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Аннотация. Для неврологических заболеваний характерны изменения состава нейромодуляторов 
и функционирования нейронных сетей, состоящих из корковых и подкорковых структур. Одна 
из таких структур — клауструм, реципрокно связанный со многими элементами сети. При системном 
введении лекарств побочные эффекты становятся результатом нежелательных изменений активности 
отдельных структур и, следовательно, всей сети. Для ослабления побочных эффектов необходимо 
понимать механизмы влияния нейромодуляторов на каждую из структур. Дано обоснование сходства 
механизмов функционирования цепей «кора — базальные ганглии — клауструм — кора» и «кора — 
базальные ганглии — таламус — кора». Из предложенного нами унифицированного механизма 
влияния нейромодуляторов на функционирование таких цепей следует, что для улучшения двигательной 
активности и сенсорного восприятия при лечении болезней Паркинсона и Альцгеймера необходимо 
повысить активность нейронов таламуса, клауструма и коры, но это может вызвать галлюцинации 
и бред. Их подавление при лечении психических расстройств может ухудшить двигательную активность. 
Из механизма следует, что для ослабления побочных эффектов необходимо избирательно воздействовать 
на рецепторы тех типов, плотность которых в коре невелика. В таком случае ее активность зависит 
в основном от степени ингибирования со стороны базальных ганглиев нейронов таламуса и клауструма, 
проецирующихся в кору. С учетом известных данных о расположении рецепторов сделан вывод, что 
при лечении болезни Паркинсона антагонисты аденозиновых А2А- и серотониновых 5-HT2A-рецепторов 
могут способствовать ослаблению побочных эффектов леводопы. Антагонисты 5-HT2A-рецепторов 
в дополнение к типичным антипсихотикам могут ослабить галлюцинации и бред без двигательных 
нарушений. Этот вывод согласуется с клиническими данными об ослаблении побочных эффектов 
при использовании антагониста 5-HT2A-рецепторов пимавансерина и антагониста A2A-рецепторов 
истрадефиллина в дополнение к леводопе, а также атипичного антипсихотика арипипразола, 
обладающего антагонизмом к 5-HT2A-рецепторам. Предлагаемый подход может быть использован 
для целенаправленной разработки лекарств, минимизирующих побочные эффекты.

Ключевые слова: неврологические заболевания, побочные эффекты, нейромодуляторы, базальные 
ганглии, клауструм, синаптическая пластичность
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Abstract. Neurological diseases are characterized by alterations in neuromodulator concentration and  
in the functioning of neural networks comprising cortical and subcortical structures. One such structure 
is the claustrum, which is reciprocally connected with many network elements and significantly influences 
network function. When drugs are administered systemically, side effects arise from undesirable changes 
in the activity of individual structures and, consequently, of the entire network. To attenuate side effects,  
it is necessary to understand the mechanisms by which medications influence each structure and their 
interactions. This paper provides a rationale for the similarity between the mechanisms underlying the 
cortico‑basal ganglia-claustro-cortical loops and the cortico‑basal ganglia‑thalamo‑cortical loops. A unified 
mechanism for the influence of various neuromodulators on the functioning of these loops has been proposed 
previously by the author. It follows from this mechanism that, in the treatment of Parkinson’s and Alzheimer’s 
diseases, enhancing neuronal activity in the thalamus, claustrum, and neocortex is necessary to improve 
motor activity and sensory perception. However, this may also induce hallucinations and delusions. Conversely, 
suppressing these neurons during the treatment of mental disorders may lead to disturbances in motor 
activity. The effects of neuromodulators on the functioning of these loops were analysed taking into account 
known data on the distribution of different receptor types on neurons within each structure. The results 
suggest that to reduce the severity of side effects, it is necessary to selectively target receptor types whose 
density in the cortex is relatively low, so that neocortical activity depends primarily on the degree of inhibition 
by the basal ganglia of neurons in the thalamus and claustrum that topographically project to the cortex. 
Specifically, in the treatment of Parkinson’s disease with levodopa, the adjunctive use of adenosine A2A and 
serotonin 5-HT2A receptor antagonists may reduce side effects. The addition of 5-HT2A receptor antagonists 
to conventional antipsychotics to suppress hallucinations and delusions may reduce extrapyramidal side 
effects. These predictions of the proposed mechanism are consistent with clinical data showing that the 
5-HT2A receptor antagonist pimavanserin and the A2A receptor antagonist istradefylline suppress 
hallucinations and dyskinesia in patients with Parkinson’s disease. The atypical antipsychotic aripiprazole, 
which also antagonizes 5-HT2A receptors, reduces hallucinations and delusions in schizophrenia without 
causing significant movement disorders. The proposed mechanism not only explains the efficacy of existing 
drugs but may also guide the development of novel therapeutics with minimized side effects.

Keywords: neurological diseases, side effects, neuromodulators, basal ganglia, claustrum, synaptic plasticity

Введение

Неврологические заболевания связывают, 
в частности, с изменениями концентраций ней-
ромодуляторов и последующими изменениями 
функционирования различных корковых и под-
корковых структур, составляющих сложные 
нейронные сети. Поскольку системное введение 
лекарственных препаратов различным образом 

влияет на активность каждой из структур в сети, 
меняя характер их взаимодействия, это может 
приводить к нежелательным побочным эффек-
там. Например, при лечении болезни Паркин-
сона (БП) с  помощью дофаминергических  
препаратов или антагонистов мускариновых 
рецепторов могут возникать галлюцинации (Kato 
et al. 2024; Perry, Perry 1995). Хотя психоз при 
БП традиционно рассматривался как явление, 
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вызываемое дофаминергическими препаратами, 
факторы, присущие самому процессу заболева-
ния, также вызывают галлюцинации и бред. При 
БП с проявлениями деменции может быть свя-
зана дисфункция не только дофаминергической, 
но также холинергической, норадренергической 
и серотонинергической систем (Williams-Gray 
et al. 2006). Это обстоятельство указывает на то, 
что при лечении БП следует воздействовать  
на разные нейротрансмиттерные системы. В на-
стоящее время терапевтическое вмешательство 
при когнитивных и поведенческих симптомах 
БП сосредоточено на двух основных группах 
препаратов: ингибиторах холинэстеразы и ати-
пичных антипсихотических средствах (Williams-
Gray et al. 2006).

При лечении шизофрении антипсихотический 
препарат галоперидол, который является анта-
гонистом Д2-рецепторов дофамина, может уг-
нетать двигательную активность (Jackson et al. 
2004). Все больше данных указывает на то, что 
патофизиология шизофрении связана с дис-
функцией и других нейромедиаторных систем, 
включая серотонин, ацетилхолин (АХ), глутамат 
и гамма-аминомасляную кислоту (ГАМК). По-
этому новые фармакологические препараты, 
нацеленные на эти системы, представляют ин-
терес в качестве дополнительной терапии (Kinon 
et al. 2024). Бред и галлюцинации часто встреча-
ются не только при шизофрении и БП, но и при 
болезни Альцгеймера (БА) (Devanand et al. 2024; 
Williams-Gray et al. 2006). Традиционные методы 
лечения БА в основном базируются на ингиби-
торах ацетилхолинэстеразы, повышающих уро-
вень АХ в мозге, а также на селективных инги-
биторах обратного захвата серотонина, которые 
увеличивают концентрацию серотонина. Одна-
ко эти методы лечения часто обеспечивают лишь 
незначительное облегчение симптомов (Guiselin 
et al. 2025). Для ослабления последних необхо-
димо понимание механизмов влияния нейромо-
дуляторов на функционирование отдельных 
структур и их взаимодействие в нейронной сети. 

В предшествующих работах нами был про-
веден анализ механизмов, лежащих в основе 
нарушений функционирования топографически 
организованных параллельных нейронных цепей 
«кора — базальные ганглии — таламус — кора» 
(К-БГ-Т-К) и приводящих к появлению различных 
симптомов БП и БА (Силькис 2018; Silkis 2001). 
Указанные нарушения вызваны изменениями 
концентраций таких нейромодуляторов, как до-
фамин, АХ, аденозин и серотонин. Они вызыва-
ют длительные изменения эффективности воз-
будительных входов к шипиковым клеткам 
стриатума — входной структуры базальных 
ганглиев (БГ), на которых располагаются рецеп-

торы, чувствительные к этим нейромодуляторам. 
В результате последующей реорганизации актив-
ности в цепях К-БГ-Т-К меняется тормозное 
воздействие со стороны выходных ядер БГ на 
нейроны таламуса, которые возбуждают топо-
графически связанные с ними нейроны новой 
коры (Силькис 2018; Silkis 2001). Различные не-
врологические заболевания связывают также 
с изменениями функционирования другой под-
корковой структуры — клауструма (ограды 
мозга). Изменения объема клауструма выявлены 
при таких заболеваниях, как БП, БА, шизофрения 
и аутизм (Nikolenko et al. 2021). При БА наиболее 
существенное уменьшение объема клауструма 
в обоих полушариях выявили в той его части, 
которая связана с энторинальной корой (ЭК) — 
структурой, являющейся входной и выходной по 
отношению к гиппокампу и вовлеченной в про-
цессы памяти (Ayyildiz et al. 2023; Chen et al. 2023a; 
Morys et al. 1996). Благодаря связям с гиппокам-
пальной формацией, клауструм может влиять, 
в частности, на пространственную память (O’Mara, 
Aggleton 2019). Значительное уменьшение объе
ма клауструма в обоих полушариях обнаружено 
и в большинстве случаев при БП (Ayyildiz et al. 
2023; Kalaitzakis et al. 2009; Shao, Shang 2015). 

Приведенные данные указывают на необхо-
димость анализа особенностей влияния нейро-
модуляторов на функционирование нейронных 
цепей, включающих клауструм. Существенное 
влияние клауструма на функционирование сети 
объясняют его реципрокными связями с много-
численными корковыми и подкорковыми об-
ластями (Atilgan et al. 2022; Medina et al. 2024). 
Нарушения связей клауструма с разными струк-
турами наиболее значительны и специфичны 
при БП (Joutsa et al. 2018). Когнитивные и двига-
тельные нарушения при БП связывают со сни-
жением взаимодействий клауструма с разными 
областями коры (Arrigo et al. 2019; Zedde et al. 
2025). Повреждения клауструма могут искажать 
входящую в кору информацию, что приводит 
к изменению восприятия, ухудшению когнитив-
ных способностей, двигательной активности 
и психического состояния (Atilgan et al. 2022).  
На функционирование клауструма и, следова-
тельно, на его вклад в различные функции мозга 
влияют нейромодуляторные входы в эту струк-
туру из холинергического ядра Мейнерта, до-
фаминергических структур — вентрального поля 
покрышки (ВПП) и компактной части черного 
вещества (ЧВк), а также серотонинергических 
дорзальных ядер шва (ДЯШ). Анализ известных 
экспериментальных данных о влиянии нейро-
модуляторных входов в клауструм на изменения 
его связей с другими структурами и на поведение 
был проведен рядом ученых (Wong et al. 2021).
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С учетом известных данных о характерных 
для различных неврологических заболеваний 
изменениях концентраций различных нейромо-
дуляторов, целью настоящей работы стал анализ 
возможных механизмов влияния этих изменений 
на функционирование нейронных цепей К-БГ-Т-К 
и К-БГ-Кл-К. Понимание этих механизмов может 
быть полезным для поиска таких препаратов для 
лечения ряда неврологических заболеваний, 
системное использование которых не должно 
вызывать существенных побочных эффектов.

Возможные механизмы участия клауструма 
в функционировании корково-подкорковых 

нейронных цепей

На рисунке 1 представлена упрощенная схе-
ма организации связей клауструма с различны-
ми корковыми и подкорковыми структурами, 
составленная нами с учетом известных экспе-
риментальных данных (Kitanishi, Matsuo 2017; 
Terem et al. 2020). На схеме отображены взаимо-
действия клауструма с новой корой, гиппокам-
пом, таламусом и стриатумом — входной струк-
турой БГ. Примечательно, что у клауструма 
человека самое большое количество связей на 
кубический миллиметр среди всех других струк-
тур мозга (Dillingham et al. 2017). Наиболее тес-
но клауструм взаимодействует с префронтальной 
корой (ПфК), орбитофронтальной корой (ОфК), 
в которую поступает возбуждение из ПфК, 
островковой (инсулярной) и поясной областями 
коры, а также с ЭК, гиппокампом и подушкой 
таламуса (Morecraft et al. 1992). Важно подчер-
кнуть, что нейроны клауструма иннервируют 
срединные и теменные области коры, вторичную 
моторную кору и ЭК топографически (Gam-
berini et al. 2021; Wang et al. 2023). Каждая из ча-
стей клауструма вносит определенный вклад 
в функционирование связанной с ней области 
коры (Baizer et al. 2014). Отмечено, что связи 
коры с таламическими ядрами и с клауструмом 
отличаются (Brown et al. 2017; Qadir et al. 2022). 
В клауструм проецируются нейроны слоя V ПфК 
(Wang et al. 2023), в котором располагаются 
нейроны, возбуждающие стриатум (Parent, Parent 
2006), тогда как корковые нейроны из слоя VI 
возбуждают таламус (Levesque et al. 1996). 

В клауструм проецируется и субталамическое 
ядро (СТЯ) (рис. 1), которое возбуждает все ядра 
БГ, различные области коры, а также дофами-
нергические структуры (Cavdar et al. 2018) (на ри-
сунке 1 связи СТЯ с корой не показаны с целью 
упрощения). Через СТЯ возбуждение из коры 
передается в клауструм, таламус и различные 
ядра БГ по «сверхпрямому» пути (рис. 2) (Joel, 
Weiner 1997). По характеру топографически 
организованных эфферентных связей СТЯ раз-

деляют на двигательную, ассоциативную и лим-
бическую части, каждая из которых топографи-
чески проецируется в соответствующие области 
БГ (Joel, Weiner 1997).

Клауструм иннервирует все входные ядра БГ: 
хвостатое ядро, скорлупу стриатума и вентраль-
ную часть стриатума — прилежащее ядро (ПЯ) 
(Ni et al. 2021; Smith, Alloway 2010; Wang et al. 
2017). Важно отметить, что топографические 
проекции клауструма в различные структуры 
организованы таким образом, что эфференты 
нейронов клауструма иннервируют как опреде-
ленный участок стриатума, так и корковые об-
ласти, нейроны которых проецируются на тот же 
участок стриатума (Borra et al. 2024). Поэтому 
параллельные цепи К-БГ-Кл-К можно считать 
замкнутыми. Каждая из этих цепей включает 
один из участков клауструма и топографически 
связанные с ними участки новой коры, БГ и гип-
покампальной формации (рис. 1). Эти цепи функ-
ционируют параллельно с замкнутыми топогра-
фически организованными цепями К-БГ-Т-К. 
Упрощенная схема нейронных цепей К-БГ-Т-К 
и К-БГ-Кл-К представлена на рисунке 2.

Недавно высказано мнение, опирающееся 
на экспериментальные данные, что по характе-
ру функционирования в нейронной цепи клау-
струм сходен с таламическими ядрами (Borra 
et al. 2024). С учетом сходства функциональной 
организации нейронных цепей, включающих 
участки клауструма или одно из таламиче- 
ских ядер, нами выдвигается предположение  
о том, что механизм функционирования цепей  
К-БГ-Кл-К аналогичен предложенному нами 
ранее унифицированному механизму функцио
нирования двигательных, ассоциативных и лим-
бических нейронных цепей К-БГ-Т-К (Силькис 
2023а; 2023b; Silkis 2007). Исследователи (Sitte 
et al. 2017) полагают, что через БГ и клауструм 
сенсомоторная информация передается в кору 
быстрее, чем через БГ и таламус.

Упрощенная схема нейронных цепей К-БГ-Т-К 
и К-БГ-Кл-К представлена на рисунке 2. Нами 
впервые было указано на то, что правила моди-
фикации эффективности возбудительных синап-
тических входов к шипиковым клеткам стриатума 
противоположны по знаку для сильных и слабых 
входов, позволяющих и не позволяющих соот-
ветственно открывать НМДА-каналы на этих 
клетках (Silkis 2001). Сформулированные нами 
впервые унифицированные правила модуляции 
эффективности синаптических входов к нейронам 
разных типов представлены в таблице 1. Исполь-
зование этих правил позволило объяснить раз-
нонаправленные результаты экспериментов на 
шипиковых клетках, полученные одной группой 
исследователей при разных условиях (Silkis 2001), 
причем сами они этот эффект не рассматривали. 
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Рис. 1. Упрощенная схема организации нейронной сети, включающей цепи «кора — базальные ганглии — 
клауструм — кора» и «кора — базальные ганглии — таламус — кора», в которых обрабатывается 

двигательная, разномодальная сенсорная и лимбическая информация. Каждая из топографически 
организованных цепей включает область неокортекса, связанное с ней ядро таламуса или участок 

клауструма, а также связанные с ними участки базальных ганглиев, субталамического и других 
подкорковых ядер. Mot. C и Sens. C — моторная и сенсорные области коры соответственно. OfC, PfC, 
RSC — орбитофронтальная, префронтальная и ретросплениальная области коры соответственно. Per, 
Por, EC — периринальная, постринальная и энторинальная области коры соответственно. BGd, BGa, 

BGv — дорзальная, ассоциативная и вентральная части базальных ганглиев соответственно. VL, MD, LD, 
RE — вентролатеральное, медиодорзальное, латеродорзальное и реуниен ядра таламуса соответственно.  

LGB и MGB — наружное и внутреннее коленчатое тело соответственно. SC и IC — верхнее и нижнее 
двухолмие соответственно. STN и PPN — субталамическое и педункулопонтийное ядра соответственно. 

VTA и SNc — вентральное поле покрышки и компактная часть черного вещества соответственно.  
DA — дофамин. Линии, заканчивающиеся стрелками и ромбами, — возбудительные и тормозные входы 

соответственно; двусторонние стрелки — реципрокные связи; штрихпунктирные линии с открытыми 
стрелками — дофаминергические входы

Fig. 1. Simplified schematic representation of the functional organization of a neural network comprising 
parallel cortico — basal ganglia — claustro — cortical and cortico — basal ganglia — thalamo — cortical loops, 
within which motor, multimodal sensory, and limbic information is processed. Each topographically organized 
circuit includes a neocortical area, an associated thalamic nucleus or claustrum, and associated regions of the 

basal ganglia, subthalamic, and other subcortical nuclei. Abbreviations: Mot. C and Sens. C — motor and 
sensory cortical areas, respectively. OfC, PfC, RSC — prefrontal, orbitofrontal, and retrosplenial cortical areas, 

respectively. Per, Por, EC — perirhinal, postrhinal, and entorhinal cortical areas, respectively. BGd, BGa,  
BGv — dorsal, associative, and ventral parts of the basal ganglia, respectively. VL, MD, LD, RE — ventrolateral, 

mediodorsal, laterodorsal, and reuniens thalamic nuclei, respectively. LGB and MGB — lateral and medial 
geniculate bodies, respectively. SC and IC — superior and inferior colliculus, respectively. STN and PPN — 

subthalamic and pedunculopontine nuclei, respectively. VTA and SNc — ventral tegmental area and substantia 
nigra pars compacta, respectively. DA — dopamine. Line types: lines ending with arrows and rhombs represent 

excitatory and inhibitory inputs, respectively; double-sided arrows indicate reciprocal connections;  
dash-dotted lines with open arrows indicate dopaminergic inputs
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Рис. 2. Упрощенная схема нейронной цепи «кора — базальные ганглии — таламус (или клауструм) —  
кора», участвующей в обработке информации и формировании отображений стимулов в активности 

нейронных кластеров в коре. А. Обработка стимулов, предпочтительных для кластеров нейронов в коре 
и вызывающих сильные реакции (S). В. Обработка стимулов, не являющихся предпочтительными  
и не вызывающих сильные реакции в нейронах коры (N). Striat — стриатум. D1 и D2 — рецепторы 

дофамина. S-N — стрионигральные шипиковые клетки, дающие начало «прямому» растормаживающему 
пути через базальные ганглии. S-P — стриопаллидарные шипиковые клетки, дающие начало 

«непрямому» ингибирующему пути через базальные ганглии. «Сверхпрямой» путь в ограду проходит 
через субталамическое ядро (STN) в обход ядер базальных ганглиев. SNr — ретикулярная часть черного 

вещества. GPe — наружная часть бледного шара. Проекционные клетки SNr и GPe являются 
ГАМКергическими. Черные кружки — ГАМКергические клетки. Маленькие светлые треугольники 

и квадраты — потенцированные и депрессированные возбудительные синаптические входы 
соответственно. Толстые и тонкие линии — сильные и слабые входы соответственно. Прямоугольники, 

обозначающие ядра базальных ганглиев, очерчены более толстыми линиями, чем другие структуры. 
Остальные обозначения как на рисунке 1

Fig. 2. Simplified schematic representation of the cortico — basal ganglia — thalamo (or claustro) — cortical 
neural loop involved in information processing and in the formation of stimuli representations within neocortical 
neural clusters. A. Processing of stimuli that are preferred by cortical neuron clusters and elicit strong responses (S).  

B. Processing of stimuli that are not preferred and do not elicit strong responses in cortical neurons (N). 
Abbreviations: Striat — striatum. D1 and D2 — dopamine receptors. S-N — strionigral spiny cells, which give rise 
to the ‘direct’ disinhibitory pathway through the basal ganglia. S-P — striopallidal spiny cells, which give rise to the 
‘indirect’ inhibitory pathway through the basal ganglia. The ‘superdirect’ pathway to the claustrum passes through 
the STN, bypassing the basal ganglia nuclei. SNr — reticular part of the substantia nigra. GPe — external segment 

of the globus pallidus. Projection cells of the SNr and GPe are GABAergic. Black circles represent GABAergic 
cells. Small light triangles and squares represent potentiated and depressed excitatory synaptic inputs, respectively. 
Thick and thin lines indicate strong and weak inputs, respectively. Rectangles representing basal ganglia nuclei are 

outlined with thicker lines than those representing other structures. See Fig. 1 for other abbreviations
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Табл. 1. Правила влияния нейромодуляторов на длительные изменения  
(длительную потенциацию и длительную депрессию) эффективности синаптических входов  

к тормозным интернейронам и к их клеткам-мишеням (Силькис 2002)

Нейромодулятор Типы  
рецепторов

Тип  
G-белка*

Влияние активации рецепторов на модификацию**

возбудительных 
входов  

к интернейрону¤

тормозных  
входов к клетке- 

мишени ¤¤

возбудительных 
входов к клетке- 

мишени ¤¤¤

ДП ДД ДПт ДДт ДП ДД

Дофамин Д1, Д5 Gs ↑ ↓ ↑ ↓ ↓ ↑
Д2, Д3, Д4 Gi/o ↓ ↑ ↓ ↑ ↑ ↓

Ацетилхолин
мускарин
никотин

М1, М3 Gq/11 ↑ ↓ ↑ ↓ ↓ ↑
М2; М4 Gi/o ↓ ↑ ↓ ↑ ↑ ↓

альфа, бета# кат. ↑ ↓ ↑ ↓ ↓ ↑
Аденозин А1, А3 Gi/o ↓ ↑ ↓ ↑ ↑ ↓

А2А, А2В Gs ↑ ↓ ↑ ↓ ↓ ↑
Серотонин 5-НТ1 # Gi/o ↓ ↑ ↓ ↑ ↑ ↓

5-НТ2 # Gq/11 ↑ ↓ ↑ ↓ ↓ ↑
5-НТ3 кат. ↑ ↓ ↑ ↓ ↓ ↑

Примечание: # — все подтипы этих рецепторов. ** — инактивация рецепторов приводит к противоположным 
эффектам. ¤ — к аналогичному эффекту приводит активация рецепторов на клетке-мишени в отсутствие тор-
можения. ¤¤ — изменение вызвано модификацией входов к интернейрону. ¤¤¤ — эффект развивается в случае 
«сильного» тормозного входа. Стрелки вверх и вниз — увеличение и уменьшение соответственно выраженности 
длительной потенциации (ДП) или длительной депрессии (ДД). Gs — цАМФ↑; Gq/11 — ИнФ3 — диацилглицерол↑; 
Gi/o — цАМФ↓, К+↑, Са2+↓. * — для типов рецепторов использованы данные из 1997 Receptor and ion channel no-
menclature supplement. Trends in Pharmacological Sciences, vol. 18 suppl., pp. 1–84.

Table 1. Previously formulated rules for the influence of neuromodulators on long-term alterations  
(long-term potentiation and long-term depression) in the efficiency of synaptic inputs to inhibitory interneurons  

and their target cells (Silkis 2002)

Neuromodulator Receptor type G-protein 
type*

Effect on modification of**

excitatory input  
to the interneuron 

on ¤

inhibitory input  
to the target cell 

on¤¤

excitatory input  
to the target cell  

on ¤¤¤

LTP LTD LTPi LTDi LTP LTD

Dopamine D1, D5 Gs ↑ ↓ ↑ ↓ ↓ ↑
D2, D3, D4 Gi/o ↓ ↑ ↓ ↑ ↑ ↓

Acetylcholine
muscarine

nicotine

M1, M3 Gq/11 ↑ ↓ ↑ ↓ ↓ ↑
M2; M4 Gi/o ↓ ↑ ↓ ↑ ↑ ↓

alpha, beta # cat. ↑ ↓ ↑ ↓ ↓ ↑
Adenosine A1, A3 Gi/o ↓ ↑ ↓ ↑ ↑ ↓

A2A, A2B Gs ↑ ↓ ↑ ↓ ↓ ↑
Serotonin 5-HT1 # Gi/o ↓ ↑ ↓ ↑ ↑ ↓

5-HT2 # Gq/11 ↑ ↓ ↑ ↓ ↓ ↑
5-HT3 cat. ↑ ↓ ↑ ↓ ↓ ↑

Note: # — all subtypes of these receptors. ** — receptor inactivation leads to opposite effects. ¤ — activation of receptors 
on a target cell in the absence of inhibition leads to a similar effect. ¤¤ — the change is caused by modification of inputs 
to the interneuron. ¤¤¤ — the effect develops in the case of a ‘strong’ inhibitory input. Upward (↑) and downward (↓) 
arrows indicate an increase and decrease, respectively, in the severity of LTP or LTD. Gs — cAMP↑; Gq/11 — inositol 
triphosphate — diacylglycerol ↑; Gi/o — cAMP ↓, К+↑, Са2+↓. * For receptor types, data are from 1997 Receptor and Ion 
Channel Nomenclature Supplement (Trends in Pharmacological Sciences, vol. 18 suppl., pp. 1–84). 
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Роль дофамина в функционировании цепей 
К-БГ-Т-К и К-БГ-Кл-К

С учетом правил модуляции мы полагаем, что 
дофамин через Д1- и Д2-рецепторы на шипико-
вых клетках стриатума должен способствовать 
индукции длительной потенциации (ДП) на 
сильных возбудительных входах к стриониграль- 
ным клеткам и длительной депрессии (ДД) —  
на слабых возбудительных входах к стриопал-
лидарным клеткам. Знаки вызванной дофамином 
модуляции эффективности слабых возбудитель-
ных входов к этим шипиковым клеткам проти-
воположны (Silkis 2001). Это обстоятельство 
определяет характер функционирования цепи 
К-БГ-Т-К или цепи К-БГ-Кл-К, которая включа-
ет ГАМКергические стрионигральные клетки, 
дающие начало «прямому» растормаживающе-
му пути через БГ (нейроны ретикулярной части 
черного вещества также ГАМКергические), 
а также ГАМКергические стриопаллидарные 
клетки, дающие начало «непрямому» ингибирую
щему пути через БГ (нейроны наружной части 
бледного шара также ГАМКергические). Резуль-
татом дофамин-зависимой реорганизации актив-
ности в сети становится увеличение реакций  
на стимул тех возбуждающих кору нейронов 
таламуса и клауструма, которые первоначально 
были сильно активированы поступившим сти-
мулом (рис. 2А), и одновременное уменьшение 
реакций тех нейронов таламуса и клауструма, 
которые первоначально были слабо активиро-
ваны этим стимулом (рис. 2В). Возбуждение, 
распространяющееся из коры в таламус и кла-
уструм по «сверхпрямому» пути через пере-
ключение в СТЯ, также находится под контролем 
со стороны выходных ядер БГ (рис. 2). Вследствие 
реорганизации в каждой из областей новой коры, 
топографически связанной с соответствующим 
ядром таламуса и/или участком клауструма, 
формируется контрастное нейронное отобра-
жение стимула. В зависимости от области коры 
(моторной или ассоциативной) эта реорганиза-
ция лежит в основе выбора и осуществления 
двигательной активности, а также обработки 
и восприятия разномодальной сенсорной ин-
формации (Силькис 2013; 2023а). Мы полагаем, 
что, благодаря связям с ринальными областями 
коры, гиппокампальной формацией и ядром 
реуниенс (рис. 1), клауструм может влиять на 
иерархическое объединение и запоминание 
сенсорной и пространственной информации 
и формирование отображения эпизодов в актив-
ности нейронов всех полей гиппокампа. Механизм 
формирования таких эпизодов предложен нами 
ранее (Силькис 2011). 

Дофамин может непосредственно влиять  
на обработку информации в клауструме, по-
скольку в эту структуру проецируются дофами-
нергические клетки из ЧВк и ВПП (Aransay  
et al. 2015; Wong et al. 2021; Zingg et al. 2018). 
Аксонные терминали дофаминергических кле-
ток, оканчивающиеся на нейронных телах (Pirone 
et al. 2018), обнаружены в клауструме разных 
млекопитающих, включая человека (Ciliax et al. 
1995). Принято считать, что афференты из ЧВк 
нацелены на подкорковые структуры, которые 
участвуют в двигательных функциях и обучении, 
тогда как ВПП является частью мезокортико-
лимбической системы, вовлеченной в высшие 
когнитивные функции (Klein et al. 2019; Luo, 
Huang 2016). Поскольку ВПП получает иннер-
вацию от нейронов клауструма (Colussi-Mas  
et al. 2007), следует ожидать, что уменьшение 
его объема приведет к ослаблению возбуждения 
нейронов ВПП и последующему снижению вы-
деления дофамина в коре, ПЯ, а также в самом 
клауструме (рис. 1). 

В клауструме большое число дофаминовых 
Д1-рецепторов, хотя их численность намного 
ниже, чем в соседнем стриатуме. Такие оценки 
получены, в частности, для обезьян (Camps  
et al. 1990). Исследования экспрессии дофами-
новых Д2-рецепторов в клауструме крыс дали 
неоднозначные результаты. По одним данным, 
экспрессия этих рецепторов в клауструме вы-
сока (Meador-Woodruff et al. 1991; Mijnster et al. 
1999), но по другим данным она умеренная или 
низкая (Borroto-Escuela, Fuxe 2020; Terem et al. 
2020). В клауструме имеются гетеромеры, со-
стоящие из Д1- и Д2-рецепторов (Hasbi et al. 
2020). Согласно унифицированным правилам 
модуляции (Силькис 2002а), воздействие на Д1-
рецепторы на нейронах клауструма (как и на 
нейронах коры и гиппокампа) должно способ-
ствовать индукции ДП на возбудительных вхо-
дах к этим нейронам, поскольку приводит к ак-
тивации цАМФ-зависимой протеинкиназы А и 
увеличению фосфорилирования АМПА- и НМДА- 
рецепторов. В нейронах клауструма, на которых 
имеются Д1-рецепторы, содержится и кальций-
кальмодулин-зависимая протеинкиназа II  
(CaMKII) (Chen et al. 2023b), активация которой 
также должна увеличить фосфорилирование 
АМПА- и НМДА-рецепторов. Поскольку ней-
роны клауструма, на которых располагаются  
Д1-рецепторы, проецируются во фронтальную 
кору (Terem et al. 2020), индукция ДП на воз-
будительных входах к этим нейронам должна 
приводить к повышению их активности и,  
следовательно, к увеличению эффективно- 
сти возбуждения их клеток-мишеней в коре  
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и стриатуме. В свою очередь, это должно улуч-
шить контрастность отображений стимулов 
в активности нейронов коры. Кроме того, в стриа
туме, клауструме, а также коре головного мозга 
имеются гетеромеры, состоящие из Д1- и Д2-
рецепторов (Hasbi et al. 2020). Активация тако-
го гетеромера запускает высвобождение кальция 
и активацию CaMKII, что должно способствовать 
индукции ДП. 

Роль изменения активности клауструма, 
вызванного дефицитом дофамина, 

в симптоматике болезни Паркинсона 
(возможный механизм)

Показано, что при БП уровень дофамина 
снижен не только в стриатуме, но существенно 
(на 93%) снижен в клауструме (Sitte et al. 2017; 
Zhu et al. 2020). Предположительно это связано 
с дегенерацией нейронов в ЧВк, которые прое
цируются как в  дорзальный стриатум, так  
и в клауструм. Вызванные дефицитом дофами-
на изменения активности клауструма могут 
вносить вклад в проявления БП. Ранее нами был 
проведен анализ вызванных дефицитом дофа-
мина нарушений функционирования БГ и ней-
ронных цепей К-БГ-Т-К в проявлениях БП и БА 
(Силькис, Маркевич 2017). С учетом аналогич-
ности механизмов функционирования цепей 
К-БГ-Т-К и К-БГ-Кл-К можно полагать, что ха-
рактерное для БП снижение выделения дофа-
мина не только в дорзальной части стриатума, 
но и в разных частях клауструма приведет к та-
кой реорганизация активности в указанных 
параллельных цепях, которая вызовет ухудше-
ние двигательной активности и обработки ин-
формации. Кроме того, вызванное дефицитом 
дофамина уменьшение воздействия на Д1 ре-
цепторы на проекционных нейронах клауструма 
должно дополнительно снизить эффективность 
возбуждения этих нейронов и их клеток-мише-
ней в коре и стриатуме, что также должно ухуд-
шить двигательную активность и обработку 
информации. 

Роль изменений активности клауструма, 
вызванных дефицитом ацетилхолина, 
в симптоматике болезни Альцгеймера 

(возможный механизм)

Самая ранняя теория патогенеза БА — хо-
линергическая гипотеза, поскольку при этом 
заболевании ускоряется холинергическая атро-
фия (Chen et al. 2022). Клауструм участвует в этих 
процессах, так как через него проходит лате-
ральный холинергический путь из ядра Мей-

нерта в разные отделы коры (Selden et al. 1998). 
Показано, что при БА в частях клауструма, 
связанных в основном с неокортексом, патоло-
гические изменения выражены значительно 
меньше, чем в пирамидной части клауструма, 
связанной с ЭК (Morys et al. 1996). Холинерги-
ческие нейроны ядра Мейнерта высвобождают 
как АХ, так и ГАМК, которые оказывают раз-
нонаправленное воздействие на активность 
нейронов клауструма, иннервирующих корковые 
и подкорковые структуры (Nair et al. 2023). Под 
действием АХ активность нейронов клауструма, 
проецирующихся в кору, ингибировалась, тогда 
как нейроны клауструма, проецирующиеся 
в подкорковые структуры (включая таламус), 
возбуждались. Это возбуждение было моно-
синаптическим и опосредовалось через нико-
тиновые рецепторы (Nair et al. 2023). Вход, вы-
зывающий торможение проекционных нейронов 
клауструма, также был моносинаптическим 
и был вызван высвобождением ГАМК одно-
временно с АХ. Тормозное влияние на нейроны 
клауструма, проецирующиеся в кору, повышает 
их способность отличать сильные возбуждающие 
постсинаптические потенциалы от слабых  
и от шума. По-видимому, холинергический вход 
способствует переключению обработки инфор-
мации между нейронами клауструма, проеци-
рующимися в кору и в подкорковые структуры. 
Вследствие этого по-разному изменяется актив-
ность в нейронных цепях. 

Примечательно, что специфичный для при-
матов белок 82-кДа ChAT экспрессируется 
в холинергических нейронах не только в ядре 
Мейнерта и медиальной перегородке, но и в ней-
ронах клауструма (Gill et al. 2007), что указыва-
ет на наличие в этой структуре холинергических 
клеток. Показано, что во всех указанных струк-
турах доля холинергических нейронов умень-
шается с возрастом и при БА (Gill et al. 2007; 
Fujishiro et al. 2006). 

В клауструме человека, как и в его коре и дру-
гих структурах, имеются мускариновые М1-
рецепторы (Cortés et al. 1986). Активация этих 
рецепторов могла бы способствовать индукции 
ДП (табл. 1), однако при БА иммунореактив-
ность рецепторов М1 снижена, что связано 
с изменением его формы (Flynn et al. 1995). 
Однако при БА в клауструме и коре увеличена 
связываемость мускариновых рецепторов типа 
М4 (Piggott et al. 2003). Из правил модуляции 
(Силькис 2002а) следует, что активация связан-
ных с Gi/0-белками М4-рецепторов должна 
способствовать индукции ДД (табл. 1). Поэтому 
увеличение связываемости указанных рецепто-
ров должно привести к снижению активности 
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нейронов клауструма и коры. Также должна 
уменьшиться эффективность возбуждения их 
клеток-мишеней в стриатуме. В результате ухуд-
шится обработка информации в цепях К-БГ-Кл-К 
и К-БГ-Т-К. Поскольку нейроны клауструма 
иннервируют ядро Мейнерта (Vakalopoulos 2013), 
можно ожидать, что ослабление возбудитель-
ного воздействия на это ядро со стороны клау-
струма дополнительно снизит выделение АХ 
в разных структурах и усилит негативные про-
явления БА. 

При БА наблюдают дефицит рецептора  
GluN3A, который рассматривают как ранний 
биомаркер БА и амилоид-независимую тера-
певтическую цель (Yu et al. 2023; Zhong et al. 
2022). Экспрессия рецепторов GluN3A контро-
лирует возбудимость в нейронных сетях, свя-
занных с новой корой (Bossi et al. 2022). Эти сети 
включают и клауструм (рис. 1). Появляется все 
больше доказательств того, что амилоиды Aβ 
не являются единственным фактором в этио-
логии БА (Pimplikar et al. 2010). Предложена 
амилоид-независимая интерпретация таких 
патогенных особенностей БА, как синаптическая 
пластичность, регуляция клеточного цикла 
и выживаемость нейронов (Sorrentino et al. 2014). 
Базируясь на своих данных, авторы работ (Seo 
et al. 2016; Yoon et al. 2019) предположили, что 
при БА в отсутствие амилоидных бляшек на-
рушения памяти связаны с изменением муль-
тимодальной интегративной обработки инфор-
мации. Клауструм может играть существенную 
роль в этом процессе. 

Влияние серотонина на активность 
клауструма (возможный механизм)

В настоящее время в качестве одной из воз-
можных терапевтических стратегий замедления 
прогрессирования БА рассматривается повы-
шение концентрации серотонина (Claeysen et al. 
2015). Существующие экспериментальные дан-
ные указывают на пользу воздействия на рецеп-
торы серотонина для улучшения когнитивных 
функций при БА. Например, воздействие на 
5-HT2A-рецепторы с помощью пимавансерина, 
который антагонистически влияет на сигнальный 
каскад, связанный с Gq/11-белками, ослабляет 
отложение белка Aβ (Gründer, Cumming 2021). 
Серотонин может влиять на функционирование 
нейронных цепей К-БГ-Т-К и К-БГ-Кл-К, в част-
ности благодаря тому, что он воздействует  
на рецепторы, расположенные на шипиковых 
клетках стриатума и на нейронах клауструма. 

Анализ возможных механизмов взаимовлия
ния серотонина, дофамина и АХ на активность 

нейронов дорзальной части стриатума проведен 
нами ранее (Силькис 2014а). Были использова-
ны известные из литературы данные о том, что 
рецепторы типов 5-НТ1В, Д1 и М4 располага-
ются преимущественно на стрионигральных 
шипиковых клетках, а рецепторы типов 5-НТ2А, 
Д2 и М1 — на стриопаллидарных (табл. 2).  
На холинергических интернейронах стриатума 
располагаются 5-НТ1А-, 5-НТ2С- и Д2-рецепто- 
ры (табл. 2). Модуляция активности холинерги-
ческих интернейронов существенна, так как 
выделяемый ими АХ влияет на активность 
шипиковых клеток через мускариновые рецеп-
торы. Был сделан вывод, что для ослабления 
тормозного воздействия со стороны БГ на их 
клетки-мишени, в частности на нейроны тала-
муса, могут быть полезны антагонисты 5-НТ1В- 
и 5-НТ2А-рецепторов (Силькис 2014а). Это 
должно способствовать усилению двигательной 
активности при БП, а также ослаблению ката-
лепсии, вызванной типичными антипсихотиче-
скими препаратами, например антагонистами 
Д2-рецепторов (Силькис 2014а). Антагонисты 
указанных серотониновых рецепторов должны 
также уменьшить ингибирующее действие  
на клауструм со стороны выходных ядер БГ.

Серотонин выделяется в клауструме из ак-
сонных терминалей нейронов, расположен- 
ных в дорзальной и ростральной частях ДЯШ 
(Muzerelle et al. 2016; Zingg et al. 2018). Эти тер-
минали иннервируют как проекционные клетки, 
так и тормозные интернейроны (Baizer 2001; 
Wójcik et al. 2006). Поскольку проекций из кла-
уструма в ДЯШ мало (Ogawa et al. 2014), он не 
может оказывать существенного влияния  
на серотонинергическую систему. На нейронах 
клауструма имеются три типа рецепторов серо-
тонина (табл. 2). На пирамидоподобных про-
екционных глутаматергических нейронах рас-
полагаются 5-HT1A-рецепторы (Palchaudhuri, 
Flügge 2005; Wong et al. 2024), а также связанные 
с Gq/11-белками 5-HT2A-рецепторы (Rioux  
et al. 1999) и 5-HT2С-рецепторы (Anderson et al. 
2024). Рецепторы типа 5-HT3, которые являют-
ся ионными каналами, в основном располага-
ются на тормозных интернейронах (Koyama  
et al. 2017). 

В согласии с унифицированными правилами 
модуляции (Силькис 2002a) показано, что акти-
вация связанных 5-HT1A-рецепторов способ-
ствует индукции ДД на возбудительных входах 
к проекционным нейронам клауструма и при-
водит к снижению их активности (Wong et al. 
2024). Из правил модуляции следует также, что 
активация 5-HT2А- и 5-HT2С-рецепторов долж-
на способствовать индукции ДП и приводить 
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Табл. 2. Расположение рецепторов разных типов на нейронах клауструма и стриатума

Тип рецептора
Проекционные 

нейроны  
клауструма

Тормозные  
интернейроны  

клауструма
Стриониграль-

ные клетки
Стриопаллидар-

ные клетки
Холинергические 

интернейроны 
стриатума

Д1 + + +
Д2 ? + +
М1 ? +

М2/М4 + + +
никотин +

А1 + + +
А2А + +

5-НТ1А + +
5-НТ1В +

5-НТ2А/С + + +
5-НТ3 +

Примечание: + — наличие рецептора. Ссылки на исследования, продемонстрировавшие наличие указанных 
рецепторов, приведены в тексте. ? — указывает на неопределенное или спорное присутствие.

Table 2. Location of different receptor types on neurons of the claustrum and striatum

Receptor type
Claustrum 
projection 

neurons

Claustrum 
inhibitory 

interneurons 
Striatonigral cells Striatopallidal 

cells
Striatal choliner-
gic interneurons

D1 + + +
D2 ? + +
M1 ? +

M2/M4 + + +
nicotine +

A1 + + +
A2A + +

5-HT1A + +
5-HT1B +

5-HT2A/С + + +
5-HT3 +

Note: + — indicates presence of the receptor. References to studies demonstrating the presence of these receptors are 
provided in the text. ? — indicates uncertain or disputed presence.

к увеличению активности постсинаптических 
нейронов. То, что активность нейронов клау-
струма увеличивается под влиянием психоде-
лических препаратов — агонистов 5-HT2A- 
и 5-HT2C-рецепторов — показано в работе 
(Martin, Nichols 2016). Следует отметить, что, 
хотя воздействие психоделиков (к которым от-
носят и ЛСД) на увеличение активности нейро-
нов клауструма связывают с активацией 5-НТ2-
рецепторов (López-Giménez, González-Maeso 
2018), однако эндогенный серотонин и неко- 
торые другие агонисты 5-НТ2А-рецепторов  
к таким эффектам не приводят. Очевидно, что 

результирующее действие эндогенного серото-
нина на клауструм зависит и от одновременной 
активации рецепторов разных типов на основ-
ных глутаматергических клетках и тормозных 
интернейронах. Проведенный нами ранее анализ 
такого комбинированного воздействия (Силькис 
2002b) позволяет полагать, что ингибирующее 
действие эндогенного серотонина на клауструм, 
наблюдавшееся в работах (Norimoto et al. 2020; 
Wong et al. 2024), связано с превалированием 
депрессирующего действия серотонина через 
5-НТ1А-рецепторы над его потенциирующим 
действием через 5-НТ2А-рецепторы. Воздействие 
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серотонина на 5-НТ3-рецепторы на тормозных 
интернейронах клауструма, способствуя повы-
шению их активности, может усилить их инги-
бирующее действие на проекционные нейроны. 

Возможные механизмы появления бреда 
и галлюцинаций

Бред и галлюцинации — отличительные сим-
птомы широкого спектра различных психиа-
трических и неврологических расстройств. 
Ранее был предложен унифицированный меха-
низм участия цепей К-БГ-Т-К в возникновении 
зрительных и слухо-вербальных галлюцинаций. 
Из него следует, что их появление может быть 
вызвано повышением активности нейронов 
таламуса по внутренним цепям в отсутствие 
внешних стимулов и последующим усилением 
возбуждения их клеток-мишеней в сенсорных 
областях коры (Силькис 2005; 2024). Этому 
может способствовать повышение уровня до-
фамина в стриатуме, поскольку оно приводит 
к снижению ингибирования нейронов таламуса 
со стороны БГ. То, что галлюцинации связаны 
с активацией областей мозга, участвующих 
в нормальной сенсорной обработке, показано 
с помощью нейровизуализации (Weiss et al. 2006). 
В появлении галлюцинаций участвуют и высшие 
корковые, а также подкорковые структуры  
(Allen et al. 2008). В пользу предложенного ме-
ханизма появления галлюцинаций свидетель-
ствуют данные об участии амфетамина и повы-
шении концентрации дофамина в стриатуме 
(Cassidy et al. 2018). 

С появлением галлюцинаций связывают 
также изменения функционирования клаустру-
ма (Mantas et al. 2024). Доказательства в пользу 
гипотезы о том, что клауструм является потен-
циальным общим центром бредовых состояний, 
представлены в работе (Patru, Reser 2015).  
На необходимость более тщательного изучения 
роли клауструма в связи с шизофренией указа-
но и в другой работе (Cascella et al. 2011). То, что 
при слухо-вербальных галлюцинациях активи-
руются не только медиальное коленчатое тело 
(проекционное таламическое ядро слуховой 
системы), подушка таламуса, скорлупа стриату-
ма и разные области коры, но также клауструм 
(van Lutterveld et al. 2013), свидетельствует 
в пользу участия в появлении галлюцинаций 
цепей К-БГ-Кл-К. Показано, что при голосовых 
или музыкальных галлюцинациях, а также зри-
тельных галлюцинациях при БП повреждены 
участки левой части клауструма (Kalaitzakis et al. 
2009; Robles Bayón et al. 2017). С уменьшением 
объема левой части клауструма связывают так-

же тяжесть бреда при шизофрении и БА (Cas-
cella et al. 2011; Rodríguez-Vidal et al. 2024; Roo-
tes-Murdy et al. 2022). Не исключено, что при 
повреждении части клауструма сохранившиеся 
нейроны этой структуры участвуют в функцио
нировании цепей К-БГ-Кл-К, которые включают 
эти нейроны. В таком случае в появлении бреда 
и галлюцинаций могут участвовать только опре-
деленные цепи К-БГ-Кл-К, в результате чего 
модальность и содержание галлюцинаций или 
бреда должны быть индивидуальными. На необ
ходимость учитывать индивидуальные различия 
при исследовании галлюцинаций указывается 
в исследованиях (Reeder 2017).

С учетом предполагаемого нами сходства 
механизмов функционирования цепей К-БГ-Т-К 
и К-БГ-Кл-К, а также с учетом данных об участии 
клауструма в появлении бредовых состояний 
можно полагать, что клауструм вносит вклад 
в появление галлюцинаций в результате повы-
шения его активности в отсутствие внешних 
сенсорных стимулов. Одним из механизмов 
такого повышения может быть снижение инги-
бирования клауструма со стороны БГ вследствие 
повышения концентрации дофамина в стриа-
туме. Как указано выше, дофамин влияет на 
активность нейронов клауструма непосред-
ственно. То, что появление бредовых идей может 
быть следствием дофаминергического воздей-
ствия на клауструм, показывают ряд авторов 
(Terem et al. 2020). Исследователи полагают, что 
появление бреда при биполярном расстройстве, 
деменции и депрессии вызвано воздействием 
на Д2-рецепторы на нейронах клауструма (Sitte 
et al. 2017). Из правил модуляции следует, что 
дофамин может привести к необходимому для 
возникновения галлюцинаций увеличению ак-
тивности проецирующихся в кору нейронов 
клауструма, если активируются Д1-рецепторы 
на этих нейронах и/или Д2-рецепторы на тор-
мозных интернейронах. В таком случае актива-
ция Д2-рецепторов приведет к индукции ДД  
на интернейронах и к ослаблению торможения 
(растормаживания) основных клеток. 

При повышенной концентрации дофамина 
должны активироваться Д2-рецепторы на ней-
ронах разных структур рассматриваемых цепей. 
Показано, что вследствие активации Д2-рецеп
торов снижается активность ГАМКергических 
клеток ретикулярной части черного вещества 
(ЧВр)  — выходной структуры БГ (Martin,  
Waszczak 1996). Поскольку они проецируются 
в клауструм и таламус, это снижение может 
способствовать растормаживанию нейронов 
клауструма и таламуса непосредственно за счет 
снижения активности клеток ЧВр (рис. 2). 
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Как указано выше, к увеличению активности 
нейронов таламуса, клауструма и коры могут 
приводить как ослабление их ингибирования 
со стороны БГ, так и воздействие на рецепторы, 
расположенные непосредственно на нейронах 
таламуса, клауструма и коры. Для ослабления 
галлюцинаций часто используют антипсихотик 
галоперидол — антагонист Д2-рецепторов.  
Ряд авторов (Kaar et al. 2020) предположили, 
что современные препараты для лечения ши-
зофрении потенциально ухудшают функцию 
дофамина в коре. С точки зрения предлагаемо-
го нами механизма, системно вводимые анти
психотики, антагонистически действующие на 
Д2-рецепторы на стриопаллидарных клетках, 
ухудшают двигательную активность в основном 
потому, что нарушают функционирование не-
прямого пути через БГ и усиливают ингибиро-
вание таламических ядер и клауструма не толь-
ко в сенсорных цепях (ухудшая условия для 
возникновения галлюцинаций), но и в моторных 
цепях. Что касается действия дофамина на 
нейроны коры, то антагонисты Д2-рецепторов, 
препятствуя индукции ДД на пирамидных 
нейронах, наоборот, должны способствовать 
увеличению их активности и даже облегчать 
появление галлюцинаций. Однако, судя по 
результирующему эффекту, действие антаго-
нистов Д2-рецепторов через БГ является пре-
валирующим.

Следует иметь в виду, что на нейронах одно-
го типа могут располагаться рецепторы разных 
типов. Например, на пирамидных нейронах коры 
ко-локализованы Д1- и Д2-рецепторы (Lisman, 
Otmakhova 2001), а также 5-НТ1А- и 5-НТ2А-
рецепторы (Martín-Ruiz et al. 2001). Воздействие 
нейромодулятора на каждый из типов указанных 
рецепторов на одном из нейронов должно при-
водить к разнонаправленным внутриклеточным 
процессам, а результирующий эффект зависит 
от концентрации нейромодулятора, поскольку 
у рецепторов обычно разное сродство. Посколь-
ку галлюциногены обычно действуют только 
на один тип рецепторов, возникает сдвиг балан-
са, по сравнению с воздействием эндогенного 
нейромодулятора (Martín-Ruiz et al. 2001). 

Некоторые эффекты галлюциногенов (к ко-
торым относят, в частности, ЛСД), связывают 
с активацией 5-НТ2А-рецепторов не только 
в коре, но и в клауструме (Doss et al. 2022). По-
казано, что серотонин и серотонинергические 
галлюциногены, активируя 5-HT2A-рецепторы, 
вызывают увеличение частоты спонтанных воз-
буждающих постсинаптических токов в области 
апикальных дендритов пирамидных клеток 
V слоя ПфК (Marek 2018; Martín-Ruiz et al. 2001). 

Эти данные согласуются с правилами модуляции, 
из которых следует, что активация связанных 
с Gq/11-белками 5-HT2A-рецепторов должна 
способствовать индукции ДП (табл. 1) и увели-
чению активности нейронов. Отмечено, что 
в опосредовании эффектов серотонинергических 
галлюциногенов участвуют связи между ПфК, 
стриатумом, таламусом, клауструмом и гиппо-
кампальной формацией (Doss et al. 2022; Marek 
2018), т. е. меняется активность всех звеньев 
рассматриваемых нами цепей. Примечательно, 
что под действием психоделических веществ 
связи клауструма с одними областями коры 
усиливаются, а с другими — становятся слабее 
(Barrett et al. 2020), что должно приводить к дис-
балансу в функционировании сети по сравнению 
с нормой.

Причины появления побочных эффектов 
при лечении неврологических заболеваний. 

Предлагаемые подходы к поиску методов  
их устранения

Из механизма функционирования нейронных 
цепей К-БГ-Т-К и К-БГ-Кл-К следует, что для 
улучшения двигательной активности, сенсор-
ного восприятия и памяти при лечении БП и БА 
необходимо повысить активность нейронов 
таламуса и клауструма, поскольку это приведет 
к увеличению возбуждения нейронов коры, 
гиппокампа и стриатума. Однако для подавле-
ния галлюцинаций и бреда необходимо, наобо-
рот, снизить активность нейронов таламуса 
и клауструма. С учетом этих требований мож-
но полагать, что в основе появления побочных 
эффектов при лечении неврологических за-
болеваний лежит необходимость разнонаправ-
ленно изменять активность нейронов таламу-
са, клауструма и новой коры. Так, побочным 
эффектом препаратов, используемых для ле-
чения БП и БА, могут быть галлюцинации и бред, 
тогда как побочным эффектом препаратов, 
используемых для устранения галлюцинаций 
и бреда при лечении шизофрении, может яв-
ляться ухудшение двигательной активности 
и сенсорного восприятия. Эти побочные эф-
фекты хорошо известны (Jackson et al. 2004; 
Kato et al. 2024; Perry, Perry 1995). Системное 
использование различных веществ может при-
водить к побочным эффектам еще и потому, 
что они влияют на активность нейронов коры 
не только за счет изменения тормозного влия
ния со стороны БГ на проецирующиеся в кору 
нейроны таламуса и клауструма, но и за счет 
непосредственного воздействия на активность 
нейронов во всех указанных структурах через 
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расположенные на них рецепторы разных типов 
(табл. 2). 

Из унифицированных правил модуляции 
(Силькис 2002a) следует, что увеличению  
эффективности возбуждения проекционных  
нейронов таламуса, клауструма и коры могут 
способствовать лекарственные вещества, явля-
ющиеся агонистами рецепторов, связанных  
с Gs- и Gq/11-белками, активация которых при-
ведет к индукции ДП на возбудительных входах 
к постсинаптическим нейронам. К такому же 
результату могут привести антагонисты рецеп-
торов, связанных с Gi/0-белками, за счет сни-
жения возможности индукции ДД. И наоборот, 
для снижения активности нейронов таламуса, 
клауструма и коры можно использовать агони-
сты рецепторов, связанных с Gi/0-белками,  
и/или антагонисты рецепторов, связанных  
с Gs- и Gq/11-белками. Из этого следует, что 
при разработке лекарственных веществ для 
снижения вероятности появления побочных 
эффектов желательно использовать избиратель-
ные агонисты или антагонисты только опреде-
ленных типов рецепторов, а также выполнять 
ряд условий. Во-первых, предпочтительно воз-
действовать на рецепторы тех типов, плотность 
которых в коре невелика, так что на активность 
нейронов коры смогут влиять в основном ве-
щества, модулирующие активность шипиковых 
клеток стриатума и определяющие степень 
ингибирования проецирующихся в кору нейро-
нов таламуса и клауструма со стороны БГ.  
Во-вторых, не следует воздействовать на рецеп-
торы, расположенные на нейронах клауструма 
и таламуса, если эффект от этого будет проти-
воположным тому, который выходные ядра БГ 
оказывают на эти структуры. 

Проведенный в настоящей работе анализ 
механизмов функционирования нейронных 
цепей К-БГ-Т-К и К-БГ-Кл-К может быть по-
лезным для такого поиска. С учетом располо-
жения рецепторов разных типов на шипиковых 
клетках стриатума нами было дано обоснование 
пользы агонистов дофаминовых Д1, Д2, а также 
антагонистов мускариновых М1, М2 и аденози-
новых А1-, А2А-рецепторов для улучшения 
двигательной активности при БП (Silkis 2001). 
Из этого механизма следует, что активация 
мускариновых рецепторов должна приводить 
к ингибированию таламических нейронов со 
стороны БГ и ухудшать двигательную активность. 
Поскольку БА характеризуется снижением 
уровня АХ, сделано предположение, что для ее 
лечения могла бы быть полезной искусственная 
активация М1-рецепторов, т. к. она способство-
вала бы увеличению активности нейронов  

коры за счет индукции ДП (Mandai et al. 2019).  
Но, как отмечено выше, такой способ лечения 
нежелателен, поскольку он может ухудшить 
двигательную активность. Это заключение со-
гласуется с результатами работы (Mandai et al. 
2019), в которой показано, что, хотя агонист  
М1-рецепторов ксаномелин улучшал когнитив-
ные функции, а также оказывал антипсихоти-
ческое действие у пациентов с БА и шизофре-
нией, но приводил к ослаблению двигательной 
активности, и его клиническая разработка была 
прекращена.

Также была обоснована нежелательность 
использования для лечения БП антагонистов 
аденозиновых А1-рецепторов, в отличие от 
антагонистов А2А-рецепторов (Силькис 2014b). 
Этот вывод основывался на том, что при сис
темном введении антагонисты А2А-рецепторов 
могут влиять в основном на функционирование 
стриатума, где эти рецепторы преимуществен-
но располагаются, тогда как А1-рецепторы 
широко распространены в мозге, в частности 
на пирамидных нейронах коры (Ochiishi et al. 
1999). Поэтому системное введение антагони-
стов А1-рецепторов может привести к чрез-
мерной активности нейронов коры и побочным 
эффектам (Силькис 2014b). Кроме того, была 
отмечена важная роль холинергических интер-
нейронов стриатума в функционировании цепей 
К-БГ-Т-К. Для ослабления тормозных влияний 
на нейроны таламуса и клауструма со стороны 
БГ активность холинергических интернейронов 
стриатума должна быть подавлена, поскольку 
это снизит воздействие на мускариновые ре-
цепторы на шипиковых клетках. Выполнению 
этого условия могут способствовать антагони-
сты только А2А-, но не А1-рецепторов. Инакти
вация последних может способствовать увели-
чению активности холинергических клеток,  
так как будет препятствовать индукции на них 
ДД (табл. 2). 

В клауструме и  гиппокампе плотность  
А1-рецепторов также высока (Deckert et al. 1988). 
Из предлагаемого механизма следует, что ис-
пользование агонистов, связанных с Gi/o-белка- 
ми А1-рецепторов, способствующих индукции 
ДД и поэтому препятствующих увеличению 
активности нейронов клауструма, коры и гип-
покампа, а также связей между этим структура-
ми, может привести к ослаблению галлюцинаций. 
Действительно, показано, что агонисты боль-
шинства связанных с Gi/o-белками рецепторов, 
включая A1-рецепторы, подавляют галлюцина-
ции, вызванные активацией 5-HT2A-рецепто- 
ров (Marek 2018). Но, как указано нами выше,  
они могут ухудшать двигательную активность. 
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По ряду других изложенных нами ранее причин 
(Силькис 2018) агонисты А1-рецепторов неже-
лательно использовать и для лечения БА. 

В согласии со сделанным нами ранее (Силь-
кис 2014b; Silkis 2001) выводом показано, что 
использование антагонистов А2А-рецепторов 
для лечения БП позволяет улучшить двигатель-
ную активность и снизить дозу дофаминерги-
ческих препаратов (Rose et al. 2006). Этот эффект 
связан в основном с воздействием на А2А-
рецепторы в стриатуме (Силькис 2014b). На то, 
что для лечения БП желательно использовать 
избирательный антагонист А2А-рецепторов, 
указывают данные о том, что кофеин, который 
является неизбирательным антагонистом А1- 
и А2А-рецепторов, может приводить к появ-
лению галлюцинаций (Bhardwaj et al. 2024). 
Системное использование антагонистов А2А-
рецепторов для лечения БП улучшает и когни-
тивные функции (Uchida et al. 2014). Этот факт 
связан, по-видимому, с улучшением циркуляции 
активности не только в двигательных, но и в сен-
сорных и лимбических параллельных цепях 
К-БГ-Т-К и К-БГ-Кл-К.

С чрезмерной активацией A2A-рецепторов 
связывают когнитивные нарушения при БА  
(Ji et al. 2023). У пациентов с БА наблюдали зна-
чительно более высокую плотность этих рецеп-
торов в лобной доле, гиппокампе и ЭК, чем 
в контрольной группе (Merighi et al. 2021). Воз-
действие на эти рецепторы оказывает суще-
ственное влияние на функционирование гип-
покампа, хотя в норме в гиппокампе экспрессия 
A2A-рецепторов невелика (Rombo et al. 2015). 
На генномодифицированных мышах типа APP/
PS1, у которых развивался амилоидогенез, по-
добный БА, показано, что искусственная ранняя 
активация A2A-рецепторов в гиппокампе усу-
губляет нарушения памяти. Этот эффект был 
связан не со значительными изменениями в раз-
витии амилоидного процесса, а с повышением 
уровня фосфорилирования тау-белка в бляшках 
(Gomez-Murcia et al. 2024). Кроме того, чрезмер-
ная активация A2A-рецепторов способствова-
ла усилению нейровоспалительного процесса, 
негативно влияющего на память (Gomez-Murcia 
et al. 2024). Появляется всё больше данных, 
свидетельствующих о том, что блокада A2A- 
рецепторов оказывает нейропротекторное дей-
ствие при БА. Так, у генномодифицированных 
мышей блокада А2А-рецепторов с помощью 
SCH58261 не только улучшала когнитивные 
процессы, но и снижала экспрессию нескольких 
биомаркеров БА, включая амилоид Aβ и гипер-
фосфорилирование тау-белков (Sun et al. 2024). 
Известно, что ранним проявлением когнитивных 

нарушений при БА является нарушение про-
странственной навигации (Ji et al. 2023). На мо-
дели БА у мышей показано, что трехнедельное 
использование избирательного антагониста 
A2A-рецепторов восстановило гиппокамп-за-
висимую референтную память, а также улучши-
ло синаптическую пластичность в гиппокампе 
(Silva et al. 2018). На роль A2A-рецепторов как 
возможной мишени для поиска новых лекар-
ственных методов лечения БА, способных из-
менить прогрессирование деменции, указано 
рядом авторов (Gessi et al. 2021).

Нами был предложен также возможный ме-
ханизм взаимовлияния АХ, дофамина и ГАМК 
на изменение функционирования нейронных 
цепей К-БГ-Т-К при БА и БП (Силькис, Марке-
вич 2017). Из этого механизма следует, что 
аномально сильное снижение концентраций 
дофамина и АХ в коре и гиппокампе, как и из-
менения плотности и связываемости рецепторов, 
чувствительных к АХ и дофамину, могут при-
водить к нарушениям функционирования ука-
занных цепей и лежать в основе различных 
когнитивных и двигательных нарушений, ха-
рактерных для БА и БП (Силькис, Маркевич 
2017). Кроме того, был проведен анализ воз-
можных механизмов взаимовлияния серотони-
на и дофамина на функционирование цепей 
К-БГ-Т-К и двигательную активность (Силькис 
2014а). Были использованы известные данные 
о том, что на стрионигральных шипиковых 
клетках, кроме Д1-, М4- и А1-рецепторов, рас-
полагаются преимущественно серотониновые 
5-НТ1В-рецепторы, а на стриопаллидарных 
клетках, кроме Д2-, М1- и А2А-рецепторов, рас-
полагаются преимущественно 5-НТ2А-рецепторы 
(табл. 2). С учетом типов G-белков, с которыми 
связаны указанные рецепторы (табл. 1), нами 
сделано предположение, что антагонисты 5-HT1В- 
и 5-HT2A-рецепторов могут синергично спо-
собствовать ослаблению ингибирования тала-
мических клеток со стороны БГ и последующему 
усилению двигательной активности (Силькис 
2014а). При этом должно уменьшиться и инги-
бирование нейронов клауструма со стороны БГ, 
что приведет к сходному эффекту. Агонист 
5-НТ1В-рецепторов, наоборот, должен подавлять 
двигательную активность. Именно такой эффект 
показан экспериментально (Jackson et al. 2004). 
На модели БП у крыс показано, что агонист 
5-HT1B-рецепторов CP94253 уменьшает дис-
кинезию (непроизвольные движения), вызван- 
ную агонистом Д1-рецепторов (Jaunarajs et al.  
2009). Судя по правилам модуляции, эти два 
вещества должны разнонаправленно влиять  
на функционирование стрионигральных клеток, 
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дающих начало прямому пути через БГ (рис. 2). 
На модели БП на крысах показано также, что 
к ослаблению дискинезии приводят и агонисты 
5-HT1А-рецепторов (Iderberg et al. 2015), и со-
вместное использование агонистов 5-HT1B- 
и 5-HT1А-рецепторов (Thomsen et al. 2022). 
С точки зрения предлагаемого механизма мож-
но предположить, что эффект от воздействия 
на 5-HT1А-рецепторы был вызван снижением 
активности проецирующихся в кору нейронов 
клауструма вследствие индукции на них ДД 
(табл. 1, 2). Поскольку лечение БП с помощью 
леводопы часто приводит к дискинезии, агони-
сты 5-HT1B- и 5-HT1А-рецепторов в некоторых 
случаях могут быть полезны в качестве допол-
нительного воздействия для ослабления дис-
кинезии. Это следствие предлагаемого меха-
низма согласуется со сделанным в одной из 
работ (Pinna et al. 2023) выводом о важности 
комбинации агонистов 5-HT1A/1B-рецепторов 
и антагонистов A2A-рецепторов для ослабления 
дискинезии, вызванной хроническим приемом 
леводопы. На пользу воздействия на рецепторы 
серотонина для ослабления дискинезии, которую 
наблюдают примерно у 80% пациентов с БП  
на поздних стадиях лечения леводопой, указано 
рядом авторов (Kwon et al. 2022). 

Необходимо учитывать тот факт, что 5-HT2A-
рецепторы располагаются не только на стрио-
паллидарных клетках, но также на пирамидных 
нейронах слоя V разных областей коры и, воз-
можно, на интернейронах. Если при лечении 
шизофрении использовать избирательные ан-
тагонисты 5-HT2A-рецепторов, чтобы снизить 
активность коры, нарушение двигательной ак-
тивности может быть слабо выраженным, по-
скольку при этом будет снижаться ингибирова-
ние таламуса и клауструма со стороны БГ. Это 
следствие предлагаемого механизма согласует-
ся с данными о снижении побочных эффектов 
при лечении шизофрении с помощью антипси-
хотика третьего поколения арипипразола с уни-
кальным механизмом действия, включающим 
частичный агонизм к Д2- и 5-HT1A-рецепторам 
и антагонизм к 5-HT2A-рецепторам (Preda, 
Shapiro 2020; Swainston et al. 2004). Арипипразол 
может действовать как полный антагонист, 
умеренный антагонист или частичный агонист 
Д2-рецепторов в зависимости от уровня эндо-
генного дофамина и передачи в дофаминерги-
ческих путях. При использовании арипипразо-
ла наблюдают низкую частоту двигательных 
побочных эффектов; тремор и акатизия (чувство 
внутреннего двигательного беспокойства) встре-
чаются с частотой 10–11% или реже (Preda, 
Shapiro 2020). Полагают, что вещество SEP-363856, 

которое не действует на Д2-рецепторы, но яв-
ляется агонистом 5-HT1A-рецепторов, также 
может представлять собой новый класс психо-
тропных средств для лечения шизофрении 
(Koblan et al. 2020). Вторая фаза клинических 
исследований SEP-363856 показала, что это 
вещество является эффективным и хорошо 
переносимым антипсихотиком; причем наблю-
дали уменьшение как позитивных, так и нега-
тивных симптомов шизофрении, а двигательных 
побочных эффектов (акатизии) не наблюдали 
(Spoelstra et al. 2021). Другой атипичный анти
психотик сертиндол при использовании в кли-
нически эффективных дозах значительно реже 
вызывал такие двигательные расстройства, как 
акатизия, ригидность, гипертонус и тремор, чем 
типичные антипсихотические препараты (Lewis 
et al. 2005). Однако он чаще вызывал сердечные 
аномалии, увеличение веса, ринит и проблемы 
с сексуальной функцией, чем галоперидол  
(Lewis et al. 2005). По-видимому, этот факт свя-
зан с тем обстоятельством, что сертиндол яв-
ляется избирательным ингибитором дофами-
нергических нейронов ВПП. Поэтому при его 
использовании уровень дофамина в дорзальном 
стриатуме не уменьшается, так как поступает 
туда не из ВПП, а из компактной части черного 
вещества, так что нормальное функционирова-
ние моторной цепи К-БГ-Т-К сохраняется. Ряд 
авторов (Wang et al. 2024) по результатам ис-
следования 16 457 человек провели анализ 
результатов лечения острых форм шизофрении 
с помощью антипсихотиков второго поколения 
оланзапина и рисперидона (являющихся анта-
гонистами Д2- и 5-HT2А-рецепторов), а также 
арипипразола. Эти антипсихотики уменьшали 
положительные симптомы у пациентов с ши-
зофренией, включая галлюцинации и бред, 
причем побочные эффекты были менее выра-
жены при инъекциях этих препаратов (Wang et 
al. 2024). Бред также является распространенным 
симптомом у пациентов с БА. Хотя некоторые 
атипичные антипсихотики позволяют контро-
лировать галлюцинации, бред и поведенческие 
проблемы с минимальным неблагоприятным 
воздействием на двигательную функцию и ког-
нитивные способности, однако их безопасность 
для пожилых пациентов в последнее время 
ставится под сомнение (Williams-Gray et al. 
2006).

Из предлагаемого механизма следует, что 
вероятность появления галлюцинаций должна 
быть меньше, если использовать антагонисты 
5-HT2A-рецепторов и при лечении БП, так как 
это приведет к ухудшению условий для индукции 
ДП в сенсорных областях коры и снижению  
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их активности. С этим следствием согласуются 
данные о том, что антагонист 5-HT2A/C-рецеп- 
торов пимавансерин позволяет ослабить гал-
люцинации и бред при наличии психотических 
состояний у пациентов с БП без значительного 
ухудшения двигательных характеристик (Bo-
zymski et al. 2017; Lyons et al. 2019; Müller 2024; 
Panchal, Ondo 2018).

Заключение

В работе проведен анализ особенностей 
функционирования нейронных цепей К-БГ-Т-К 
и К-БГ-Кл-К в условиях измененного по от-
ношению к норме состава нейромодуляторов, 
приводящего к различным неврологическим 
заболеваниям. Этот комплексный анализ ме-
ханизмов влияния нейромодуляторов на функ-
ционирование нейронной сети, включающей 
топографически связанные нейроны из разных 
структур, может быть полезен при разработке 
сравнительно безопасных и эффективных ле-
карственных препаратов. Из этого анализа 
следует, что при разработке препаратов для 
лечения БП, БА и шизофрении требования 
к влиянию на активность нейронов коры, та-
ламуса и клауструма, которое приведет к улуч-
шению двигательной активности, противопо-
ложны по знаку требованиям, необходимым 
для ослабления галлюцинаций и бреда. Указа-
но на то, что системно вводимый лекарствен-
ный препарат может привести к неприемлемым 
побочным эффектам, если при его разработке 
не были учтены данные о расположении ре-
цепторов одних и тех же типов на нейронах 
новой коры, гиппокампа, стриатума и клау-
струма. 

Из проведенного анализа следует, например, 
что при лечении БП к меньшим побочным эф-
фектам могут привести антагонисты аденози-
новых А2А- и серотониновых 5-HT2A-рецепто- 
ров. Это следствие согласуется с данными  
клинических и экспериментальных исследова-
ний. Так, использование для лечения БП анта-
гониста A2A-рецепторов истрадефиллина в со-
четании с низкими дозами леводопы снижало 
дискинезию, нарушение осанки и появление 
галлюцинаций, вызванных большими дозами 
леводопы (Takahashi et al. 2022a; 2022b; Torres-
Yaghi et al. 2025). У мышей, на которых модели-
ровали БА, блокада А2А-рецепторов снижала 
когнитивные нарушения и улучшала гиппокамп-
зависимую память (Sun et al. 2024). Показано, 
что антагонист 5-HT2A/C-рецепторов пимаван-
серин является не только первым одобренным 
препаратом для лечения галлюцинаций и бреда 

при психозе при БП, который также снижает 
риск падений у пациентов, но его прием снижа-
ет смертность на 35% по сравнению с другими 
атипичными антипсихотиками (Rissardo et al. 
2022). 

С учетом известных данных о расположении 
рецепторов разных типов на нейронах сети, 
предлагаемый механизм позволяет объяснить 
ослабление дискинезии, вызванной леводопой, 
при лечении БП, вследствие одновременного 
использования агонистов 5-HT1B- и 5-HT1А-
рецепторов (Thomsen et al. 2022). Этот механизм 
позволяет объяснить и сделанное исследовате-
лями (Kinon et al. 2024) заключение о том, что 
новые антипсихотики с не дофаминергическим 
механизмом действия являются полезными 
кандидатами для дополнительной антипсихо-
тической терапии у пациентов с шизофренией, 
у которых наблюдаются неадекватные реакции, 
резистентность к терапии или низкая толерант-
ность к антипсихотическим препаратам, бло-
кирующим Д2-рецепторы.

Из предлагаемого механизма следует, что 
только комплексное воздействие на рецепторы 
определенных типов может быть формой тера-
пии, направленной на снижение побочных эф-
фектов. Тот факт, что следствия этого механиз-
ма согласуются с известными клиническими 
данными, свидетельствует о возможности его 
использования для целенаправленного поиска 
новых лекарственных веществ. 

Список сокращений

АХ — ацетилхолин; БА — болезнь Альцгей-
мера; БГ — базальные ганглии; БП — болезнь 
Паркинсона; ВПП — вентральное поле покрыш-
ки; ГАМК — гамма-аминомасляная кислота; 
ДД — длительная депрессия; ДП — длительная 
потенциация; ДЯШ — дорзальное ядре шва; 
К-БГ-Кл-К — нейронная цепь «кора — базальные 
ганглии — клауструм — кора»; К-БГ-Т-К — ней-
ронная цепь «кора — базальные ганглии — та-
ламус — кора»; ОфК — орбитофронтальная 
кора; ПфК — префронтальная кора; ПЯ — при-
лежащее ядро; СТЯ — субталамическое ядро; 
ЧВк — компактная часть черного вещества; 
ЧВр — ретикулярная часть черного вещества; 
ЭК — энторинальная кора. 
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sal raphe nuclei; EC — entorhinal cortex; GABA — 

https://www.doi.org/10.33910/2687-1270-2026-7-1-46-76


Интегративная физиология, 2026, т. 7, № 1	 63

И. Г. Силькис
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basal ganglia-thalamo-cortical neural loop; 
LTD — long-term depression; LTP — long-term 
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PfС — prefrontal cortex; SNc — substantia nigra 
pars compacta; SNr — substantia nigra pars re-
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