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Drget kortikospinalne proge*
Corticospinal tract jitter*

Tadej Avéin**, Marko KoroSec***

Deskriptorji
piramidna proga
motoriéni nevroni
motoriéna skorja
elektriéna drazenje

roka
sinapti¢ni prenos

Izvle€ek. Pri 14 zdravih prostovoljcih smo preu-
Cevali uCinkovitost nadzora kortikospinalne pro-
ge nad spinalnimi motonevroni, ki pripadajo mi-
Sicam zgornjega uda. Domnevali smo, da je
nadzor nad motonevroni distalnih misic u¢inko-
vitejsi. Motoriéno mozgansko skorjo smo drazi-
li z neinvazivnim elektri¢nim in magnetnim dra-
zenjem. Odzive posamicnih motori¢nih enot
smo detektirali v miSicah abduktor mezinca in
biceps brahii. Pogostnost odzivanja motoriénih
enot na drazenje smo prikazali v obliki frekven-
¢nih histogramov podrazljajne verjetnosti pro-
Zenja. Za obdobja povecéane verjetnosti proze-
nja smo dologili latenéno spremenljivost zapo-
rednih odzivov — drget kortikospinalne proge.
Z merjenjem njihovih Sirin smo ocenili trajanje
rastocih faz ekscitacijskih postsinapti¢nih poten-
cialov (EPSP), iz deleza odzivov v prvem obdob-
ju pa velikosti le-teh. Motori¢ne enote so se na
drazenje odzivale v enem ali v ve¢ obdobjih po-
vecane verjetnosti proZenja. Velikost drgeta kor-
tikospinalne proge je bila statisticno neznacilino
razliéna in majhna za obe miSici (za misico ab-
duktor mezinca med 289 in 428 s, za misico bi-
ceps brahii med 358 in 431 us). Tudi trajanje ra-
stocih faz EPSP je bilo za obe misici enako (med
1,1in 1,5ms). Povpreéna velikost EPSP je bi-
la za motonevrone miSice abduktor mezinca
5,0 mV, za motonevrone misice biceps brahii pa
4,7 mV. Razmeroma majhne vrednosti drgeta
kortikospinalne proge in kratko trajanje rastoc¢ih
faz EPSP podpirajo domnevo, da ima pri ¢love-
ku kortikospinalna proga z motonevroni lahko
monosinapti¢en stik. Priblizno enake velikosti
EPSP kazejo na enako ucinkovit sinapticni pre-
nos v obeh misicah. Rezultati raziskave ne pod-
pirajo delovne hipoteze o ucinkovitejSem nad-
zoru kortikospinalne proge nad motonevroni di-
stalnih misic.

Descriptors
pyramidal tract
motor neurons
motor cortex
electric stimulation

am . . =
synaptic transmission

Abstract. Corticospinal influences on distal and
proximal muscles of the upper limb were stud-
ied in 14 normal volunteers. The techniques of
electrical and magnetic corticospinal tract acti-
vation through intact scalp were used. Recordings
were made of the discharges of single motor units
from the abductor digiti minimi and biceps brachii
muscles. Poststimulus time histograms (PSTHSs)
of the motor unit discharges were constructed.
The latency variation of consecutive single motor
unit responses (the corticospinal tract jitter) was
determined for each period of increased firing
probability (peak). The rise time of excitatory post-
synaptic potential (EPSP) was estimated from the
duration of the period of increased firing proba-
bility, and its amplitude from the size of the
PSTH peak. The threshold stimuli produced one
or more narrow periods of increased firing prob-
ability in the PSTHs of all the motor units stud-
ied. A relatively small corticospinal tract jitter
(289-428 us in abductor digiti minimi and
358-431 us in biceps brachii muscle) with no sta-
tistically significant differences between the mus-
cles was found in each period of increased fir-
ing probability. The rise time of EPSP in both
muscles ranged between 1.1 and 1.5ms. The
size of the first peaks after the anodal stimula-
tion indicated that of the underlying EPSP ampli-
tude was approx. 5.0mV for the abductor digiti
minimi and approx. 4.7 mV for the biceps brachii
motor units. The finding of relatively small corti-
cospinal tract jitter and short EPSPs rise times
seem to support the existence of a monosy-
naptic projection from the brain to the motoneu-
rones innervating both muscles. The estimated
sizes of EPSPs also suggest similar effectiveness
of synaptic transmission in both cases. Our
results do not support the anticipated greater
effectiveness of corticospinal tract connexions to
the motoneurones supplying distal muscles of the
upper limb.

*Objavljeno je delo, ki je bilo nagrajeno s PreSernovo nagrado v letu 1994.
**Tadej Av€in, Stud. med., Univerzitetni institut za klinicno nevrofiziologijo, Klini¢ni center, Zaloska 7, 61105 Ljubljana
***Marko Koro$ec, $tud. med., Univerzitetni institut za kliniéno nevrofiziologijo, Klini¢ni center, Zaloska 7, 61105 Ljubljana
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Uvod

Klini¢ne izku$nje kazejo, da okvare osrednjega zivéevja bolj in za dalj$i ¢as prizadene-
jo sposobnost natanénih gibov s prsti na zgornjih udih ter manj in za krajsi ¢as sposob-
nost gibov v komolcu ali v rami. Tako je npr. bolnik nekaj dni ali tednov po kapi v po-
drocju srednje mozganske arterije lahko nezmozen gibov s prsti, gibe v rami pa bo Se
zmogel. Nevroloskemu izpadu ponavadi sledi postopno izboljSevanje, ki je spet izrazi-
tejSe v proksimalnih miSicah (7). Sposobnost izvajanja hotenih gibov naj bi bila odvisna
tudi od nemotenega delovanja kortikospinalne proge (2), zato je najpogostejSa razlaga
za omenjena kliniéna opazanja ta, da so povezave kortikospinalne proge s spodnjimi
motonevroni distalnih midic v primerjavi z motonevroni proksimalnih miSic StevilnejSe in
ucinkovitejSe.

Zgornjo razlago podpirajo poskusi na zivalih. Pri viSje razvitih opicah so ugotovili mo-
nosinapticen stik kortikospinalne proge z motonevroni v sprednjih rogovih hrbtenjace
(3). Monosinapticen stik je veliko verjetnejSi za motonevrone, ki ozivCujejo distalne mi-
Sice udov (4). Distalne miSice imajo v primerjavi s proksimalnimi tudi dosti vecje podro¢-
je zastopanosti v motori¢ni mozganski skorji (5). Po neposrednem elektricnem draze-
nju motoriéne mozganske skorje je z znotrajceli€énimi mikroelektrodami v motonevronih
mogoce izmeriti velikost ekscitacijskih postsinapti¢nih potencialov (EPSP). V motone-
vronih distalnih miSic so te amplitude od 200 mV do 2 mV, v motonevronih proksimalnih
misic pa so znatno nizje (100—-300 mV) (6). Opisani poskusi na zivalih kazejo, da korti-
kospinalna proga ucinkoviteje nadzira motonevrone distalnih misic. Tako bo v primeru
okvare kortikospinalne proge motori¢ni izpad sorazmerno vedji v distalnih miSicah oz.
manjsi v proksimalnih.

Raziskovanje narave kortikospinalnih povezav pri ¢loveku omogocata metodi neinvaziv-
nega elektricnega (7) in magnetnega (8) drazenja motori¢éne mozganske skorje. Za no-
benega od omenijenih nacinov drazenja ni bilo ugotovljeno, da bi bilo Skodljivo (9). Vzdra-
zenje motori¢ne skorje izzove skréenje midic, ki ga elektrofizioloSko detektiramo kot mo-
toriéne izvabljene odzive. Z igelno elektrodo je mogoce selektivno detektirati odzive po-
samicnih motori¢nih enot (10, 11). Glede na do sedaj opravljene Studije motoricnih iz-
vabljenih odzivov je verjetno, da so le-ti odvisni od aktivnosti v najhitrejSih vlaknih kor-
tikospinalne proge (12, 13).

Kompleksnost oz. Stevilénost nevronov v doloceni Zivéni poti se lahko elektrofizioloSko
preucuje s pomocjo pojava, ki se imenuje drget. Najlazje ga je razloziti na primeru ziv¢-
no-misi¢nega stika. Vzdrazenje motori¢nega aksona izvabi odziv v mi§i¢nem vlaknu. Ob
zaporednih vzdrazenjih se latenca miSi¢nega odziva lahno spreminja; govorimo o Ziv¢-
tori¢ni plos€ici. Prag za depolarizacijo misi¢nega vlakna ter amplituda in strmina rasti
potenciala motori¢ne ploscice od vzdrazenja do vzdrazenja nihajo oz. niso stalni, zato
ob zaporednih prozenijih prihaja na motori¢ni plosc¢ici do razlik v zakasnitvi prevajanja,
kar se kaze kot drget. Normalne vrednosti zivéno-miSi¢nega drgeta so med 5 in 55 us
(10). Kadar gre za refleksne odzive (npr. miotati¢ni refleks, val F, refleks H, mezikalni
refleks, umaknitveni refleks), govorimo o refleksnem drgetu. Pri refleksnih odzivih je ve-
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likost drgeta posredno merilo Stevila internevronov v centralnem delu refleksne poti. Za
monosinapticni refleks H je velikost drgeta manj kot 200 us (74), za oligosinapti¢no kom-
ponento mezikalnega refleksa pa prek 400 us (715). Latenéno spremenljivost zapored-
nih odzivov posami¢nih motori¢nih enot po drazenju motoriéne mozganske skorje ime-
nujemo drget kortikospinalne proge. Velikost tega drgeta je v distalnih pregledanih mi-
Sicah majhna (med 66 in 951 us, srednja vrednost 260 us), iz ¢esar lahko sklepamo na
zelo preprost, morda monosinaptic¢en stik kortikospinalne proge s spodnjimi motori¢nimi
nervoni (16, 17).

Ucinkovitost sinapti¢nega prenosa med nevroni se eksperimentalno lahko preucuje na
dva nacina. Prvi naéin je neposredna, znotrajceli¢na detekcija postsinapti¢nih potencia-
lov s pomocjo mikroelektrode. Druga moznost je zunajceli¢na detekcija sprememb ver-
jetnosti prozenja postsinapti¢ne celice. V tem primeru se ucinkovitost prenosa preucu-
je s primerjavo ¢asovne odvisnosti dotoka drazljajev v celico z naravo prozenja te celi-
ce. Na vrednosti postsinapti¢nih potencialov lahko pri tej metodi sklepamo le posredno
(18). Obe tehniki sta bili uporabljeni pri raziskavah na zivalih, medtem ko je pri raziska-
vah na ¢loveku zaradi invazivnosti znotrajceliéne mogoce uporabiti le zunajceli¢no de-
tekcijo. Na ta nacin so bile pri ¢loveku preiskane znadilnosti postsinapti¢nih potencia-
lov motori¢nih nevronov v sprednjih rogovih hrbtenjace, ki jih povzrocijo impulzi v kor-
poskusu prosimo, da preiskovano motori¢no enoto prozi s ¢im bol;j stalno frekvenco, med-
tem pa se, naklju¢no glede na hoteno prozenje, drazijo aferentna vlakna, ki aktivirajo
motonevron te enote. Pogostnost prozenja motoriéne enote v odvisnosti od ¢asa vzdra-
zenja aferentnih viaken se obic¢ajno prikaze v obliki frekvenénega histograma podrazljajne
verjetnosti prozenja (poststimulus time histogram), ki v teh primerih prikaze eno ali ve¢
obdobij, v katerih se motori¢na enota statisticno znacilno pogosteje odziva (. i. obdob-
ja povecane verjetnosti prozenja) (22). V vsem preostalem ¢asu se zaradi hotene akti-
vacije motori¢nih enot odzivi pojavljajo nakljuéno, ne vezano na drazljaje. Primerjava ¢a-
sovnega poteka EPSP, izmerjenih neposredno v motonevronih pri macki, z odgovarja-
jo¢imi obdobji povecane verjetnosti prozenja v frekvenénih histogramih je pokazala, da
preprosti EPSP tvorijo obdobja, ki matemati¢no predstavljajo njihov odvod v odvisnosti
od ¢asa (18, 23). Odstotek odzivov motori¢ne enote v obdobju povecane verjetnosti pro-
Zenja (merjen glede na Stevilo drazenj aferentnih vlaken) naj bi bil merilo za velikost EPSP,
trajanje obdobja povec¢ane verjetnosti prozenja (Sirina obdobja) pa naj bi bila odraz tra-
janja rastoce faze EPSP (19, 24). Iz obojega lahko sklepamo na ucinkovitost stika afe-
rentnih viaken z motonevroni (20, 25). Vecje Stevilo odzivov v posameznem obdobju po-
vec€ane verjetnosti prozenja in krajSe trajanje obdobja pomeni vedji in strmejsSi EPSP ter
obratno, manjSe Stevilo odzivov v obdobju in SirSe obdobje v frekvenénem histogramu
kaze na nizji EPSP z daljSo fazo rasti (18).

Namen raziskave

Namen nase raziskave je bil primerjati u¢inkovitost nadzora kortikospinalne proge nad
motonevroni distalnih in proksimalnih miSic zgornjega uda pri ¢loveku. Z nevrofiziolos-
kimi spoznaniji smo poskusali pojasniti klinicna opazanja pri bolnikih.
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NasSa delovna hipoteza je bila, da kortikospinalna proga ucinkoviteje nadzira motone-
vrone distalnih misic. Zeleli smo ugotoviti, v kolik&ni meri bi lahko omenjena vedja ugin-
kovitost §la na raéun preprostejSih sinapti¢nih povezav (neposrednjesega stika) in v ko-
likSni meri na racun ucinkovitejSega prenosa na sinapsah (vecjih EPSP).

Kot merilo kompleksnosti povezav med kortikospinalno progo in hrbtenjaénimi motone-
vroni smo izbrali merjenje drgeta kortikospinalne proge in irine obdobij pove¢ane ver-
jetnosti prozenja v frekvenénih histogramih. Kot merilo velikosti EPSP smo izbrali frek-
venco pojavljanja odzivov motori¢nih enot v obdobjih povecane verjetnosti prozenja.

Motoriéno mozgansko skorjo smo drazili z elektri€nim in magnetnim drazenjem. Zani-
mal nas je tudi nacin, kako razlicno drazenje kortikospinalne proge vzdrazi spodnje
motori¢ne nevrone.

Preiskovanci in metode

V raziskavo smo vkljucili 14 zdravih preiskovancev (3 zenske in 11 moskih), starih od
21 do 42let (srednja vrednost 25,1 + 6,2 leti). Pri na¢rtovanju raziskave smo uposteva-
linacela Helsinske deklaracije o raziskovalnem delu v medicini. Preiskovance smo sez-
nanili z namenom in potekom preiskave, na preiskavo so prostovoljno pristali. Raziska-
vo je odobrila Republi§ka komisija za medicinsko eti¢na vprasanja.

Meritve smo opravili v miSicah abduktor mezinca (AM) in biceps brahii (BB), vedno na
desnem zgornjem udu. Pri osmih preiskovancih smo pregledali obe miSici, pri Sestih pa
le po eno. Skupaj smo pregledali enajst miSic AM in enajst miSic BB.

Misi¢ne odzive smo izvabljali z neinvazivnim elektricnim in magnetnim drazenjem mo-
toriéne mozganske skorje. Za elektricno drazenje smo uporabili visokonapetostni stimu-
lator Digitimer D180. Stimulator tvori draZljaje do jakosti 750V, ki eksponentno padajo
s Casovno konstanto 50 ms. Jakost posameznega drazljaja je izrazena v odstotkih
maksimalne jakosti stimulatorja. Drazilni, povrsSinski skledi¢asti Ag/AgCl elektrodi smo
s kolodijem pritrdili na koZo lasi$¢a in napolnili z elektrodno pasto. Katodo smo name-
stili na verteks, anodo pa levo, 7 cm lateralno na ¢rti, ki povezuje verteks z zunanjim slu-
hovodom (elektricno anodno drazenje) (26). Polozaj elektrode na verteksu je bil dolo-
¢en po sistemu 10-20 (27). Za magnetno drazenje smo uporabili monofazni stimulator
Novametrix Magstim 200, ki ustvari magnetno polje jakosti do 1,5 T. Jakost posamez-
nega drazljaja je izrazena v odstotkih maksimalne jakosti stimulatorja. Drazilno tuljavo
(zunaniji premer 14 cm) smo med drazenjem polozili plosko na preiskovancevo glavo nad
verteksom. Ob pogledu od zgoraj lahko tece elektri¢ni tok skozi tuljavo v smeri urine-
ga kazalca, pri obratni namestitvi tuljave pa v nasprotni smeri urinega kazalca. Tok v nas-
protni smeri urinega kazalca lazje vzdrazi levo poloblo, medtem ko tok v smeri urinega
kazalca lazje vzdrazi desno poloblo mozganov (9, 28).

Odzive posami¢nih motori¢nih enot smo detektirali z mikroelektromiografskimi igelnimi
elektrodami (Medelec SF-25). Uporabili smo elektromiograf Mystro, Medelec-Vickers (Cas
analize 100 ms, spodnji frekvencni filter 500 Hz, zgornji 10 kHz), katerega hitrost ana-
logno/digitalne (A/D) pretvorbe je pri asovnem oknu 100 ms 10 kHz (od¢itek na 0,1 ms).
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To je premajhna natan¢nost za raunanje drgeta, zato smo elektromiografu, ki smo ga
uporabili le kot ojacevalnik, dodali osebni racunalnik z zmogljivejSim A/D pretvornikom
(od¢itek na 0,02 ms; 50 kHz pretvorba). Za naSe meritve je bila napisana tudi posebna
programska oprema, ki je omogodila hitro, z drazenjem ¢asovno usklajeno A/D pretvor-
bo in shranjevanje ter razli¢ne grafi¢ne prikaze podatkov.

Preiskovanec je udobno sedel. Desno roko je imel names¢eno na posebni plasti¢ni opo-
ri. Detekcijsko elektrodo smo zabodli v blizino motori€ne to¢ke preiskovane misice. Med
lahnim kréenjem smo s priblizevanjem elektrode izbrali stabilen potencial motori¢ne eno-
te. Zaradi lazje prepoznave je bilo zazeleno, da se ob hoteni aktivaciji kot tudi po dra-
zenju kortikospinalne proge na izbranem mestu prozijo potenciali ene same motori¢ne
enote. To je mogocCe zato, ker imajo motori¢ne enote priblizno enak vrstni red rekruta-
cije ne glede na nacin aktivacije (hoteno kréenje, elektriéno ali magnetno drazenje) (16).
Osebe smo prosili, da izbrano motoriéno enoto prozijo s ¢im bolj stalno frekvenco okrog
10 Hz. V pomog¢ jim je bil zvo¢ni elektromiografski signal. Pri delu poskusov smo za po-
mo¢ pri vzdrzevanju stalne frekvence uporabili tudi poseben merilnik, s katerega lahko
razberemo trenutno vrednost frekvence prozenja. Pred vsako serijo drazenj smo naj-
prej dologili jakost drazenja, pri kateri se je preiskovana motori¢na enota dovolj pogo-
sto odzivala, hkrati pa ni prihajalo do motecih odzivov drugih motori¢nih enot. Da pri-
pada detektirani odziv vedno eni in isti enoti, smo sklepali na osnovi stalnosti amplitu-
de, oblike in trajanja odziva ter njegove stalne latence in praga za odziv (29). V ideal-
nem primeru se med preiskavo igelna elektroda ni premaknila in je celotna preiskava
trajala 2 uri. Pogosto je med drazenjem priSlo do moc¢nejSega skréenja miSice, ki je pov-
zrocilo premik elekirode. Ob tem se je preiskovana motori¢na enota lahko izgubila in/ali
so se pojavili moteci odzivi drugih enot. V obeh primerih smo meritev zaceti znova. Pri
preiskavi vsake motori¢ne enote smo izvedli najmanj 25 anodnih drazenj, 200 magnet-
nih drazenj s tokom v tuljavi v nasprotni smeri urinega kazalca (po 100 pri vsaki jako-

Elektricni /’,
stimulator
2 Magnetni
Prozilna enota stimulator
Osebni racunalnik 1
in Elektromiograf
analogno/digitalna Ojadeni odzivi Igelna
pretvorba < detekcija

Slika 1. Shema vezave uporabljenih aparatov. Signal, rocno proZen na osciloskopu, je brez zakasnitve (1)
sproZil Zarek na elektromiografu, s 25 ms zakasnitvijo (2) pa Se elektricni ali magnetni stimulator. Z elektro-
miografom smo odzive ojacili. Dodali smo mu osebni racunalnik z zmogljivejsim analogno/digitalnim pre-
tvornikom. Podatke smo shranjevali v racunalniku za kasnejso obdelavo.
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sti drazenja; druga jakost je bila v povprecju za 3 % viSja kot prva) in 100 magnetnih
drazenj s tokom v tuljavi v smeri urinega kazalca (jakost drazenja je bila obi¢ajno za 10 %
vi§ja kot pri toku v tuljavi v nasprotni smeri urinega kazalca). Manj anodnih drazenj smo
izvedli zaradi neprijetnosti elekiricnega drazenja na skalpu, ¢eprav bi bilo glede na na-
ravo meritve ustrezneje zbrati vedji statisti¢ni vzorec odzivov. Posamezne drazljaje
(elektri¢éne, magnetne) smo prozili roéno na osciloskopu (Tektronix 5113) v naklju¢nih
¢asovnih razmikih najmanj 5 s. Drazljaji so bili za za¢etkom prozenja na osciloskopu za-
kasnjeni za 25 ms. Ojacene in v digitalno obliko pretvorjene zapise odzivov smo shra-
njevali v osebnem racunalniku za kasnej$o obdelavo (slika 1).

S posebnim rac¢unalniskim programom smo po konéani meritvi dolo¢ili latence odzivov
preiskane motori¢ne enote. Priblizno latenco vrha odziva smo nastavili ro¢no, program
pa je v okolici poiskal najvecjo vrednost. Ro€na nastavitev nam je omogocila, da smo
lahko preudili amplitudo, obliko in trajanje vsakega zaporednega odziva ter se tako pre-
pri¢ali, da gre vedno za en in isti potencial. Dobljene vrednosti smo, za vsak nacin dra-
zenja posebej, zbrali in izrazili v obliki frekvenénega histograma podrazljajne verjetno-
sti prozenja (raunalniski program Statgraphics), ki nam kaze frekvenco pojavljanja od-
zivov v dolo¢enem Casovnem razredu. Zbrali smo odzive, ki so se pojavili v intervalu
25ms pred do 75ms po drazljaju. Sirina razreda v histogramu je bila 0,25 ms, skupaj
je bilo 400 razredov (slika 2 B). Za natan¢nej$o analizo smo prikazali frekvenéni histo-
gram tudi v 10 ms dolgem intervalu (40 razredov), katerega zacetek se je, odvisno od
posami¢ne motori¢ne enote, gibal med 15 in 25 ms po draZljaju (slika 2 C). Kriterije za
analizo smo povzeli po Dayu in sod. (30). Ce so se po 100 drazenijih v dveh sosednijih
razredih pojavili vsaj Stirje odzivi, smo to imenovali obdobje povecane verjetnosti pro-
zenja (peak). Za zacetek obdobja smo Steli prvi razred, v katerem sta se pojavila vsaj
dva odziva. Konec obdobija je bil razred, za katerim je bil v dveh zaporednih razredih
skupaj najve¢ en odziv. Razliko med za¢etkom in koncem smo oznadili kot Sirino ob-
dobja. Latenco obdobja smo izrazili kot latenco do zacetka, ki smo ji pristeli polovico &i-
rine obdobja. Ce je bilo obdobje zelo &iroko in je bila v njem razporeditev odzivov bimo-
dalna, smo ga razdelili na dve obdobji. Kot razmejitev (konec prvega in zacetek druge-
ga obdobja) smo vzeli aritmeti¢no sredino tega Sirokega obdobja. Razdaljo med obdob-
ji smo izrazili kot razliko latenc dveh obdobij. Stevilo odzivov v posameznem obdobju
povecane verjetnosti prozenja smo izrazili v odstotkih glede na Stevilo drazenj (delez
odzivov v posameznem obdobju). Ker smo v nasih poskusih v glavnem drazili 100-krat,
je bilo Stevilo odzivov hkrati tudi delez odzivov v posameznem obdobju. Za vsako ob-
dobje povecane verjetnosti proZzenja smo izracunali latenéno spremenljivost zapored-
nih odzivov (drget kortikospinalne proge), ki smo jo izrazili kot srednjo vrednost zapo-
rednih razlik latenc odzivov v izbranem obdobju:

n—1

Z'xi — Xy | x — latenca posameznega odziva v obdobju
drget = =1 n — Stevilo vseh odzivov v obdobju
n—1
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Statisti¢no analizo smo izvedli s statisticnim paketom SPSS. Za vsako motori¢no eno-
to smo izracunali srednje vrednosti drgeta, Sirine obdobij in delez odzivov. Te spremen-
liivke smo izraCunali za vsako obdobje povecane verjetnosti prozenja in za razli¢ne na-
¢ine drazenja posebej (anodno, magnetno s tokom v tuljavi v nasprotni smeri urinega
kazalca pri nizji in vi§ji jakosti ter magnetno s tokom v tuljavi v smeri urinega kazalca).
Z neparametri¢nim (Mann-Whitney) testom smo testirali statisticne znacilnosti pri 95 %
intervalu zaupanja.

Za dolocitev korelacije med drgetom in Sirino obdobja smo izraunali korelacijski koefi-
cient po Spearmanu in znacilnost korelacije testirali s t-testom pri 95 % intervalu zaupa-
nja.

Rezultati

Motori¢ne enote z najnizjim pragom ob hoteni aktivaciji so se navadno prve odzivale tu-
di na drazenje na skalpu. Na sliki 2 je prikazan primer zapisa prozenja tipicne motoric¢-

-25 0 25 50 75 ms
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£
I
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N
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[ I

17 19 21 23 25 27 ms

o
1

Slika 2. A. Zapis proZenja tipicne motoricne enote misice biceps brahii na magnetno draZenje na skalpu.
Artefakt na sliki, 25 ms po zacetku vsakega zapisa, je zaradi draZljaja. Razen v casovnem intervalu med 19 in
25 ms po draZenju se je motoricna enota glede na cas drazenja proZila nakljucno. V tem casovnem interva-
lu se je odzivala z dvema alternativnima latencama (bimodalna porazdelitev odzivov). B. Frekvencni histo-
gram podraZljajne verjetnosti proZenja motoricne enote s slike 2 A. V histogramu so zbrani odzivi iz zapisa
na sliki 2 A ter treh podobnih zapisov proZenja izbrane motoricne enote (odzivi po 100 draZenjih). V casu
alternativnih latenc dobimo obdobji povecane verjetnosti proZenja. C. Frekvencni histogram s slike 2 B, na-
zorneje prikazan v 10 ms dolgem intervalu (17-27 ms po draZljaju).
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ne enote v odvisnosti od ¢asa zaporednih magnetnih drazenj motori€ne mozganske skor-
je. Razen v najve¢ 8 ms dolgih ¢asovnih intervalih so se motori¢ne enote glede na ¢as
drazenja prozile nakljuéno. Zacetek teh ¢asovnih intervalov se je, odvisno od posamic-
ne motori¢ne enote, gibal med 15 in 25 ms po drazljaju. Ker je bilo v teh intervalih pro-
zenj statisti¢no znacilno ve¢ kot v preostalem ¢asu, smo sklepali, da gre v njih za spe-
cifi¢éne odzive na drazenje, v vsem preostalem ¢asu pa za hotena prozenja. V opisanih
¢asovnih intervalih so se motori¢ne enote odzivale z ve¢ alternativnimi latencami, obi-
¢ajno od ena do &tiri, kar smo imenovali unimodalna, bimodalna, trimodalna ali kvadri-
modalna porazdelitev.

Posamicen draZljaj je vedno sproZil le po en odziv, ki se je pojavil z eno od alternativ-
nih latenc. Ce se je motoriéna enota sprozila tik pred drazljajem, odziva obiéajno nismo
mogli izvabiti. Latence odzivov posamicnih motori¢nih enot so bile tako glede absolut-
nih vrednosti kot glede Stevila alternativnih latenc odvisne od nacina drazenja. Z naj-
krajSo latenco so se odzivi vedno pojavili po anodnem drazenju, obi¢ajno z unimodal-
no porazdelitvijo. V frekvencénih histogramih smo obdobja povec¢ane verjetnosti proze-
nja, v katerih so se ti odzivi pojavili, imenovali obdobje PO. Po magnetnem drazenju s to-
kom v tuljavi v nasprotni smeri urinega kazalca so se odzivi pojavljali z bimodalno ali
trimodalno porazdelitvijo. Prvi odzivi so se pojavili okrog 1,5 ms za odzivi po anodnem
drazenju (obdobje P1), hkrati so se pojavili tudi odzivi z daljSimi latencami; okrog 3 ms
za odzivi po anodnem drazenju (obdobje P2) in okrog 4,5 ms za odzivi po anodnem dra-
zenju (obdobje P3). Pri magnetnem drazenju s tokom v tuljavi v smeri urinega kazalca
S0 se odzivi pojavljali z bimodalno, trimodalno ali kvadrimodalno porazdelitvijo. Pojavi-
li so se v vseh zgoraj nastetih obdobjih pove€ane verjetnosti prozenja, hkrati pa so se
pojavili e novi odzivi okrog 6 ms za odzivi po anodnem drazenju (obdobje P4).

Preiskali smo 11 motori¢nih enot miSice abduktor mezinca (AM) in 11 motori¢nih enot
misice biceps brahii (BB). Vsi nacini drazenja motori¢cne mozganske skorje so poveca-
li verjetnost prozenja v dolo¢enih obdobjih po drazenju.

QOdzivi miSice abduktor mezinca

Primer frekvenénih histogramov podraZljajnih verjetnosti prozenja pri razli¢nih nacinih
drazenja tipiéne motori¢ne enote miSice AM je prikazan na sliki 3. Anodno smo enote
vzdrazili s povprecno jakostjo 33 % (st. dev. 6 %). Pri vseh enajstih motori¢nih enotah
so se odzivi pojavili v obdobju PO s povpre¢no latenco 21,8 +2,5ms. Pri magnetnem
drazenju s tokom v tuljavi v nasprotni smeri urinega kazalca je bila povpre¢na jakost dra-
zenja 46 +8 % (niZja jakost) in 49 +7 % (visja jakost). Odzivi so se ponavadi pojavili hkra-
ti v dveh, najvec v treh obdobjih pove€ane verjetnosti prozenja. Najpogosteje so se od-
zivi pojavili v obdobju P1 (10 motori¢nih enot pri nizji in 9 pri vi§ji jakosti) z latenco
z latenco 4,5 +0,6 ms po obdobju PO. V obdobju P2 z latenco 3,1 +0,6 ms po obdobju
PO so bili odzivi manj pogosti (4 motori¢ne enote pri nizji in 8 pri visji jakosti). Le ena
motori¢na enota se je pri visji jakosti drazenja odzivala tudi v obdobju P4. Povpre¢na
jakost magnetnega drazenja s tokom v tuljavi v smeri urinega kazalca je bila 60 +9 %.
Odzivi so se pojavili v vseh obdobjih pove€ane verjetnosti prozenja, najpogosteje v ob-
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Slika 3. Primer frekvencnih histogramov podraZljajnih verjetnosti proZenja tipicne motoricne enote misice
abduktor mezinca, dobljenih z razlicnimi nacini draZenja. DraZljaj na skalpu je bil sproZen v ¢asu 0, na hi-
stogramih je prikazan 10 ms dolg interval 17-27 ms po draZljaju. Anodno draZenje je povzrocilo najzgod-
nejse obdobje povecane verjetnosti proZenja te motoricne enote (P0). Magnetno draZenje s tokom v tuljavi
v nasprotni smeri urinega kazalca je pri niZji jakosti (A1) povzrocilo dve obdobji povecane verjetnosti pro-
Zenja, obe zakasnjeni za obdobjem PO (P1 za 1,8 ms in P3 za 5,2 ms). Enako draZenje z visjo jakostjo (A2)
Jje dalo podoben rezultat, le da je bilo Stevilo odzivov motoricne enote v obdobju P3 nekoliko vecje. Mag-
netno draZenje s tokom v tuljavi v smeri urinega kazalca (B) je povzrocilo vecjo verjetnost proZenja pred-
vsem v obdobju P3, manj izrazito pa Se v obdobju P4. Najvecja verjetnost proZenja v posameznem obdob-
Jju je bila ugotovljena za obdobje PO po anodnem draZenju (52 % deleZ odzivov). Poleg oznake za nacin dra-
Zenja je v oklepaju navedena njegova jakost. Zaradi laZje neposredne primerjave s histogrami, ki prikazu-
Jejo rezultat magnetnega draZenja (100 draZenj na skalpu), smo frekvenco pojavljanja odzivov v histogra-
mu za anodno draZenje (samo 25 draZenj na skalpu) pomnoZili s 4.
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Slika 4. Primer frekvencnih histogramov podraZljajnih verjetnosti proZenja tipicne motoricne enote v misi-
ci biceps brahii, dobljenih z razlicnimi nacini draZenja. DraZljaj na skalpu je bil sproZen v ¢asu 0, na histo-
gramih je prikazan 10 ms dolg interval 21-31 ms po draZljaju. Anodno draZenje je povzrocilo najzgodnejse
obdobje povecane verjetnosti proZenja te motoricne enote (P0). Magnetno draZenje s tokom v tuljavi v nas-
protni smeri urinega kazalca je pri niZji jakosti (A1) povzrocilo dve obdobji, obe zakasnjeni za obdobjem
PO (P1 za 1,6 ms in P3 za 4,8 ms). Enako draZenje z visjo jakostjo (A2) je dalo podoben rezultat, le da je bi-
lo §tevilo odzivov motoricne enote v obeh obdobjih vecje. Magnetno draZenje s tokom v tuljavi v smeri uri-
nega kazalca (B) je povzrocilo veljo verjetnost proZenja predvsem v obdobju P3 in manj izrazito v obdob-
Jih P4 in P1. Najvecja verjetnost proZenja v posameznem obdobju je bila ugotovljena za obdobje PO po anod-
nem drazenju (44 % delez odzivov). Poleg oznake za nacin draZenja je v oklepaju navedena njegova jakost.
Podobno kot na sliki 3 smo, zaradi laZje neposredne primerjave histogramov, frekvenco pojavijanja odzivov
v histogramu za anodno draZenje pomnoZili s 4.
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dobjih P3 (11 motori¢nih enot) in P4 (9 motori¢nih enot) z latenco 6,5 +0,9 ms po ob-
dobju PO, manj pogosto pa v obdobjih PO (3 motoriéne enote) ter P1 in P2 (v obeh po
2 motori¢ni enoti).

Odzivi miSice biceps brahii

Slika 4 prikazuje frekvenéne histograme podrazljajnih verjetnosti prozenja tipicne mo-
tori¢ne enote miSice BB pri razli¢nih nacinih drazenja. Povpre¢na jakost anodnega dra-
zenja je bila 39 +7 %. Pri vseh enajstih motori¢nih enotah so se odzivi pojavili v obdob-
ju PO s povprec¢no latenco 20,1 + 3,5 ms. Le ena motori¢na enota se je odzivala Se v ob-
dobjih P1, P2 in P3. Pri magnetnem drazenju s tokom v tuljavi v nasprotni smeri urine-
ga kazalca je bila povprecna jakost drazenja 47 +5 % (nizja jakost) in 50 +5 % (visja ja-
kost). Podobno kot v miSici AM so se tudi v miSici BB odzivi pojavili hkrati v ve¢ obdob-
jih povecane verjetnosti prozenja, najpogosteje v obdobju P1 (11 motori¢nih enot pri obeh
jakostih) z latenco 1,8 +0,6 ms po obdobju PO in v obdobju P3 (11 motori¢nih enot pri
nizji in 10 pri visji jakosti) z latenco 4,6 +0,7 ms po obdobju PO. V obdobju P2 z laten-
co 3,4+0,7ms po obdobju PO je bilo odzivov manj (4 motori¢ne enote pri nizji in 5 pri
vi§ji jakosti). Povpre¢na jakost magnetnega drazenja s tokom v tuljavi v smeri urinega
kazalca je bila 60 +6 %. Odzivi so se pojavljali v vseh obdobjih pove¢ane verjetnosti pro-
zenja, najpogosteje v obdobju P3 (10 motori¢nih enot). V obdobju P4 (4 motori¢ne eno-
te), z latenco 6,0 + 1,0 ms po obdobju PO, so se odzivi pojavili redkeje kot v primeru mi-
Sice AM.

Povpreéne jakosti elektricnega in magnetnega drazenja so za obe miSici navedene na
sliki 7, desno ob stolpi€astih diagramih. Razen v primeru anodnega drazenja pomem-
bnih razlik v jakosti drazljajev, ki so bili potrebni za vzdrazenje motori¢nih enot, med prei-
skovanima miSicama ni bilo.

Drget kortikospinalne proge

V tabeli 1 in na sliki 6 (levo) so podane srednje vrednosti drgeta kortikospinalne proge,
izraCunane za vsako obdobje povecane verjetnosti prozenja ob razli¢nih nacinih draze-
nja za obe preiskani misici. Med miSicama AM in BB smo naredili primerjavo srednjih
vrednosti drgeta v posameznih obdobijih pove€ane verjetnosti prozenja. Vedno smo pri-
merijali le enakoimenska obdobja pri enakem nacinu drazenja. Statisticno primerjavo smo
naredili le za obdobja, v katerih se je odzivalo ve¢ kot 9 motori¢nih enot. Vrednosti dr-
geta so bile skoraj vedno nekoliko visje v misici BB kot v miSici AM. Razlike pri 95 % in-
v tuljavi v nasprotni smeri urinega kazalca (p <0,04), statisticno niso bile znacilne (ta-
bela 1).

Velikosti drgeta kortikospinalne proge smo statisti¢no primerjali tudi med obdobjem PO
in ostalimi obdobji pove€ane verjetnosti prozenja za vsako misico posebej. Obdobje PO
najverjetneje nastane zaradi neposrednega vzdrazenja piramidnih celic v motori¢ni moz-
ganski skoriji, ostala obdobja pa naj bi bila posledica posrednega vzdrazenja teh celic
(30). V prvem primeru bi tako Zivéna pot vsebovala manj vmesnih nevronov in bi zato
v obdobju PO teoreti¢no lahko pri¢akovali manjsi drget kortikospinalne proge. Statisti¢-
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no primerjavo smo naredili le za obdobja, v katerih se je odzivalo ve¢ kot 9 motori¢nih
enot. Tako smo primerjali obdobje PO po anodnem drazenju z obdobji P1 in P3 pri niz-
ji in vi$ji jakosti magnetnega drazenja s tokom v tuljavi v nasprotni smeri urinega kazal-
ca ter obdobje PO po anodnem drazenju z obdobjem P3 po magnetnem drazenju s to-
kom v tuljavi v smeri urinega kazalca. Statisticno znacilno razliko smo ugotovili le med
obdobjem PO po anodnem drazenju in obdobjem P3 pri nizji jakosti magnetnega dra-
zenja s tokom v nasprotni smeri urinega kazalca za misico AM (p <0,04). Za miSico BB
so bile vse razlike med posameznimi obdobji statisticno neznacilne (p>0,38).

Tabela 1. Velikost drgeta kortikospinalne proge (\s) v posameznih obdobjih povecane verjetnosti proZenja
za motoricne enote misic abduktor mezinca in biceps brahii. Drget je prikazan posebej za vsakega od naci-
nov draZenja (anodno, magnetno s tokom v tuljavi v nasprotni smeri urinega kazalca pri nizji — Al in visji
Jjakosti — A2 ter magnetno s tokom v tuljavi v smeri urinega kazalca — B). Sr.V. — srednja vrednost, St.D. —

standardna deviacija, Min. — najmanjSa vrednost, Maks. — najvecja vrednost, N — Stevilo motoricnih enot,
ki so se odzivale v posameznem obdobju, p — rezultati testiranja razlik velikosti drgeta v enakoimenskih ob-

Abduktor mezinca Biceps brahii
DraZenje Obdobje Sr.V. StD. Min.  Maks. N SrvV. StD. Min. Maks. N P
Anodno PO 302 117 124 467 11 384 120 180 576 11 0,16
P1 - - - - - 140 - 140 140 1 -
P2 - - - - - 320 - 320 320 1 -
P3 - - - - - 373 - 373 373 1 -
P4 - - - - - - - - - - -
Magnetno A1 PO - - - - - - - - - - -

P1 329 62 217 404 10 431 127 262 676 11 0,04
P2 143 139 40 340 4 266 131 144 451 4 -

P3 428 111 238 553 9 415 97 317 574 11 0,57

P4 - - - - - - - - - - -
Magnetno A2 PO - - - - - - - - - - =

P1 280 83 144 391 9 383 119 245 653 11 0,09

P2 343 134 110 465 8 412 139 216 581 5

P3 296 122 120 526 9 358 97 207 512 10 0,22

P4 571 - 571 571 1 - - - - - -
Magnetno B PO 306 109 190 407 3 449 162 330 634 3 -

P1 168 59 126 210 2 369 119 212 508 5 -

P2 344 256 163 525 2 475 186 361 690 3 -

P83 410 148 182 630 11 396 88 243 573 10 0,65

P4 426 203 163 640 9 508 124 400 658 4 —

Sirina obdobja povedane verjetnosti prozenja

Sirina obdobja poveéane verjetnosti prozenja v frekvenénem histogramu podrazljajne
verjetnosti prozenja je merilo trajanja rastoc¢e faze EPSP, ki naj bi to obdobje povzrodi-
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lo (19, 24). Sirina obdobja bi tako, podobno kot drget, lahko bila merilo za kompleksnost
zivéne poti. Da sta velikost drgeta kortikospinalne proge v doloéenem obdobju in Sirina
tega obdobja povezana in zato lahko merilo istega dogajanja, sklepamo tudi iz rezulta-
tov nasih meritev. Korelacijski koeficient po Spearmanu je bil za ti dve spremenljivki vi-
sok (r=0,76) in povezanost statisti¢éno znacilna (p < 0,001) (slika 5).
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Slika 5. Odnos med velikostjo drgeta kortikospinalne proge in Sirino obdobij povecane verjetnosti proZenja
posamicnih motoric¢nih enot. UpoStevane so vse vrednosti ne glede na miico, nacin draZenja ali na ime ob-
dobja. Velikosti primerjanih spremenljivk kaZejo visoko statisticno povezanost (korelacijski koeficient
r=0,76; p < 0,001).

V tabeli 2 in na sliki 6 (desno) so podane srednje vrednosti Sirine posameznih obdobij
povecane verjetnosti prozenja pri razliénih nacinih drazenja za obe preiskani misici. Po-
dobno kot srednje vrednosti drgeta kortikospinalne proge smo primerijali tudi srednje vred-
nosti Sirine obdobij povecane verjetnosti prozenja med miSicama AM in BB. Primerjali
smo samo enakoimenska obdobja pri enakem nacinu drazenja. Srednje vrednosti Siri-
ne obdobij so bile ponavadi nekoliko vi§je v miSici BB, vendar so bile razlike za vsa ob-
dobja pri razliénih nacinih drazenja statisti¢éno neznacilne (p > 0,13).

Primerjava Sirine obdobja PO s Sirino ostalih obdobij je enako kot podobna primerjava
drgeta kortikospinalne proge pokazala statisti¢no znacilno razliko le med obdobjem PO
po anodnem drazenju in obdobjem P3 pri nizji jakosti magnetnega drazenja s tokom v tu-
ljavi v nasprotni smeri urinega kazalca za miSico AM (p <0,05).
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Tabela 2. Sirine posameznih obdobij (PO, P1, P2, P3, P4) povecane verjetnosti proZenja (ms) za motoricne
enote misic abduktor mezinca in biceps brahii. Vrednosti so prikazane posebej za vsakega od nacinov dra-
Zenja (anodno, magnetno s tokom v tuljavi v nasprotni smeri urinega kazalca pri nizji — Al in visji jakosti —
A2 ter magnetno s tokom v tuljavi v smeri urinega kazalca — B). Sr.V. — srednja vrednost, St.D. — standard-
na deviacija, Min. — najmanjsa vrednost, Maks. — najvecja vrednost, N — Stevilo motoricnih enot, ki so se
odzivale v posameznem obdobju, p — rezultati testiranja razlik vrednosti Sirine enakoimenskih obdobij med
motoric¢nimi enotami obeh misic.

Abduktor mezinca Biceps brahii
DraZenje Obdobje Sr.V. StD. Min.  Maks. N SrV. StD. Min. Maks. N p
Anodno PO 1,2 0,3 0,5 1,5 11 13 03 08 18 11,0 0,31
P1 - - - - - 05 - 05 05 1,0 -
P2 - - - - - 08 - 08 08 10 -
P3 - - - - - 05 - 05 05 1,0 -
P4 - - - - - - - - - - -
Magnetno A1 PO - - - - - - - - - - -

PP 11 03 08 18 10 13 04 05 18 11,0 017
P2 05 04 03 11 4 09 04 05 14 40 -
P 15 03 10 18 9 15 03 10 20 11,0 075
PA - - - - - - - - - - -

Magnetno A2 PO — - - —

P 11 04 05 16 9 13 04 08 20 11,0 037
P2 11 04 05 16 8 14 04 10 20 50 -
PB 11 03 05 15 9 13 03 08 18 100 0,13
PA 13 - 13 13 1 - - - - - -
Magnetno B PO 08 04 05 13 16 04 13 20 30 -

3
P1 05 04 03 08 2 i3 03 10 15 50 -
P2 i2 06 08 16 2 i1 04 08 15 30 -
1
9

=y

P3 14 04 08 20 i4 02 10 18 10,0 0,72
P4 13 05 05 20 i4 o1 13 15 40 -

Delez odzivov v posameznem obdobju pove&ane verjetnosti prozenja

Delez odzivov v obdobju pove¢ane verjetnosti prozenja je merilo za velikost EPSP, ki
je vzrok nastanka tega obdobja (719, 24). V tabeli 3 in na sliki 7 so podane srednje vred-
nosti deleza odzivov v posameznih obdobijih pri razli¢nih nacinih drazenja. Primerjali smo
srednje vrednosti deleza odzivov v posameznih obdobjih povedane verjetnosti proze-
nja med obema misicama. V enakoimenskih obdobjih pri enakem nacinu drazenja med
misSicama AM in BB nismo ugotovili statistiéno znacilnih razlik (p>0,17).

Delez odzivov je bil vedno najvedji v obdobju PO po anodnem drazenju. V posameznih
obdobjih po magnetnem drazenju je bil delez odzivov najmanj za polovico manjsi kot
v obdobju PO po anodnem drazenju. Celoten delez odzivov po magnetnem drazenju (de-
lez odzivov v obdobju P1, P2, P3 in P4) pa je ponavadi visji kot celoten delez po anod-
nem drazenju. Pri magnetnem drazenju s tokom v tuljavi v nasprotni smeri urinega ka-
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Slika 6. Stolpicasti diagrami srednjih vrednosti drgeta kortikospinalne proge (levo) in Sirine obdobij pove-
Cane verjetnosti proZenja (desno) ter njun razpon (+ standardna deviacija) pri razlicnih nacinih draZenja
(anodnem, magnetnem s tokom v tuljavi v nasprotni smeri urinega kazalca pri niZji — Al in visji jakosti — A2
ter magnetnem s tokom v tuljavi v smeri urinega kazalca — B). Drget in Sirina obdobij sta prikazani za vsa-
ko obdobje povecane verjetnosti proZenja in za vsako preiskovano misico (abduktor mezinca in biceps bra-
hii) posebej. Preiskanih je bilo 11 motoricnih enot v vsaki misici. Nad stolpci je oznaceno Stevilo enot, ki so
se odzivale v posameznem obdobju.

lez odzivov v posameznih obdobjih navadno vedji, kot v enakih obdobjih pri nizji jako-
sti. Pri magnetnem drazenju s tokom v tuljavi v smeri urinega kazalca je bil najvecji de-
leZ odzivov v obdobju P3.
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Tabela 3. Delez odzivov v posameznih obdobjih povecane verjetnosti proZenja (%) za motoricne enote mi-
Sic abduktor mezinca in biceps brahii. DeleZ odzivov je prikazan posebej za vsakega od nacinov draZenja
(anodno, magnetno s tokom v tuljavi v nasprotni smeri urinega kazalca pri niZji — Al in visji jakosti — A2
ter magnetno s tokom v tuljavi v smeri urinega kazalca — B). Sr.V. — srednja vrednost, St.D. — standardna de-
viacija, Min. — najmanjSa vrednost, Maks. — najvecja vrednost, N — §tevilo motoric¢nih enot, ki so se odziva-
le v posameznem obdobju, p — rezultati testiranja razlik vrednosti deleZa odzivov v enakoimenskih obdob-
Jjih med motoricnimi enotami obeh misic.

Abduktor mezinca Biceps brahii
DraZenje Obdobje SrV. StD. Min. Maks. N SrV.  StD. Min. Maks. N p
Anodno PO 50 18 12 68 11 47 14 16 72 1 1
P1 - - - — - 12 - 12 12 1 -
P2 - - - - - 16 - 16 16 1 -
P3 - - - - - 16 - 16 16 1 -
P4 - — - - — - — — - - -
Magnetno A1 PO - - - - - - - - - - -
P1 18 13 6 49 10 18 6 6 28 11 1
P2 7 6 3 15 4 13 8 6 22 4 -
P3 23 10 9 40 9 25 8 13 43 11 1
P4 — - - - - — - - - - -
Magnetno A2 PO - - - - - - - - - - -
P1 26 17 6 61 9 21 8 8 33 11 0
P2 18 11 5 36 8 21 7 13 29 5 =
P3 23 11 7 39 9 29 9 14 41 10 O
P4 8 — 8 8 1 - — — - - -
Magnetno B PO 7 3 4 9 3 22 3 19 25 3 -
P1 3 3 7 2 12 4 6 16 5 -
P2 10 3 8 12 2 11 6 5 15 3 -
P3 25 8 14 40 1 30 10 19 46 10 O
P4 17 7 5 25 9 13 3 10 16 4 -

Razpravljanje

Razvoj neinvazivnih metod vzdrazenja motori€ne mozganske skorje je omogocil podrob-
nejsi Studij funkcijske zgradbe motori¢nega sistema pri ¢loveku. Mehanizmi, prek kate-
rih transkutano drazenje motori€ne mozganske skorje pri ¢loveku izzove misi¢ne odzi-
ve, so najbolje preiskani na zivalih (12). Najverjetneje anodno drazenje depolarizira naj-
proksimalnejsi del aksonov kortikospinalne proge direktno. Apikalni dendriti teh celic se
zaradi prostorske orientacije pri takem drazenju hiperpolarizirajo. Posami¢en nadpraz-
ni drazljaj aktivira vec¢jo skupino celic mozganske skorje, v kortikospinalni progi pa spro-
#i sinhron val akcijskih potencialov (37). Studije na Zivalih kaZejo, da se naenkrat vzdra-
zi od 50 do 100 kortikospinalnih nevronov (32). Val akcijskih potencialov, ki je posledi-
ca direktne aktivacije kortikospinalnih nevronov (aksonov), imenujemo tudi direktni val
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Slika 7. Stolpicasti diagrami srednjih vrednosti deleZa odzivov posamicnih motoricnih enot in njihov raz-
pon (£ standardna deviacija) v posameznih obdobjih povecane verjetnosti proZenja pri razlicnih nacinih dra-
Zenja (anodnem, magnetnem s tokom v tuljavi v nasprotni smeri urinega kazalca pri nizji — Al in visji jako-
sti — A2 ter magnetnem s tokom v tuljavi v smeri urinega kazalca — B). DeleZi odzivov v posameznih obdob-
Jih so izraZeni v odstotkih Stevila odzivov glede na Stevilo draZenj. V vsaki misici je bilo preiskanih 11 mo-
toricnih enot. Nad stolpci je oznaceno Stevilo enot, ki so se odzvale v dolocenem obdobju. Desno ob diagra-
mih so navedene povprecne jakosti draZenja z razlicnimi nacini za obe misici.

ali val D (33). Pri mo¢nejSem anodnem drazenju sledijo valu D indirektni valovi ali va-
lovi | (najveC do 5; I,-1), ki so posledica ponovne ekscitacije kortikospinalnih nevronov
prek horizontalno orientiranih kortikalnih internevronov (21, 33). Posamicni valovi akcij-
skih potencialov (descendentni impulzi) si sledijo v ¢asovnih presledkih po priblizno 1,5ms
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(31). T.i. multipli descendentni impulzi potujejo po kortikospinalni progi do motonevro-
nov, kjer izzovejo zaporedje EPSP (17, 31). Ustrezno ¢asovno in prostorsko sesteva-

Prvi odzivi po magnetnem drazenju se pojavijo 1-2 ms za najkrajSimi odzivi po anod-
nem drazenju (20, 30, 31). Ker odzivi po magnetnem drazenju hkrati ¢asovno sovpa-
dajo s kasnejSimi odzivi po anodnem drazenju, je verjetno, da magnetno drazenje de-
polarizira iste populacije horizontalno potekajocih intrakortikalnih nevronov kot mocnej-
Se anodno drazenje. Kortikospinalni nevroni se pri tem aktivirajo le preko sinaps in v kor-
tikospinalni progi nastanejo samo indirektni valovi akcijskih potencialov (11, 30, 31). Raz-
licni nacini magnetnega drazenja (s tokom v tuljavi v smeri urinega kazalca oz. s tokom
v obratni smeri) naj bi zaradi razliénih smeri tokovnic vzdraZili razli€ne populacije korti-
kalnih internevronov. Ker se vzdrazijo razli€ne populacije internevronoy, je razli¢en tu-
di vzorec impulzov, ki prispejo do piramidnih celic. Magnetno drazenje s tokom v tulja-
vi v nasprotni smeri urinega kazalca sprozi izrazitejSa valova I, in I,, draZenje s tokom
v tuljavi v smeri urinega kazalca pa izrazitej$i val |, ter valova D in |, (30).

Naceloma lahko motonevron vzdrazi katerikoli izmed descendentnih impulzov. Blizje ko
je membranski potencial motonevrona pragu vzdraznosti, zgodnej$i iz zaporedja EPSP
bo izzval sprozenje. Motonevroni misice, ki je lahno hoteno skréena, so v primerjavi z mo-
tonevroni mirujo¢e misice v povprecju bolj depolarizirani in s tem blizje pragu vzdraz-
nosti. Za ekscitacijo tedaj praviloma zadostuje ze prvi izmed impulzov, sproséene mi-
Sice pa lahko aktivira Sele drugi, tretji ali kasnej$i impulz. V teh primerih je ekscitacija
rezultat Casovnega sestevanja zaporednih EPSP (17, 21, 31). Multimodalno laten¢no
porazdelitev odzivov posami¢nih motori¢nih enot lahko razlozimo kot posledico ve¢ za-
porednih EPSP, ki jahajo drug na drugem. V frekvenénem histogramu podraZljajne ver-
jetnosti prozenja pa se taka porazdelitev pokaze z ve¢ obdobji pove€ane verjetnosti pro-
zenja (18, 19, 24). Razdalja med dvema sosednjima obdobjema je bila pri nasih meri-
tvah obi¢ajno okrog 1,5 ms, kar se ujema s ¢asovnimi presledki med posameznimi des-
cendentnimi impulzi.

Velikost refleksnega drgeta je funkcija Stevila sinaps v zivéni poti (14, 15). Po analogiji
je velikost drgeta kortikospinalne proge merilo kompleksnosti poti od motori¢éne moz-
ganske skorje do hrbtenja¢nih motonevronov. Sinhron val akcijskih potencialov, ki po-
tujejo vzdolz kortikospinalne proge, bi se v primeru vecjega Stevila interponiranih inter-
nevronov spremenil v ¢asovno bolj razprSen val. Vsaka sinapsa namre¢ prispeva k ve¢-
ji spremenljivosti zakasnitev. Osnova tega pojava so nihanje praga za depolarizacijo ter
spreminjanje amplitud in strmine rasti postsinapti¢nih potencialov. Casovno bolj razpr-
Seni descendentni akcijski potenciali povzro€ijo na membrani motonevrona nizji in manj
strm ter daljSi EPSP, kar se v nasih meritvah kaze kot povecan drget kortikospinalne pro-
ge. Podobno kot drget je tudi trajanje rastoce faze EPSP merilo kompleksnosti zivéne
poti (22).

Velikost drgeta kortikospinalne proge je bila v nasih poskusih enako majhna za misico
AM (med 289 in 428 us) in za miSico BB (med 358 in 431 us). Statisti¢no znagilnih raz-
lik v velikosti drgeta kortikospinalne proge med miSicama nismo odkrili, €eprav so bile
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povprec€ne vrednosti drgeta kortikospinalne proge (v enakoimenskih obdobjih poveca-
ne verjetnosti prozenja) v misici BB pogosto do 100 us vecje kot v misici AM. Dobljene
vrednosti se za obe misici gibljejo od vrednosti drgeta, ugotovljenega za monosinaptic-
ni refleks H (manj kot 200 us) (74), do vrednosti drgeta za oligosinapti¢cno komponento
mezikalnega refleksa (prek 400 us) (715). Tudi Sirina obdobij pove€ane verjetnosti pro-
zenja je bila v misici AM in v miSici BB majhna, med miSicama pa glede tega ni bilo sta-
tistiéno znacilnih razlik. Kirkwood (22) meni, da je trajanje rastoCe faze EPSP do 0,5ms
zanesljiv znak monosinapti¢nega stika, vendar ima veliko monosinapti¢nih EPSP dalj-
Se faze rasti, vecina disinapti¢nih pa precej daljSe. Nasa ocena trajanja rastoCe faze EPSP
(1,1-1,5ms) po teh kriterijih ne izklju¢uje monosinapti¢nega stika za nobeno od prei-
skovanih misic. Mogoce je torej, da kortikospinalna proga pri ¢loveku na zelo preprost
nacin, lahko monosinapti¢no ali morda najve¢ prek nekaj internevronov, aktivira moto-
nevrone tako distalnih kot proksimalnih miSic. S poskusi na visje razvitih opicah je bil
monosinapticni stik kortikospinalne proge dokazan le za motonevrone distalnih misic (3),
nikoli pa za motonevrone proksimalnih miSic. Pri ¢loveku je ve¢ opazanj, ki govore za
monosinapti¢en stik kortikospinalne proge z motonevroni distalnih misic (16, 17), le eno
porocilo pa omenja podobno moznost tudi za motonevrone proksimalnih misic (20).

S primerjavo srednjih vrednosti drgeta kortikospinalne proge in Sirine obdobij poveca-
ne verjetnosti prozenja pri razli¢nih nacinih drazenja smo zeleli preveriti mehanizme, prek
katerih naj bi anodno in magnetno drazenje vzdrazilo motori¢éno mozgansko skorjo. Anod-
no drazenje najverjetneje vzdrazi piramidne celice neposredno, magnetno drazenje (na
nacin, uporabljen v nasih poskusih) pa predvsem posredno. V obdobju pove¢ane ver-
jetnosti prozenja PO so torej odzivi, katerih Zivéna pot od motoriéne mozganske skorje
do hrbtenjacnega motonevrona vsebuje vsaj eno sinapso manj kot v primeru odzivov
v kasnejsih obdobjih. Zato bi v tem obdobju teoreti¢no pri¢akovali ustrezno manjse vred-
nosti drgeta kortikospinalne proge in manj$e Sirine obdobij pove¢ane verjetnosti proze-
nja. Pomembnih razlik v vrednosti obeh spremenljivk med obdobjem PO in vecino ka-
snejSih obdobij nismo nasli. Verjetno sta merjenje drgeta oz. Sirine obdobij povecane
verjetnosti prozenja premalo natan¢ni metodi za ugotavljanje, ali je v dolo¢eni refleksni
poti samo ena sinapsa ve¢ ali manj. Kjub temu pa statisticno znacilne razlike v posa-
micnih primerih (npr. med obdobjem PO po anodnem drazenju in obdobjem P3 pri niz-
ji jakosti magnetnega drazenja s tokom v tuljavi v nasprotni smeri urinega kazalca za
misico AM) nakazujejo to moznost.

Vec¢ obdobij pove¢ane verjetnosti prozenja v frekvenénem histogramu je najverjetneje
rezultat vec€ih descendentnih impulzov oz. zaporednih EPSP na membrani motonevro-
na (18, 19, 24). Velikost EPSP lahko posredno ocenimo iz deleza odzivov v posamez-
nem obdobju povecane verjetnosti prozenja (18, 24). Membranski potencial hoteno ena-
komerno aktiviranega motonevrona se s ¢asom cikli€éno spreminja. Takoj po hotenem
sprozenju se membrana motonevrona polarizira, nato membranski potencial postopo-
ma raste, dokler ne doseZe praga vzdraznosti in se motonevron ponovno sprozi. Pri pro-
zilni frekvenci 10 Hz je trajanje enega cikla priblizno 100 ms. Moznost, da bo aferentni
impulz v kortikospinalni progi ekscitiral motonevron, je vecja, kadar dospe v hrbtenja-
¢o ¢im blizje drugemu od dveh zaporednih hotenih sproZenj. Takrat je membrana mo-
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tonevrona bliZje pragu vzdraznosti in bo za ekscitacijo zado$&al ze manjsi EPSP. Ce pris-
pe drazljaj prezgodaj v ciklu, bo ekscitacija motonevrona premajhna, da bi prislo do pro-
zenja (18, 23, 24). V motonevronih macke je bila povpreéna razlika velikosti membran-
skega potenciala med obdobjem najvecje polarizacije in pragom vzdraznosti priblizno
10mV (34). Ob predpostavki, da je rast membranskega potenciala med dvema hoteni-
ma sprozenjema linearna in da je najvecja razlika membranskega potenciala med dve-
ma skrajnima vrednostima priblizno 10 mV tudi pri ¢loveku, lahko iz deleza odzivov v po-
sameznem obdobju povecane verjetnosti prozenja sklepamo na velikost EPSP (24).

Pri nasih meritvah smo dobili po anodnem drazenju povpre¢en delez odzivov v misici
AM 50 % in v miSici BB 47 %. Ocena povprecne velikosti EPSP bi tako bila 5,0 mV za
motonevrone miSice AM in 4,7 mV za motonevrone miSice BB. V raziskavah podobnih
nasi je bila ocena velikosti EPSP za misico prvi dorzalni interoseus 5,0 mV (30), za del-
toidno misico 5,5mV in za pektoralno misico 2,2 mV (20). Z znotrajceli¢nimi elektroda-
mi so po elektriénem draZenju mozganske skorje pri opicah direktno izmerili velikost EPSP
v motonevronih. Za motonevrone distalnih misic so bile velikosti EPSP do najve¢ 2,0 1V,
za motonevrone proksimalnih miSicah pa do najve¢ 1,0mV (6). Na podlagi dobljenih ocen
vrednosti EPSP menimo, da bi kortikospinalna proga pri ¢loveku lahko imela enako ucin-
kovit stik z motonevroni miSice AM in miSice BB. V obeh primerih se zdi stik u€inkovi-
tejSi kot pri zivalih, kjer je bil monosinapticen stik kortikospinalne proge z motonevroni
distalnih miSic dokazan edino pri filogenetsko najvisje razvitih opicah (3).

Delez odzivov v posameznih obdobjih povecane verjetnosti prozenja je bil po magnet-
nem drazenju vedno man;jsi kot v obdobju PO po anodnem drazenju in se je za vec¢ino
obdobij povec€ane verjetnosti prozenja gibal med 15 in 25 % (ocena velikosti EPSP med
1,5in 2,5mV). Med miSicama AM in BB ni bilo statisti¢no znacilnih razlik.

Zavedamo se, da lahko na osnovi nasih poskusov napravimo le oceno velikosti EPSP.
Meritve smo opravili pri tisti jakosti draZenja, kjer se je preiskovana motori¢na enota za-
Cela odzivati, to je pri prazni jakosti. Day in sod. (30) so z viSanjem jakosti drazenja do-
bili vecje Stevilo odzivov v posameznih obdobjih, vendar je to Stevilo vedno doseglo pla-
to. Visjih jakosti draZzenja z naSo metodo dela ni bilo mo¢ uporabljati, ker je Ze pri majh-
nem povecanju jakosti (ze 5 %) prihajalo do prekomernega skréenja misice in s tem pre-
mika detekcijske igle ter izgube preiskovane motori¢ne enote. Ocene velikosti EPSP iz
nasih meritev so zato lahko kve¢jemu prenizke. K nezanesljivosti nase ocene EPSP lah-
ko prispeva tudi predpostavljena linearna rast membranskega potenciala med dvema
hotenima prozenjema. Ta bi se lahko spreminjal npr. tudi eksponentno. Nase ocene EPSP
so zato lahko ali previsoke ali prenizke (19).

V nasi raziskavi smo ugotovili, da je nacin aktivacije spodnjih motonevronov pri ¢love-
ku enako preprost, lahko monosinapti¢en, tako v distalnih kot v proksimalnih miSicah.
Tudi velikost EPSP, ki jih povzrodijo descendentni impulzi v kortikospinalni progi, je prib-
lizno enaka v motonevronih distalnih in proksimalnih mi8ic. Taki rezultati so delno ne-
pri¢akovani in ne potrjujejo nase delovne hipoteze. Kazejo na zelo ucinkovit nadzor kor-
tikospinalne proge tudi nad motonevroni proksimalnih misic, kar je nov pojav v biolos-
ki evoluciji, ki ga pri viSje razvitih opicah Se ne najdemo. Z njim lahko razlozimo zelo hi-
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tre in natan¢ne gibe tudi v proksimalnih sklepih (npr. za€etni udarec pri tenisu), ne mo-
remo pa pojasniti klini€nih opazanj pri bolnikih z okvarami piramidne proge. Pri teh bol-
nikih najdemo na zgornjih udih ponavadi najhuje okvarjene frakcionirane gibe prstov, gi-
bi v proksimalnih sklepih pa so okvarjeni manj ali pa sploh ne. Alternativna razlaga za
klini¢no blazjo prizadetost proksimalnih misic bi bila lahko njihova obojestranska oziv-
¢enost. Znano je, da nekatere aksialne miSice, npr. misice zrela, ozivéuje kortikospinal-
na proga z obeh mozganskih polobel. Isto velja za miSice ¢ela in zapiralke o¢i. Enostran-
ska okvara kortikospinalne proge se v takih primerih kliniéno ne pokaze s parezami. Na
moznost oziv€enosti proksimalnih misic zgornjih udov z obeh mozganskih polobel ka-
zejo tudi nekatere raziskave z motori¢nimi izvabljenimi odzivi (1, 20). Colebatch in sod.
(20) so poleg odzivov s kratkimi latencami, ki smo jih detektirali tudi v nasih poskusih,
v miSicah pektoralis major in deltoid izvabili Se odzive z daljSimi latencami. Sledniji od-
zivi kazejo na polisinapti¢ne povezave. Za razliko od odzivov s kratkimi latencami, jih je
bilo mo¢€ z enako verjetnostjo in ne glede na vrsto magnetnega drazenja izvabiti na obeh
straneh telesa. To lahko kaZe na povezanost motonevronov teh misic z obema mozgan-
skima poloblama.

V nadaljnjih raziskavah bi bilo zato zanimivo na podoben nacin preiskati Se druge prok-
simalne misice, morda tudi s spodnjih udov, predvsem pa odzive pri bolnikih z okvara-
mi piramidne proge.
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