро-
нов (всего в обеих группах крыс было обнару-

жено 23 варианта РА2 с индексом >0.85,
включая клетки с “одиночными” превыше-
нием частоты в акте; при способе О было
8 вариантов с превышением более чем в 1 акте,
а при способе М – 17 (Fisher exact, p = 0.017)
(рис. 3 (г)).

ОБСУЖДЕНИЕ РЕЗУЛЬТАТОВ

В двух группах крыс, обученных цикличе-
скому навыку нажатия на педаль для получе-
ния пищи из кормушки за один или четыре
этапа обучения (группы с одноэтапным (О) и
многоэтапным (М) обучением), сравнивали
профили активности нейронов ретросплени-
альной коры и особенности реализации вы-
ученного навыка. Анализ скорости выполне-
ния актов ЦП в настоящей модели выявил
как значимые индивидуальные, так и меж-
групповые различия во временных характери-
стиках отдельных актов. У крыс, обученных
М-способом, достоверно чаще встречались
большие значения длительности реализации
актов, особенно во “второй” половине пове-
денческого цикла (при нажатии на педаль,
подходе к кормушке и захвате пищи), чем у
животных, обученных О-способом (рис. 1(б)).
У двух же индивидов в группе М (крысы 6 и 7)
скорость совершения всех актов ЦП оказа-
лась существенно ниже, чем у остальных пя-
ти крыс обеих групп. Заметим, что в других
работах было отмечено сходство параметров
выполнения ЦП у крыс, обученных одно- и
многоэтапными способами [Гаврилов, 2009;

2 Интересно, что из возможных 26 вариантов распре-
деления повышенной активности в актах ЦП 23 спо-
соба встречалось в группе М, а сНС нейроны группы О
входили туда как подмножество, т.е. не было, при
одном исключении, специфических непересекаю-
щихся с группой М вариантов РА. Поскольку коли-
чество сНС нейронов в группе М было больше, на
основе выборки клеток этой группы было случай-
ным образом сгенерировано 100 подвыборок NM =
= NO = 56 (алгоритм MT19937). В 6 случаях из 100
были получены такие соотношения количества РА
сНС нейронов в обеих группах, вероятность разли-
чий между которыми была = 0.069 (Fisher exact), что
можно рассмотреть как проявление значимой тен-
денции, которая в данном случае свидетельствует о
неслучайности появления большего числа РА у сНС
нейронов в группе М.
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Svarnik et al., 2013]. Полученные различия мо-

гут быть связаны с тем, что в настоящем ис-

следовании проводился попарный анализ

показателей между животными во всех сесси-

ях регистрации, и значения индивидуальной

вариативности в небольшой выборке были

высокими. Возможно, увеличение времени

актов у некоторых крыс группы М (напри-

мер, у 6 и 7) было сопряжено с большим чис-

лом и вариативностью движений в рамках

выполняемого цикла. Например, известно,

что среднее время последовательностей по-

бежек за пищей у крыс коррелировало с от-
клонением от оптимальной траектории пере-
мещения между отрезками пути [Euston,
McNaughton, 2006], а длительность и вариа-
тивность выполнения серий актов у обезьян и
сложных движений лапой у крыс зависели от
числа (или наличия) дополнительных движе-
ний у индивидуальных животных [Gholamre-
zaei, Whishaw, 2009; Hyman et al., 2012].

При сопоставлении одно- и многоэтапно-
го способов обучения было обнаружено сход-
ство процентного состава и распределения

Рис. 3 (а) – Средняя частота активности всех нейронов РК в двух группах крыс. Медианы, квартили и ми-
нимум-максимум значений без учета выбросов. (б) – Профили нормированной активности у клеток с ча-
стотой выше 7 Гц (прерывистая линия) и ниже (сплошная линия) в группах О и М. Результаты представ-
лены в виде медиан и квартилей. * – р < 0.05. (в) – Нормированные частоты активности сНС нейронов в
актах ЦП. По оси ординат – номера нейронов. Клетки с максимальной средней частотой в одном и том же
акте сгруппированы вместе, цифрами показана доля нейронов в каждой из пяти группировок по отноше-
нию ко всем сНС клеткам. Темным цветом обозначены нормированные частоты ≥0.85. (г) – Варианты
распределения нормированной частоты ≥0.85 у сНС нейронов в актах ЦП (вертикальная ось) и относи-
тельное число клеток, имеющих данный тип активности (горизонтальная ось). Обозначения по абсциссе
на (а), (б) и (в) как на рис. 1.

Fig. 3. (a) – Mean frequency of all retrosplenial cortex neurons in two groups of rats. Medians, quartiles and non-
outlier range. (б) – Patterns of normalized activity in cells with a frequency above 7 Hz (dashed line) and below 7 Hz
(solid line) of groups “O” and “M”. All results are presented in the form of medians and quartiles. * – p < 0.05. (в) –
Normalized frequencies of sNS neurons in different behavioural acts. The ordinate shows the number of the neuron.
Units with the maximum mean frequency in the same act are grouped together in blocks; the proportion of neurons
(relative to all sNS units) in each of the five blocks are shown inside the framings. Dark lines indicates normalized
frequencies ≥0.85. (г) – Variants of the distribution of the normalized frequency ≥0.85 for sNS neurons in acts of
cyclic behavior (vertical axis) and the relative number of cells having this type of activity (horizontal axis). Designa-
tions on the abscissa in (a), (б) and (в) are the same, as in Fig. 1.
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относительных частот нейронов РК, сгруп-
пированных по критерию их специализации
или вовлечения в акты ЦП. Согласующиеся
результаты описаны при анализе участия
нейронов разных областей коры и гиппокам-
па: в дефинитивном поведении структура ак-
тивности клеток, установленная по относи-
тельным частотам и корреляциям в разных
актах поведения, остается стабильной для
данной области и определяется составом и
последовательностью этих актов, т.е. содер-
жательными характеристиками задачи [Mao
et al., 2017; McKenzie et al., 2016]. Таким обра-
зом, настоящее исследование подтверждает
полученные ранее данные в том, что число
этапов обучения, так же, как и порядок их
формирования [Горкин, Шевченко, 1995;
Александров и др., 1999; Aleksandrov, 2008],
не сказывались на суммарном профиле ак-
тивности РК в дефинитивном поведении
(включая процент специализированных от-
носительно ЦП нейронов и среднюю частоту
нормированной активности всей выборки за-
регистрированных клеток), если последова-
тельности отдельных актов в нем оставались
неизменными [Александров и др., 2015]. Вме-
сте с тем, как при сравнении особенностей
частотного распределения активности клеток
в каждой группе животных, так и вовлечения
нейронов новых специализаций в акты ЦП,
между группами О и М были найдены досто-
верные различия: у крыс, обученных М-спо-
собом, был больше процент нейронов, спе-
циализированных относительно подхода и
нажатия на педаль, и при этом акт нажатия на
педаль отличался наименьшей средней нор-
мированной частотой активности всех ней-
ронов РК, а у крыс группы О наименьшая до-
ля нормированной активности всей выборки
зарегистрированных нейронов была в акте
наклона в кормушку. Однако в силу высокой
вариативности временных характеристик ЦП
у отдельных животных наблюдаемые отличия
могли быть связаны не столько с разницей в
истории обучения, сколько в скорости вы-
полнения поведения. Например, в тех случа-
ях, когда у крыс с многоэтапным обучением
были выше значения длительности актов
подхода и нажатия на педаль, и выше была
доля нейронов, специализированных отно-
сительно этих актов. Но в обеих группах меж-
ду временами актов в сессиях регистрации
новых и НС нейронов не было найдено зна-

чимых различий (χ2 = 2.6–0.04, р > 0.1), кото-
рые могли бы привести к смещению оценки

классификации этих нейронов. В исследова-
нии связи количественных параметров пове-
дения и активности нейронов было показано,
что у специализированных нейронов РК в ос-
новном наблюдались отрицательные корре-
ляции частоты активности в актах с их дли-
тельностью, в отличие от сНС нейронов
[Горкин, Кузина, 2017], т.е. специфические,
или фазные активации нейронов РК не были
связаны с двигательными параметрами пове-
дения. Другими авторами также не было об-
наружено значимых различий при сравнении
состава ансамблей нейронов ряда корковых
областей и стриатума кошек в актах с корот-
ко- и длиннолатентным периодом ожидания
[Сидорина и др., 2012], между степенью вы-
раженности фазных активаций нейронов
сенсомоторной коры кроликов и двигатель-
ными параметрами инструментальных актов
[Бобровников, 1989], наборами активирую-
щихся нейронов коры и гиппокампа в ходе
замены отдельных элементов поведенческого
акта при неизменной совокупности движе-
ний [Александров, 1982], долей специализи-
рованных нейронов РК и временем цикла
[Горкин, Шевченко, 1995; Александров и др.,
1999]. Таким образом, более вероятно, что
различия в относительном числе нейронов,
специализированных относительно педаль-
ной группы актов, могли быть связаны со
способом обучения циклическому навыку.

Между крысами двух групп, помимо раз-
ницы в распределении относительного числа
нейронов, вовлекающихся в разные акты
ЦП, оказалось, что в группе М средняя частота
активности Д и НС нейронов была значимо
выше, с чем были связаны также некоторые
различия в доле относительного вовлечения
этих клеток в акты ЦП. В ряде экспериментов
было обнаружено, что при быстром и без-
ошибочном выполнении задач, обычно объ-
ясняемым вниманием, частота и вариатив-
ность активности клеток коры и гиппокампа
достоверно уменьшались [Clopath et al, 2017;
Hayden et al., 2009; Hok et al., 2012; Muzzio
et al., 2009]. В то же время в других исследова-
ниях не наблюдалось однозначной корреля-
ции между частотными параметрами актив-
ности клеток париетальной коры и стриатума
крыс и временными особенностями поведе-
ния при навигации в лабиринте [Morcos, Har-
vey, 2016] и нажатии на педаль [Martiros et al.,
2018]. Хотя скорость реализации ЦП у крыс в
группе М не была связана с повышенной до-
лей неэффективных циклов (относительное
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число циклов с проверками пустых кормушек
в обеих группах животных было одинако-
вым), тем не менее, при обнаружении досто-
верных различий времени и частоты актив-
ности в одних и тех же поведенческих актах,
проводился анализ корреляций частоты и
временных параметров реализации актов
ЦП. Оказалось, что только вариабельность
частоты некоторых Д-клеток могла быть свя-
зана с вариативностью этих актов (см. “Ре-
зультаты”). Как было показано в экспери-
ментах с хронической регистрацией, средняя
частота нейронов остается постоянной в те-
чение многократных повторений “одного и
того же” поведения [McMahon et al., 2014;
Greenberg, Wilson, 2004], и поскольку про-
цент сНС клеток с высокой частотой (в сред-
нем, более 8 Гц) был значимо больше у крыс,
обученных М-способом, то, возможно, входя-
щие в эту категорию нейроны в обеих группах
животных могли принадлежать популяциям,
различающимся не только по функциональ-
ным, но и по морфологическим характеристи-
кам. Было показано, что у большинства ин-
тернейронов коры частота активности во вре-
мя поведения выше, чем у пирамидных
клеток [Ardid et al., 2015; Frank et al., 2001; In-
sel, Barnes, 2014; Ison et al., 2011; Martiros et al.,
2018; Malagon-Vina et al., 2018], и интернейро-
ны в целом имеют менее селективную актив-
ность в поведении [Ison et al., 2011; Frank
et al., 2001; Martiros et al., 2018, но см. Pinto,
Dan, 2015]. Так, в нескольких экспериментах
с регистрацией активности нейронов в двух
областях РК крыс [Alexander, Nits, 2015, 2017;
Smith, Mizumori, 2012; Miller et al., 2014; Ved-
der et al., 2017] средняя частота при обучении
и реализации выученного поведения в лаби-
ринте была 17–20 Гц, т.е. в 4–5 раз выше, чем
в настоящей работе, иначе говоря, в данных
исследованиях была обнаружена смещенная
выборка высокочастотных нейронов, кото-
рая, по-видимому, зависела от содержания и
специфики обучения экспериментальной за-
даче. Интересно, что в выученном поведении
эти нейроны дифференцированно активиро-
вались при подходах к кормушкам [Smith,
Mizumori, 2012; Miller et al., 2014] и при дви-
жениях, связанных с определенными пово-
ротами в лабиринте [Alexander, Nits, 2015,
2017], так же, как Д-нейроны и высокочастот-
ные сНС в обеих группах крыс.

В категорию сНС нейронов была отнесена
гетерогенная совокупность клеток, имеющих
неравномерные модуляции активности в по-

следовательных актах ЦП, не связанные с
движениями или скоростными параметрами
поведения, как у Д-нейронов. В этом состоя-
ло основное отличие от ранее использован-
ной классификации, в которой были объеди-
нены все клетки с неравномерной активно-
стью в ЦП, кроме специализированных
[Горкин, Кузина, 2017]. В указанной работе, в
частности, было обнаружено сходство неспе-
цифической активности специализированных
нейронов и структурированной (дифферен-
цированной) активности остальных групп
клеток по соотношению доли положитель-
ных и отрицательных корреляций частоты
активности в актах поведения с их длитель-
ностью. В таком случае структурированная
активность Д-и Н-нейронов включает в себя
также и акты со специфической активностью
этих клеток, в отличие от сНС нейронов, ко-
торые могли быть специализированы отно-
сительно другого поведения [Alexandrov et al.,
1993], которое животные совершали в том
числе в экспериментальной камере. сНС
нейроны представляли наиболее многочис-
ленную популяцию (≈45% в каждой группе)
по сравнению с остальными выделенными
категориями клеток (от 11 до 30%), из-за чего
их вклад в суммарный паттерн относитель-
ной частоты всей выборки зарегистрирован-
ных нейронов РК был выше. По-видимому,
именно активность этих нейронов является
основным источником той значимой вариа-
тивности при одновременной записи сразу
множества нейронов в разных структурах,
которая используется для моделирования и
предсказания особенностей поведения жи-
вотных [Buzsáki, 2010; Clopath et al., 2017;
Deolindo et al., 2017; Ma et al., 2014, 2016;
Mashhoori et al., 2018; Nicolelis et al., 1997; Ved-
der et al., 2017; Wirt, Hyman, 2017]. Так, не-
смотря на то что у одноэтапно обученных
крыс вероятность повторения сходного пове-
денческого паттерна частот у отдельных сНС
нейронов в последовательных реализациях
ЦП (и соответственно вероятность их сов-
местного воспроизведения) были значимо
ниже, суммарный профиль нормированной
активности, кроме кормушечного акта, не
различался в двух группах (рис. 2(г)). Если
верно высказанное ранее предположение о
том, что зарегистрированные в процессе вы-
полнения определенного выученного пове-
дения НС нейроны могут быть специализи-
рованы относительно систем других поведен-
ческих актов, которые не были или не могли
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быть реализованы во внешнем поведении в
рамках данной экспериментальной ситуа-
ции, и наблюдаемая “неспецифическая” ак-
тивность таких НС клеток связана с “уров-
нем” актуализации их систем в данном пове-
дении [Alexandrov et al., 1993; Швырков,
1983], то количество актов, в которых эти
нейроны достоверно больше активны, может
служить показателем как числа актуализиру-
емых в данном поведении разных систем, так
и, вероятно, степени гетерогенности элемен-
тов этих систем [Швырков, 2006]. Поскольку
число кластеров сНС нейронов со сходным
профилем активности в ЦП оказалось боль-
ше в группе М, можно предположить, что
особенности организации данной категории
клеток соответствуют истории обучения дан-
ному поведению. Так, было показано, что в
процессе научения каждому следующему ак-
ту или их последовательности повышается
вероятность активации значительной части
нейронов, активных в предыдущем поведе-
нии (не только специализированных относи-
тельно ранее выученных актов), и нейронов
поискового поведения, которые при перехо-
де к дефинитивному поведению снижают ча-
стоту активности [Александров и др., 2015;
Швырков, 2006; Miller et al., 2014; Ruediger
et al., 2012; Morcos et al., 2016].

При обучении М-способом появление но-
вого правила подачи кормушки означало от-
мену предыдущего условия, т.е. реорганиза-
цию всей последовательности актов, сфор-
мированной на предыдущем этапе обучения,
тогда как при одноэтапном способе живот-
ные после кратковременного “ознакомле-
ния” с кормушкой могли получить пищу в
кормушке только при нажатии на педаль, так
что вся двигательная активность в основном
концентрировалось у педали. После обуче-
ния новому навыку животные выполняют не
только успешные циклы, но и периодически
некоторое количество “ошибочных”, кото-
рые для удобства были объединены в катего-
рию “проверочных циклов”. Хотя доли таких
циклов не различались при разных способах
обучения, большая длительность и вариатив-
ность времени актов у некоторых животных
группы М могли быть связаны с особенно-
стями актуализаций вариативного состава
систем, возникших на этапах обучения ЦП. С
одной стороны, у многоэтапно обученных
крыс было больше Н-нейронов, специализи-
рованных относительно подхода и нажатия
на педаль, актов, приобретенных на послед-

них этапах обучения. И одновременно с
этим, в паттерне нормированных частот всех
клеток РК, но преимущественно сНС, наи-
меньшая доля всей активности была при на-
жатии на педаль, а наибольшая – при накло-
не и залезании в кормушку и отходе от нее
(рис. 2 (г)). В группе О, несмотря на такое же
успешное выполнение и высокую скорость
нажатий, было достоверно меньше нейронов,
специфически активных в педальной части
цикла, в то же время доля сНС клеток в этих
актах была такой же, как и в остальных актах
ЦП. Поскольку поэтапное обучение построе-
но на многократной реорганизации первич-
ного поведения у кормушки [Александров и
др., 2015; Горкин, Шевченко, 1995; Горкин и
др., 2017; Svarnik et al., 2013], популяция кле-
ток, исходно специализированных относи-
тельно прасистем этих актов, является наи-
более дифференцированной (неоднородной
по особенностям вовлечения в разные акты
ЦП) у крыс группы М. Чем, по-видимому,
может быть обусловлена и вероятность повы-
шенной “неспецифической” [Alexandrov et al.,
1993, 2018] активности в кормушке у нейро-
нов систем других актов, связанных с кор-
мушкой как прасистемой [Александров,
Максимова, 2014; Горкин, Шевченко, 1995;
Швырков, 2006], по сравнению с одноэтапно
обученными животными. В свою очередь,
стабильная активация нейронов РК, которые
были специализированы относительно са-
мых последних в процессе многоэтапного
обучения актов подхода и нажатия на педаль,
по-видимому, была сопряжена с уменьшени-
ем актуализации в этих актах прочих систем,
сформованных, в том числе, на предшеству-
ющих этапах обучения [Горкин, Шевченко,
1995; Швырков, 2006]. Так как в группе О бы-
ли обнаружены нейроны, специфически ак-
тивные в том числе в тех актах ЦП, которым
животные специально не обучались, в отли-
чие от крыс с многоэтапным обучением,
можно предположить, что специализация
этих клеток происходила одновременно с
формированием специализаций относитель-
но акта подхода и нажатия на педаль, в силу
обусловленной конструкцией эксперимен-
тальной клетки необходимости совершать
соответствующие акты в течение одной сес-
сии обучения. Так, в исследовании зависимо-
сти формирования новых элементов опыта от
времени между последовательными этапами
обучения инструментальным актам нажатия
на педаль и потягивания кольца у кроликов,
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при коротком интервале между сессиями
обучения было обнаружено меньше “общих”
нейронов, специфически активных в обоих
актах [Созинов и др., 2013]. Хотя в настоящей
работе число Н-нейронов было недостаточно
для анализа доли клеток с перекрывающими-
ся активациями в актах ЦП, сходные законо-
мерности наблюдались в активности сНС
нейронов. Действительно, участие сНС кле-
ток в О группе, с одной стороны, было более
вариативным, а с другой, кластеров нейронов
с повышенной активностью в одних и тех же
актах ЦП было меньше, чем при многоэтап-
ном обучении. Как было показано в исследо-
вании с моделированием активности ансам-
блей нейронов зрительной коры, изменение
весов до 75% контактов всех клеток данной
сети значимо не меняло общего паттерна ее
частоты и структуры связей между клетками,
если даже небольшой процент клеток сохра-
нял свою селективность в поведении [Clopath
et al., 2017]; сходные результаты были получе-
ны в экспериментах с помощью хронической
регистрации активности Са2+ у клеток поля
СА1 [Lütcke et al., 2013; Ziv et al., 2013]. В на-
стоящей работе вместе с небольшой долей
специализированных нейронов в актах под-
хода и нажатия на педаль (менее 2% и 0%) при
одноэтапном обучении было активно (хотя и
не одновременно) достоверно больше сНС
нейронов, по сравнению с группой М. И по-
скольку у остальных клеток (Д- и рНС) при
разных способах обучения не было найдено
значимых различий по относительной часто-
те активности в этих актах, паттерны норми-
рованной частоты всей выборки зарегистри-
рованных нейронов РК оказались сходными,
по-видимому, за счет совместной активности
различающихся ансамблей Н- и сНС нейро-
нов в обеих группах животных.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Были обнаружены достоверные различия
во временных характеристиках дефинитив-
ного поведения и особенностях активности
нейронов ретросплениальной коры крыс,
обученных одному и тому же инструменталь-
ному пищедобывательному навыку одно- и
многоэтапным способами. Крысы с одно-
этапным обучением обычно выполняли от-
дельные акты поведения быстрее и менее ва-
риативно, чем многоэтапно обученные жи-
вотные. У крыс с одноэтапным обучением
также была меньше средняя частота импуль-
сации нейронов со структурированной, или

селективной частотой активности в выучен-
ном поведении, чем у животных с многоэтап-
ным обучением. При этом в группе много-
этапно обученных крыс оказалось значимо
больше нейронов, специализированных от-
носительно подхода и нажатия на педаль, и
клеток, имеющих повышенную частоту ак-
тивности в кормушечных актах. Также при
многоэтапном обучении было больше кла-
стеров клеток с селективной активностью в
одинаковых актах ЦП, в то время как у одно-
этапно обученных животных низкий процент
нейронов, специализированных относитель-
но подхода и нажатия на педаль, сочетался с
повышенной долей селективных клеток,
имеющих максимальную активность в этих
актах. Таким образом, разное количество эта-
пов в истории обучения одному и тому же ин-
струментальному навыку проявилось значи-
мыми различиями в паттерне специализации
и характеристиках активности двух катего-
рий нейронов РК: специализированных от-
носительно актов выученного поведения и
клеток со структурированной, но вариатив-
ной активностью.

Исследование выполнено при поддержке
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DIFFERENCES IN NEURONAL SUBSERVING
OF INSTRUMENTAL BEHAVIOR, FORMED 

BY ONE- AND MULTI-STAGE LEARNING PROCEDURES
E. A. Kuzinaa,# and Yu. I. Alexandrova,b,##

aV.B. Shvyrkov laboratory of psychophysiology, Institute of psychology, Russian academy of sciences, Moscow, Russia
bDepartment of psychophysiology, State academic university for humanitarian sciences, Moscow, Russia

#e-mail: ehofir@mail.ru
##e-mail: yuraalexandrov@yandex.ru

The present work was aimed at the investigation of the question whether the neuronal subservient
of behavior depends on the number of learning stages in the history of its formation. The term
“learning stage” refers to the formation of a new skill consisting of a sequence of behavioral acts,
resulting in the achievement of the reinforcement (food). Two groups of Long-Evans rats learned
the same instrumental food-acquisition skill of pressing the pedal by two different ways: either in
one or four stages. Single unit activity of individual neurons was recorded in the retrosplenial dis-
granular cortex after completion of the training. In four-staged (multi-stage) group, there were sig-
nificantly more neurons specialized (invariably activated in these acts) in relation to approaching
and pressing the pedal, higher the average frequency of neurons that had structured but not neces-
sarily stable activity in the learned behavior, as well as more clusters of cells with selectively in-
creased activity in the same sets of behavioral acts. There were only two neurons with specialized
activations during approaching and pressing the pedal in one-staged group, but significantly more
cells with structured activity that had maximum frequency of activity in these acts, comparing to the
multi-staged group of rats. Thus, a different number of stages in the history of learning the same
instrumental skill was associated with significant differences in the relative number and activity pat-
tern of the two categories of neurons in the retrosplenial cortex: units that were specialized in rela-
tion to acts of the learned behavior and cells with structured but variable activity.

Keywords: instrumental behavior, learning stages, rats, retrosplenial cortex, specialization, patterns
of neuronal activity, system
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