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Проведен анализ возможных механизмов взаимозависимого функционирования нейро-
нов в коннектоме, включающем топографически связанные области неокортекса, гиппо-
кампа, базальных ганглиев, мозжечка, таламуса и связанные с ними различные ядра ЦНС.
Эти механизмы базируются на известных результатах морфологических и электрофизио-
логических исследований, сформулированных ранее унифицированных правилах моди-
фикации и модуляции эффективности синаптической передачи, а также результатах про-
веденного ранее анализа особенностей функционирования гиппокампальной формации,
мозжечка и нейронных цепей кора – базальные ганглии – таламус – кора. Мозжечок вли-
яет на неокортекс и базальные ганглии через топографически связанные с ними таламиче-
ские ядра. На функционирование гиппокампа мозжечок может влиять через таламическое
ядро реуниенс, ретросплениальную и префронтальную области коры, медиальную перего-
родку и супрамамиллярное ядро. Гиппокамп может влиять на функционирование мозжеч-
ка через неокортекс и ядра моста, а также через базальные ганглии, мишенями выходных
ядер которых являются субталамическое ядро и педункулопонтийное ядро. Базальные ган-
глии, мозжечок и субталамическое ядро влияют на двигательную активность через красное
ядро. С учетом топографической организации связей между структурами выдвинуто пред-
положение, что мозг можно рассматривать как всеобъемлющий коннектом, состоящий из
отдельных сходным образом организованных коннектомов, каждый из которых участвует
в обработке определенного вида информации. Механизмы функционирования этих кон-
нектомов однотипны. Проведенный анализ механизмов взаимозависимого функциониро-
вания нейронов в коннектоме представляет интерес для понимания механизмов функци-
онирования всеобъемлющего коннектома, в котором происходит обработка разномодаль-
ной сенсорной информации, ее осознание и выбор необходимой реакции. Предположено,
что нейронная сеть пассивного режима работы мозга, включающая высшие области новой
коры, является частью всеобъемлющего коннектома, функционирующего в состоянии по-
коя. Сопоставление механизмов функционирования каждого из коннектомов в норме и
патологии должно позволить оценить существующие методы лечения неврологических за-
болеваний и облегчить целенаправленный поиск новых методов лечения.
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В настоящее время существенное внима-
ние уделяется изучению функционирования
коннектома – глобальной нейронной сети,
включающей все структуры мозга. Для иссле-
дования структурных и функциональных
свойств коннектома человека используются
соответственно структурная и функциональная
магнитно-резонансная томография. С помо-
щью этих методов было обнаружено, что ряд
неврологических расстройств соотносится со
значительными нарушениями взаимодей-
ствий между разными областями коры, ба-
зальными ганглиями (БГ), таламусом и моз-
жечком (Hanekamp, Simonyan, 2020). В новой
коре были обнаружены центры с множе-
ственными связями и центры с низким чис-
лом связей (van den Heuvel, Sporns, 2011).
Центрами в коннектоме также являются моз-
жечок и БГ, которые связаны со многими
структурами (Bostan, Strick, 2018). В обоих
полушариях выявлены 12 центров с большим
количеством связей. Этими центрами явля-
ются высшие фронтальные и височные обла-
сти коры, гиппокамп, таламус и скорлупа
стриатума (входное ядро дорзальной части
БГ). Множество сведений об анатомической
организации межнейронных связей в отдель-
ных структурах, а также между разными
структурами получено с помощью морфоло-
гических методов. Регистрация нейронной
активности в поведенческих экспериментах
позволила выявить особенности функциони-
рования межнейронных связей. Было обна-
ружено, что мозжечок, который через таламус
оказывает влияние на неокортекс, активиру-
ется при выполнении задач, ассоциировав-
шихся с участием БГ, и наоборот (Bostan,
Strick, 2018). Кроме того, мозжечок участвует
в задачах, ранее ассоциировавшихся с гиппо-
кампом, а гиппокамп оказывает значитель-
ное влияние на выполнение задач, которые
считали зависимыми только от мозжечка
(Wikgren et al., 2010; Hoffmann et al., 2015).
Так, показали, что мозжечок вовлечен в по-
строение нейронных отображений простран-
ственных карт в гиппокампе (при участии

клеток места) (Rochefort et al., 2013). Эти эф-
фекты объясняют непрямым влиянием моз-
жечка на функционирование гиппокампа за
счет связей обеих структур с новой корой (Yu,
Krook-Magnuson, 2015). При исследовании
коннектома необходимо учитывать то обсто-
ятельство, что взаимозависимое функциони-
рование структур зависит от влияний различ-
ных нейромодуляторов на эффективность
синаптических связей.

Известные экспериментальные данные об
изменениях эффективности межнейронных
связей позволили нам сформулировать уни-
фицированные правила модификации и мо-
дуляции эффективности возбудительных и
тормозных синаптических входов к разным
типам нейронов в гиппокампе, новой коре,
базальных ганглиях и мозжечке (Силькис,
2002, Силькис, 2021; Silkis, 1998; Silkis, 2000;
Silkis, 2001). С учетом этих правил был прове-
ден анализ возможных механизмов функцио-
нирования гиппокампальной формации
(Силькис, 2010) и топографически организо-
ванных нейронных сетей кора – базальные
ганглии – таламус – кора (К-БГ-Т-К), вклю-
чающих сенсорные и моторные области ука-
занных структур (Силькис, 2015; Silkis, 2001;
Silkis, 2007). Кроме того, был предложен воз-
можный механизм функционирования ней-
ронной сети мозжечка (Silkis, 2000) и прове-
ден анализ возможных механизмов функцио-
нирования нейронной сети, включающей
БГ, мозжечок, таламус и новую кору (Силь-
кис, 2021).

Существенное влияние на функциониро-
вание нейронных сетей, включающих разные
структуры, оказывает дофамин, выделяю-
щийся в ответ на условный сигнал и на под-
крепление и способствующий длительной
модуляции эффективности синаптической
передачи. Нами предложен возможный меха-
низм участия дофамина в функционирова-
нии мозжечка (Силькис, 2021), гиппокам-
пальной формации (Силькис, 2016) и цепей
К-БГ-Т-К, вовлеченных в обработку зри-
тельной и слуховой информации и выбор

ППЯ – педункулопонтийное ядро;
ПфК – префронтальная кора;
РЕ – таламическое ядро реуниенс;
СПРРМ – нейронная сеть пассивного режима работы мозга;
СТЯ – субталамическое ядро;
ЯМ – ядра моста.
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движения (Силькис, 2015; Silkis, 2001; Silkis,
2007).

Задачей настоящей работы являлся анализ
возможных механизмов взаимозависимого
функционирования структур в коннектомах,
включающих неокортекс, гиппокамп, БГ,
мозжечок, таламус, а также определение вклада
дофамин-зависимой модуляции эффектив-
ности синаптической передачи в функцио-
нирование коннектомов.

ОРГАНИЗАЦИЯ МЕЖНЕЙРОННЫХ 
ВЗАИМОДЕЙСТВИЙ В КОННЕКТОМЕ, 

ВКЛЮЧАЮЩЕМ НЕОКОРТЕКС, 
ГИППОКАМП, БАЗАЛЬНЫЕ ГАНГЛИИ, 
МОЗЖЕЧОК, ТАЛАМУС И СВЯЗАННЫЕ

С НИМИ СТРУКТУРЫ ЦНС

Существующие морфологические и элек-
трофизиологические данные указывают на
то, что гиппокамп может влиять на функцио-
нирование мозжечка через БГ, таламус и но-
вую кору (рис. 1). Через эти же структуры
нейроны глубоких ядер мозжечка (ГЯМ), ко-
торые являются выходными ядрами этой
структуры, могут воздействовать на гиппо-
камп. Кроме того, нейроны ГЯМ могут вли-
ять на активность гиппокампа через пере-
ключение в медиальной перегородке и/или
супрамамиллярном ядре (Lu et al., 2020; Wat-
son et al., 2019) (рис. 1). Проведенный нами
ранее анализ механизмов влияния супрама-
миллярного ядра на функционирование гип-
покампа показал, что вход из этого ядра спо-
собствует передаче сигналов из зубчатой из-
вилины через поле СА2 в поле СА1 (Силькис,
Маркевич, 2020). Нейроны ГЯМ через тала-
мус могут влиять на активность в поле СА1
гиппокампа, субикулюме, ретросплениаль-
ной коре и ринальной коре (Bohne et al.,
2019). Входная структура гиппокампальной
формации – зубчатая извилина – связана с
ретросплениальной корой, ринальной корой
и субикулюмом, которые моносинаптически
связаны с вентролатеральным и латеродор-
зальным ядрами таламуса (Bohne et al., 2019)
(рис. 1). В этих же таламических ядрах име-
ются проекции из ГЯМ (фастигиального, ин-
терпозитус и латерального). Нейроны фасти-
гиального ядра проецируются в латеродор-
зальное таламическое ядро (Bohne et al.,
2019), которое иннервирует ретросплениаль-
ную и цингулярную области коры (Bezdud-
naya, Keller, 2008) и таламическое ядро ре-
униенс (РЕ). Ядро РЕ моносинаптически

возбуждает нейроны поля СА1 гиппокампа и
реципрокно связано с префронтальной ко-
рой (ПфК) (McKenna,Vertes, 2004). Обнару-
жен и моносинаптический вход из вентраль-
ной части поля СА1 в медиальную ПфК
(Binder et al., 2019), причем этот вход моди-
фицируется. В нем могут индуцироваться
длительная потенциация (ДП), длительная
депрессия (ДД) и депотенциация (Laroche
et al., 2000). Об эффективности влияния моз-
жечка на гиппокамп свидетельствуют полу-
ченные на животных данные о том, что элек-
трическая стимуляция ГЯМ вызывает ответы
в гиппокампе (Heath, Harper, 1974; Heath
et al., 1978). При стимуляции фастигиального
ядра мозжечка ответы с ЛП 6–8 мс и 16–29 мс
наблюдали не только в гиппокампе, но и в
медиальной перегородке (Snider, Maiti, 1976).
К активации нейронов гиппокампа приводи-
ла и оптогенетическая активация моторной
области коры мозжечка (Choe et al., 2018).

Одним из центров коннектома, по-види-
мому, является ретросплениальная кора, по-
скольку ее нейроны получают возбуждение
из разных областей коры (цингулярной, дор-
золатеральной, передней префронтальной,
затылочной, парагиппокампальной, перири-
нальной, энторинальной), субикулюма, пре-
субикулюма, парасубикулюма, а также из
мозжечка через таламус (Kobayashi, Amaral,
2003) (рис. 1). В свою очередь, нейроны ре-
тросплениальной коры, получающие разно-
модальную информацию (Li et al., 2018), ин-
нервируют парагиппокампальную область
коры, энторинальную кору, пре- и парасуби-
кулюм, дорзомедиальный стриатум, ядро РЕ,
ретикулярное таламическое ядро и мамил-
лярные тела (Kobayashi, Amaral, 2007; Van
Groen, Wyss, 2003). Связи между ретроспле-
ниальной корой и гиппокампом организова-
ны топографически (Miyashita, Rockland,
2007; Wyss, Van Groen, 1992). О тесных функ-
циональных взаимодействиях между ретро-
сплениальной корой и гиппокампом свиде-
тельствуют данные о том, что повреждение
ретросплениальной коры приводит к такому
же дефициту обучения, как и удаление гип-
покампа (Berger et al., 1986). Авторы указан-
ной работы интерпретируют эти данные как
поведенческое выражение связанных с обу-
чением изменений в активности пирамидных
клеток гиппокампа, в основе которых лежат
мультисинаптические проекции из гиппо-
кампа в ретросплениальную кору и, в конеч-
ном итоге, в мозжечок.
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Сигналы из различных областей коры пе-
редаются в мозжечок через ядра моста (ЯМ),
причем эти проекции организованы топогра-
фически (Chen et al,, 2014b; Kratochwil et al.,
2017) (рис. 2). Кроме того, в ЯМ имеются вхо-
ды из гипоталамуса (в частности, из супрама-
миллярного ядра), вентральной части наруж-
ного коленчатого тела, верхнего двухолмия
(Aas, 1989). Проекции из мамиллярных ядер

образуют в ЯМ ограниченные области, где
они частично конвергируют с проекциями из
коры (Brodal, Bjaalie, 1992). Также в ЯМ по-
ступает иннервация из педункулопонтийно-
го ядра (ППЯ) (Mori, 2016) и субталамическо-
го ядра (СТЯ) (Jwair et al., 2017). Субталамиче-
ское ядро, реципрокно связанное с ППЯ
(Hammond et al., 1983), через переключение в
ППЯ может дисинаптически возбуждать

Рис. 1. Схема организации связей между нейронами разных структур в коннектоме. Нейронные сети моз-
жечка, базальных ганглиев и гиппокампальной формации ограничены прямоугольниками из пунктирных
линий. мПфК – медиальная префронтальная кора; РСК – ретросплениальная кора; ЭК – энторинальная
кора; Суб. – субикулюм; СА1 и СА3 – поля гиппокампа; ЗИ – зубчатая извилина; БГв – вентральная часть
базальных ганглиев; Прил. ядро – прилежащее ядро; БШв – внутренняя часть бледного шара; ВП – вен-
тральный паллидум; ЧВр – ретикулярная часть черного вещества; СТЯ – субталамическое ядро; ППЯ –
педункулопонтийное ядро; ЛД – латеродорзальное таламическое ядро; РЕ – таламическое ядро реуниенс;
КЗ – клетки-зерна; КП – клетки Пуркинье; ГЯМ – глубокие ядра мозжечка; МВ – мшистые волокна;
ПВ – параллельные волокна; ЯМ – ядра моста; ВПП – вентральное поле покрышки; КЯ – красное ядро;
МП – медиальная перегородка; СМЯ – супрамамиллярное ядро; ДА – дофамин. Линии, оканчивающиеся
белыми и черными кружками – возбудительные и тормозные входы соответственно; линии с открытыми
стрелками – холинергические входы. Интернейроны не представлены с целью упрощения.
Fig. 1. A scheme of the organization of connections between neurons of different structures in the connectome. The
neural networks of the cerebellum, basal ganglia, and hippocampal formation are bounded by dashed rectangles.
mPfC (мПфК), medial prefrontal cortex; RSC (РСК), retrosplenial cortex; EC (ЭК), entorhinal cortex; Sub.
(Суб.), subiculum; СА1 and СА3, hippocampal fields; FD (ЗИ), fascia dentata; BGv (БГв), ventral part of the bas-
al ganglia; NAcc (Прил. ядро), nucleus accumbens; GPi (БШв), internal part of the globus pallidus; VP (ВП), ven-
tral pallidum; SNr (ЧВр), substantia nigra pars reticulata; STN (СТЯ), subthalamic nucleus; PPN (ППЯ), pedun-
culopontine nucleus; LD (ЛД), laterodorsal thalamic nucleus; RE (РЕ), thalamic nucleus reuniens; GCs (КЗ),
granule cells; PCs (КП), Purkinje cells; DCN (ГЯМ) – deep cerebellar nuclei; MFs (МВ), mossy fibers; PFs (ПВ),
parallel fibers. PN (ЯМ), pontine nuclei; VTA (ВПП), ventral tegmental area; RN (КЯ), red nucleus; MS (МП),
medial septum; SMN (СМЯ), supramammillary nucleus; DA (ДА), dopamine. Lines ending in white and black cir-
cles, excitatory and inhibitory inputs, respectively; open arrows, cholinergic inputs. To motoneurons (к мотоней-
ронам). Interneurons are not presented for simplicity of scheme.

ГЯМГЯМГЯМ Прил. ядро

РСК

ЧВр
БШв

РЕРЕ

ВП

КПКП

КЗКЗ

ЯМ

ППЯ

СТЯ

ПВ 

Мозжечок

БГ в

ЭК

СА3СА3

СА1СА1

ЗИЗИ

Суб.Суб.

ЛДЛД

МП

СМЯмПФК

КЯ

Гиппокампальная
формация

МВ

ВПП

ДА

К мотонейронам



40

ЖУРНАЛ ВЫСШЕЙ НЕРВНОЙ ДЕЯТЕЛЬНОСТИ  том 72  № 1  2022

СИЛЬКИС

клетки Пуркинье (КП) мозжечка (Jwair et al.,
2017) (рис. 1). Кроме того, нейроны ППЯ мо-
гут моно- и полисинаптически возбуждать
нейроны ГЯМ. Стимуляция ППЯ вызывала
ответы с латентными периодами 1.5–2 мс и
13–15 мс в основном в зубчатом ядре, но так-
же в ядрах фастигиальном и интерозитус (Vi-
tale et al., 2016). В свою очередь, нейроны
ГЯМ иннервируют клетки ППЯ. Этот вход
образован аксонными коллатералями нейро-
нов ГЯМ, которые поступают в таламус (Haz-
rati, Parent, 1992). Поскольку нейроны ППЯ
иннервируют нейроны таламуса, в частно-
сти, ядро РЕ (McKenna, Vertes, 2004), ППЯ и
СТЯ (опосредованно через ППЯ) могут вли-
ять на функционирование гиппокампа и БГ
(см. рис. 1). Полагают, что ППЯ является ин-
терфейсом между БГ и мозжечком (Mori et al.,
2016). Влияние ППЯ на таламические ядра
является сильным. Так, показано, что в от-
сутствие тормозного влияния со стороны БГ
ППЯ возбуждает нейроны парафасцикуляр-
ного ядра таламуса независимо от наличия
возбуждения из мозжечка (Capozzo et al.,
2003). Следует отметить, что в ППЯ имеется
значительное число холинергических клеток,
поэтому эффективность входов к клеткам-
мишеням ППЯ модулируется ацетилхолином.

Субталамическое ядро также является од-
ним из важных центров в коннектоме, так как
в нем имеются ипсилатеральные входы из
разных областей коры (инфраламинарной,
цингулярной, фронтальной, пириформной,
первичной моторной, первичной сенсорной,
инсулярной и ретросплениальной), из БГ
(бледного шара, вентрального паллидума,
хвостатого ядра стриатума, скорлупы стриа-
тума, прилежащего ядра), из ГЯМ (латераль-
ного, переднего промежуточного). Кроме то-
го, в СТЯ имеются билатеральные входы из
миндалины, гипоталамуса (включая мамил-
лярные ядра), ретикулярного ядра таламуса,
верхнего двухолмия, черного вещества (вы-
ходного ядра БГ) и красного ядра (Cavdar
et al., 2018) (рис. 1). Связи СТЯ с мозжечком
обнаружены и в мозге человека (Wang et al.,
2020). Проекции из новой коры в СТЯ орга-
низованы топографически, хотя имеется и
конвергенция между входами в СТЯ из раз-
ных областей коры (Accolla et al., 2016;
Haynes, Haber, 2013). С височными структу-
рами, включая гиппокамп и миндалину, пре-
имущественно связана более вентральная
часть СТЯ. Поскольку СТЯ возбуждает раз-
личные ядра БГ, выключая выходные, гипер-

прямой путь из новой коры в СТЯ может уси-
лить эффективность торможения клеток-ми-
шеней БГ. Приведенные данные указывают
на то, что СТЯ играет существенную роль в
функционировании коннектома.

Влияние мозжечка на функционирование
БГ реализуется, в частности, через таламо-
стриатный вход, который усиливает действие
кортико-стриатного входа (Johnson et al., 2017)
и способствует индукции ДП на кортико-
стриатном входе (Chen et al., 2014a). Из меха-
низма функционирования БГ (Silkis, 2001)
следует, что это должно облегчать синергич-
ное растормаживание нейронов СТЯ и ППЯ
со стороны БГ (рис. 1). Поскольку нейроны
СТЯ и ППЯ возбуждают дофаминергические
клетки вентрального поля покрышки и ком-
пактной части черного вещества (рис. 2), ак-
тивность последних в таком случае должна
возрасти. Кроме того, мозжечок может вли-
ять на выделение дофамина непосредствен-
но, поскольку имеются прямые возбуждаю-
щие проекции из ГЯМ в дофаминергические
структуры (Carta et al., 2019) (рис. 1). Стиму-
ляция входа из ГЯМ в вентральное поле по-
крышки приводила к усилению активности
дофаминергических клеток (Carta et al., 2019)
и увеличению выделения дофамина в меди-
альной ПфК (Rogers et al., 2011). Важно отме-
тить, что активность нейронов ГЯМ зависит
от торможения со стороны КП (рис. 1). О
влиянии КП на выделение дофамина свиде-
тельствуют данные о том, что у мутантных
мышей с отсутствием КП выделение дофами-
на в медиальной ПфК уменьшалось (Rogers
et al., 2013).

ВСЕОБЪЕМЛЮЩИЙ КОННЕКТОМ
КАК ГЛОБАЛЬНАЯ НЕЙРОННАЯ СЕТЬ, 
СОСТОЯЩАЯ ИЗ ВЗАИМОСВЯЗАННЫХ 

ТОПОГРАФИЧЕСКИ 
ОРГАНИЗОВАННЫХ КОННЕКТОМОВ, 

ФУНКЦИОНИРУЮЩИХ СХОДНЫМ 
ОБРАЗОМ

С учетом данных о топографической орга-
низации связей между неокортексом, гиппо-
кампом, БГ, мозжечком, таламусом и СТЯ, а
также с другими связанными с ними ядрами
и структурами ЦНС, мы полагаем, что все-
объемлющий коннектом, в который входят
все структуры ЦНС, представляет собой гло-
бальную нейронную сеть, состоящую из вза-
имосвязанных коннектомов, которые орга-
низованы сходным образом, и механизмы
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функционирования которых также сходны.
Каждый из коннектомов включает одну из
областей коры, связанное с ней таламическое
ядро, соответствующие участки БГ, ЯМ,
ГЯМ, СТЯ, а также других ядер и структур
ЦНС (рис. 2). В настоящей работе, кроме
указанных выше структур, в коннектоме
представлены только ППЯ, супрамаммиляр-
ное ядро гипоталамуса, красное ядро, меди-
альная перегородка, верхнее и нижнее дву-
холмия, вентральное поле покрышки и ком-
пактная часть черного вещества.

Коннектомы, участвующие в обработке
сенсорной информации, включают сенсор-
ные области коры и связанные с ними части
других структур. Сенсорная информация по-
ступает в таламические ядра, от них в сенсор-
ные области коры, а затем в мозжечок, по-
скольку нейроны коры иннервируют ЯМ.
Кроме того, сенсорная информация поступа-
ет в ЯМ через верхнее и нижнее двухолмия
(рис. 2). Показано, что сенсорные входы в
мозжечок организованы топографически.
Так, ретинотопические области в мозжечке

Рис. 2. Топографическая организация нейронных цепей в глобальном коннектоме, состоящем из коннек-
томов, которые участвуют в обработке моторной, сенсорной и лимбической информации. Каждый кон-
нектом включает область неокортекса, связанное с ней ядро таламуса и соответствующие участки мозжеч-
ка, базальных ганглиев, субталамического ядра, ядер моста, а также других структур. Во все коннектомы
поступает дофамин. Мот.К и Сенс.К – моторная и сенсорные зоны коры соответственно; БГа и БГд – ас-
социативная и дорзальная части базальных ганглиев соответственно; ВЛ и МД – вентролатеральное и
медиодорзальное ядра таламуса соответственно; НКТ и ВКТ – наружное и внутреннее коленчатое тело со-
ответственно; ВД и НД – верхнее и нижнее двухолмие соответственно. Линии, заканчивающиеся стрел-
ками и ромбами – возбудительные и тормозные связи соответственно. Остальные обозначения как на рис. 1.
Fig. 2. Topographic organization of neural circuits in the global connectome, consisting of connectomes that are in-
volved in the processing of motor, sensory and limbic information. Each connectome includes a neocortical area,
connected with it thalamic nucleus, the corresponding regions of the cerebellum, basal ganglia, subthalamic nucle-
us, and pontine nucleus as well as other structures.
Mot.C and Sens.C (Мот.К and Сенс.К), motor and sensory cortical areas, respectively; BGv and BGd (БГа and
БГд), associative and dorsal parts of the basal ganglia, respectively;SNc (ЧВк), substantia nigra pars compacta; VL
and MDN (ВЛ and МДЯ), ventrolateral and mediodorsal thalamic nuclei, respectively; LGB and MGB (НКТ and
ВКТ), lateral and medial geniculate body, respectively; SC and IC (ВД and НД), superior and inferior colliculus,
respectively. Lines ending with arrows and rhombuses, excitatory and inhibitory inputs, respectively. The other ab-
breviations are as in the Fig. 1.
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связаны с соответствующими ретинотопиче-
скими областями в неокортексе (van Es et al.,
2019). Возбуждение из нижнего двухолмия
(являющегося частью слухового пути) посту-
пает в латеральную часть ЯМ (Freeman et al.,
2007). О существенном вкладе сенсорного
входа в мозжечок в функционирование все-
объемлющего коннектома свидетельствуют
данные о том, что повреждение входа в ЯМ из
экстрастриатных зрительных областей коры
приводило к зрительно-моторным наруше-
ниям (Glickstein, 1997). При выработке глазо-
двигательной реакции на предъявление
условного звукового стимула изменения в
нейронной активности, коррелирующие с
выработкой рефлекса, происходили в моз-
жечке раньше, чем во внутреннем коленча-
том теле (проекционном ядре слухового пу-
ти) (Halverson et al., 2010). Затухание рефлек-
са приводило к ослаблению активности и в
мозжечке, и в таламическом ядре (Halverson
et al., 2010).

С учетом топографической организации
сенсорных путей можно полагать, что в тех
специализированных коннектомах, которые
включают проекционные сенсорные области
коры, происходит обработка отдельных ха-
рактеристик сенсорного стимула (зрительно-
го, слухового, сенсомоторного). В коннекто-
мах, включающих высшие сенсорные обла-
сти коры, обрабатывается информация о
суммарных характеристиках сенсорных сти-
мулов каждой модальности. Ранее нами было
указано на то, что значительную роль в обра-
ботке зрительной и слуховой информации
играют цепи К-БГ-Т-К (Silkis, 2007; Силь-
кис, 2015). Эти цепи являются частями спе-
циализированных коннектомов (см. рис. 2).
Согласно предложенному нами механизму
функционирования цепи К-БГ-Т-К, дофа-
мин, выделяющийся в БГ в ответ на стимул,
способствует таким пластическим пере-
стройкам синаптической передачи между
разными элементами цепи, которые приво-
дят к формированию в соответствующей об-
ласти коры нейронных отображений сенсор-
ного стимула (зрительного или слухового)
(Silkis, 2007; Силькис, 2015).

От нейронных отображений сенсорных
стимулов в различных областях коры сигна-
лы через энторинальную кору поступают в
гиппокамп. По мере их продвижения из зуб-
чатой извилины в поле СА1 гиппокампа в
разных его полях формируются последова-
тельно усложняющиеся нейронные отобра-

жения ассоциаций “объект-место” (Силькис,
2010). Такой характер совместной обработки
разномодальной информации в коннектоме,
включающем гиппокампальную формацию,
позволяет рассматривать его как коннектом
более высокого порядка. Предположение,
что гиппокамп является ключевым центром
во всеобъемлющем коннектоме, было сдела-
но ранее на основании исследований дина-
мики взаимодействий гиппокампа с другими
структурами (Mišić et al., 2014).

Ранее нами указано на то, что механизмы
функционирования моторных и сенсорных
цепей К-БГ-Т-К однотипны. Поэтому выде-
ление дофамина в дорзальной части БГ спо-
собствует увеличению активности нейронно-
го паттерна в моторной коре, который опре-
деляет выбор двигательной активности в
ответ на сенсорный стимул (Silkis, 2001) (рис. 2).
Не исключено, что с выполнением разных
движений связаны коннектомы, включаю-
щие различные участки моторных областей
коры. Важную роль в функционировании
коннектомов, включающих моторные обла-
сти коры, таламуса и БГ, играет мозжечок.
Нейроны ГЯМ влияют на активность красно-
го ядра, иннервирующего мотонейроны и
премоторные нейроны в стволе мозга и спин-
ном мозге (Cacciola et al., 2019) (рис. 1). Ядро
интерпозитус топографически связано с
магноцеллюлярной частью красного ядра,
входящей в руброспинальную систему, а зуб-
чатое ядро связано с парвоцеллюлярной ча-
стью, входящей в оливо-церебеллярную си-
стему (Basile et al. 2021; Cacciola et al., 2019).
На одних и тех же нейронах магноцеллюляр-
ной части красного ядра входы из ядер зубча-
того и интерпозитус конвергируют с входами
из БГ (Pong et al., 2008). Также на активность
магноцеллюлярной части красного ядра вли-
яет вход из СТЯ (Ricardo, 1980) (рис. 2).
Обе части красного ядра сильно взаимодей-
ствуют между собой и играют существенную
роль не только в моторном, но и не моторном
поведении (Basile et al., 2021). О взаимозависи-
мом функционировании структур в коннекто-
ме, включающем моторную кору, свидетель-
ствуют данные о том, что во время концентра-
ции внимания на подготовке к движению
увеличивалась активность в цепи мозжечок –
таламус – дополнительная моторная кора –
хвостатое ядро стриатума – таламус – пер-
вичная моторная кора (Belkhiria et al., 2019).

Следует отметить, что для взаимодействия
БГ с дофаминергическими структурами ха-
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рактерна спиральная организация. Поэтому
изменения активности в лимбических цепях
К-БГ-Т-К влияют на процессы в сенсорных
цепях, а последние влияют на процессы в мо-
торной цепи (Joel, Weiner, 2000). Исследова-
ния показали, что при выполнении поведен-
ческих задач в активность последовательно
вовлекаются разные части всеобъемлющего
коннектома (Fermin et al., 2016). Вначале акти-
вируется цепь, включающая вентромедиаль-
ную ПфК, вентральный стриатум и заднюю
часть мозжечка. По мере прогресса обучения
активируется ассоциативная когнитивная
цепь, включающая дорзолатеральную ПфК,
дорзомедиальный стриатум и латеральную
заднюю часть мозжечка. Затем активность
смещается в моторную цепь, которая вклю-
чает дополнительную моторную область ко-
ры, скорлупу стриатума и переднюю часть
мозжечка (Bostan, Strick, 2018). Таким обра-
зом, обработка поступающей информации,
выбор команды для целенаправленного пове-
дения и его осуществления являются резуль-
татом функционирования всех частей кон-
нектома.

Поскольку каждый из коннектомов явля-
ется замкнутой цепью (см. рис. 2), сигналы,
поступающие в какую-либо область коры,
после процесса обработки в эту же область и
возвращаются. Благодаря этому, в коннекто-
ме функционируют циклы ауто-отождествле-
ния, которые, согласно выдвинутой в работе
(Сергин, 2016) гипотезе, обеспечивают сен-
сорное осознание. При этом предполагается,
что осознание какой-либо одной характери-
стики сенсорного стимула может происхо-
дить только в той области коры, которая
отображает эту характеристику (Сергин, 2016).
По аналогии можно полагать, что осознание
обобщенных характеристик стимула одной
модальности происходит вследствие процес-
сов ауто-отождествления в коннектоме,
включающем высшую область сенсорной ко-
ры данной модальности. Совместное осозна-
ние события, состоящего из разномодальных
стимулов, происходит, по-видимому, одно-
временно во многих коннектомах, среди ко-
торых и коннектом, включающий гиппо-
камп. Коннектомы, участвующие в осозна-
нии стимулов, связаны с коннектомами,
обеспечивающими выполнение движения
(рис. 2), причем это могут быть реакции как
на осознанные, так и не осознанные стиму-
лы. Совокупность всех этих коннектомов об-
разует всеобъемлющий коннектом, функци-

онирование которого обеспечивает осозна-
ние события в целом и выбор адекватной
реакции на это событие.

ВЛИЯНИЕ ДОФАМИНА 
НА ФУНКЦИОНИРОВАНИЕ РАЗНЫХ 

СТРУКТУР В КОННЕКТОМЕ

Дофамин играет важную роль в функцио-
нировании каждой структуры коннектома.
При определении характера его влияния на
синаптическую пластичность необходимо
учитывать то обстоятельство, что воздействие
дофамина на эффективность входа к клетке-
мишени зависит от концентрации вещества,
типов постсинаптических рецепторов на ос-
новной клетке и иннервирующем ее тормоз-
ном интернейроне, а также от соотношения
“силы” возбуждения и торможения (Силь-
кис, 2002). Поскольку рецепторы типов
Д1/Д5 более чувствительны, чем Д2–Д4, для
активации последних требуется большая
концентрация дофамина. Так, показано, что
при низких концентрациях дофамина преоб-
ладает его модулирующее действие на эффек-
тивность синаптической передачи через
Д1/Д5-рецепторы, а при высоких концентра-
циях – через Д2-рецепторы (Xu et al., 2010).

Из проведенного ранее анализа механиз-
мов влияния дофамина на функционирова-
ние гиппокампа и формирование в разных
его полях нейронных отображений ассоциа-
ций “объект-место” следует, что дофамин
улучшает условия формирования этих отоб-
ражений на пирамидных клетках поля СА1 и
что это отображение меньше искажается не
относящейся к нему информацией, поступа-
ющей из энторинальной коры и таламуса
(Силькис, 2016). Анализ влияния дофамина
на функционирование нейронной цепи К–
БГ–Т–К показал, что активация Д1- и Д2-ре-
цепторов на шипиковые клетки стриатума
способствует растормаживанию со стороны
выходных ядер БГ их клеток-мишеней в тала-
мусе, СТЯ и ППЯ (Silkis, 2001). Дофамин
может модулировать эффективность возбуж-
дения таламических нейронов и непосред-
ственно, поскольку дофаминергическая ин-
нервация поступает в таламические ядра. На-
пример, дофаминергические волокна из
вентрального поля покрышки имеются в яд-
рах РЕ и медиодорзальном (Melchitzky, Lewis,
2001; McKenna, Vertes, 2004). Судя по извест-
ным экспериментальным данным, правила
модификации и модуляции эффективности
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входов к нейронам таламуса и СТЯ такие же,
какие были сформулированы для нейронов
гиппокампа и новой коры (Силькис, 2002).
Так, показано, что активация Д1/Д5-рецеп-
торов приводит к увеличению деполяриза-
ции большинства нейронов наружного ко-
ленчатого тела и к усилению активности ней-
ронов СТЯ (Baufreton et al., 2003; Govindaiah,
Cox, 2005). К увеличению активности ядра
РЕ и других таламических ядер средней ли-
нии приводило также использование антаго-
нистов Д2-рецепторов (Cohen et al., 1998).

Ранее нами было указано на то, что моди-
фикация возбудительных и тормозных си-
наптических входов к разным типам нейро-
нов мозжечка происходит одновременно и
взаимозависимо (Silkis, 2000). Из предложен-
ного в работе (Силькис, 2021) механизма вли-
яния дофамина на функционирование ней-
ронной сети мозжечка следует, что если вход
от ЯМ к клеткам-зернам коры мозжечка пер-
воначально не являлся сильным и если на
нейроны ГЯМ поступало достаточно сильное
торможение от КП, так что постсинаптиче-
ская концентрация Са2+ в нейронах ГЯМ от-
носительно невелика, активация Д1-рецеп-
торов может способствовать индукции ДП на
входе от ЯМ к клеткам-зернам и к нейронам
ГЯМ, что приведет к увеличению активности
этих клеток. В результате увеличится возбуж-
дающее влияние нейронов ГЯМ на таламус, а
через него на новую кору, гиппокамп и БГ.

Следует отметить, что предложенные ме-
ханизмы функционирования цепи К-БГ-Т-К
и нейронной сети мозжечка отличаются от
общепринятых, поскольку базируются на
других правилах модификации и модуляции
эффективности входов к нейронам стриату-
ма, ГЯМ и к КП (Silkis, 2000; Silkis, 2001).
В общепринятых моделях цепь К–БГ–Т–К
функционирует таким образом, что выделе-
ние дофамина в стриатуме и активация Д1-
рецепторов облегчают прохождение сигналов
через прямой путь в БГ. В результате усили-
вается активность нейронного паттерна в мо-
торной коре, что приводит к выполнению
определенного движения. Активация Д2-ре-
цепторов приводит к ингибированию движе-
ния через непрямой путь в БГ (Gurney et al.,
2001). Из предложенного нами механизма
следует, что обработка информации в цепи
К-БГ-Т-К зависит от того, является ли кор-
тико-стриатный вход сильным или слабым.
В результате одновременной активации Д1- и
Д2-рецепторов и прохождения сигналов по

прямому и непрямому пути через БГ синер-
гично увеличивается активность первона-
чально сильно активированных нейронных
паттернов в новой коре и одновременно
ослабляется активность остальных нейронов
(Silkis, 2001). В настоящее время именно такой
механизм получил подтверждение в экспери-
ментах, показавших, что при выполнении
движения активируются и стрионигральные
нейроны, на которых располагаются Д1-ре-
цепторы и которые дают начало прямому пу-
ти через БГ, и стриопаллидарные нейроны,
на которых располагаются Д2-рецепторы и
которые дают начало непрямому пути через
БГ (Cui et al., 2013; Tecuapetla et al., 2016).

В общепринятых моделях до настоящего
времени предполагается, что сигнал из ГЯМ
максимален, когда на КП индуцируется ДД,
причем необходимым условием этого являет-
ся сильное возбуждение КП нейронами ниж-
ней оливы (Ito, Karachot, 1992). Из предло-
женного нами механизма функционирова-
ния мозжечка следует, что выходной сигнал
из ГЯМ является максимальным, когда на
входе от ЯМ к нейронам ГЯМ индуцируется
ДП. Необходимым условием для этого явля-
ется индукция ДП на входе от клеток-зерен к
КП и возрастание вследствие этого активно-
сти КП (Silkis, 2000). В пользу предложенного
нами механизма свидетельствуют данные о
том, что при выработке рефлекса потенции-
руется простая спайковая активность КП
(Romano et al., 2018). Такая активность харак-
терна для КП в отсутствие сигналов из ниж-
ней оливы. Более того, после блокады ДП
на КП двигательное обучение нарушалось
(Schonewille et al., 2011).

ОСОБЕННОСТИ 
ФУНКЦИОНИРОВАНИЯ 

ВСЕОБЪЕМЛЮЩЕГО КОННЕКТОМА
В ПАССИВНОМ РЕЖИМЕ РАБОТЫ

МОЗГА (ГИПОТЕЗА)

Функциональные связи в нейронной сети
пассивного режима работы мозга (СПРРМ),
называемой в англоязычной литературе се-
тью оперативного покоя (default mode network,
DMN) или сетью состояния покоя (resting state
network), изучают в течение последних 20 лет
(Raichle, 2015). Обычно в СПРРМ включают
вентромедиальную и дорзолатеральную об-
ласти ПфК, заднюю часть поясной извили-
ны, предклинье, латеральную часть теменной
коры и энторинальную кору (Raichle, 2015).
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Принято считать, что эта сеть активна в со-
стоянии, когда человек не занят выполнени-
ем какой-либо задачи, связанной с внешним
миром, а отдыхает, погружен в себя, грезит
наяву, вспоминает прошедшие события или
планирует будущие действия. Ранее полагали,
что во время выполнения целенаправленных
поведенческих задач эта сеть отключается, но
ее активность возрастает при выполнении за-
дач, связанных с личностными проблемами и
воспоминаниями. Однако к настоящему вре-
мени получены доказательства того, что ак-
тивность в этой сети необходима для рабочей
памяти. Выявлена динамическая реконфигура-
ция СПРРМ при ее взаимодействии с другими
сетями (Vatansever et al., 2015). Например, при
выполнении задач на рабочую память суще-
ственно меняются связи билатеральных угло-
вых извилин (одной из основных структур
СПРРМ) с другими структурами (Vatansever
et al., 2017). Показано также, что в состоянии
покоя при решении когнитивных задач, не
связанных с внешними событиями, задняя
поясная извилина сильнее связана с вентро-
медиальными частями стриатума и бледного
шара, т.е. с входным и выходным ядрами БГ
(Vatansever et al., 2016). Авторы указанной ра-
боты предположили, что эти связи способ-
ствуют когнитивной гибкости. В состоянии
покоя выявлены сильные структурные и
функциональные связи СПРРМ с предкли-
ньем и таламусом, сильные связи таламуса с
гиппокампом, а также сильные связи пред-
клинья с таламусом и угловыми извилинами
(Cunningham et al., 2017). Обычно в состоя-
нии покоя СПРРМ и сеть, участвующая в ре-
шении поведенческих задач, связаны между
собой негативно и вариабельно, но между ни-
ми имеются комплексные модуляторные вза-
имодействия. Показано, что на связи между
этими сетями влияют такие критически важ-
ные структуры мозга, как БГ и таламус (Di,
Biswal, 2014). Предшествующие исследова-
ния показали, что многие области СПРРМ
вовлечены в процессы направленности вни-
мания, причем субъекты со слабой функцио-
нальной связью между таламусом и задней
поясной корой более внимательны к настоя-
щему (Wang et al., 2014) (по-видимому, пото-
му, что не отвлекаются на внутренние про-
цессы). Авторы работы (Wang et al., 2014)
предположили, что таламус можно рассмат-
ривать как переключатель между вниманием
и невниманием. С учетом приведенных выше
данных мы полагаем, что СПРРМ является

частью всеобъемлющего коннектома, кото-
рый функционирует в таких режимах, как
пассивное бодрствование, медитация, сон,
галлюцинации. В режиме покоя решаются
задачи, связанные с воображением образов,
обдумыванием и оценкой личностных про-
шедших и/или будущих событий, решением
научных проблем или мысленным созданием
каких-либо новых произведений в области
искусства и литературы. При переходе из од-
ного функционального состояния в другое в
отдельных коннектомах происходит пере-
ключение режима обработки внешней ин-
формации на режим обработки внутренней
информации. Это предположение базируется
на следующих фактах. Во-первых, активность
взаимосвязанных высших областей коры (ко-
торые, как полагают, образуют СПРРМ) за-
висит от возбуждения, поступающего к ним
из высших сенсорных зон коры, причем по-
следние должны быть активны, чтобы воспо-
минания были возможны. Показано, что ра-
бочая память требует реактивации сенсорных
областей коры (Hayden, Gallant, 2013). При
формировании кратковременной памяти на
запоминание определенной характеристики
зрительного стимула активность нейронов
в зрительном поле V4 синхронизируется с
активностью ПфК (Liebe, et al., 2012). Во-вто-
рых, энторинальная кора не может функ-
ционировать независимо от гиппокампа.
В-третьих, все области коры не могут функ-
ционировать независимо от входов из топо-
графически связанных с ними таламических
ядер, от которых они получают возбуждение.
В-четвертых, таламические ядра не могут
функционировать независимо от БГ, по-
скольку их активность зависит от торможе-
ния со стороны выходных ядер БГ и посколь-
ку нейроны таламуса возбуждают нейроны
стриатума. Мы полагаем, что таламические
ядра, которые реципрокно связаны с соответ-
ствующими областями новой коры, являются
важными звеньями переключения работы
мозга.

Согласно современным представлениям,
активность СПРРМ лежит в основе сновиде-
ний и гипнотического сна (Fazekas, Nemeth,
2020). С нашей точки зрения, при сновидени-
ях СПРРМ активируется совместно с гиппо-
кампом, различными зрительными областя-
ми коры, таламическими ядрами, БГ и други-
ми структурами. Ранее нами было указано на
то, что во время сновидений в парадоксаль-
ной фазе сна, когда поток внешней зритель-
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ной информации не может проходить через
наружное коленчатое тело в первичное зри-
тельное поле V1, в сетях К-БГ-Т-К, включаю-
щих разные зрительные области коры, цир-
кулируют сигналы, поступающие в наружное
коленчатое тело и другие таламические ядра
из внутренних источников (Силькис, 2006).
Таким образом, переключение с восприятия
внешних зрительных стимулов на сновиде-
ния происходит в коннектомах, участвующих
в обработке разных свойств зрительных обра-
зов. При этом в коннектоме, включающем
гиппокамп, также происходят изменения.
В частности, депрессируется эффективность
передачи в полисинаптическом пути через
гиппокамп, но облегчается его связь с энто-
ринальной корой. Вследствие этого сновиде-
ния и носят причудливый характер (Силькис,
2006). Согласно выдвинутой нами ранее ги-
потезе, в основе появления ночных кошма-
ров лежит вызванное стрессом изменение
влияния базолатерального ядра миндалины
на модификацию эффективности синаптиче-
ских связей во всеобъемлющем коннектоме,
включающем ПфК, зрительные области ко-
ры, гиппокамп, связанные с ними ядра тала-
муса, БГ и других структур (Силькис, 2019).
Нами предположено также, что при галлюци-
нациях в состоянии бодрствования актив-
ность в зрительных коннектомах запускается
благодаря измененному составу нейромоду-
ляторов по сравнению с составом в норме
(Силькис, 2005). Галлюцинации в виде осо-
знанных зрительных образов являются ре-
зультатом селекции сигналов, циркулирую-
щих в нескольких замкнутых взаимосвязан-
ных цепях К-БГ-Т-К, каждая из которых
включает одну из зрительных областей коры,
ПфК, одно из связанных с этой областью ко-
ры таламических ядер, а также соответствую-
щую область в БГ, верхнем двухолмии и пе-
дункулопонтийном ядре.

Выдвинутые нами гипотезы опираются на
данные о том, что в отсутствие входов из сет-
чатки, в возникновении различных зритель-
ных образов, таких как сновидения, галлю-
цинации, воображаемые картины, участвуют
не только высшие зрительные области коры,
но и первичная зрительная кора V1 (Stoerig
et al., 2001). При этом для активации поля V1
достаточно возвратных путей из экстрастри-
атных областей (Stoerig et al., 2001), а характер
зрительных галлюцинаций зависит от того,
какие зрительные области коры активируют-
ся (Santhouse et al., 2000). Отмечено, что акти-

вация нейронов области V1 необходима, но
недостаточна для возникновения зрительно-
го ощущения, для которого требуется взаи-
модействие зрительной коры, лобных обла-
стей коры и гиппокампа (Crick, Koch, 1995).

Согласно гипотезе, выдвинутой в работе
(Onofrj et al., 2013), в основе появления зри-
тельных галлюцинаций лежат нарушения
функционального баланса между дорзальной
и вентральной сетями внимания, а также
продолжающаяся активность СПРРМ во
время выполнения активных задач, хотя
обычно активность этой сети ингибируется
при наличии внимания. Показано, что субъ-
екты со слабой функциональной связью меж-
ду таламусом и задней поясной корой более
внимательны к настоящему (Wang et al., 2014).
Авторы указанной работы предположили,
что таламус можно рассматривать как пере-
ключатель между вниманием и отсутствием
внимания. Это согласуется с нашей гипоте-
зой, поскольку при слабой функциональной
связи между таламусом и СПРРМ в состоя-
нии активного бодрствования создаются бо-
лее благоприятные условия для обработки
внешней информации, причем направлен-
ность произвольного и непроизвольного
внимания к стимулу является частью обра-
ботки (Silkis, 2007).

ИЗМЕНЕНИЯ 
ФУНКЦИОНИРОВАНИЯ КОННЕКТОМА 

ПРИ НЕВРОЛОГИЧЕСКИХ 
ЗАБОЛЕВАНИЯХ

В силу взаимодействий между структурами
в коннектоме, изменения активности в ка-
кой-либо одной структуре могут приводить к
изменениям функционирования других.
Из предлагаемого в настоящей работе меха-
низма следует, что при выделении дофамина
в стриатуме должно уменьшиться тормозное
действие со стороны БГ на нейроны красного
ядра (см. рис. 1), а при недостатке дофамина
торможение красного ядра должно возрасти.
Вызванные дефицитом дофамина изменения
активности той части красного ядра, которая
участвует в контроле движений головы и ли-
ца, приводили к таким симптомам, как шей-
ная дистония и паркинсоническое лицо
(Pong et al., 2008). При болезни Паркинсона
меняется активность не только БГ, но и моз-
жечка (Mirdamadi, 2016). Перестройки в моз-
жечке могут быть вызваны снижением кон-
центрации дофамина, использованием дофа-
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минергических препаратов, изменением
влияния со стороны БГ (Wu, Hallett, 2013;
Wichmann, 2019). Показано, что изменения
взаимодействий между БГ и мозжечком при-
водят к двигательным расстройствам (Quar-
tarone et al., 2020). С изменениями функцио-
нирования мозжечка связывают такие симп-
томы болезни Паркинсона, как нарушение
походки, акинезия, ригидность, тремор, дис-
кинезия (Wu, Hallett, 2013).

Исследование коннектома человека пока-
зало, что стимуляция СТЯ (которую часто ис-
пользуют для лечения болезни Паркинсона)
усиливает взаимодействие между моторными
областями новой коры и таламуса, но умень-
шает влияние БГ на активность мозжечка
(Horn et al., 2019). Судя по проведенному в
настоящей работе анализу, стимуляция ППЯ
должна привести к изменению активности и
в СТЯ, и в мозжечке (см. рис. 2). Примеча-
тельно, что мозжечок может способствовать
не только усилению, но и ослаблению неко-
торых симптомов болезни Паркинсона, по-
скольку нейроны ГЯМ возбуждают СТЯ и
ППЯ. Если стимуляция СТЯ уменьшает тор-
мозное влияние на мозжечок со стороны БГ,
как это показано в работе (Horn et al., 2019),
то активность нейронов ГЯМ должна возрас-
ти. Это должно усилить эффект от стимуля-
ции СТЯ. Для облегчения замирания поход-
ки и снижения постуральной нестабильности
у пациентов с запущенной формой болезни
Паркинсона используют стимуляцию ППЯ
(Mori et al., 2016).

Исследование нарушений функциониро-
вания коннектома человека с помощью по-
вреждений разных структур, которые могли
бы быть связаны с возникновением тремора
Холмса, позволило показать, что этот син-
дром вызван изменениями в сети, включаю-
щей красное ядро, бледный шар, таламус и
мозжечок (Joutsa et al., 2019). На этом основа-
нии авторы указанной работы заключили,
что стимуляция СТЯ, обычно используемая
для лечения тремора Холмса, вряд ли может
быть полезной, так как СТЯ непосредствен-
но не относится к этой сети, тогда как блед-
ный шар относится.

Предполагают, что при болезни Паркин-
сона изменения активности в стриато-тала-
мо-кортикальной цепи компенсируются ин-
тактной таламо-рубро-мозжечковой цепью и
увеличением размера красного ядра (Philip-
pens et al., 2019). Компенсаторная роль моз-
жечка при болезни Паркинсона проявлялась

в ослаблении как некоторых моторных, так и
не моторных симптомов, поэтому его рас-
сматривают как потенциальную структуру
для воздействия при лечении этого заболева-
ния (Wu, Hallett, 2013; Meoni et al., 2020).

Дефицит дофамина приводит к изменени-
ям и в гиппокампе. Так, при болезни Пар-
кинсона меньше, чем в норме, толщина кле-
точного слоя в поле СА1 (La et al., 2019),
уменьшен объем всего гиппокампа и нару-
шен нейрогенез (Lim et al., 2018). Кроме того,
меняются связи гиппокампа с энториналь-
ной корой, медиальной перегородкой и до-
фаминергическими структурами (Jeon et al.,
2018). С аномальным функционированием
гиппокампа при болезни Паркинсона связы-
вают ухудшение памяти узнавания (Das et al.,
2019) и депрессию (Lim et al., 2018). Однако
системное использование дофаминергиче-
ских препаратов для лечения болезни Пар-
кинсона должно воздействовать и на гиппо-
камп. Из проведенного анализа следует, что
дофамин может улучшить условия для фор-
мирования на нейронах гиппокампа отобра-
жений ассоциаций “объект-место”. В согла-
сии с этим заключением на мутантных мы-
шах, на которых моделировали болезнь
Паркинсона, показали, что активация
Д1/Д5-рецепторов, способствующая индук-
ции ДП в гиппокампе, ослабляет когнитив-
ный дефицит (Costa et al., 2012).

При различных неврологических заболе-
ваниях меняется и эффективность связей в
СПРРМ. Например, показано, что при БП
снижается функциональная связь между зад-
ней поясной извилиной и медиальной височ-
ной долей (Lucas-Jiménez et al., 2016). Более
низкая функциональная связь в СПРРМ кор-
релировала с более низкой вербальной и зри-
тельной памятью при БП. Снижение связей
между областями в СПРРМ коррелировало
со снижением когнитивных способностей.

Различные изменения взаимодействий
структур в коннектоме человека ассоциируют
с разными неврологическими заболевания-
ми. Например, депрессию ассоциируют с
чрезмерной функциональной связью моз-
жечка с вентромедиальной ПфК и передней
цингулярной корой, тогда как когнитивные
нарушения соотносят с отсутствием функци-
ональной связи мозжечка с дорзолатераль-
ной ПфК и задней цингулярной корой (Yin
et al., 2015). При обсессивно-компульсивном
расстройстве наблюдаются изменения связей
между мозжечком, таламусом и неокортек-
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сом. В частности, увеличены по сравнению с
контролем связи между мозжечком, мотор-
ными и соматомоторными областями, а так-
же связи между левой частью хвостатого ядра
стриатума и дорзолатеральной ПфК в обоих
полушариях, причем чем сильнее связи, тем
больше выражены симптомы (Sha et al.,
2020a; Sha et al., 2020b).

Изменения в функционировании коннек-
тома человека наблюдались и при нарушени-
ях восприятия сенсорной информации. Так,
при длительной унилатеральной потере слуха
выявлены ослабление одних связей и усиле-
ние других в сенсорных областях коры, под-
корковых цепях и мозжечке, причем эти из-
менения коррелировали с длительностью за-
болевания и степенью поражения слуха
(Zhang et al, 2018). Так, было показано, что
при билатеральной потере слуха не только
снижается активность в слуховых областях
коры, но и ослабляются связи мозжечка с ря-
дом областей таламуса и коры, а также взаи-
модействия между разными участками моз-
жечка (Xu et al., 2019). Не исключено, что этот
эффект связан с ослаблением слуховой ин-
нервации мозжечка. Различные нарушения
восприятия у пациентов с шизофренией и
аутизмом также связывают с изменением функ-
ционирования мозжечка (Baumann et al., 2015).

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Проведенный анализ механизмов взаимо-

действий разных структур мозга в отдельных
коннектомах представляет интерес для пони-
мания его функционирования как всеобъем-
лющего коннектома, в котором происходит
обработка поступающей разномодальной ин-
формации, ее осознание как целостного со-
бытия и выбор необходимой поведенческой
реакции. С нашей точки зрения, такой все-
объемлющий коннектом удовлетворяет не-
которым требованиям, предъявляемым для
когнитома – термина, предложенного в рабо-
те (Анохин, 2021) для обозначения совокуп-
ности познавательных способностей мозга.
Предполагается, что когнитом представляет
собой глобальную нейронную сеть, состоя-
щую из нейронных групп со специфически-
ми когнитивными свойствами (Анохин,
2021). В дальнейшем предполагается вклю-
чить в анализируемый всеобъемлющий кон-
нектом миндалину. Благодаря связям с раз-
личными структурами миндалина может вли-
ять на функционирование коннектомов и

поведенческие реакции. Например, показа-
но, что инактивация центрального ядра мин-
далины, которое связано с мозжечком через
ЯМ, ухудшает выработку мигательного ре-
флекса (Farley et al., 2018). Ослабление по
сравнению с нормой связи миндалины с ме-
диальной ПфК может привести к шизофре-
нии (Mukherjee et al., 2016). Вследствие кон-
вергенции входов из миндалины, ПфК и гип-
покампа на нейронах прилежащего ядра
миндалина влияет на функционирование
лимбических нейронных сетей К–БГ–Т–К
(Силькис, 2014). Проведенный в указанной
работе анализ показал, что повреждение вхо-
дов в прилежащее ядро из разных структур
должно приводить к различным нарушениям
поведения.

Также предполагается провести анализ
влияний разных нейромодуляторов на функ-
ционирование всеобъемлющего коннектома.
Например, известно, что выделяемые при
стрессе глюкокортикоиды влияют на актив-
ность гиппокампа, инсулы и дорзального
стриатума, от которых зависят разные формы
памяти (Schwabe, 2017). Кроме того, острый
стресс приводит к изменениям связей минда-
лины с гиппокампом, ПфК и дорзальным
стриатумом, что создает условия для перехо-
да от когнитивного контроля за обучением и
памятью к более рефлексивным “привыч-
ным” процессам, позволяющим справиться с
внешними угрозами (Schwabe, 2017). Нару-
шения функционирования холинергической
и серотонинергической систем ассоциируют
с различными симптомами болезни Альцгей-
мера. Исследование коннектома человека
показало, что ингибитор ацетилхолинестера-
зы приводит к изменениям в сети мозжечка, а
также влияет на связи мозжечка с таламусом
(Klaassens et al., 2019).

Мы полагаем, что не только обнаружение
межнейронных взаимодействий в коннекто-
ме человека и выявление изменений их эф-
фективности, но и понимание механизмов,
лежащих в основе пластических перестроек
эффективности связей между нейронами в
коннектомах, необходимы для оценки ис-
пользуемых в настоящее время терапевтиче-
ских методов лечения различных неврологи-
ческих заболеваний и облегчения целена-
правленного поиска новых методов лечения.
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MECHANISMS OF FUNCTIONING OF A CONNECTOME
THAT INCLUDES THE NEOCORTEX, HIPPOCAMPUS, 

BASAL GANGLIA, CEREBELLUM AND THALAMUS
I. G. Silkisa,#

aInstitute of Higher Nervous Activity and Neurophysiology RAS, Moscow, Russia
#e-mail: isa-silkis@mail.ru

The analysis was performed regarding possible mechanisms of the interdependent functioning of
neurons in the connectome, including the topographically connected areas of the neocortex, hip-
pocampus, basal ganglia, cerebellum, thalamus, and various nuclei of the central nervous system
associated with them. These mechanisms are based on known results of morphological and electro-
physiological studies, on previously formulated unitary modification and modulation rules for the
efficacy of synaptic transmission as well as on results of earlier performed analysis of functioning of
the hippocampal formation, cerebellum and cortico – basal ganglia – thalamocortical neural
loops. The cerebellum affects the neocortex and basal ganglia through the thalamic nuclei that are
topographically connected with them. The cerebellum can influence functioning of the hippocam-
pus through the thalamic nucleus reuniens, retrosplenial and prefrontal cortical areas, medial sep-
tum, and supramammillary nucleus. The hippocampus can affect the functioning of the cerebellum
through the neocortex and pontine nuclei, as well as through the basal ganglia, which output nuclei
send projections to the subthalamic nucleus and the pedunculopontine nucleus. The basal ganglia,
cerebellum, and subthalamic nucleus affect motor activity through the red nucleus. Taking into ac-
count the topographic organization of connections between structures, it has been suggested that
the brain can be considered as a global connectome, consisting of separate, similarly organized con-
nectomes, each participating in the processing of a certain type of information. Each of these con-
nectomes includes one neocortical area, one thalamic nucleus associated with it, as well as the cor-
responding areas of the basal ganglia and subthalamic nucleus. The functioning mechanisms of
these connectomes are of the same type. The performed analysis of the mechanisms of the interde-
pendent functioning of neurons in the connectome is of interest for understanding the mechanisms
of functioning of the global connectome, in which the processing of multi-modal sensory informa-
tion, its perception and the selection of the required reaction take place. It is assumed that the default
mode network of the brain that includes the higher areas of the neocortex is a part of the global con-
nectome that functions at a rest state. Comparison of mechanisms of functioning of each of the con-
nectomes in normal and pathological conditions should make it possible to evaluate existing methods
of treating neurological diseases and facilitate targeted search for new methods of treatment.

Keywords: connectome, neocortex, hippocampus, cerebellum, basal ganglia, synaptic plasticity,
dopamine



<<
  /ASCII85EncodePages false
  /AllowTransparency false
  /AutoPositionEPSFiles true
  /AutoRotatePages /All
  /Binding /Left
  /CalGrayProfile (Dot Gain 20%)
  /CalRGBProfile (Adobe RGB \0501998\051)
  /CalCMYKProfile (Photoshop 5 Default CMYK)
  /sRGBProfile (sRGB IEC61966-2.1)
  /CannotEmbedFontPolicy /Warning
  /CompatibilityLevel 1.3
  /CompressObjects /Tags
  /CompressPages true
  /ConvertImagesToIndexed true
  /PassThroughJPEGImages true
  /CreateJobTicket false
  /DefaultRenderingIntent /Default
  /DetectBlends true
  /DetectCurves 0.0000
  /ColorConversionStrategy /LeaveColorUnchanged
  /DoThumbnails false
  /EmbedAllFonts true
  /EmbedOpenType false
  /ParseICCProfilesInComments true
  /EmbedJobOptions true
  /DSCReportingLevel 0
  /EmitDSCWarnings false
  /EndPage -1
  /ImageMemory 1048576
  /LockDistillerParams false
  /MaxSubsetPct 100
  /Optimize false
  /OPM 1
  /ParseDSCComments true
  /ParseDSCCommentsForDocInfo true
  /PreserveCopyPage true
  /PreserveDICMYKValues true
  /PreserveEPSInfo true
  /PreserveFlatness false
  /PreserveHalftoneInfo false
  /PreserveOPIComments false
  /PreserveOverprintSettings true
  /StartPage 1
  /SubsetFonts true
  /TransferFunctionInfo /Apply
  /UCRandBGInfo /Preserve
  /UsePrologue false
  /ColorSettingsFile ()
  /AlwaysEmbed [ true
  ]
  /NeverEmbed [ true
  ]
  /AntiAliasColorImages false
  /CropColorImages false
  /ColorImageMinResolution 300
  /ColorImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleColorImages true
  /ColorImageDownsampleType /Bicubic
  /ColorImageResolution 300
  /ColorImageDepth -1
  /ColorImageMinDownsampleDepth 1
  /ColorImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeColorImages true
  /ColorImageFilter /FlateEncode
  /AutoFilterColorImages false
  /ColorImageAutoFilterStrategy /JPEG
  /ColorACSImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /ColorImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /JPEG2000ColorACSImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /JPEG2000ColorImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /AntiAliasGrayImages false
  /CropGrayImages false
  /GrayImageMinResolution 300
  /GrayImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleGrayImages true
  /GrayImageDownsampleType /Bicubic
  /GrayImageResolution 300
  /GrayImageDepth -1
  /GrayImageMinDownsampleDepth 2
  /GrayImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeGrayImages true
  /GrayImageFilter /FlateEncode
  /AutoFilterGrayImages false
  /GrayImageAutoFilterStrategy /JPEG
  /GrayACSImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /GrayImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /JPEG2000GrayACSImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /JPEG2000GrayImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /AntiAliasMonoImages false
  /CropMonoImages false
  /MonoImageMinResolution 1200
  /MonoImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleMonoImages true
  /MonoImageDownsampleType /Bicubic
  /MonoImageResolution 1200
  /MonoImageDepth -1
  /MonoImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeMonoImages true
  /MonoImageFilter /CCITTFaxEncode
  /MonoImageDict <<
    /K -1
  >>
  /AllowPSXObjects false
  /CheckCompliance [
    /None
  ]
  /PDFX1aCheck false
  /PDFX3Check false
  /PDFXCompliantPDFOnly false
  /PDFXNoTrimBoxError true
  /PDFXTrimBoxToMediaBoxOffset [
    0.00000
    0.00000
    0.00000
    0.00000
  ]
  /PDFXSetBleedBoxToMediaBox true
  /PDFXBleedBoxToTrimBoxOffset [
    0.00000
    0.00000
    0.00000
    0.00000
  ]
  /PDFXOutputIntentProfile ()
  /PDFXOutputConditionIdentifier ()
  /PDFXOutputCondition ()
  /PDFXRegistryName ()
  /PDFXTrapped /False

  /CreateJDFFile false
  /Description <<

  >>
  /Namespace [
    (Adobe)
    (Common)
    (1.0)
  ]
  /OtherNamespaces [
    <<
      /AsReaderSpreads false
      /CropImagesToFrames true
      /ErrorControl /WarnAndContinue
      /FlattenerIgnoreSpreadOverrides false
      /IncludeGuidesGrids false
      /IncludeNonPrinting false
      /IncludeSlug false
      /Namespace [
        (Adobe)
        (InDesign)
        (4.0)
      ]
      /OmitPlacedBitmaps false
      /OmitPlacedEPS false
      /OmitPlacedPDF false
      /SimulateOverprint /Legacy
    >>
    <<
      /AddBleedMarks false
      /AddColorBars false
      /AddCropMarks false
      /AddPageInfo false
      /AddRegMarks false
      /BleedOffset [
        14.173230
        14.173230
        14.173230
        14.173230
      ]
      /ConvertColors /NoConversion
      /DestinationProfileName ()
      /DestinationProfileSelector /NA
      /Downsample16BitImages true
      /FlattenerPreset <<
        /ClipComplexRegions true
        /ConvertStrokesToOutlines false
        /ConvertTextToOutlines false
        /GradientResolution 300
        /LineArtTextResolution 1200
        /PresetName ([High Resolution])
        /PresetSelector /HighResolution
        /RasterVectorBalance 1
      >>
      /FormElements false
      /GenerateStructure false
      /IncludeBookmarks false
      /IncludeHyperlinks false
      /IncludeInteractive false
      /IncludeLayers false
      /IncludeProfiles false
      /MarksOffset 14.173230
      /MarksWeight 0.250000
      /MultimediaHandling /UseObjectSettings
      /Namespace [
        (Adobe)
        (CreativeSuite)
        (2.0)
      ]
      /PDFXOutputIntentProfileSelector /NA
      /PageMarksFile /RomanDefault
      /PreserveEditing true
      /UntaggedCMYKHandling /LeaveUntagged
      /UntaggedRGBHandling /LeaveUntagged
      /UseDocumentBleed false
    >>
    <<
      /AllowImageBreaks true
      /AllowTableBreaks true
      /ExpandPage false
      /HonorBaseURL true
      /HonorRolloverEffect false
      /IgnoreHTMLPageBreaks false
      /IncludeHeaderFooter false
      /MarginOffset [
        0
        0
        0
        0
      ]
      /MetadataAuthor ()
      /MetadataKeywords ()
      /MetadataSubject ()
      /MetadataTitle ()
      /MetricPageSize [
        0
        0
      ]
      /MetricUnit /inch
      /MobileCompatible 0
      /Namespace [
        (Adobe)
        (GoLive)
        (8.0)
      ]
      /OpenZoomToHTMLFontSize false
      /PageOrientation /Portrait
      /RemoveBackground false
      /ShrinkContent true
      /TreatColorsAs /MainMonitorColors
      /UseEmbeddedProfiles false
      /UseHTMLTitleAsMetadata true
    >>
  ]
>> setdistillerparams
<<
  /HWResolution [2400 2400]
  /PageSize [595.000 842.000]
>> setpagedevice


