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Аннотация. В работе оценивали вариабельность латентных периодов 
ответов одиночных нейронов слухового центра среднего мозга и слуховой 
коры мыши на сигналы, охватывающие все возбудительное частотное 
рецептивное поле нейрона. Полученные результаты показали, что между 
корковым и стволовым уровнями слуховой системы существуют 
фундаментальные различия в особенностях латентных периодов ответов 
образующих их нейронов. Латентные периоды ответов нейронов задних 
холмов среднего мозга, вызванных сигналами нехарактеристических 
частот, варьировали у разных нейронов в диапазоне 2–42 мс. Отклонение 
величины латентности от измеренной при действии сигнала 
характеристической частоты у нейронов центрального ядра, как правило, 
означало ее увеличение. Латентные периоды ответов нейронов первичной 
слуховой коры на сигналы, попадающие в их возбудительное рецептивное 
поле, в целом, были более вариабельны, чем у нейронов задних холмов,  
а максимальный диапазон их изменения достигал 85 мс. Полученные 
данные позволили предположить изменение вклада тормозных процессов 
в анализ звука при переходе от стволового уровня слуховой системы  
к корковому.

Ключевые слова: слуховая кора, задние холмы, одиночные нейроны, 
частотные рецептивные поля, латентные периоды ответов.
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Введение

На сегодняшний день изучение процессов 
временного кодирования звуковой информации 
остается актуальным вопросом физиологии 
слуха. Имеющиеся сведения о динамике вре-
менных характеристик активности в возбуди-
тельных рецептивных полях нейронов различ-
ных слуховых центров относительно скудны. 
Публикации, в которых затрагивается данный 
вопрос, как правило, посвящены его рассмотре-
нию только на одном конкретном иерархическом 
уровне обработки слуховой информации (Egorova 
et al. 2020; Khorunzhii, Egorova 2015; Pollak et al. 
2011). К настоящему моменту насчитываются 
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Abstract. The variability of response latencies in the excitatory frequency 
receptive fields of single neurons of the mouse auditory midbrain and cortex 
was assessed in present study. Our results showed that there are fundamental 
differences in neuronal response latencies dynamics between the brainstem 
and cortical levels of the auditory system. The latencies of responses of the 
inferior colliculus neurons to the tones of non-characteristic frequencies 
varied in different units from 2 up to 42 ms. In the central nucleus of inferior 
colliculus neurons, the shift of the neuronal response latency from one assessed 
while the characteristic frequency tone was presented, as a rule, occurred as 
a latency increase. In the primary auditory cortex neurons, the response 
latencies in their excitatory frequency receptive fields were more variable 
than those of the inferior colliculi neurons, and their variation range reached 
85 ms. The obtained data suggest the changes in contribution of inhibition 
to the sound analysis along the ascending auditory pathway from the auditory 
brainstem centers to the auditory cortex.

Keywords: auditory cortex, inferior colliculus, single neurons, frequency 
receptive fields, response latencies.

единичные работы, в которых выполнено сопо-
ставление латентных периодов и паттернов 
ответов одиночных нейронов слуховых центров 
ствола мозга и слуховой коры (King, Bajo 2013; 
Ter-Mikaelian et al. 2007). Получение исчерпы-
вающих сведений об особенностях временных 
характеристик активности нейронов разно- 
уровневых слуховых центров одного и того же 
экспериментального объекта представляется 
значимым, поскольку дает возможность деталь-
но описать процессы временного анализа звука 
целостной слуховой системой данного живот-
ного. Таким образом, целью настоящей работы 
стала количественная оценка вариабельности 
латентных периодов ответов в частотных  
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рецептивных полях нейронов центрального ядра 
задних холмов среднего мозга и первичной 
слуховой коры наркотизированных домовых 
мышей.

Методы исследования

В ходе работы внеклеточно регистрировали 
импульсную активность одиночных нейронов 
слухового центра среднего мозга (центрального 
ядра заднего холма), а также первичного (AI), 
переднего (AAF) и ультразвукового (UF) полей 
слуховой коры у наркотизированных мышей 
Mus musculus, самок — гибридов линии NMRI  
с дикими животными в возрасте 8–15 недель. 
Активность нейронов центрального ядра зад- 
него холма зарегистрирована у 45 мышей; актив-
ность нейронов первичной слуховой коры за-
регистрирована у 25 животных. 

Методика подготовки животного к экспери-
менту и регистрации импульсной активности 
одиночных нейронов подробно описана ранее 
(Egorova et al. 2001). Анестезию поддерживали 
внутрибрюшинными инъекциями смеси кета-
мина (кетавет, 35 мг/кг) и ксилазина (ромпун, 
0,1 мг/кг) каждые 20–45 мин.

Для регистрации активности нейронов слу-
хового центра среднего мозга использовали 
стеклянные микропипетки с диаметром кончи-
ка 1–3 мкм и сопротивлением 5–7 МОм, запол-
ненные 3М раствором KCl. Генерация сигналов, 
регистрация спайковой активности и первичная 
обработка полученных результатов обеспечи-
вались возможностями специализированного 
программного обеспечения, разработанного 
д-ром Д. Й. Доершейдтом (Бохум, Германия)  
на базе двухканального комплекса Tacita и си-
стемной платы BOTIM3. Каждый канал имел 
тактовую частоту 250 кГц, разрядность 12 бит 
и встроенный аттенюатор для регуляции уров-
ня звука. Регистрацию временных́ характеристик 
активности нейронов выполняли при тестиро-
вании их частотных рецептивных полей оди-
ночными тонами. Тестирование производили 
автоматически с использованием контролиру-
емой компьютером однотоновой парадигмы. 
Тональные сигналы длительностью 60 мс, вклю-
чая время нарастания и спада по 5 мс, предъ-
являли с интервалом 300 мс. Каждый сигнал 
предъявляли трижды, в случайном порядке 
комбинаций 16 фиксированных частот  
и 16 интенсивностей (т. е. 256 различных тонов). 
Шаг по интенсивности составлял 5–7 дБ, по 
частоте — 1/16 от выбранного частотного диа-
пазона по логарифмической шкале. 

Для регистрации импульсной активности 
нейронов первичной слуховой коры использо-
вали изолированные лаком вольфрамовые мик- 
роэлектроды с диаметром кончика 1–3 мкм  
и сопротивлением 5–6 МОм. Ввиду выражен-
ности у мышей индивидуальных топографиче-
ских различий в локализации полей AI и AAF 
для определения их границ у каждого животно-
го производили картирование слуховой коры  
с шагом, в различных экспериментах составляв-
шим 200–500 мкм вдоль ростро-каудальной оси 
и 100–300 мкм вдоль дорсо-вентральной оси. 
Основным критерием при локализации полей 
коры служило наличие тонотопической органи-
зации с градиентом частот по ростро-каудальной 
оси (Stiebler et al. 1997). В поле AI характеристи-
ческие частоты (ХЧ) нейронов убывали в ростро-
каудальном направлении, в поле AAF порядок 
частот инвертировался. Поле UF определяли по 
присутствию в нем нейронов с ХЧ, превышаю-
щими 40 кГц, не представленными в полях AI  
и AAF. Регистрацию производили на глубине 
300–600 мкм, что соответствовало расположе-
нию III–V слоев коры. Генерация тональных 
сигналов, регистрация спайковой активности  
и построение частотных областей ответа ней-
ронов выполняли автоматически на базе встро-
енной в РС системной платы TMS320C30  
(тактовая частота 200 кГц, разрешение по ам-
плитуде 16 бит) с использованием специализи-
рованных программ (TMS97), разработанных 
д-ром Шульце-Крюгером (Германия). Одиночные 
тональные сигналы длительностью 100 мс, вре-
менем нарастания и спада 5 мс предъявляли  
с интервалом 900 мс в случайном порядке ком-
бинаций 45 фиксированных частот и 15 интен-
сивностей (т.  е. 675 различных сигналов). 
Шаг по интенсивности составлял 5 дБ, по ча-
стоте — 1/45 от выбранного частотного диа-
пазона по логарифмической шкале. 

Во всех экспериментах для излучения звука 
в диапазоне частот 1–30 кГц использовали 
электродинамический излучатель (Thiel, C2 33/8), 
в диапазоне 12–75 кГц — изготовленный по 
специальному заказу электростатический из-
лучатель. Излучатели были размещены на рас-
стоянии 60 см от уха животного, контралате-
рального стороне регистрации, под углом 45°  
к сагиттальной плоскости. Измерения произ-
водили во всем частотном диапазоне слуховой 
чувствительности мыши (3–80 кГц) и при ин-
тенсивностях сигнала от пороговых до 105 дБ 
над порогом ответа нейрона (что соответствует 
диапазону от –20 до 85 дБ над 20 мкПа).

По окончании процедуры картирования ча-
стотного рецептивного поля у каждого нейрона 
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анализировали латентные периоды ответов на 
все попадающие в него сигналы. Для количе-
ственной оценки вариабельности латентностей 
каждого нейрона величину латентного периода 
его ответа на сигнал ХЧ уровнем 30 дБ над по-
рогом ответа принимали за «точку отсчета»  
и сравнивали с минимальным и максимальным 
значениями латентностей во всем возбудитель-
ном рецептивном поле этого нейрона. При 
статистической обработке данных для провер-
ки достоверности различий в величинах раз-
броса латентностей в рецептивных полях  
у нейронов разных групп использовали непара-
метрический U-критерий Манна — Уитни. 

Результаты и обсуждение

Зарегистрирована активность 135 нейронов 
слухового центра среднего мозга и 141 нейрона 
первичной слуховой коры мыши. Согласно ранее 
разработанной классификации нейронов цен-
трального ядра заднего холма, основанной на 
особенностях пространственного распределения 
и силы тормозных и возбуждающих входов в их 
частотных рецептивных полях (Egorova et al. 
2001; Vartanyan et al. 2000), все исследованные 
нейроны этого слухового центра отнесли к трем 
функциональным группам. Первично-подобные 
нейроны демонстрировали узкую частотную 
настройку, форма которой воспроизводила 
таковую у первичных слуховых афферентов  
(т. е. у волокон слухового нерва). Тормозно- 
зависимые нейроны отличались преобладанием 
тормозных влияний в своих частотных рецеп-
тивных полях, т. е. обширными тормозными 
зонами, ограничивавшими с низко- и высоко-
частотной сторон область возбудительного 
ответа. V-образные нейроны имели широкие 
симметричные возбудительные частотные ре-
цептивные поля и слабые боковые тормозные 
зоны. Из общего числа зарегистрированных 
нейронов 50 принадлежали к группе первично-
подобных нейронов, 44 — к группе тормозно-
зависимых, и у 41 нейрона обнаружили частот-
ные рецептивные поля V-образного типа.  
Из 141 исследованного нейрона слуховой коры 
77 располагались в поле AI, 50 — в поле AAF  
и 14 — в поле UF. 

Абсолютный диапазон изменения латент-
ностей во всем возбудительном частотном ре-
цептивном поле был различен у нейронов  
центрального ядра заднего холма (2–42 мс)  
и первичной слуховой коры (2–87 мс). 

У большинства нейронов центрального ядра 
(58% первично-подобных, 64% тормозно- 
зависимых и 85% V-образных нейронов)  

изменения латентных периодов ответов на сиг-
налы нехарактеристических частот относитель-
но используемой в качестве «точки отсчета» 
латентности при действии сигнала ХЧ уровнем 
30 дБ над порогом ответа не превышали 12 мс 
(рис. 1, а–c). Оценка отклонения (т. е. уменьше-
ния и увеличения) значений латентных периодов 
ответов каждого из исследованных нейронов 
центрального ядра от измеренных при действии 
стимулов ХЧ уровнем 30 дБ над порогом от-
вета показала, что в группе V-образных нейро-
нов эти показатели были наименьшими  
(рис. 1c). При этом среднее увеличение латент-
ного периода ответа (9,0 ± 1,8 мс, x ± SD) суще-
ственно превышало его аналогичное уменьше-
ние (2,0 ± 1,3 мс). Хотя максимальный диапазон 
вариабельности латентных периодов ответов  
в рецептивных полях V-образных нейронов до-
стигал 36 мс (рис. 1c), в целом, нейроны этой 
группы демонстрировали относительное по-
стоянство латентных периодов ответов на сиг-
налы нехарактеристических частот. Например, 
лишь у 5-ти из 41-го V-образного нейрона уве-
личение латентностей относительно измеренных 
при действии тона ХЧ превышало 14 мс. Оцен-
ка вариабельности латентностей первично- 
подобных и тормозно-зависимых нейронов при 
изменении частоты и интенсивности стимула 
выявила больший разброс их значений в рецеп-
тивных полях нейронов этих двух групп.  
Так, величины отклонения латентностей тор-
мозно-зависимых нейронов от латентного пе-
риода ответа на сигнал ХЧ с высокой степенью 
достоверности превышали данные показатели, 
полученные для V-образных нейронов 
(U-критерий Манна — Уитни, p < 0,01). Сравне-
ние вариабельности латентностей первично-
подобных и V-образных нейронов также по-
казало достоверно бóльшую стабильность 
латентных периодов ответов V-образных ней-
ронов (U-критерий Манна — Уитни, p < 0,05). 
Первично-подобные нейроны демонстрировали 
абсолютное изменение латентных периодов от-
ветов в рецептивном поле в диапазоне 2–37 мс, 
тормозно-зависимые — в диапазоне 2–42 мс.  
У нейронов двух этих групп увеличение латент-
ностей также превышало их уменьшение. Сред-
нее уменьшение латентных периодов ответов 
составляло 4,0 ± 3,1 мс у первично-подобных  
и 3,0 ± 4,6 мс у тормозно-зависимых нейронов, 
увеличение — 11,0 ± 8,4 мс у первично-подобных 
и 14,0 ± 11,3 мс у тормозно-зависимых нейронов. 
Кроме того, почти 96% нейронов задних холмов 
при предъявлении тонов нехарактеристических 
частот уровнем выше 30 дБ над порогом ответа 
на тон ХЧ отвечали хотя бы на часть из них  
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с таким же латентным периодом ответа, как  
и на тон ХЧ.

Нейроны первичной слуховой коры отлича-
лись значительно большей вариабельностью 
латентных периодов ответов на сигналы, по-
падающие в возбудительное частотное рецеп-
тивное поле нейрона. Так, в поле AI (рис. 1d) 
разница между минимальным латентным пери-
одом ответа и латентностью, измеренной при 
действии тона ХЧ уровнем 30 дБ над порогом 
ответа, составляла 3–61 мс (в среднем —  
24,2 ± 12,2 мс); в поле AAF — 2–53 мс (в среднем — 
18,8 ± 11,1 мс) (рис. 1e). В поле UF она состав-
ляла 6–61 мс (в среднем — 15,8 ± 14,4 мс)  
(рис. 1f). Значения разности максимального 

латентного периода во всей области возбуди-
тельного ответа нейрона и его латентности при 
действии тона ХЧ также изменялись в широких 
пределах в каждом из полей. В поле AI эта ве-
личина составляла у разных нейронов 14–82 мс 
(в среднем — 54,1 ± 15,4 мс), в поле AAF — от 
26 до 79 мс (в среднем — 58,0 ± 16,0 мс), в поле 
UF — от 14 до 77 мс (в среднем 52,7 ± 21,2 мс) 
(рис. 1, d–f). Попарное сравнение величин раз-
броса латентностей у нейронов трех первичных 
полей слуховой коры не выявило достоверных 
различий между ними (U-критерий Манна — 
Уитни, p > 0,05). 

Как видно на рисунке 1, увеличение макси-
мального разброса латентного периода ответа 

Рис. 1. Распределение числа нейронов трех основных групп центрального ядра задних холмов (а–с)  
и трех первичных полей слуховой коры (d–f) мыши в зависимости от значений разности латентного 

периода ответа нейрона на тон ХЧ уровнем 30 дБ над порогом ответа и минимальной латентности в его 
возбудительном рецептивном поле (слева, красные столбики) и значений разности между максимальным 

латентным периодом ответа во всем рецептивном поле нейрона и латентностью его ответа на тон ХЧ 
(справа, фиолетовые столбики). На фрагментах а–с число нейронов в каждом столбце суммировано по 

двум значениям латентных периодов ответов. На фрагментах d–f число нейронов в каждом столбце 
суммировано по трем значениям латентных периодов их ответов. N — число нейронов. а — первично-

подобные нейроны; b — тормозно-зависимые нейроны; c — V-образные нейроны; d — нейроны 
первичного слухового поля АI, e — нейроны переднего слухового поля AAF; f — нейроны 

ультразвукового поля UF

Fig. 1. Distribution of neurons of the three central nucleus of inferior colliculus classes (a–c) and of the three 
primary auditory cortex fields (d–f) depending on the values of the difference between the latency of the 

neuronal response to the CF tone and the minimal latency in the whole excitatory frequency receptive field of 
the neuron (on the left, red columns) as well as the values of difference between the maximal response latency in 

the whole receptive field of neuron and the latency of its response to CF tone (on the right, purple columns).  
On a–c: the number of neurons in each column is summarized on the basis of two response latencies values.  

On d–f: the number of neurons in each column is summarized on the basis of three response latencies values. 
N—number of neurons. a—primary-like neurons; b—inhibition-dominated neurons; c—V-shaped neurons;  

d—AI neurons; e—AAF neurons; f—UF neurons
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нейронов всех первичных слуховых полей  
происходило скачкообразно (рис. 1, d–f), на-
чиная с 14–17 мс. Иными словами, в рецептив-
ном поле большинства корковых нейронов были 
представлены позднелатентные ответы, отсто-
ящие от ответа на ХЧ тон не менее, чем на 14–17 
мс, а, как правило, на 50–60 мс.

Таким образом, оценка изменения латентных 
периодов ответов в рецептивных полях нейро-
нов слуховой коры выявила как большой разброс 
этих параметров, так и большие средние значе-
ния изменения латентностей.

Анализ полученных результатов показал 
принципиальные различия в вариабельности 
временных характеристик активности нейронов 
слухового центра среднего мозга и слуховой 
коры мыши, проявляющиеся в характере из-
менения латентностей по рецептивному полю 
нейрона. У большинства нейронов центрально-
го ядра отклонение латентных периодов ответов 
от их значений, полученных при действии тона 
ХЧ, как правило, не превышало 10–12 мс. Такие 
изменения латентного периода ответа могут 
быть обусловлены, в первую очередь, различным 
числом синаптических переключений при об-
работке сигналов разных частот и интенсив-
ностей по ходу восходящего слухового пути. 
Вклад тормозных процессов в формирование 
латентного периода ответа этих нейронов оче-
видно минимален. Таким образом, латентный 
период ответа нейрона слухового центра сред-
него мозга является относительно стабильной 
временной характеристикой его активности.

Нейроны слуховой коры отвечают на тоны 
нехарактеристических частот с латентностями, 
которые могут значительно отличаться от из-
меренной при действии тона ХЧ. По-видимому, 
такая высокая вариабельность латентных пери-
одов ответов нейронов слуховой коры может 
отражать повышение вклада торможения  
в обработку звуковой информации при пере-
ходе от стволового уровня слуховой системы  
к корковому, а также усложнение самой времен-
ной обработки звуков. С учетом результатов 
ранее выполненных исследований, свидетель-
ствующих, что в системе «стволовые центры 
слуха — слуховая кора» претерпевают измене-
ния все основные частотно-временные харак-
теристики активности нейронов (Egorova 2005; 
Egorova et al. 2020; Gaucher et al. 2020; Khorunzhii, 
Egorova 2015; Li et al. 2021), представляется 
очевидным, что на уровне нейронов слуховой 
коры изменяется взаимодействие процессов 
возбуждения и торможения, изменяется вклад  

нейронов в различные аспекты кодирования 
звука, а также усиливается их вовлеченность  
в интегративные процессы более высокого  
порядка. Установление механизмов этих про-
цессов остается актуальным вопросом будущих  
исследований. 
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