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официальною оппонента на диссертацию Щыбиной Юшrи Александровны на тему <<Влияr*rе

астроцитов на кратковременную память в биофизических модеJutх нейрон-астроцитарных сетей
мозга), представленной на соисмние 1^rеной степени кандидата физико-математических наук по
специ:LJIьностям 1.5.2 - Биофизика и 1.2.2 - Математическое моделирование, численные методы и

комплексы программ

,Щиссертационное исследование Юлии Александровны посвящено одному из самьtх
акгуальньж, быстроразвивающихся и, на мой взгляд, самых интересньtх направлений современной
биофизики - иqлению процессов фундаментаJIьньIх механизмов функционирования мозга и
построение биорелевантньtх математических моделей, их описывающих. В частIIости, в ее работе
бьши построены модели кратковременной памяти, которые вкJIючtuIи в себя не только нейронные,
но и астроцитарные сети. Учет астроцитов позволил создать более совершенные модели,
поскольку, согласно последним экспериментшIьным исследованиrIм, эти кJIетки способrrы
эффективно воздействовать на сигнaшизацию в нейронной сети, регулируя возбудимость
нейронной мембраны и эффективность синаIттической передачи. Несмотря на большое количество
экспериментаJIьньtх данньIх о роли астроцитов в процессах формированиjI когнитивньгх функций,
в том числе кратковременной памrIти, теоретических рабоц направленньIх на иqление эффектов
астроцитарной регуляции нейрональной сигнаJIизации на сетевом уровне, к настоящему времени
существует крайне мitло. В этом смысле акmуальносmь duссерmацuонной рабоmьl не вызывает
сомнений. Автором выполнен большой объем работы, связанный с разработкой биофизических
моделей нейрон-астроцитарньгх сетей, численньIх методов и чшгоритмов их об5rчения, €шIчlлизом

коллект,rвной динамики разработанlъгх крупномасштабньгх ceTeBblx моделей, оценкой
эффективности кратковременного хранения информации в з{tвисимости от значений параметров
моделей, их топологий и характеристик стимуJuIции. Считаю, чmо mема duссерmацuu u
провеdенньtе uсслеdованлtя полносmью сооmвеmсmвуюm паспорmам спецашльносmей 1.5.2 -

Бuофuзuка u 1.2,2 - Маmемаmuческое моdелuрованuе, чLлсленные меmоdьl u комплексьt про2рсlJиJ|4.

Щиссертация состоит из введения,4 глав, закJIючения и списка литературы.

Во введении подробно обосновывается акц/альность работы, ее новизна, бор"уrr"ру"r",
цель и поставленные задачи дJIя ее достижения, приведены положениrI, выносимые на защи:ц/,

указаны сведения о теоретической и практической значимости заботы, личном вкJIаде автора,
гryбликации и апробации поJryченньtх резуJIьтатов.

Первая глава диссертации посвящена исследованию эффекгивности хранения
информационньIх сигнalJIов - бшrарIъгх изображений в кратковременной памrIти биофизической
модели нейрон-астроцитарной сети в зависимости от ее топологии, связности, степени искажения
тестовых информационньtх сигнaIлов и параметров стимуJIяции. Информация в кратковременной
памяти математической модели нейрон-астроцитарной сети хранится в виде стимул-специфишrьгх
паттернов ка-гrьциевой активности астроцитарной сети, поддерживаемьIх за счет биофизических
механизмов в течение нескольких секунд. Активиромнные астроциты способны кратковременно
изменять эффективность синtlптической передачи (усиливать ее) во взаимодействующих с ними
неЙроrшьгх пощ/ляциях, что приводит к увеличению частоты генерации потенциалов действия
стимул-специфичными нейронами во времJI тестиров{lния эффективности хранениJI информации в
кРатковременной памяти модели. В результате проведенного €rBTopoM статистиtIеского анализа
КОрреJuIции выходньtх сигнatлов нейронной сети с сигнапами обуrения от размера ансамбля
неЙронов, взаимодеЙствующего с одним астроцитом, было показано, что различные рzвмеры



нейронного ансамбJIя, взаимодействующего с астроцитом, мог5д оптимизировать эффективность
кратковременной памяти на рiвньtх пространственньrх частотах используемых изображеtлай.
Однако, в среднем, наибольшая эффективность кратковременной памяти достигается при размере
нейронного ансамбля, состояIJ+lм из |6-25 нейронов, взаимодействующих с одним астроциюм.
Кроме того, покrLзано, что диффузия ИТФ и Са2* через гэп-контакты соседних астроцитов приводит
к снижению эффективности хранения информационных сигн{Iлов по мере )веJIшIения временного
интервала между обl"rением и тестированием фу"пц"" кратковременной памяти. ,Щанный эффект
наиболее вырa:кен в ceтeвblx модеJuж с большим размером нейронного ансамбля,
взаимодеЙствующего с астроциюм. В главе также была определена емкость кратковременноЙ
памяти, которм составила 7 информационньIх сигнzulов-изображеr*rй. Емкость кратковременной
памяти опредеJIяется длительностью астроцитарньtх к€tJьциевых имп}iльсов и не зависит от числа
элементов сетевой модеJIи.

Во второй ппаве диссертации на основе результатов, поJýленньж автором в 1 главе, а также
экспериментальньtх данньrх о механизмах двунЕuIравленного нейрон-астроцитарного
взаимодействия, поJцленньtх другими исследоватеJIями, была впервые разработана
математическм сетеваJI модель, нейрон-астроцитарное взаимодействие в которой было

реализовано с )летом градуальной зависимости амплитуд каJIьциевьtх имtryльсов в астроците от
интенсивности воздействия и астроцитарного воздействия на синаптичесц/ю передачу
пропорционаJIьно внутриклеточной концентрации Са2* в астроците. Включение данного
механизма двунаправленного нейрон-астроцитарного взаимодействия в биофизическую модель
нейрон-астроцитарной сети, позволяет ей эффективно хранить 8-битные (в градацилr серого)
изображения. Чтобы прои;IJIюстрировать, что сеть можетхранитъ изображения в градацил( серого,
в качестве теста автор использоваJI четыре типа входньгх информационньtх сигн€uIов: обучающее
изображение, иск€Dкенное гауссовским шцд.rом; об}чающее изображение, искаженное импуJIьсным
IIгуп{ом; равномерный шум и не известное сети изображение. При подаче на нейронную сеть
запцrмленного исходно-запомненного информационного сигнаJIа, хранящееся в памяти сетевой
модели изобралсоние могло быть декодировано из нефонного слоя в виде прострtlIIственного
паттерна часют генерации потенциaлов действия нейроналлr. Предъшление в качестве теста

равномерного шцд{а или неизвестного сети изобрФкениJI вызывЕlло неспецифический иJIи сиJIьно
нечеткий откIIик нейрон-астроцитарной сети, соответственно, Важно отметить, что для широкого

диапазона дисперсии шр{а (ло 100%1 во входньгх тесювьIх сигналах разработаннФI авюром
сетемя модель способна изыIекать из памяти исходно-запомненное изображение.

В третьей главе автором была разработана биофизическая модель нейрон-астроцитарной
сети, способная хранить информацию за счет взаимодействия двух механизмов синаптической
пластичности: подробно из)ченной в 1 и 2 глаье диссертационной работы кратковременной
астроцитарной модуляции синаптической передачи, а также долговременной STDP пластичности.
Также был предложен алгоритм непрерывного ситуационного обуrения и тестирования функции
кратковременной памяти. Главным результатом данной главы является то, что )лет механизма
астроцитарной модуляции синаптической передачи в модели спайковой нейронной сети,
об1..rенной по правиJIу Хеббовской STDP пластичности, приводит к увеличению на |0%
эффективности хранения информационных сигн€uIов с высокой степенью пересечения (до 80%)
стимул-специфичных нейронньгх ансамблей по сравнению с моделью спайковой нейронной сети,
обl^rенной только согласно правилу STDP. Этот результат покrlзываец что вкпючение астроцитов
и механизмов нейрон-астроцитарного взаимодействия в модели нейронных сетей позволяют
преодолеть ограничение существующих моделей нейронных сетей, построенных в рамках
концепции синаптической пластичности, закJIючающееся в снижении эффекгивности хранения



информации в кр{rгIФвременной памrIти в сJцлае перекрывающID(ся стимул-специфичньtх
нейронньгх сетей.

Четвертая плава посвящена описанию разработанного автором программного комплекса9

реrrлизующего функции краткосрочной и долгосрочной памяти в биофизических модеJuж нейрон-
астроцитарньrх сетей. ,Щалее автором приведено подробное обоснование выбора значений
параметров реаJIизованньtх моделей нейрон-астроцитарньrх сетей, согласно экспериментtulьным
данным других исследователей, и допоJIнительные результаты тестирования разработанньtх
моделей, численньIх методов и аJгоритмов. В конце главы приведено обоснование использования
[мсленного метода интегрирования дифференциаJIьных ypaвHeHlй модели, а также приведен

расчот ошибки интегрированиJI.

В разделе <<Заключенпе> обобщены проведенные исследованиJI и поJцленные результаты.
Вьводы диссертационного исследования соответствуют поставленным в работе цели и задачам.

В диссертации поJцд{ены акчiальные значимые для биофизикио нелинейной динамики и
математического моделирования результаты, которые расширяют имеющиеся знаниJI о механизмах

формирования функций кратковременной памяти в мозге. Все основные результаты работы
явJIяются новыми. Помимо фундаментtulьного характера данное исýледование имеет
пр{lктическую значимость в области разработки интеллектуальньIх нейроморфньtх систем
хранениJI крtIтковременного информации. Результаты работы хорошо проилJIюстрированы и
обосноваrrы, апробированы на многих специализированньгх Всероссийских и международньtх
конференциях, опф.rп.rкованы в высокорейтинговьIх изданиях Ql WoS: IEEE Transactions оп Nечгаl
Networks and Leaming Systems, Mathematics, Neural Computing and Applications и Frопtiеrs in
Cellular Neuroscience и цитируются другими исследоватеJIями, что свидетельствует об их
акту€l"льности, новизне и востребованности. Соответствие tц/нкта паопорта специальности
(комплексы программ> подтверждено наличием 4 свидетельств о гос}царственной регистраrцли
программ для ЭВМ.

Щиссертационное исследование хорошо структурировано, нtlписано понятным языком.
Основные положениJI, выносимые на защиц/, хорошо сформулированы. Работа представляет собой
законченный науrный тр}ц в области биофизики и математического модеJIирования, численньD(
меюдов и комIuIексов программ. Автореферат полностью отрФкает содержание диссеРтационной

работы.

Тем не менее, к диссертации имеются следующие вопросы и замечания:

1. Во ведение диссертационной работы было бы уместно добавить раздел о типах
памяти, информацию об известньIх биологических механизмах перехода информации из
мгновенной памяти в кратковременIцдо, а затем и в доJговременную память.

2. В работе приведено обоснование испоJьзованиJr в качестве модели для описания
мембранного потенциала неЙрона- модели Ижшсевича, однако мне не удалось найти информацшr
о принципах, по коюрым выбира;мсь параметры нейронньгх моделей, их динамических режимов
и т.д. Также в тексте первьtх трех глав не приведено обосновшrие выбранной топологии связей. В
первоЙ главе, эю, например, случаЙное экспоненциaшьное распределение связеЙ. На моЙ взгляд,
описание сетевых моделей следовiIло бы расширить.

З. В моделлс краткосрочной паrr,rяти в первьгх дв)ж главах испоJIьзоваJIись юJIько
пирамидные возбуждающие интернейроны, а в третьей главо в модели появились интернейроны и
юрмозные связи. Хотелось бы понять, какой вILIIад дают интернейроны в функционировании этой
модеJIи, и почему они не использоваJIись в первьtх двух модеJuгх. Кроме тою, ocTtlJlocb неясным,



почему астроциты взаимодействуют искJIючительно с пирамид€UIьными нейронами и не
ока:lывают воздеЙствия на юрмозные синаптические связи в нейронноil сети?

4- Функция Хевисайда в диссертационном исследовании обозначается по-ра:}ному.

Напрмер, в )равненилr (1.10), (1.18), (1.19) она обозначается как 0, а в (1.23) -как I.

5. В главе 4 5,казано, что дJIя интегрирования обыкновенньIх дифференциаJIьньtх

уравнений реализованньD( математических моделей нейрон-астроцитарньtх сетей испоJIьзовался
метОд ЭЙлера с фиксированным шагом интегрирования. В качестве пожелания, дJIя увеличения
скорости вычислений, хотелось бы посоветовать использовать более быстрые численные схемы
интегрированиJI.

Все приведенные замечания носят рекомендательный характер и не снижают обшцло

высоч/ю оценку проделанной работы соискателем уrеной степени.

С 1^rетом всего вышесказанною, считаю, что представленнrш диссертационная работа
полностью удовлетворяет всем требованиям пп. 9-11, 13-14 действующего <<Положения о
присуждении rIеньж степеней>, угвержденном постановлением Правительства РФ J\b 842 от
24.09.201.З (в редакции от 26.10.202З), предъявIIяемым к кандидатским диссертациrIм, а ее автор,
Т{ыбина Юлия Александровна, засJýDкивает присуждения ей уrеной степени кандидата физико-
математическLD( наук по специtlльностям 1.5.2 - Биофизика и |.2.2 - Математическое
модеJIирование, численные методы и комплексы программ.
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