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Funkcjonalne cechy generatora oddychania. 

W S T Ę P 

1.1 F u n k c j o n a l n e c e c h y g e n e r a t o r a o d d y c h a n i a . 

Sieć neuronów kont ro lu jąca oddychanie au toma tyczne z n a j d u j e się w pniu 

mózgu . F u n k c j ą te j sieci jes t : 

A) Generowanie r y t m u , w takt którego na s t ępu j ą cyklicznie skurcz i r oz -

kurcz mięśni oddechowych; 

B) P o b u d z a n i e w odpowiedniej sekwencji i w określonej fazie cyklu o d d e -

chowego nerwów zaopa t ru jących poszczególne grupy mięśni o d d e c h o -

wych ( t j . przeponę, mięśnie klatki piersiowej, mięśnie b rzucha , mięśnie 

górnych dróg oddechowych, mięśniówkę g ładką dróg oddechowych) ; 

C) Dopasowanie siły i częstości skurczów poszczególnych grup mięśni 

oddechowych do wymogów homeos ta tycznych określonych przez 

poziom P a C 0 2 , P a 0 2 i równowagę kwasowo-zasadową; 

D) Dostosowanie ruchów oddechowych do wymogów innych uk ładów 

homeos t a tycznych , takich jak układ krążenia [Feldman i Ellenberger -

1988, Koepchen - 1983] czy układ termoregulacj i oraz skoordynowanie 

oddychan ia z innymi czynnościami ruchowymi [Feldman i Grillner -1983 ]. 

T a k a koordynac ja umożliwia wykonywanie funkcj i o chwilowo wyższym 

pr iorytecie czynnościowym jak: mowa [ Bunn i Mead -1971 Phillipson i wsp. 

-1978 ], żucie i p rze łykanie pokarmu [Lusciiei i Goldheig, 1982, Miller, 1982 ], 

ssanie [Harding i Titchen, 1981 ], wymiotowanie [Miller i wsp. - 1987]. 

Koordynac ja oddechowo-ruchowa umożliwia op tymal izac ję pracy 

różnych grup mięśniowych klatki piersiowej i b rzucha , k tóre oprócz 

funkc j i oddechowych zaangażowane są jednocześnie w u t r zyman ie 

pos tawy ciała i proces lokomocji [Bramble i Carrier - 1983, Massion i wsp.-

1960, Massion -1976 ]. 

Z wykonan iem każde j z wymienionych funkcj i związana jest pewna pula 

neuronów oddechowych. Są to: 

I. Neurony generujące ry tm. S te ru ją one procesami przełączania j edne j fazy 

oddechowej w drugą , a t y m samym czasem t rwania wdechu i wydechu. 

WSTĘP Rozdział 1.1 
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Funkcjonalne cechy generatora oddychania. 

II. Neurony kontrolujące czasoprzestrzenny wzorzec aktywacji mięśni 

oddechowych t j . siłę i sekwencję, w jakiej pobudzane są kolejne g rupy 

mięśni oddechowych. Do tego typu zalicza się: 

a) neurony przedruchowe (tzw. upper motoneurons lub p remotoneurons ) 

pobudza j ące neurony ruchowe; 

b) neu rony ruchowe przepony, mięśni klatki piersiowej i b rzucha - czyli 

mięśni wymusza jących przepływ powietrza do p łuc i z płuc; 

c) neurony ruchowe mięśni szkieletowych zapewnia jących sztywność 

i drożność górnych dróg oddechowych oraz regulujące opory kr tan i ; 

d) neu rony unerwia jące mięśnie gładkie dróg oddechowych i p łuc , r e g u l u j ą -

ce opory oddechowe. 

N e u r o n a m i przedruchowymi dla grupy b) są neurony o aksonach 

opuszkowo-rdzen iowych zlokalizowane w tzw. brzusznej i grzbie towej 

g rup ie oddechowej . Neuronami przedruchowymi dla komórek z g rupy (c) są 

neu rony pośredniczące, zna jdu jące się zarówno w brzusznej i grzbie towej 

grupie oddechowej , j ak i w tworze s ia tkowatym [por. Takada i wsp. 1984, 

Bystrzycka i Nail J983 ]. 

III . Neurony koordynujące oddychanie z innymi funkcjami fizjologicznymi. 

Modulac ja oddechowa sieci neuronalnych kont ro lu jących inne niż o d -

dychan ie funkc je fizjologiczne może wynikać z per iodycznego, zw iąza -

nego z ruchami oddechowymi pobudzania aferentów [Gandevia i wsp.-

1978a,b, Feldman i Ellenberger - 1988, Gootman i wsp.- 1980 ] l u b b y ć 

sku tk i em m o n o - lub pol isynaptycznych połączeń z neuronami o d d e c h o -

w y m i [Feldman i Gńllner - 1983, Kawahara i wsp. - 1989, Palisses i wsp.- 1988 ] 

IV. Neurony o przypadkowej modulacji oddechowej. Są to neurony nie 

związane (nawet pośrednio) z u t r zyman iem homeostazy gazów we krwi, 

k tó rych ak tywność jest nieznacznie modulowana oddechowo, np . o d -

dechowa modulac ja średnicy źrenic [Borgdorff-1975 ]. 

WSTĘP Rozdział 1.1 
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Lokalizacja neuronów oddechowych pnia mózgu. 

1.2 L o k a l i z a c j a n e u r o n ó w o d d e c h o w y c h p n i a m ó z g u 

G ł ó w n y m celem b a d a ń e lektrof iz jologicznych pnia mózgu i rdzen ia 

kręgowego jes t znalezienie s u b s t r a t u neu rona lnego dla w y m i e n i o n y c h 

w rozdziale 1.1 funkc j i . P u n k t e m wyjścia jest lokal izac ja n e u r o n ó w 

o ak tywnośc i synchron iczne j z o d d y c h a n i e m . Komórk i tego t y p u t w o r z ą 

kilka skupisk , są to: 

I. Grzbietowa grupa oddechowa / G G O / - z lokal izowana w obręb ie k o m p l e k -

su j ą d e r [Loewy i Buiion -1978 ] p a sma samotnego . N e u r o n y t e j g r u p y 

tworzą p ie rwszą synapsę z włóknami a f e r e n t n y m i ne rwu j ę z y k o w o -

ga rd łowego i b ł ędnego . T u t a j dociera i n f o r m a c j a z c h e m o r e c e p t o r ó w 

ciałek s z y j n y c h i ao r t a lnych , z ba ro recep to rów, z r ecep to rów p łuc , serca 

i t rzewi . J ednocześn ie część komórek te j g r u p y pełni rolę n e u r o n ó w 

p r z e d r u c h o w y c h dla neuronów ruchowych p rzepony . U ko ta n e u r o n y 

0 modu lac j i oddechowe j w na jwiększe j l iczbie w y s t ę p u j ą w b r z u s z n o -

b o c z n y m p o d j ą d r z e / v l - N T S / kompleksu [EuJer i wsp. 1973a ]. G G O 

zawiera u ko t a głównie neurony wdechowe [Baumgarten i Kanzow 1958, 

Bianchi 1971, Berger 1977, Batsel 1965, Euler i wsp. 1973b, Euler 1983, Feldman 

1 Cohen 1978]. U królika neurony oddechowe g r u p u j ą się [Ellenberger 

i wsp. - 1990 ] w p o d j ą d r z e poś rodkowym ( i n t e r m e d i a t e N T S por . Loewy 

i B u r t o n - 1978). 

W v l - N T S u król ika oprócz neuronów wdechowych (56%) w y s t ę p u j e 

duża g r u p a (25%) neuronów wydechowych i mnie j sza n e u r o n ó w 

wdechowo - w y d e c h o w y c h (19%) [Jiang i wsp. 1986 ]. 

II. Brzuszna grupa oddechowa / B G O / m a j ą c a pos tać p o d ł u ż n e j k o l u m n y r o z -

c iąga jące j się w b rzuszno -boczne j części tworu s i a tkowa tego poprzez 

j ą d r o z a d w u z n a c z n e (nucleus r e t roambigua l i s ) [ Merrill 1970, 1974, 1979, 

1981 ] i j ą d r o d w u z n a c z n e (nucleus amb iguus ) [Bianchi 1971, Merrill 1970, 

Kalia 198lb, Bianchi i Barillot 1982, Feldman i Speck 1983 ]. 

Do B G O zalicza się także komórki oddechowe tworu s i a tkowa tego 

położone nieco ba rdz ie j brzusznie i bocznie od j ą d r a d w u z n a c z n e g o . 
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Lokalizacja neuronów oddechowych pnia mózgu. 

Ryc. 1.1 Lokalizacja najważniejszych grup neuronów oddechowych (widok pnia mózgu 
od strony grzbietowej - móżdżek usunięto). 

BGO -BRZUSZNA GRUPA ODDECHOWA to kolumna komórek rozciągająca się od 
poziomu C l do jądra zatwarzowego. Obejmuje jądro dwuznaczne i jądro przydwuzna-
czne. W kaudalnej części (poniżej zasuwki) znajdują się neurony wydechowe, natomiast 
w rostralnej części (poczynając od zasuwki) neurony wdechowe. Na przedłużeniu BGO 
bezpośrednio przyśrodkowo i bocznie od jądra zatwarzowego znajduje się grupa neuro-
nów wydechowych nazywana KOMPLEKSEM BOTZINGERA - / B o t C / 
GGO - G R Z B I E T O W A GRUPA ODDECHOWA zlokalizowana jest w obrębie b rzu-
szno bocznego i (głównie u królików) pośrodkowego podjądra kompleksu jąder pasma 
samotnego. Rozciąga się od poziomu zasuwki do ok. 2 mm rostralnie od zasuwki 
i zawiera głównie neurony wdechowe. 
OP - OŚRODEK PNEUMOTAKSYCZNY zlokalizowany jest w grzbietowo-bocznej 
części mostu w obrębie przyśrodkowego i bocznego jądra okołoramieniowego mostu oraz 
jąder Kolliker-Fuse. Część boczna tej grupy zawiera neurony wdechowe, cześć środkowa 
neurony wydechowe. Pomiędzy nimi rejestruje się również aktywności wdechowo-
wydechowe (tzw. phase spanning neurons ). Oznaczenia użyte na skrawkach czołowych. 
A - j ądro dwuznaczne, AP - pole najdalsze (area postrema), 
BC - ramiona łączące (brachia conjuctiva), PB - ramiona mostu (brachia pontis), 
DVM - jądro grzbietowe nerwu błędnego, mV - jądro ruchowe nerwu trójdzielnego, 
NPBM - jądro przyśrodkowe okołoramieniowe mostu, NPBL jądro boczne około-

ramieniowe mostu, S - pasmo pęczka samotnego, SV - jądro pasma rdzeniowego 
nerwu trójdzielnego, V H - róg brzuszny (ryc. z pracy Feldmana -1986). 
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Lokalizacja neuronów oddechowych pnia mózgu. 

Określa się je mianem j ą d r a przydwuznacznego ( nucleus paraambigualis por. 

Kalia 1981 a, b ) w celu odróżnienia go od morfologicznie i funkc jona ln ie 

odmiennego j ąd ra dwuznacznego. 

J ą d r o dwuznaczne zawiera głównie duże neurony ruchowe nerwu b ł ę -

dnego, nerwu dodatkowego i nerwu językowo-gard łowego [ Furstenberg 

i Magielski 1955, Gacek 1975, Kalia 1980 a, b, Yoshida i wsp.- 1980, -1985, Barillot 

i wsp. 1984, Davis i Nail 1984, Lawn 1966, Ciriello i wsp. -1981, Brodal -1969 ]. 

W jądrze p rzydwuznacznym z n a j d u j ą się średniej wielkości oddechowe 

neurony pośredniczące, w t y m neurony przedruchowe j ą d r a ne rwu 

przeponowego . 

III. Kompleks Botzingera / B o t C / będący dogłowowym przedłużeniem B G O . 

Tworzą go komórki nerwowe zlokalizowane w pobliżu przyśrodkowej 

części j ąd ra zatwarzowego (nucleus retrofacialis ). Są one w większości 

neuronami wydechowymi . Grupa la została zlokalizowana, p r zebadana 

i nazwana przez Lipskiego i Merril la [ 1980 ]. ( Patrz też prace anatomiczne 

Kalia i wsp 1979, Bystrzycka 1980, i elektofizjologiczne Bianchi i Barillot 1982, 

Merrill i Fedorko 1984, Ezure i Manabe 1988). 

IV. Ośrodek pneumotaksyczny zlokalizowany w grzb ie towo-boczne j części 

g ó r n e g o m o s t u [ Bertrand i Hugelin 1971, Cohen 1971, Bertrand i wsp. 1973, 

1974 ] w jądrze okołoramieniowym przyśrodkowym mos tu (nucleus 

parabiachial is medial is pont is) i j ądrze Kol l iker -Fuse / N P B - K F / 

(patrz też praca anatomiczna [ Taber 1961 ]). 

Lokalizację omówionych grup oddechowych przeds tawia ryc. 1.1. 

V. Ugrupowanie jąder zlokalizowanych w najbardziej rostralnej i brzusznej części 

opuszki. Oddechowy charak te r j ąde r wymienionych w pkt I - IV był 

wielokrotnie sprawdzony w badan iach in vivo. P rzy użyciu me tod in 

vi t ro znaleziono łańcuch neuronów położonych u szczura nie dalej niż 

0.5 m m od powierzchni brzusznej opuszki. Są to : 

a) kompleks pre-Botzingera [ Smith i wsp. 1991 - "Science" vol. 254 ] leżący 

brzuszno-bocznie w s tosunku do j ą d r a dwuznacznego i nieco doogono-

wo od j ąd ra zatwarzowego; 

b) górno-brzuszne jądro tworu siatkowatego położone brzusznie od j ą d r a z a -

twarzowego [ Onimaru i wsp. 1987, 1988, 1989 ]; 
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Lokalizacja neuronów oddechowych pnia mózgu. 

c) jądro zatrapezoidalne położone brzusznie w s to sunku do doogonowego 

końca j ą d r a nerwu twarzowego [ Smith i wsp. 1989, Connelly i wsp. -1988, 

-1990 ]. 

P o m i m o , że badacze k tórzy udowodnil i oddechowy c h a r a k t e r w / w j ą d e r ś c i -

śle j e rozg ran icza j ą , t r u d n o zapomnieć , że ich łączny r o s t r a l n o - k a u d a l n y 

zakres nie p rzek racza u szczura 1.0 m m . 

ad a) Jądro pre-Botzingera zdaniem odkrywców [ Smith i wsp. -1991 ] zawiera 

k o m ó r k i rozrusznikowe dla u k ł a d u oddechowego. P o t e n c j a ł w e w n ą t r z -

k o m ó r k o w y tych neuronów z b a d a n o w w a r u n k a c h in v i t ro przy użyciu 

t echn ik i " p a t c h c l a m p " całych komórek . Us ta lono , że p rzy niewielkiej 

s t a ł e j depola ryzac j i neurony u j awn ia ły swe własności roz ruszn ikowe 

i r y t m i c z n i e generowały salwy po tenc ja łów czynnośc iowych . P r z e d s t a -

wiono również dowody wskazu jące na po łączen ia t y c h komórek 

z i n n y m i n e u r o n a m i oddechowymi pnia mózgu . 

ad b) górno-brzuszne jądro tworu siatkowatego (nucleus reticularis rostro-

ventralis) opisał u szczura Rossa i wsp. [J985]. Komórk i tego j ą d r a , 

u z n a n e za oddechowe przez O n i m a r u i wsp. [1987, 1988, 1989 ], 

z loka l i zowane są nieco brzusznie od komórek j ą d r a za twarzowego . T y m 

s a m y m leżą one bezpośrednio dogłowowo od komórek j ą d r a p r e -

B o t z i n g e r a i bezpośrednio doogonowo od j ą d r a za t r apezo ida lnego . Ich 

odległość od powierzchni b rzuszne j opuszki u nowona rodzonego szczura 

Onimaru i Homma [1987] określił na 50 do 250 mikrom. B a d a n i a O n i m a r u 

i wsp . [1987, 1989] wskazu ją , że komórki g ó r n o - b r z u s z n e g o j ą d r a t w o r u 

s i a t k o w a t e g o rozpoczyna ją generowanie po t enc j a łów czynnośc iowych 

t u ż p rzed , a kończą po salwie wdechowej ne rwu p rzeponowego . P o -

z o s t a j ą one per iodycznie a k t y w n e po p rze rwan iu p r z e k a ź n i c t w a 

s y n a p t y c z n e g o . Na te j pods tawie O n i m a r u i wsp. [1989] u z n a j ą , że są to 

komórk i rozruszn ikowe genera to ra o d d y c h a n i a . 

ad c) jądro zatrapezoidalne / N R T / (nucleus r e t r o t r a p e z o i d ) zos ta ło t a k n a -

z w a n e przez odkrywców [Smith i wsp. 1989, por. Pearce i wsp. 1989 ] ze 

wzg lędu na położenie nieco doogonowe od gran icy ciał t r a p e z o i d a l n y c h 

w n a j b a r d z i e j dogłowowej i b rzuszne j (300 mikrom od powie rzchn i ) części 

opuszk i w bezpośredn ie j bliskości tzw. stref chemowraż l iwych M. 
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Lokalizacja neuronów oddechowych pnia mózgu. 

Ryc. 1.2 A / Schemat brzusznej powierzchni pnia mózgu z zaznaczonym położeniem 
jądra zatrapezoidalnego ( obszar zaczerniony ) w stosunku do jądra nerwu twarzowego 
(obszar zakreskowany) i innych charakterystycznych struktur opuszki. 
B / Przekrój czołowy opuszki na poziomie jądra zatrapezoidalnego (rys. z pracy 
Connelly i wsp. -1990) . 
C / , D / , E / , F / - Silnie powiększone fragmenty przekrojów czołowych opuszki, w których 
znaleziono komórki o aktywności oddechowej. 
Użyte skróty: 
FN - j ąd ro twarzowe RTN - jądro zatrapezoidalne ( nucleus retrotrapezoid ), 
BotC - kompleks Botzingera, VRG - brzuszna grupa oddechowa. 
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Lokalizacja neuronów oddechowych pnia mózgu. 

J ą d r o to ma zwar t ą s t ruk tu rę i złożone jest z m a ł y c h (10-20 mikrom 

średnicy) , ciasno upakowanych komórek o wrzec ionowatym kszta łc ie . 

Jego lokalizację p rezen tu je ryc. 1.2. Komórki j ą d r a za t rapezo ida lnego 

są ak tywne we wdechu , da ją projekcje aksonalne do B G O , G G O , a co 

na jważnie jsze s tymulac ja e lektryczna j ą d r a ki lkoma bodźcami w drugie j 

połowie wydechu powoduje na tychmias tową zmianę fazy na wdechową 

[Smith i wsp. 1989 ]. 

Oprócz wymienionych g rup oddechowych pewną rolę w regulacj i o d d y c h a -

nia p rzypisu je się aktywności a) j ąd r a przyolbrzymiokomórkowego ( nucleus 

paragigantocel lular is [Taber, 1961 ], u królików nazywanego bocznym j ą d r e m 

tworu s ia tkowatego (nucleus reticularis lateral is Meessen i Olszewski -

[1949]), b) j ąd r a olbrzymiokomórkowego (nucleus re t icular is g i g a n t o -

cellularis) [ Budzińska i wsp.- 1985a, b], c) neuronów zlokal izowanych w obrębie 

j ą d r a ruchowego nerwu trójdzielnego (nucleus motor ius nervi t r igemini ) 

[Gromysz i wsp.- 1988, Gromysz i Karczewski- 1990 ] 

1.3 Koncepcie mechanizmów zmiany faz oddechowych. 

Do chwili obecnej brak jednoznacznej odpowiedzi na py t an i e , dlaczego 

ak tywnośc sieci neuronów wdechowych zosta je z a h a m o w a n a na rzecz sieci 

neuronów wydechowych, po czym znowu bierze górę sieć wdechowa. 

To py tan ie o m e c h a n i z m działania i lokalizację neuronów bezpośrednio 

odpowiedzia lnych za generację r y t m u oddechowego s tanowi wyzwanie dla 

neurofizjologów od co na jmn ie j 180-ciu l a t 1 . Wszys tk ie modele generacj i 

1. Pierwsze próby zlokalizowania generatora rytmu opisane są w pracach LeGallois, J. J . 
C. (1812)- "Experiences sur le Principe de la Vie, D'Hautel, Paris oraz Flourens, M. J. P. 
- " Recherches Experimentales sur les Proprietes et les Fonctions du Systeme Nerveux 
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Koncepcje mechanizmów zmiany faz oddechowych. 

r y t m u p r z y p i s y w a ł y t ą cechę albo sieci neu rona lne j , a lbo k o m ó r k o m 

o c h a r a k t e r z e r o z r u s z n i k o w y m 2 ( pacemake r cells) [ por. Biodie i Bońson -

1957]. I s tn ien ie samois tn ie depo la ryzu j ących się komórek p o k a z a n o 

w b a d a n i a c h in v i t ro w ki lku mie j scach ośrodkowego u k ł a d u n e r w o w e g o 

/ O U N / u s s a k ó w [ Gahwiler i Dreifuss -1979, Legendre i wsp.- 1985 ], a l e z a a n -

g a ż o w a n i e ich w procesie o d d y c h a n i a udowodn iono ty lko u n i e k t ó r y c h 

k r a b ó w i h o m a r ó w [Mendeison 1971, Russell i Haitline - 1982]. R o z w a ż a n i a 

0 r o z r u s z n i k o w y m c h a r a k t e r z e gene ra to ra o d d y c h a n i a aż do p o ł o w y lat 

o s i emdz ie s i ą tych mia ły c h a r a k t e r , czysto speku l acy jny , gdyż p o k a z a n i e , że 

k o m ó r k a O U N m a własności rozrusznikowe w p repa rac i e in v ivo jes t 

praktycznie niemożliwe. In vivo nie można wykluczyć , że do p o b u d z e n i a 

dochodz i na d rodze s y n a p t y c z n e j . 

W i a r y g o d n e w y k a z a n i e i s tn ienia g rupy roz ruszn ikowych k o m ó r e k 

o d d e c h o w y c h [ Onimaru i wsp. 1987, -1988, -1989] s t a ło się moż l iwe dzięki 

w p r o w a d z e n i u nowego mode lu doświadczalnego in v i t ro ( Suzue -1984 ) -

i zo lowanego pn ia mózgu i rdzen ia kręgowego u nowonarodzonego szczura . 

P o t e n c j a l n e komórk i rozruszn ikowe oddychan i a z lokal izowane by ły t u ż pod 

b r z u s z n ą powie rzchn ią górne j opuszki w g ó r n o - b r z u s z n y m j ą d r z e t w o r u 

s i a t k o w a t e g o ( p a t r z rozdz . 1.2). Ich ak tywność pop rzedza ł a wszys tk i e bez 

w y j ą t k u salwy n e r w u przeponowego . S t y m u l a c j a t e j g r u p y p o j e d y n c z y m 

b o d ź c e m e l e k t r y c z n y m w czasie wydechu powodowała jego zakończen ie 

i rozpoczęcie w d e c h u . N e u r o n y t e j g rupy pozos t awa ły r y t m i c z n i e a k t y w n e 

po p r z e r w a n i u p r z e w o d n i c t w a synap tycznego [ Onimaru i wsp. - 1989 ]. 

dans les Animaux Vertebres ed.2, J.B. Bailliere, Paris, 1842 cyt. wg. Mitchell i Berger 
(1975). 
2. Są to neurony o takich własnościach błonowych, że bez kontaktu synaptycznego 
z innymi neuronami periodycznie wytwarzają powolną spoczynkową depolaryzację i serię 
potencjałów czynnościowych. 
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Koncepcje mechanizmów zmiany faz oddechowych. 

Poważnym m a n k a m e n t e m badań Onimaru i wsp. [ 1989 ] był b rak r e j e s t r a -

cji wewnąt rzkomórkowych. Wolne od tych zastrzeżeń są wyniki S mi tha 

i wsp. [l99l]. Przedstawil i oni t rudne do zakwest ionowania dowody na 

is tnienie komórek rozrusznikowych pracujących synchronicznie z ne rwami 

oddechowymi w warunkach in vitro. 

Obecnie nie wiadomo jeszcze, czy mechan izm generacji r y t m u 

u dojrzałych ssaków jest taki sam jak w p repa ra t ach in v i t ro z n o w o n a r o -

dzonych szczurów. Pozos ta je o twar ty również problem, czy o d k r y t e 

komórki rozrusznikowe są niezbędne do generacji r y t m u w w a r u n k a c h 

fizjologicznych, czy może pełnią one rolę k o m p l e m e n t a r n ą i s t a j ą się 

ak tywne tylko w warunkach skrajnie odbiegających od no rma lnych . 

Odkrywcy nie przedstawili modelu generatora r y t m u oddechowego 

uwzględnia jącego obecność rozrusznika. Ponieważ salwy po tenc ja łów 

czynnościowych generowane przez opisane komórki rozrusznikowe r o z p o -

czyna ją się tuż przed lub w momencie wdechu i kończą wraz z wdechem nie 

można opiera jąc się wyłącznie na ich własnościach objaśnić szeregu 

f u n d a m e n t a l n y c h (np. opisanej dalej cyklicznej zmianie wrażliwości na 

bodźce) cech kontrolera oddychania . 

Dotychczas większość badaczy zakładała , że u pods taw generacj i r y t m u 

leżą oddzia ływania pomiędzy różnymi subpopulac jami neuronów o d d e c h o -

wych. W os ta tn ich la tach największym u z n a n i e m 3 cieszy się model 

Rich te ra (Richter [1982] i Richter i wsp. [l986a]). Model jest rozwinięciem 

modelu niesymetrycznego oscylatora wyłącznie wdechowego (Cohen 

i F e l d m a n [ 1977], Bradley i wsp. [ 1975 ], Euler [ 1977, -1980, -1983]). Model 

zak łada is tnienie specjalnej grupy neuronów h a m u j ą c y c h (wyłącza jących -

3. Model "wszedł" już do nowoczesnych podręczników fizjologii patrz rozdz. 20.4.5 
Traczyk i Trzebski (1989) 
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"of f - swi tch") , nie mających charakteru neuronów wydechowych, k tó rych 

zadan iem jest ry tmiczne przerywanie aktywności sieci neuronów w d e -

chowych. 

Model Richtera dzieli cykl oddechowy na t rzy fazy: wdechową, 

powdechową (nazywaną też I fazą wydechu) i II fazę wydechu . Model zak łada , 

że ważną funkcję przy nieodwracalnym przełączaniu wdechu na wydech 

pełni grupa neuronów wczesnowydechowych o male jące j aktywności - tzw. 

n e u r o n ó w p o w d e c h o w y c h (post- inspiratory neurons, patiz Ballantyne i Richter -

1984). Rozpoczynają one generowanie potencja łów czynnościowych tuż po 

osiągnięciu maksymalne j aktywności przez nerwy przeponowe. D e p o l a r y z a -

cja neuronów powdechowych szybko osiąga m a k s i m u m , po czym male je . 

W dalszej części wydechu (tzw. II fazie) depolaryzacja przechodzi 

w na ra s t a j ącą hiperpolaryzację , która osiąga m a k s i m u m w pierwszej połowie 

wdechu. Neurony powdechowe h a m u j ą zarówno populac ję neuronów w d e -

chowych, jak i wydechowych. Ważną dla in te rpre tac j i n iektórych z p r z e d -

s tawionych dalej w tej pracy wyników jest obserwacja [ Richtera i wsp. -1987], 

że neurony powdechowe h a m u j ą również większość neuronów tworu 

s ia tkowatego m. in. związanych z pod t r zymywan iem aktywności w s p ó ł -

czulnej . 

Mechanizm przełączający fazy posiada kilka cechy o k luczowym znacze -

niu funkc jona lnym. Do nich zaliczam: 

a) zmianę progu wrażliwości na oddechowe bodźce a fe ren tne w t rakcie 

t rwania wdechu i wydechu; 

b) silną zależność pa rame t rów ry tmu oddechowego od s tanu "wzbudzen ia" 

neuronów tworu siatkowatego; 
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c) możl iwość (w p e w n y m ogran iczonym zakresie) n ieza leżnych od siebie 

z m i a n r y t m u , a lbo a m p l i t u d y nerwów oddechowych . 

ad a) Genera ln ie sku teczność dzia łania bodźców m o d y f i k u j ą c y c h d ługość 

d a n e j f azy jes t t y m większa, im bodziec zadzia ła bliżej j e j końca . 

R e p r e z e n t a t y w n e są w t y m względzie obse rwac je C la rka i Eu le ra [1972] 

oraz E u l e r a [1972], że do z a h a m o w a n i a wdechu poprzez rozciągnięcie p ł u c 

p o t r z e b n e jes t użycie dużych objętości we wczesnej fazie w d e c h u i m a ł y c h 

w p ó ź n e j . Również w mia rę t rwan ia wdechu spada i n t ensywność s t y m u l a c j i 

e l e k t r y c z n e j ne rwu b łędnego lub kr tan iowego [Boyd i Maaske -1939, Larrabee 

i Hodes -1948 ], kon ieczna do jego z a h a m o w a n i a . Analogicznie p rog resywnie 

s p a d a p rogowa i n t e n s y w n o ś ć s tymulac j i j ą d e r N P B - K F [Cohen i Feldman -

1977, Euler i Trippenbach 1976 ] konieczna do prze łączen ia fazy o d d e c h o w e j . 

W r a ż l i w o ś ć na bodźce rośnie również przy h a m o w a n i u w y d e c h u poprzez 

o d r u c h de f l acy jny . W e wczesnej fazie wydechu prze łączen ie w y d e c h u na 

w d e c h w y m a g a n a j w y ż s z y c h podciśnień rzędu - 6 do - 1 0 c m H 2 0 [Knox 

-1979 ]. W r a z z t r w a n i e m wydechu war tość t a s t a j e się coraz m n i e j u j e m n a 

i b l iska zeru na 0 .1-0 .2 s przed s p o n t a n i c z n y m rozpoczęc iem w d e c h u . 

P r o g r e s y w n ą z m i a n ę wrażliwości na bodziec p r z e ł ą c z a j ą c y fazy 

zaobse rwowal i również B u r n s i Salmoiraghi [ 1960 ]. S tymu lowa l i oni 

p o j e d y ń c z y m b o d ź c e m e l ek t rycznym powierzchnię opuszki t uż powyże j 

o b e x u . Stwierdzi l i , że siła min ima lnego bodźca koniecznego do z a t r z y m a n i a 

w d e c h u i rozpoczęcia w y d e c h u była t y m mnie j sza im bliżej p r z e w i d y w a n e g o 

s p o n t a n i c z n e g o końca wdechu był on p o d a n y . Bodziec , k tó ry by ł 

p o d p r o g o w y dla z a t r z y m a n i a wdechu , powodowa ł jego wyd łużen i e . 

I d e n t y c z n e zależności obserwowano, gdy w w y d e c h u p o d a w a n o bodz iec 

w celu p rzedwczesnego wywołania wdechu . P r o g r e s y w n y wzrost 
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wrażliwości na bodźce prze łącza jące fazy oznacza , że wraz z t r w a n i e m b i e -

żącej fazy coraz s łabszy bodziec jest w s tan ie spowodować je j zakończenie . 

Pon ieważ do ośrodków oddechowych n ieus tann ie dociera i n fo rmac j a z a f e -

r en tów oddechowych mechan izm wzrostu wrażliwości musi doprowadz ić do 

zakończenia bieżącej fazy oddechowej . Dla tego u z a s a d n i o n y m w y d a j e się 

założenie , że m e c h a n i z m wzrostu wrażliwości obok innych równolegle d z i a -

ł a j ących mechan izmów może doprowadzić do przełączenia fazy oddechowej . 

A f e r e n t a c j a oddechowa jest konieczna do p recyzy jnego s t e rowan ia 

wen ty l ac j ą . T rzeba j ednak podkreślić, że a fe ren tac ja oddechowa nie jes t 

n i ezbędna przy generacji na jp ros t r zych postaci r y t m u oddechowego 

[Hukuhaia - 1973, -1976, Smith i Feldman - 1986, -1987]. R ó w n i e ż p i e r w s z y 

wdech u noworodków może być całkowicie spon tan iczny , nawet w w a r u n -

kach celowego ograniczenia dopływu bodźców a fe r en tnych [Moitola i wsp.-

1982 ]. 

ad b) W podręcznikach fizjologii4 z n a j d u j ą się już i n fo rmac j e 

0 pods t awowej roli pobudzenia tworu s ia tkowatego pnia mózgu w generacj i 

i regulacj i r y t m u oddechowego. Neurony a k t y w u j ą c e tworu s i a tkowatego 

tonicznie p o b u d z a j ą neurony oddechowe p rzesuwa jąc ich p o t e n c j a ł 

spoczynkowy w k ie runku depolaryzacj i . Jes t również p r a w d o p o d o b n e , że 

za poś r edn i c twem tworu s ia tkowatego p rzekazywane jes t do neu ronów 

oddechowych pobudzen ie z obszarów chemowraż l iwych mózgu i c h e m o -

recep torów tę tn iczych . Twór s ia tkowaty pośredniczy przy modu lac j i 

oddychan ia wywołane j różnymi s t anami emoc jona lnymi oraz n ieswois tym 

p o b u d z e n i e m receptorów dróg oddechowych, skóry (np . z imno) i i nnych . 

Zmnie j szona ak tywność tworu s ia tkowatego w s t anach roz luźnionej uwagi , 

4. Patrz Traczyk i Trzebski [1989 ] rozdziały od 20.4.5 do 20.5.7 
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snu [ Orem - 1980, Orem i wsp. -1985 3, znieczulenia ogólnego związana jest 

zwykle ze spadkiem częstości oddychania i zmniejszeniem odpowiedzi o d -

dechowej na bodźce mechaniczne i chemiczne. Orem i wsp. [ 1974 ] s tw ie r -

dził, że aktywność 79-ciu procent neuronów oddechowych znamiennie 

spada lub całkowicie zanika przy przejściu z fazy czuwania do fazy snu. 

Moim zdaniem, j edyną obiektywną m e t o d ą porównywania wpływu 

czynników długotrwale , t j . na dłużej niż kilkanaście oddechów (np. sen lub 

narkoza) , modyf iku jących poziom aktywności tworu s ia tkowatego jest 

wyznaczanie progu bezdechu hiperwentylacyjnego. 

Próg bezdechu wyraża się za pomocą ciśnienia parc ja lnego P a C 0 2 , 

poniżej którego nas tępu je za t rzymanie aktywności nerwów przeponowych. 

Janczewski [ 1987c ] stwierdził , że u królików i kotów w narkozie h a l o t a -

nowej ( 0.9 vol%) w warunkach normoksji próg bezdechu wynosi 

odpowiednio 16 m m H g (2.1kPa) i 24 m m H g (3 .2kPa) . Pogłębienie 

narkozy (propanidid 40mg/kg i.v.) podnosi próg bezdechu o 4 -6 m m H g . 

Dowodzi to, że podawanie narkozy, obniża stopień pobudzenia neuronów 

tworu s ia tkowatego. Rysunek 1.3 pokazuje , w jaki i s to tny sposób 

osłabienie aktywności tworu siatkowatego (m.in. podczas snu, w ogólnym 

uśpieniu farmakologicznym, po przedawkowaniu ba rb i t u r anów) zmniejsza 

odpowiedź wenty lacy jną na C 0 2 - Najbardz ie j wrażliwe na spadek 

aktywności tworu siatkowatego są neurony ruchowe nerwów górnych dróg 

oddechowych, np. n. VII i n. XII. Podczas h iperwentylac j i ak tywność tych 

nerwów zanika przy poziomie P a C 0 2 odpowiednio o 6 (0 .8kPa) i 8 m m H g 

( l . l k P a ) wyższym niż dla nerwów przeponowych ( Janczewski -1987c ). 

S ta je się to zrozumiałe w świetle prac s twierdza jących, że ak tywność 

nerwów górnych dróg oddechowych zależy od pobudzeń synap tycznych ze 
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Rys. 1.3 Odpowiedź oddechowa na CO2 w warunkach kontrolnych, t j . czuwania oraz 
w czasie snu, po podaniu środków narkotycznych, podczas głębokiego znieczulenia i kwa-
sicy metabolicznej. Sen przesuwa krzywą w prawo - w czasie snu wolnofalowego P a C 0 9 

zwykle wzrasta o 5-6 Tr (0.67-0.8kPa). Narkotyki i anestetyki silnie t łumią odpowiedź 
na CO2. Depresja oddychania po przedawkowaniu alkaloidów opiatowych i ich pochod-
nych, a także barbi turanów i niektórych anestetyków może prowadzić do zgonu 
(zmodyfikowano wg. Levitzkyego - 1981 ). 

Rys.1.4 Schemat ilustrujący jak wyjściowy poziom pobudzenia tonicznego wpływa na 
odpowiedź neuronu ruchowego na pobudzenie fazowe. Przebiegi A) i B) są tym samym 
pobudzeniem fazowym, jednak w przypadku A) pobudzenie to daje większy efekt, gdyż 
dodaje się do pobudzenia tonicznego o 1.5 mV wyższego niż w przypadku B). Przy kon-
struowaniu schematu założono, że neuron ruchowy ma stały próg pobudzenia i że przy 
jego przekroczeniu częstotliwość potencjałów czynnościowych narasta z szybkością 
4 H z / l m V (zmodyfikowano wg Searsa -1965 ). 

WSTĘP Rozdział 1.3 

http://rcin.org.pl



Koncepcje mechanizmów zmiany faz oddechowych. 

s t r o n y j ą d e r t w o r u s i a t k o w a t e g o 5 (Bysirzycka i Nail -1983 ], Takada i wsp. -

1984 ). 

Można się spodziewać, że toniczne pobudzen i e ze s t rony n e u r o n ó w 

tworu s i a tkowa tego pnia mózgu przesuwa p o t e n c j a ł b łonowy n e u r o n ó w 

o d d e c h o w y c h w k ie runku depolaryzacj i , co p o t ę g u j e wp ływ fazowych p o b u -

dzeń ze s t rony innych komórek oddechowych . Sears [J965] m o d e l o w a ł t e n 

efekt b a d a j ą c w p ł y w tego samego bodźca fazowego na n e u r o n r u c h o w y c h 

mięśni m i ę d z y ż e b r o w y c h przy dwu różnych poz iomach p o t e n c j a ł u s p o c z y n -

kowego ( ryc . 1.4). G d y na sku tek pobudzen ia ton icznego p o t e n c j a ł b ł o n o -

wy podniós ł się ty lko o 1.5 m V , wynikowa salwa ak tywnośc i m i a ł a większą 

l iczbę " s p a j k ó w " , większą częstość i by ła ponad dwukrotnie dłuższa. 

ad c) F e l d m a n [ 1986 ] w obszernej p racy pog lądowej p r z e d s t a w i ł d a n e 

l i t e r a t u r o w e wskazu jące , że ośrodkowy genera to r wzorca oddechowego 

sk łada się z dwu funkc jona ln i e wyodrębn ionych części: 

1) G e n e r a t o r a ak tywnośc i per iodycznej , k tó ry na bazie o d d z i a ł y w a ń m i ę -
dzy s u b p o p u l a c j a m i neuronów lub w oparc iu o komórk i roz ruszn ikowe 
g e n e r u j e z określoną częstością r y t m i c z n e salwy p e w n e j popu lac j i 
n e u r o n ó w . 

2) I n t e g r a t o r a wzorca oddechowego, k tó ry w t a k t salw g e n e r a t o r a w y -
t w a r z a w oparc iu o analizę bodźców (od ruchów) o d d e c h o w y c h , z ł o ż o -
ny wzorzec pobudzeń neuronów p r z e d r u c h o w y c h i r u c h o w y c h . R ó ż n e 
g r u p y m o t o n e u r o n ó w są a k t y w o w a n e z opóźn ien iem lub 
w y p r z e d z e n i e m w s tosunku do salw ne rwu p rzeponowego . Siła 
p o b u d z e n i a zależy od specyf icznych funkc j i danego mięśn ia i od 
a k t u a l n e g o s t a n u o rgan izmu. 

5. Dla nerwów VII i XII są to: j ądro małokomórkowe (nucleus reticularis parvocellularis) 
oraz twór siatkowaty tylnej opuszki na poziomie zasuwki pomiędzy jądrem pęczka 
samotnego a jądrem dwuznacznym. Ponadto są to: jądro nazywane u kotów jądrem 
przyolbrzymiokomórkowym (nucleus paragigantocellularis [Taber, 1961 ] a u królików 
bocznym jądrem tworu siatkowatego (nucleus reticularis lateralis patrz Meessen, 
Olszewski [1949]) oraz jądro olbrzymiokomórkowe (nucleus reticularis gigantocellularis). 
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Hipoteza o odrębności generatora i in tegra tora wzorca oddechowego 

popar t a jest wynikami wskazującymi na możliwość selektywnego s terowania 

albo ampl i tudą , albo r y t m e m oddychania . Na przykład h iperkapnia 

u kotów w narkozie nembuta lowej wywołuje na ogół wzrost a m p l i t u d y bez 

zmian r y t m u [ Bradley i wsp. - 1974 ]. Pobudzenie aferentów z wolno a d a p t u -

jących się receptorów płuc skraca wdech przy ty lko nieznacznie zmnie j szo -

nej szybkości jego naras tan ia [ Clark i Euler - 1972]. Genera tor aktywności 

per iodycznej i in tegra tor wzorca łącznie nazywany jest w l i t e ra tu rze 

p rzedmio tu mianem ośrodkowego generatora (lub os ta tn io częściej - o ś rod -

kowego kontrolera) wzorca oddechowego. 

1.4 W p ł y w r o z s z c z e p i e n i a p n i a m ó z g u n a 

o d d y c h a n i e . 

Wszystk ie s t r u k t u r y pnia mózgu uznawane za e lementy genera tora 

r y t m u oddechowego są parzys te i symetryczne względem linii pośrodkowej 

(pa t rz ryc 1.1, 1.2 i opis w par 1.2). Symet ryczne są również cent ra lne 

s t refy chemowrażl iwe i wejścia aferentne. Rodzi się py tan ie , czy j eden g e -

nera tor utworzony jest z pary symetrycznych e lementów, czy może m a m y 

do czynienia z dwoma sprzężonymi subgenera torami . 

Eksperymenta ln ie można rozstrzygnąć ten problem rozdzielając p a r z y -

ste e lementy i sprawdza jąc , czy każda z tak u tworzonych części jest w s t a -

nie samodzielnie generować ry tm oddechowy. 

Każdą z nas tępu jących obserwacji z (male jącą wagą) można t r a k t o w a ć 

jako dowód, że r y t m oddechowy jest wciąż generowany: 

A) Nerwy przeponowe są periodycznie ak tywne . 
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B) Nerwy zaopa t ru jące pomocnicze mięśnie oddechowe np. : nerwy 

kr tan iowe zwrotne , n. VII, n. XII są periodycznie ak tywne . 

C) W obrębie kompleksu oddechowego pnia mózgu można znaleźć 

neurony , k tóre są periodycznie ak tywne. 

Ponieważ cięcia przerywają szlaki t r ansmi tu j ące pobudzenie od genera tora 

do neuronów ruchowych, brak aktywności w nerwach oddechowych nie 

wyklucza możliwości, że ry tm oddechowy jest nadal generowany. 

Jeżeli cięcie spowoduje za t rzymanie generacji , to może to być z jawiskiem: 

I) odwraca lnym - spowodowanym zmianą n iektórych warunków n i e -
zbędnych do generacji (np. zmianą poziomu tonicznego pobudzenia 
neuronów oddechowych) 

II) n ieodwraca lnym - spowodowanym uszkodzeniem i s to tnych 
e lementów generatora . 

W dalszej części rozdziału zostaną szczegółowo omówione wyniki ekspe -

rymen tów, w k tórych wykonywano cięcia w linii pośrodkowej pnia mózgu. 

W e wszystkich tych pracach przeds tawiane dowody generacji r y t m u były 

takie j ak w pkt A, B i C. W przypadku s twierdzenia za t r zyman ia 

generacji s t a rano się odpowiedzieć na pytanie , czy można j ą przywrócić 

poprzez zmianę s t anu zwierzęcia (np. podanie mieszanki h iperkapniczne j ) . 

W niektórych z cytownych dalej prac problemy generacji r y t m u były dla 

badaczy sprawą drugorzędną, a głównym celem ekspe rymen tu było o k r e -

ślenie poziomu krzyżowania się zs tępujących z opuszki aksonów neuronów 

przedruchowych podążających do rdzeniowych oddechowych neuronów r u -

chowych. Anal iza cytowanych dalej prac wykaże, że efekty cięć w linii 
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pośrodkowej są wyraźnie różne u królików i kotów. Rozległość cięcia 

będz ie podawana w mil imetrach względem zasuwki (por. Metoda roz. 3.4)^. 

• Ponad sto lat t emu Langendorff [1879] oraz LangendorfTi wsp. [1880, 1881] 

stwierdzili7, że u spontanicznie oddychających królików z przecię tymi ne rwami 

b ł ędnymi po niewielkim cięciu w linii pośrodkowej od zasuwki w kierunku 

dogłowowym, lewa i prawa połowa przepony przestaje pracować synchronicznie. 

P o m i m o desynchronizacj i zwierzęta pozostawały wydolne oddechowo przez 

wiele godzin. Ruchy lewej i prawej połowy przepony re jes t rowano na 

k imograf ie za pomocą umieszczonych pod przeponą baloników połączonych 

z bębenkami Mareya . Langendorff i wsp. [ 1881 ] podkreślili 

synchron izu jący wpływ jednoczesnej aktywacj i nerwów b łędnych 

związanej z rozciąganiem się płuc w czasie wdechu. Przy zachowanych 

ne rwach b łędnych do desynchronizacji nie dochodziło. Po przecięciu 

j ednego nerwu r y t m oddychania po stronie ipsi la teralnej ulegał zwolnieniu. 

P e ł n ą asynchronię obserwowano po obus t ronnej wagotomii . Wynik i te z o -

s ta ły rozszerzone o badania na psach przez Kreidla [1899 ]. 

• Ri j lant [ 1937 ] użył modelu Langendorffa i wsp. [ 1881 ] s tosu jąc 

nowocześniejsze metody rejestracji . Aktywność bioelektryczną nerwów 

przeponowych i nerwów krtaniowych zwrotnych re jes t rowano przy pomocy 

oscyloskopu. Poziom wentylacji był s ta ły, ponieważ podawano środki 

6. Proponuję przyjąć konwencję, że odległość punktów położonych doogonowo względem 
zasuwki ( obexu ) będzie oznaczana liczbą ujemną, a miejsc położonych w kierunku d o -
głowowym liczbą dodatnią. Np. cięcie od - 2 do +3 mm oznaczać będzie cięcie rozpoczy-
nające się 2 mm doogonowo, a kończące 3 mm dogłowowo względem zasuwki. 
Konsekwentnie odcinek zlokalizowany od - 2 mm doogonowo do 3 mm rostralnie od 
zasuwki oznaczany będzie (-2,+3) 
7. W opracowaniach monograficznych np. C. von Eulera [1986] (str.7), J. Feldmana 
[1986] (str.472) oraz w większości innych prac cytuje się Langendorffa i wsp. jako 
pierwszych, którzy opisali desynchronizowanie się rytmów oddechowych u królika. 
Wyda je się jednak, że zjawisko to było zauważone jeż wcześniej. Na przykład Kubin 
i wsp. (1987) cytuje prace Gierke [1873]. 
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zwiotczające i s tosowano pompę oddechową. Ri j lant [1937] pisze, że po 

cięciu o rozległości od - 1 do +2 m m względem o b e x u 6 [cyt. tłum. z ang. str 44P 

z w/w pracy) "mechanizm koordynujący może być rozdzielony (ang. s p 1 i t) na 

dwa niezależne systemy. Obie części ciała oddychają normalnie z niezależnymi 

rytmami". Obserwacje i wnioski Rij lant a [1937] znalazły potwierdzenie w 

kilku późniejszych pracach . 

• W 1960 roku w J . Neurophysiology (vol. 23) Salmoiraghi i Burns 

opublikowali pracę (rozprawa doktorska Salmoiraghiego), k tóra wywar ła duży 

wpływ na późniejsze poglądy dotyczące organizacji kontrolera oddychan ia . 

P racę wykonano na blisko 150 kotach w narkozie ba rb i t u r anowe j 

i p rzeds tawiono w formie trzech tworzących całość i opubl ikowanych na 

kolejnych s t ronach a r tyku łów. W pierwszym z a t y t u ł o w a n y m "Lokalizacja 

i wzorzec wyładowań neuronów oddechowych w pniu mózgu k o t a " 

Salmoiraghi i Burns [l960a] przedstawili efekty mapowan ia miejsc , 

w k tórych znaleziono (głównie w B G O ) neurony oddechowe w pniu mózgu. 

Neurony k tóre były ak tywne jednocześnie z aktywnością przepony 

(rejestrowano EMG przepony) autorzy zakwalifikowali j ako wdechowe. 

Neurony a k t y w n e w okresie pomiędzy skurczami przepony uznano za 

wydechowe. 

W dalszej części eksperymentu Salmoiraghi i Burns [1960b ] badal i 

skutki rozszczepienia pnia mózgu i sukcesywnej deaferentac j i . Wynik i 

przeds tawione są w pracy p t . "Uwagi o mechanizmie ry tmicznego 

oddychan ia" . 

Trzecia praca [Burns i Salmoiraghi -1960 ] anal izuje mechan izmy 

wza jemnego pobudzan ia się neuronów oddechowych oraz przyczyny 

zakończenia aktywności puli neuronów wdechowych i wydechowych. 
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Wyniki tych trzech prac stały się podstawą do sformułowania modelu 

symetrycznego oscylatora wdechowo-wydechowego. 

Używany przez siebie model doświadczalny, w k tórym stopniowo 

rozdzielano opuszkę i most za pomocą (wykonywanych f r agmen tem 

żyletki) cięć w linii pośrodkowej S a l m o i r a g h i i B u r n s [l960b] nazwali 

"preparatem rozszczepionego pnia mózgu (ang. s p l i t b r a i n s t e m 

p r e p a r a t i o n " ) . Wraz z aktywnością neuronu oddechowego 

rejestrowali oni EMG przepony i ciśnienie wewnątrztchawicze. Badacze 

s t w i e r d z i l i , że (cyt. tłum z ang. str. 16 z w/w pracy, podkreślenia własne ). 

"rozdzielenie mostu na lewą i prawą połowę za pomocą cięcia 

strzałkowego wzdłuż linii pośrodkowej nie zmieniło oddychania 

w sposób is totny. (...) Kiedy cięcie wzdłuż linii pośrodkowej było 

rozszerzane od kaudalnej części mostu poprzez górną i środkową 

j edną trzecią część opuszki, oddychanie stawało się płytsze i bardziej 

gwałtowne, ale zwierzęta nie wymagały sztucznej wentylacj i . 

Niezmiennie jednak ruchy oddechowe zanikały nagle i na stałe, gdy 

cięcie strzałkowe wzdłuż linii pośrodkowej było rozszerzane bardziej 

doogonowo poprzez dolną jedną trzecią opuszki". 

Po us taniu oddychania rozpoczynano sztuczną wentylację 7% CO2 

w tlenie. Na miejsce sygnału EMG przepony włączano sygnał E K G , t y m 

samym, nawet gdyby aktywność przepony powróciła badacze nie byliby 

w stanie je j zarejestrować. 

Celem wykonywania cięć w omawianej pracy Salmoiraghiego 

i Burnsa [l960b] było całkowite rozszczepienie opuszki i mostu . Zapewne 

dlatego sprawie rozległości minimalnego cięcia doprowadzającego do 

zaniku ruchów oddechowych poświęcono tylko jedno zdanie. Brzmiało 

o n o : (cyt.str. 16 tłum. z ang.) 
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"małe cięcie w linii pośrodkowej pnia mózgu rozciągające się od 2 m m 

kaudaln ie do 2 m m rostralnie względem obexu niezmiennie powoduje 

t rwałe za t r zymanie ruchów oddechowych". 

Opis procesu rozszczepiania pnia mózgu, począwszy od mos tu w k ie runku 

k a u d a l n y m , zamieszczony w pracy Salmoiraghiego i Burnsa -1960 zacy towano 

w całości wcześniej w t y m rozdziale. Praca ta nie dostarcza bardzie j 

szczegółowych danych o sposobie wykonywania cięć, dla tego (moim 

zdan iem) niemożliwe jest j ednoznaczne stwierdzenie czy mówiąc o " m a ł y m 

cięciu" au torzy mieli na myśli to, że było ono j e d y n y m w y k o n a n y m 

cięciem, czy też , że wykonano je po innych cięciach, ale wyłącznie to ma łe 

cięcie prowadzi ło do za t rzymania oddychania . T e n pierwszy sposób 

odczytania sensu przytoczonych słów jest powszechnie p rzy ję ty w późn ie j -

szych cy towaniach omawiane j pracy. 

Salmoiraghi i Burns [l960b ] wykazali , że po k o m p l e t n y m rozdzieleniu 

połówek pnia mózgu cięciem od poziomu C l do wzgórków czworaczych 

górnych ( t j . od ok. - 6 m m do ok. +14 m m ) neurony oddechowe w każdej 

z połówek pozosta ły ry tmicznie aktywne. Zanik aktywności nerwów 

przeponowych badacze zinterpretowali jako wynik przecięcia zs tępu jących 

szlaków pobudza jących neurony ruchowe przepony. Zdając sobie sprawę, 

że nie byli w stanie korelować aktywności re jes t rowanych neuronów 

z aktywnością nerwu przeponowego wypunktowal i na s t ępu jące cechy 

wskazujące , że były to faktycznie neurony oddechowe: 

a) re jes t rac je wykonywano w miejscach, gdzie przed cięciem 
zlokalizowano neurony oddechowe, 

b) ak tywność wielu neuronów re jes t rowanych po cięciu była h a m o w a n a 
przez inf lację płuc, 

c) odłączenie mieszanki h iperkapnicznej s topniowo zmniejszało , 
a przyłączenie powiększało natężenie i częstość re jes t rowanych salw 
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aktywności; częstość występowania salw nie była zasadniczo różna 
( zwykle o ok. 20% niższa ) od częstości obserwowanej u tego samego 
kota w warunkach hiperkapnii przed cięciem. 

Autorzy piszą, że nie udawało im się "u t rzymać" aktywności neuronu 

w trakcie cięć. T łumaczą to małymi przesunięciami tkanki nerwowej, 

k tórych nie da się uniknąć w procesie cięcia. Z o t rzymanych wyników 

badacze wyciągnęli wniosek, że (cyt. z w/w pracy str. 23) " dwie symetryczne 

połowy systemu oddechowego mogą normalnie funkcjonować bez połączeń na 

poziomie opuszki". Dalej piszą: "z powodu trudności w jednoczesnej 

rejestracji z dwu neuronów oddechowych nie wiemy czy te dwie 

rozseparowane grupy komórek oddechowych odpalały salwy 

synchronicznie, czy może z niezależnymi częstotliwościami". 

• Obserwacja , że cięcie w płaszczyźnie strzałkowej głównej e l iminuje 

aktywność nerwów przeponowych u kota została zakwest ionowana przez 

Kahna i Wanga [1965]. Donosili oni o niewielkim spadku ampl i tudy po 

cięciach o długości (np. od - 2 m m do + 6 m m ) przekraczającej uznany 

przez Salmoiraghi i Burns [l960b ] za krytyczny zakres od - 2 do +2 m m 

względem zasuwki. Eksperymenty wykonano na decerebrowanych, 

zwiotczonych, wentylowanych 5% CO2 w tlenie kotach, aktywność nerwów 

przeponowych re jes t rowano w sposób ciągły. 

• Mancia [ 1969 ] opisał efekty rozszczepienia pnia mózgu kotów 

w eksperymentach chronicznych. Praca koncentrowała się na badaniach 

snu (skrócenie wszystkich faz). Wykonywano w linii pośrodkowej cięcia 

0 długości co na jmn ie j 10 m m . W czasie rozszczepiania opuszki (cięcie od 

- 4 m m do +6 m m ) oraz przez ok. 10-12 godzin po zabiegu konieczne było 

wentylowanie kotów za pomocą pompy oddechowej. Po t ym czasie 

i "wyjściu" ze znieczulenia koty oddychały spontanicznie. Po 24 godzinach 

oddech był normalny . W przebiegu pooperacyjnym obserwowano: 

WSTĘP Rozdział 1.4 

32 

http://rcin.org.pl



Wpływ rozszczepienia pnia mózgu na oddychanie. 

wzmożone napięcie czterokończynowe, opis totonus , dysmetr ię . Zwierzęta 

leżały na boku . Po 6-10 dniach objawy te us tępowały . P raca [Mancia -1969 ] 

dostarcza unikalnych obserwacji o lokalizacji neuronów do tkn ię tych w s t e -

cznym zwyrodnieniem spowodowanym przecięciem ich aksonów. 

Zwyrodnia łe komórki znajdowano głównie w tworze s i a tkowa tym. 

Najwięcej w j ąd rze o lbrzymiokomórkowym, mnie j w jądrze p rzyo lb rzymio -

komórkowym i małokomórkowym. Komórki j ąder szwu (bladego 

i wielkiego) by ły zarówno uszkodzone mechaniczne, j ak i zwyrodnia łe . 

• W ekspe rymen tach ostrych przy no rma lnym napędzie oddechowym 

zanik aktywności nerwów przeponowych i nerwów międzyżebrowych w e w -

nę t rznych (wydechowych) po cięciach lub serii lezji na odcinku od ok. - 5 

do +3 m m względem zasuwki obserwował Sears [ 1966 ], Ba in ton i wsp. 

[1978 ], Ba in ton i Kirkwood [1979 ]. 

Aktywnośc i obu nerwów można było odtworzyć podnosząc poziom P a C 0 2 

do 50-60 T r . Badacze stwierdzili , że zarówno aktywność nerwów w d e c h o -

wych, j ak i wydechowych można wyeliminować selektywnie poprzez cięcie 

odpowiednio: powyżej i poniżej zasuwki. Po cięciu od zasuwki do poziomu 

C l zanikała wyłącznie wydechowa aktywność nerwów międzyżebrowych. 

Ba in ton i wsp. [1978] na ryc. lOb pokazali , że u kota , nawet przy nieco 

obniżonym napędzie chemicznym ( P a C 0 2 = 3 1 . 5 T r ) po cięciu od - 2 do +3 

m m względem zasuwki można wyeliminować aktywność nerwów p r z e p o n o -

wych, podczas gdy nerwy międzyżebrowe wewnęt rzne (wydechowe) 

pozos ta ją ry tmiczn ie ak tywne . Rycina pokazuje , że w wyniku cięcia a m p l i -

t u d a aktywności nerwów międzyżebrowych nie zmieni ła się, podczas gdy 

częstość salw spadła o ok. 20%. Zdaniem autorów dowodzi to, że cięcie na 

odcinku ( - 2 , + 3 . 0 ) nie za t rzymuje generacji r y t m u , a ty lko przerywa 

WSTĘP Rozdział 1.4 

33 

http://rcin.org.pl



Wpływ rozszczepienia pnia mózgu na oddychanie. 

zs tępu jące szlaki do neuronów ruchowych przepony; szlaki do neuronów 

ruchowych mięśni międzyżebrowych pozosta ją po cięciu n ienaruszone. 

• Kawasaki [ 1979 ] bada ł efekty rozszczepienia pnia mózgu u m i n o g a 8 . 

In te resu jącą cechą uk ładu oddechowego tego pierwotnego kręgowca jest 

wyłącznie synergistyczne działanie mięśni oddechowych. Ich skurcz 

powoduje "wyt łoczenie" wody ze skrzel. Napełnienie worków skrzelowych 

odbywa się dzięki siłom sprężystości. Cięcie w linii pośrodkowej pnia mózgu 

minoga wywołało asynchroniczne ruchy oddechowe po przec iwnych s t r o -

nach ciała. Asynchroniczna była również ak tywność neuronów o d d e c h o -

wych re jes t rowana jednocześnie po lewej i prawej s tronie opuszki . 

• Gromysz i Karczewski [ 1981 b ] badali zwiotczone, sz tucznie 

wenty lowane króliki z obust ronnie przeciętymi nerwami b ł ędnymi . 

Re jes t rowano aktywności obu nerwów przeponowych. Cięcia pnia 

mózgu wykonano w linii pośrodkowej za pomocą f r a g m e n t u żyletki z a m o c o -

wanej w mikromanipu la to rze . Autorzy wyróżnili dwie g rupy zwierząt . 

Pierwszą grupę tworzyło 7 królików, u których po cięciu doszło do d e s y n -

chronizacji aktywności lewego i prawego nerwu przeponowego. U poszcze-

gólnych zwierząt cięcie miało zakres 6 : (0,+4); ( - l , + 7 ) ; ( - l , + 4 . 5 ) ; (0,+9); 

(0,+7); ( — 1 ,+7.2); ( - 3 , + 5 ) (patrz ryc. 3A Gromysz i Karczewski -1981 a,b ). 

Na jkró t sze z cięć miało długość 4 m m i zakres od zasuwki do 4 m m 

dogłowowo od zasuwki. Druga grupa (ryc. 3B Gromysz i Karczewski -1981 b] 

obe jmowała zwierzęta u k tórych cięcie nie pokrywało w całości odcinka (0, 

+ 4 m m ) lub było nieciągłe, t j . pozostawiono ma łe mostki tkanki nerwowej 

łączące obie połowy opuszki. W drugiej grupie królików desynchronizacja 

nie wys tąp i ła . Autorzy wyciągnęli wniosek, (cyt. str. 239 z w/w pracy tłum. 

8. Minóg - typ strunowce, podtyp kręgowce, gromada bezszczękowce. Układ oddechowy 
minoga składa się z 7 par otworów skrzelowych prowadzących do workowatych skrzel. 
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z ang.), że " is tnie ją dwie s tosunkowo niezależne sieci oddechowe w obu 

po łówkach opuszki i że ich synchroniczna ak tywność zależy od 

n ienaruszonych w z a j e m n y c h połączeń na poziomie od obexu do k a u d a l n e j 

części j ą d r a n. VI I" . 

• Jeżeli u królików z pierwszej g rupy po cięciu w linii poś rodkowej w y k o -

n a n o j e d n o s t r o n n e cięcie poprzeczne - hemisekc ję [Gromysz i Karczewski -

1981a ] na poziomie od +6 do +8.5 m m powyżej obexu (ryc. 3A w w/w pracy), 

to ak tywność nerwu przeponowego po s t ronie cięcia zan ika ła . Można j ą 

by ło j e d n a k s tosunkowo ła two wywołać ponownie gdyż, (cyt. sir. 228 z pracy 

j.w. tłum. z ang.) " podczas ciągłej s tymulac j i e lek t ryczne j ne rwu b łędnego 

(za równo ips i - j ak i kon t ra la te ra lnego) po kilku sekundach ak tywność 

ulegała odtworzeniu na czas s tymulac j i " . Częstość s tymulac j i wynosi ła 10 

do 30 impulsów na sekundę . W drugiej grupie , (w której cięcie było niedo-

stateczne, aby wywołać desynchronizację) hemisekcje z lokal izowane bardz ie j 

ros t ra ln ie niż 1.5 m m od obexu nie z a t r z y m y w a ł y ak tywnośc i ne rwu 

przeponowego po s t ronie cięcia, a tylko r edukowały j e j a m p l i t u d ę . 

• Gromysz i Karczewski [ 1982 ] zbadal i również e fek ty rozszcze-

pienia pnia mózgu u m a ł p i stwierdzil i , że (cyt. tłum. z ang. z w/w pracyJ" 

w obu u d a n y c h e k s p e r y m e n t a c h na m a ł p a c h , cięcie w linii poś rodkowej 

rozc iągające się od poz iomu tuż kauda ln ie do 7 m m ros t ra ln ie od obexu 

n a t y c h m i a s t wywoła ło niezależne odpalanie w obu nerwach p r z e p o n o w y c h " . 

W tych samych w a r u n k a c h ekspe rymen ta lnych u kotów [Gromysz i Karczewski 

- 1982 ] cięcie od 2 m m kauda ln ie do 2 m m ros t ra ln ie względem zasuwki 

w normokapn i i e l iminowało ak tywność n. P h . W h iperkapn i i (ok. 65 T r ) 

po jawia ła się ona ponownie i była wciąż synchroniczna . 

W drugiej grupie ko tów cięcia w linii ś rodkowej w całości w y k o n a n o 

d o g ł o w o w o od z a s u w k i (zakres patrz fig. 1. Gromysz i Karczewski -1982 ). C i ę c i a 
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takie spowodowały (nieodwracalny za pomocą h iperkapni i ) zanik 

aktywności nerwów przeponowych. Ich (wciąż synchroniczną) ak tywność 

p rzywraca ła dopiero głęboka asfiksja przy wartościach P a C O 2 r zędu 85 T r 

i P a O 2 rzędu 30 T r . Po podobnych lub rozleglej szych ros t ra lnie (bo przez 

cały mos t ) cięciach zdaniem Salmoiraghiego i Burnsa [l960b ] ko ty 

oddycha ły spontanicznie , j ednak autorzy nie prowadzil i b a d a ń 

gazomet rycznych . 

W dalszych badan iach na kotach Gromysz i Karczewski [ 1984 ] oprócz 

obu nerwów przeponowych rejestrowali zewnąt rzkomórkowo ak tywność 

neuronów oddechowych brzusznej grupy oddechowej i e f e ren tną 

( -odś rodkową) ak tywność nerwu błędnego. Cięcia w granicach od - 2 do +2 

m m względem zasuwki el iminowały wszystkie te aktywności , a h ipe rkapn ia 

p rzywraca ła je . T e rezu l ta ty wraz z wynikami uzyskanymi w poprzedn ie j 

pracy doprowadzi ły do konkluzj i , że (cyt. tłum. z ang. str. 232 z pracy Gromysza 

i Karczewskiego -1984) " ry tmogeneza oddychania u kotów zależy w d u ż y m 

s topniu od połączeń wewnątrzopuszkowych, szczególnie tych k tóre 

p rzekracza ją linię pośrodkową na poziomie od +2 do +8 m m powyżej 

obexu" . 

• Rozszczepienie pnia mózgu wykonano również u psów [Kreidl -1899, 

Gromysz i wsp. -1986]. W obu praca s twierdzono asynchroniczną ak tywność 

oddechową po obu s t ronach ciała. Autorzy byli również zgodni co do f ak tu 

wys tępowania u psa silnego krwawienia w czasie cięć, związanego zapewne 

z topograf ią naczyń krwionośnych opuszki u tego ga tunku . Gromysz i wsp. 

[1986] uznali za b ł ędną sugestię Kreidla [1899 ], że krwawienie może być 

czynnikiem sp rzy ja j ącym niezależnej aktywności ośrodków oddechowych po 

obu s t ronach pnia mózgu. 
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1.5 R ó ż n i c e g a t u n k o w e w e f e k t a c h o d d e c h o w y c h 

c i ę ć w l i n i i p o ś r o d k o w e j . 

Przeds tawione w poprzednim paragraf ie dane wskazują , że w p i śmienn i -

ctwie is tnieje pe łna zgodność poglądów, co do możliwości wywołania o b u -

s t ronnie asynchronicznej aktywności nerwów oddechowych u królika. 

Niewiele odbiega ją od siebie doniesienia o lokalizacji koniecznego cięcia. 

Zdaniem Langendorf fa i wsp. [1881] było to od obexu do 2 m m 

rost ra lnie (pomiar na mózgach odwodnionych przez przechowywanie 

w spi rytus ie) , Ri j lan t [ 1937 ] określił zakres cięcia na od - 1 do +2 m m , 

Gromysz i Karczewski [1981 b] na od 0 do +4 m m . 

W a ż n a ze względów metodycznych i i n t e rp re t acy jnych była obse rwa-

cja Gromysza i Karczewskiego [1981 b], że nerwy przeponowe pozos ta ją 

synchronicznie ak tywne , gdy w obrębie cięcia pozos ta ją ma łe "mos tk i " 

tkanki nerwowej łączące obie połowy opuszki. 

Desynchronizac ję wywołano również u ma łp [ Gromysz i Karczewski, 1982 ], 

psów [Kreidl -1899, Gromysz i wsp. -1986] i p ierwotnego kręgowca minoga 

[Kawasaki -1979 ]. Wyraźn ie odmienne były wyniki uzyskiwane na kotach . 

U kota cięcie w linii pośrodkowej nie powodowało desynchronizacji lecz zanik 

aktywności nerwów przeponowych . 

Próbę sprawdzenia , co leży u podstaw różnic ga tunkowych podjęli 

St. J o h n [1982, 1983 ], Kub in [l983 ], Kubin i wsp. [ 1987]. Wysunęl i oni 

hipotezę, że zanik aktywności nerwów przeponowych nie musi oznaczać 

za t r zymania generacj i r y t m u , lecz może być efektem przerwania połączeń 

między neuronami przedruchowymi a neuronami ruchowymi przepony. 

Aby to sprawdzić , rejestrowali obust ronnie aktywność nerwów kr tan iowych 

zwrotnych . Neurony ruchowe których aksony tworzą ten nerw zlokal izowa-
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ne są wzdłuż całej ko lumny j ąd ra dwuznacznego aż do doogonowej części 

j ą d r a z a t w a r z o w e g o [Furstenberg i Magielski 1955, Fleiger 1971, Wyke i Kirchner 

1977, Kubin - 1981 ]. Źródło pobudzenia tych neuronów ruchowych nie jest do 

końca wyjaśnione. Kub in [1983 ] na podstawie analizy kore lacyjne j 

zlokalizował je w B G O po tej samej stronie co neurony ruchowe [Kubin -

1981 1. W warunkach podwyższonego napędu chemicznego St. J o h n [ 1983 ], 

K u b i n [1983 ], Kubin i wsp. [1987 ] zaobserwowali asynchroniczne salwy 

nerwów kr tan iowych zwrotnych przy milczących nerwach przeponowych. 

Au to rzy wyciągnęli wniosek, że kot jest w stanie generować asynchronicze 

r y t m y oddechowe i że nerwy kr tan iowe mogą być bardzie j wia rygodnym 

wskaźnikiem generacji r y t m u niż nerwy przeponowe. 

Zdaniem St. Johna [ 1983 ] cięcia prowadzące do desynchronizacj i 

aktywności nerwów kr tan iowych zawsze el iminowały ak tywność nerwów 

przeponowych. Inną bardzo ważną obserwację poczynili Kub in , Lipski 

i Trzebski [1987 ]. U jednego kota stwierdzili , że po cięciu, k tóre 

rozsynchronizowało nerwy kr tan iowe zwrotne i wyel iminowało ak tywność 

nerwu przeponowego, zastosowanie asfiksji (wyłączenie pompy) przywróci ło 

ak tywność nerwu przeponowego. Można przypuszczać, że gdyby w t y m 

eksperymencie badacze rejestrowali ak tywność obu nerwów przeponowych, 

to by łyby one asynchroniczne. Autorzy wyciągnęli wniosek, że (cyt. tłum. 

z ang. z w/w pracy) "różnica pomiędzy kotem, a królikiem polega głównie na 

proporcj i n ieskrzyżowanych i skrzyżowanych szlaków oddechowych. 

Symetr ia i obus t ronna organizacja połączeń, k tóre są niezbędne do generacj i 

r y t m u wyda je się być podobna u obu g a t u n k ó w " 9 . 

Powyższe obserwacje zainspirowały mnie do zbadania możliwości 

wywołania asynchronicznej aktywności nerwów przeponowych u kota 

9. cyt. str. 725 z pracy Kubin, Lipski i Trzebski - 1987 
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i w razie powodzen ia sp rawdzen ia , czy ak tywnośc i te m a j ą t e s a m e cechy co, 

u król ików. P o z y t y w n y wynik po twie rdz i łby wnioski K u b i n a , Lipskiego 

i T rzebsk iego [1987 ]. I s to tne rozbieżności w odpowiedzi na cięcia p o m i ę d z y 

k o t e m a i n n y m i g a t u n k a m i Karczewski i Gromysz - 1982 (w t y m , co 

na jważn i e j s ze m a ł p ą - Gromysz i Karczewski - 1982 ) m o g ł y b y sugerować , że 

i s tn i e j ą również poważne różnice w organizacj i g e n e r a t o r a o d d y c h a n i a 

u ko t a i cz łowieka . Ponieważ g łównym celem b a d a ń na zwie rzę t ach j e s t ich 

odnies ienie do człowieka, a p rawie cała e k s p e r y m e n t a l n a neurof iz jo logia 

o d d y c h a n i a o p a r t a jest o wyniki o t r z y m a n e na k o t a c h , s t a w i a ł o b y t o pod 

z n a k i e m z a p y t a n i a sens p r a c na ko tach . P o n a d t o poprzez j e d n o c z e s n ą 

r e j e s t r ac j ę ne rwów p rzeponowych i k r t an iowych z w r o t n y c h c h c i a ł e m 

z b a d a ć , czy po rozszczepieniu pnia mózgu ak tywność n e r w ó w k r t a n i o w y c h 

m a c h a r a k t e r wdechowy , czy wydechowy (czy może różny po obu s t r o n a c h ) . 

P r a w d o p o d o b n e są wszystkie te możliwości , gdyż nerw k r t a n i o w y z w r o t n y 

pos iada w łókna z a o p a t r u j ą c e kilka mięśni (w t y m a n t a g o n i s t y c z n e ) . 

G ł ó w n e z n ich to : mięsień p ierśc ienno na lewkowy t y l n y 1 0 a k t y w n y w fazie 

w d e c h u , mięs ień pierśc ienno na lewkowy b o c z n y 1 1 - zwiększa jący s t opn iowo 

nap ięc ie od p o c z ą t k u wydechu i roz luźn ia jący się nagle p r zed rozpoczęc iem 

w d e c h u , mięs ień ta rczowo n a l e w k o w y 1 2 - w y k a z u j ą c y nag ły wzros t 

ak tywnośc i na p o c z ą t k u wydechu i późnie j s topniowo o b n i ż a j ą c y nap ięc i e 

[Sasakl i Suzuki -1976 ] . Pon ieważ nerw k r t a n i o w y do lny m o ż e być 

a k t y w n y za równo we wdechu , j ak i wydechu , w p r o p o r c j a c h z a l e ż n y c h od 

w a r u n k ó w e k s p e r y m e n t u , używan ie go j ako wskaźn ika o ś rodkowe j 

10. Musculus cricoarytenoideus posterior jest odwodzicielem (abduktor) strun 
głosowych. Powoduje otwarcie szpary głośni. 
11. Musculus cricoarytenoideus laterali jest przywodzicielem (adduktor) 
współdziałającym przy zamykaniu szpary głośni. 
12. Musculus thyroarytenoideus jest przywodzicielem współdziałającym przy zamykaniu 
szpary głośni. 
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aktywności wdechowej po rozszczepieniu pnia mózgu może być mylące . 

Is tn ie je obawa (potwierdzona obserwacjami doświadczalnymi) , że po cięciu 

j eden nerw będzie miał aktywność przeważnie wdechową, a drugi w y d e -

chową, co może być błędnie z in terpre towane j ako brak synchronizac j i 

pomiędzy s t ronami . Drugą niedogodnością jest f ak t , że nerwy te 

wyodrębn ia ją się z nerwów błędnych dopiero w klatce piers iowej , co 

u t rudn i a wykonanie wagotomii . Zachowanie sprzężenia zwrotnego z p łuc 

uniemożliwia zbadanie na tura lnych ry tmów rozdzielonych subgenera to rów 

oraz ich wza jemnych sprzężeń. Dlatego oprócz nerwu kr taniowego dolnego 

re jes t rowałem aktywność gałązi policzkowo - wargowej nerwu twarzowego. 

Pos iada ona wyraźną modulację oddechową ( Byst rzycka i Nail [ J983]); na 

począ tku wdechu aktywność osiąga maks imum , po czym u t r z y m u j e się na 

s t a łym poziomie i spada. Aktywność wydechowa jest wyraźn ie inna 

(obserwacje własne) , gdyż wolno naras ta w czasie całego wydechu ( lub 

osiąga p la teau w drugiej jego części). 

1.6 G e n e r a c j a a k t y w n o ś c i p e r i o d y c z n e j w w y d z i e l o -

n y c h f r a g m e n t a c h o ś r o d k o w e g o u k ł a d u 

n e r w o w e g o . 

Najs ta r szą i najczęściej używaną techniką lokalizowania s t r u k t u r 

generu jących r y t m oddechowy jest chirurgiczne wydzielenie f r a g m e n t ó w 

centralnego uk ładu nerwowego i sprawdzenie, czy w warunkach izolacji 

nadal generu je on aktywność periodyczną. 

Metoda t a może prowadzić do błędów, gdyż s t ruk tu ry ma jące a u t e n t y c z n e 

własności genera tora mogą je ut racić na skutek odcięcia dopływu pobudzeń 
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fonicznych. Z drugiej s t rony, mechaniczne i ischemiczne uszkodzenie 

neuronów w obrębie cięcia często prowadzi do ich wyładowań tonicznych. 

T a k a patologiczna aktywność w połączeniu z wpływem pobudza jących 

środków farmakologicznych może powodować ry tmiczne pobudzenie 

motoneuronów nerwów oddechowych (za pośrednic twem sieci neuronów 

pośredniczących) przez oscylatory nie związane z oddychan iem, lub takie , 

k tóre w warunkach fizjologicznych nie p racu ją . 

Chirurgiczne oddzielenie rdzenia kręgowego od opuszki nie e l iminuje 

ry tmiczne j aktywności oddechowych gałęzi nerwów czaszkowych: n. V, n. 

V I I , n . X i n . X I I - t e g o [St. John i wsp. -1981, St. John i Bledsoe -1985]. 

Jednocześnie periodycznie ak tywne są nerwy przeponowe [Coglianese i wsp. 

1977, Aoki i wsp. -1980 ] poniżej cięcia. 

Po oddzieleniu mostu od opuszki [ St. John i Bledsoe - 1985 ] powyżej cięcia 

obserwowano per iodyczną aktywność gałęzi n. V, a poniżej per iodyczną 

aktywność nerwów przeponowych. 

W tych badan iach używano jednak s tymulacj i farmakologicznej j ako s u b -

s t y t u t u pobudzeń tonicznych ze strony oddzielonych s t r u k t u r . Wobec 

zupełnego chirurgicznego rozdzielenia mostu od opuszki, j ą d r o ruchowe 

n. V i j ąd ra nerwu przeponowego nie mogły być s terowane przez ten sam 

generator aktywności periodycznej . 

Wyże j wymienione ry tmiczne salwy nerwu V czy przeponowego 

(odpowiednio: w izolowanym moście [Sf. John i Bledsoe -1985 ] i rdzeniu 

kręgowym [ Coglianese i wsp. 1977, Aoki i wsp. -1980 ]) wskazu ją , że w obrębie 

tych s t ruk tu r p racu je generator lub generatory aktywności per iodycznej 

[Viala i Vidal -1978, Viala i wsp. -1979, Viala i Freton - 1983]. N i e m a j e d n a k 

dowodów [por. Webber i Pleschka -1983], że są to te same genera to ry , k tóre 

odpowiada ją za ry tmikę oddechową w warunkach fizjologicznych. O b s e r -
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w o w a n a ak tywność nerwów oddechowych jes t n i e r egu la rna , a czas j e j w y -

s t ępowan ia jest ograniczony [ Aoki i wsp. 1980 ]. Szybkość n a r a s t a n i a i k sz t a ł t 

z i n t eg rowanych sygnałów różni się od obse rwowanych w w a r u n k a c h fizjolo-

g icznych. Można przypuszczać , że fazowa a k t y w n o ś ć n . V by ła w t ó r n a do 

z n a j d u j ą c e g o się w moście genera tora żucia [Dellow i Lund, 1971 ], n a t o m i a s t 

a k t y w n o ś ć nerwów przeponowych by ła s t e rowana r y t m i c z n ą a k t y w n o ś c i ą 

g e n e r a t o r a ruchów lokomocy jnych [Viaia i wsp.- 1979, Viala i Freton - 1983, Víala 

i Viala -1978 ]. 

W odróżnien iu od p rzeds tawionych wyżej p r e p a r a t ó w z r e d u k o w a n y c h 

jes t m a ł o p r a w d o p o d o b n e , aby m e c h a n i z m y generac j i w każde j z po łówek 

rozszczepionego pnia mózgu były inne niż w p repa rac i e n i e n a r u s z o n y m . 

W o b e c f a k t u , że Gromysz i Karczewski - [ 1981b] wykaza l i , iż każda 

z rozdz ie lonych sieci jest w s tanie per iodycznie p o b u d z a ć ne rwy p r z e p o n o w e 

i wyciągnęl i wniosek (cyt. tłum. z ang. str. 239 z w/w pracy), że "są dwie 

s to sunkowo niezależne sieci oddechowe w obu po łowach opuszk i " , 

kon i ecznym do zbadan ia wyda ło mi się zagadnien ie : w j a k i m s t o p n i u 

własności f u n k c j o n a l n e każde j z rozdzie lonych sieci są p o d o b n e do własnośc i 

kon t ro l e ra n ienaruszonego? Za p ie rwszoplanowe u w a ż a ł e m zna lez ien ie 

odpowiedzi na p y t a n i a . 

I) Czy f u n k c j o n a l n a c h a r a k t e r y s t y k a ak tywnośc i n e r w u p r z e p o n o w e g o 
(ksz ta ł t z in tegrowane j a k t y w n o ś c i 1 3 , a m p l i t u d a 1 4 ) i p a r a m e t r y 
r y t m u oddechowego ( T I , TE, f) są podobne po cięciach do s y t u a c j i 
kon t ro lne j ? 

II) Czy zachowane są od ruchy oddechowe (np . o d r u c h y z m e c h a n o r e c e -
p to rów p łuc , od ruchy k r t an iowe (np . od ruch o c h r o n n y , o d r u c h na 
u j e m n e ciśnienie) ? 

13. Kształt (nachylenie) zintegrowanych sygnałów obrazuje ewolucję napięcia mięśnia 
w czasie. 
14. Amplituda zintegrowanego sygnału jest proporcjonalna do objętości oddechowej 
[ Eldridge -1971, -1975 ]. 
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III) Czy podobnie j ak w kontroli nerwy zaopa t ru jące pomocnicze mięśnie 
oddechowe są ry tmicznie ak tywne ? 

IV) Czy desynchronizacja oznacza niezależną aktywność po obu s t ronach , 
czy może związki fazowe między s t ronami nie są p rzypadkowe ? 

Rezu l t a ty eksperymentów mających na celu znalezienie odpowiedzi na te 

py t an i a opisane są w rozdziale czwar tym - "Wynik i" . 

Ze względów mery torycznych przy cięciach t rzeba p rzy jąć j e d n ą 

z dwu strategii . 

a) Przerwać cięcia po uzyskaniu asynchronicznej aktywności n. P h . 
Można wtedy na podstawie badania histologicznego precyzyjnie 
ustal ić zakres cięcia konieczny do desynchronizacj i . 

b) Kon tynuować cięcia pomimo uzyskania desynchronizacj i . 

S t ra tegię a) zastosowano tylko w s tosunku do 7 królików i 4 kotów. 

W pozosta łych eksperymentach jednolicie wykonano cięcie o zasięgu 

( - 4, + l l m m ) 1 5 , gdyż porównywanie wyników przy innej długość cięcia 

w każdym eksperymencie mogłoby budzić wątpliwości. U 8 - m i u królików 

przecięto cały pień m ó z g u 1 6 . U czterech zwierząt ponad to przecięto 

międzymózgowie (diencephalon) , w t y m skrzyżowanie wzrokowe (chiasma 

op t i cum) i kresomózgowie ( telencephalon) w t y m ciało modzelowate (corpus 

cal losum). 

Na py tan i a I)—III) uzyskano odpowiedź twierdzącą, co wskazuje , że 

własności sieci oddechowych w każdej z połówek pnia mózgu są 

funkc jona ln ie podobne do własności kontrolera nienaruszonego i d la tego 

można mówić, że w każdej z rozdzielonych sieci zna jdu j e się subkontro ler 

oddychania . 

15. Cięcie takie obejmuje zakres od skrzyżowania piramid do rostralnej części jądra 
ruchowego n. V; odpowiada to w atlasie królika Shek i wsp. [1986] planszy nr 96. 
16. Pień mózgowia (truncus encephalicus), tj . rdzeń przedłużony, most i śródmózgowie. 
Niektórzy anatomowie do pnia mózgu zaliczają, również międzymózgowie, a nawet jądra 
kresomózgowia, - wg. Ilustrowanego Słownika Mianownictwa Anatomicznego (str.274, 
poz. 15) - H. Feneis -1991, P.Z.W.L wyd. III. Patrz też A. Bochenek i M. Reicher 
"Anatomia Człowieka" tom 4, wydanie II, P.Z.W.L., 1981, str. 122. 
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1.7 I n f l a c y j n y o d r u c h B r e u e r a - H e r i n g a i o d r u c h y 

k r t a n i o w e . 

Odruch z wolno adap tu jących się mechanoreceptorów p łuc / P S R / 

odgrywa u zwierząt (a także noworodków i dzieci) i s to tną rolę 

w ksz ta ł towaniu wzorca oddechowego [Bystrzycka i wsp. - 1972, Bystrzycka 

i Huszczuk - 1973, Winning i Widdicombe, 1976, Trenchard - 1977, Karczewski i wsp.-

1980a, b]. Fizjologicznym bodźcem ak tywu jącym mechanorecep to ry jest 

rozciągnięcie p łuc w wyniku wzrostu ich objętości w czasie wdechu ( t j . 

inf lacja p łuc) [ Adrian, 1933 ]. Pobudzenie wolno a d a p t u j ą c y c h się m e c h a n o -

receptorów płuc zależy przede wszystkim od ciśnienienia t r anspu lmona lnego 

[ Davis i wsp.- 1956, Grotek i wsp.- 1975 ]. 

Pobudzen ie P S R w czasie wdechu prowadzi do skrócenia czasu wdechu 

i to rowania wydechu. Jest to tzw. inf lacyjny odruch Breue ra -Her inga 

[ Breuer - 1868 wg tłumaczenia ang. 1970, Hering - 1868 wg tłumaczenia ang. 1970 ]. 

U t r z y m u j ą c e się pobudzenie P S R w czasie wydechu powoduje przedłużenie 

wydechu [ Kiczka -1968 ]. W warunkach fizjologicznych do takiego 

pobudzen ia dochodzi, gdy opróżnianie się p łuc jest opóźnione na skutek 

czynnego wzrostu oporów kr tani . 

Fizjologiczna rola odruchu z P S R polegać ma na t ak im dopasowaniu 

częstości i głębokości oddychania do własności mechan icznych uk ładu 

oddechowego, by wymaganą wentylację minu tową uzyskać przy min ima lne j 

p racy oddechowej [Yamashiro i wsp. - 1975 ]. 

Wolno adap tu j ące mechanoreceptory płuc są czuciowymi zakończe -

n iami na jgrubszych włókien nerwu b ł ę d n e g o 1 7 . Opisane wyżej odpowiedzi 

odruchowe można wywoływać poprzez s tymulac ję e lekt ryczną tego nerwu. 

17. Włókna zmielinizowane typu A o szybkości przewodzenia 14-51 m/ s . 
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Należy przy t y m tak dobrać pa rame t ry s tymulacj i by jednocześnie nie 

pobudzać [ Karczewski i wsp.- 1980a -1980b ] cieńszych zmiel inizowanych 

włókien z receptorów podnabłonkowych (szybko a d a p t u j ą c y c h ) i cienkich 

niezmiel inizowanych włókien receptorów typu J tkanki p łucne j i receptorów 

t y p u C oskrzeli. 

Odruchy ochronne kr tani wywołane są drażnieniem mechan icznym 

lub chemicznym śluzówki kr tani . Odpowiedzią u zwierząt i ludzi [Biscoe 

i Sampson - 1970, Sasaki i Suzuki - 1976, Sutton i wsp. -1978, Iscoe i wsp. -1979} j e s t 

z a t r z y m a n i e o d d y c h a n i a Donnelly i Haddad -1986, Lawson -1981] i z a m k n i ę c i e 

świa t ła k r t an i poprzez skurcz trzech wars tw zwieraczy [ Pressman i Kelman -

1955]. Mechaniczna skuteczność odruchu obronnego zapewniona jest dzięki 

dużej szybkości skurczu mięśni. Symptoma tyczne jest to, że tzw. fałd 

na lewkowo-nagłośniowy tworzący najbliższy od s t rony gardła zwieracz 

zewnę t rzny zawiera mięsień tarczowo-nalewkowy. Mięsień ten jest d rugim 

po mięśniu pros tym przyśrodkowym gałki ocznej ( m. rec tus medial is) , 

na j szybc ie j kurczącym się, mięśniem prążkowanym organizmu [ Hast - 1977]. 

Iden tyczna odpowiedź odruchowa, t j . z a t r zyman ie aktywności 

w nerwach wdechowych i skurcz kr tani wys tępuje u zwierząt i ludzi [ Sasaki 

i Buckwalter - 1984 Ikari i Sasaki - 1980 ] w wyniku s tymulac j i e lekt rycznej 

ne rwu kr taniowego górnego. Zat rzymanie oddychania wys tępu je zawsze, 

a skurcz k r t an i tylko w niektórych warunkach ekspe rymenta lnych . 

U ludzi odruchowa aktywacja włókien eferentnych do mięśni p r z y w o -

dzących k r t an i w odpowiedzi na jednos t ronną s tymulac ję aferentów b i egną -

cych w nerwie kr tan iowym górnym pojawia się wyłącznie ipsi lateralnie , 

z l a t enc ją 25 ms [SasaJci i Buckwalter 1984 ]. U zwierząt odruch jest o b u -

s t ronny . Wielkość aktywacj i mięśni przywodzących spada w warunkach 
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hipoksji oraz przy pogłębianiu narkozy. W badan iach kl inicznych 

obserwowano spontaniczny zanik skurczu kr tani wraz ze wzros tem hipoksji . 

Bardzo ważnym odruchem kr tan iowym jest odruchowa odpowiedź na 

podciśnienie w obrębie kr tani . Spadek ciśnienia wywołany 

próbą wykonania wdechu przy zamknię tych górnych drogach oddechowych 

(np . w czasie epizodu obturacyjnego bezdechu sennego) prowadzi do p o b u -

dzenia zna jdu jących się w kr tani receptorów wrażl iwych na podciśnienie 

i odruchowy spadek szybkości naras tania aktywności n . P h , zwolnienie 

r y t m u poprzez wzrost TI i T E oraz wzrost aktywności mięśni górnych dróg 

o d d e c h o w y c h (Mathew i wsp. -1982) . 

Opisane odruchy są wszechstronnie p rzebadane i dobrze n a d a j ą się do 

porównania po rozszczepieniu pnia mózgu. Wykazan ie , że po rozdzielenie 

połówek pnia mózgu odruchy te są zachowane w niezmienionej formie, 

wskazywałoby, że subgenerator w każdej połowie z osobna s tanowi 

funkc jona lną całość podobną do generatora nienaruszonego 
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1.8 F u n k c j o n a l n e k o n s e k w e n c j e p o d w o j e n i a 

s t r u k t u r g e n e r u j ą c y c h w z o r z e c o d d y c h a n i a . 

Korzyści funkcjona lne z podwojenia s t r u k t u r neurona lnych 

kont ro lu jących ruchy kończyn czy mięśni pos tura lnych są oczywiste. 

Wykonywan ie skomplikowanych ruchów wymaga skoordynowanego 

działania mięśni po lewej i prawej stronie ciała. Na ras t a j ąca w rozwoju 

f i logenetycznym (por. objaśnienie ryc. 1.5) liczba połączeń neurona lnych między 

s t ronami doprowadzi ła do sytuacji , że o s t ruk tu rach nerwowych z n a j d u j ą -

cych się po lewej i p rawej stronie ciała myśl imy j ako o jedności . 

Ryc. 1.5. Układ nerwowy a) robaka płaskiego wirka (Turbellaria) i b) pierścienic 
(Annełiola). U pierścienic w głowowej części ciała znajdują się cztery zwoje. U pierścienic 
niższych zwoje w poszczególnych segmentach są rozdzielone tworząc wraz z odchodzącymi 
od nich włóknami nerwowymi charakterystyczną drabinkę. U pierścienic wyższych dwa, 
prawy i lewy, brzuszne segmentalne zwoje nerwowe zbliżają się do siebie i zrastają z sobą 
w każdym segmencie; w ten sposób całość ich układu tworzy pojedynczy brzuszny 
łańcuch nerwowy, tak jak to pokazano na prawej części rysunku (rys i opis wg Bochenka 
i Reicheia - "Anatomia człowieka" t. VI) 
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Mniej oczywista i może dlatego zupełnie pomi jana w badan iach e k s p e r y -

men ta lnych jest potrzeba i możliwość (choćby w m a ł y m s topniu) 

niezależnej kontroli mięśni oddechowych po obu s t ronach ciała. Poza 

wynikami własnymi przedstawionymi w rozdziale 4.9 nie zna laz łem 

w piśmiennictwie doniesień o obus t ronnych re jes t rac jach aktywności mięśni 

czy nerwów oddechowych, które byłyby z oddechu na oddech n i e sy -

met ryczne . Nieliczne są również obserwacje wizualne dotyczące asymetr i i . 

Sasaki i Buckwal ter [ 1984 ] obserwowali j ednos t ronny skurcz kr tani u ludzi 

w czasie j ednos t ronne j s tymulacj i nerwu kr taniowego górnego. Alexander 

[ 1966 ] u 6% zdrowych ludzi stwierdził paradoksalny ruch (w górę) j edne j 

(znamiennie s ta tys tycznie prawej) połowy przepony przy gwa ł townym 

zaczerpnięciu powietrza ( tzw. sniff tes t ) . 

S t r u k t u r y uk ładu oddechowego bezpośrednio zaangażowane w proces 

wentylacj i nie są symetryczne (zostanie to p rzedysku towane dalej) . Dlatego 

sądzę, że pełna symetr ia "sygnałów s t e ru jących" mięśniami oddechowymi 

by łaby , z p u n k t u widzenia optymalizacj i pracy uk ładu , niecelowa. 

Z tego powodu można się spodziewać, że w pewnych sy tuac jach d o -

chodzi do zróżnicowania aktywności w nerwach oddechowych po lewej 

i p rawej s tronie ciała, nawet w warunkach zachowanych połączeń sp rzęga -

jących oba kontrolery (por. rozdz. 4.9). Jest to t y m bardziej p rawdopodobne , 

że is tnie je subs t ra t neuronalny do takiej zróżnicowanej kontrol i w postaci 

d w u s u b k o n t r o l e r ó w (por. rozdz. 1.4 i Gromysz i Karczewski -1981b ]. 

Najważnie jszy mięsień oddechowy - przepona jest n iesymet ryczny . 

Lewą i p rawą część przepony cechuje różna ruchomość. Najsi lniejsza -

lędźwiowa część przepony rozpoczyna się dwiema odnogami . Odnoga 

prawa (crus d e x t r u m ) jest szersza, dłuższa i silniejsza od odnogi lewej. 

Przyczepia się ona do trzech pierwszych kręgów lędźwiowych, podczas gdy 
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mniejsza odnoga lewa (crus s inis t rum) do dwóch kręgów. Rozwory: 

aor towy, przełykowy i żyły głównej dolnej oraz szereg mniejszych otworów 

nie są rozmieszczone symetrycznie . Część prawa środka ścięgnistego 

przepony jest większa od części l e w e j 1 8 . U człowieka lewa część przepony 

umiejscowiona jest niżej i wykonuje ruchy o większej ampl i tudz ie niż część 

prawa [ Wade -1954]. Dolna prawa część klatki piersiowej przemiesza się 

nieco bardzie j niż lewa. 

Lewe płuco składa się z dwu pła tów, a prawe z t rzech, prowadzi to do 

asymetr i i objętości oddechowych między p łucami . P o n a d t o s topień te j 

asymetr i i zależy od pozycji ciała. Na przykład przy przejściu od położenia 

na grzbiecie do pozycji na brzuchu lokalizacja i kształ t p łuc zmien ia ją się. 

Po n iek tórych urazach lub zabiegach chirurgicznych, chorobach, czy przy 

wadach wrodzonych asymetr ia , zarówno eferentacj i jak i a ferentac j i 

z a p a r a t u oddechowego, nie budzi wątpliwości. Stosowana w pierwszej 

połowie naszego wieku metoda leczenia gruźlicy poprzez założenie odmy 

prowadzi ła do zapadnięcia się jednego płuca i wyłączenia go z ruchów 

oddechowych. Wywoływano także sztuczne porażenie przepony poprzez 

zmiażdzenie jednego nerwu przeponowego. W efekcie rozluźniona przepona 

unosiła się do góry, co powodowało zmniejszenie objętości klatki piersiowej i 

zapadnięcie się jednego płuca. 

Różnice między s t ronami wynikają także z lokalizacji serca, śledziony 

i wąt roby . W ą t r o b a dorosłego mężczyzny waży od 2 do 2.5 kg i całkowicie 

wypełnia sklepienie przepony po stronie prawej . W ą t r o b a przylega do p r z e -

pony i jest częściowo z nią zrośnięta, dlatego wykonuje wszystkie ruchy 

wraz z przeponą, t j . przy głębokim wydechu przesuwa się ku górze w p u k l a -

j ąc się w obręb podżebrza, a we wdechu zs tępuje ku dołowi. W rezul tacie w 

18. Według "Anatomii Człowieka" (red. W. Sylwanowicz wyd. II 1974 str. 190) 
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pozycj i s to jące j przy wykonywan iu gwał townego w d e c h u lewa i p r a w a 

po łowa p rzepony nie są j ednakowo nap ię t e i obciążone . 

P ropo rc j e napięcia i ruchomości każde j ze s t ron p r zepony z m i e n i a j ą się 

nagle po przy jęc iu pozycji leżącej . W położeniu na boku (szczególnie 

p r a w y m ) dolna , ( t j . bliższa podłoża) połowa p rzepony położona jes t wysoko 

w k la t ce piers iowej , podczas gdy górna nisko (por. fig. 5 i 11 Wade i Gilson -

1951 ). W efekcie w czasie wdechu , ruchy górne j i do lne j po łowy są 

a s y m e t r y c z n e . P e w n e zmiany w geometr i i p r zepony o b s e r w o w a n e p rzy 

z m i a n i e położenia ciała z prawego na lewy bok w y n i k a j ą z f a k t u , że serce 

i w ą t r o b a pod w p ł y w e m swego ciężaru silniej mogą p r ze suwać się w lewo niż 

w p r a w o i w ten sposób różnie wp ływać na położenie p r z e p o n y . 

W pozycj i leżącej na boku obse rwuje się wyraźn ie a s y m e t r y c z n y r u c h 

żeber . W połowie k la tk i piersiowej p rzy lega jące j do pod łoża żebra są 

p r a k t y c z n i e un ie ruchomione i d la tego t y m bardz ie j p o r u s z a j ą się po s t ron ie 

p rzec iwne j . W t y m kontekście s y m p t o m a t y c z n e j e s t , że p rzy j e d n o s t r o n n e j 

bolesności k la tk i piersiowej wywołane j np . zapa len iem o p ł u c n e j , chorzy 

s t a r a j ą się leżeć na s t ronie bolącej , co zmnie jsza r u c h o m o ś ć żeber i do leg l i -

wości . Można się spodziewać, że konsekwenc ją w / w asymet r i i 

a n a t o m i c z n y c h jest z różnicowana między s t r o n a m i a f e r e n t a c j a 

z p rop r io recep to rów mięśni międzyżebrowych . 

A s y m e t r i a w efek tach dzia łania bodźców a f e r e n t n y c h nie mus i być j e d y -

nie s k u t k i e m o b u s t r o n n y c h różnic w budowie a n a t o m i c z n e j . Cross , Guz 

i J o n e s [1981 ] w badan i ach wykonanych na psach z oddzie ln ie z a i n t u b o -

w a n y m i w e n t y l o w a n y m lewym i p r a w y m p ł u c e m wykaza l i , że z m i a n y k o ń -

c o w o - w y d e c h o w e g o ciśnienia w p r a w y m p łucu silniej w p ł y w a j ą na czas w y -

d e c h u niż t ak ie same zmiany w p łucu l ewym. Było to zgodne z o b s e r w a c j a -

mi Saris i wsp. [1948} oraz Culver i R a h n [ 1952 ], k tó rzy wykaza l i , 
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że b lokada albo przecięcie prawego ne rwu b łędnego zmnie j sza odpowiedź 

o d d e c h o w ą na ucisk kla tki piersiowej znacznie ba rdz ie j niż przecięcie n e r w u 

lewego. W y n i k i te po twie rdza j ą , że i n fo rmac ja a f e r e n t n a p r z e k a z y w a n a do 

kon t ro l e r a oddechowego nie zawsze jest s y m e t r y c z n a . 

G e n e r a l n ą zasadą biologiczną jest real izacja funkc j i fizjologicznych 

p rzy m i n i m a l n y m w y d a t k u ene rge tycznym. Dla u k ł a d u oddechowego 

oznacza to osiągnięcie w y m a g a n e j wenty lac j i p rzy j ak n a j m n i e j s z e j p r acy 

m i ę ś n i o d d e c h o w y c h [Otis i wsp. -1950, Mead -1960, Milic-Emili i Petit 1960J. 

Opisane a symet r i e ana tomiczne i czynnościowe oraz regu ła o p t y -

mal izac j i wenty lac j i s a n k c j o n u j ą wysunięcie h ipo tezy , że czynnośc iową 

konsekwenc j ą podwojen ia cent ra lnego kont ro le ra o d d y c h a n i a jest częściowo 

a s y m e t r y c z n a siła skurczu mięśni oddechowych w s y t u a c j a c h , gdy d a j e to 

zmnie j szen ie p racy oddechowej . 

1.9 M o d e l r o z s z c z e p i o n e g o p n i a m ó z g u j a k o n a r z ę -

d z i e d o b a d a n i a f u n k c j i s z l a k ó w o p u s z k o w o -

r d z e n i o w y c h s k r z y ż o w a n y c h n a p o z i o m i e 

r d z e n i a s z y j n e g o . 

I s tn i e j ą dowody, że aksony z s t ępu jące po j e d n e j s t ron ie rdzen ia są 

w s t an ie p o b u d z a ć neurony ruchowe przepony również po s t ron ie p r z e c i -

wne j . P r z y k ł a d e m może być tzw. "crossed ph ren ic p h e n o m e n o n " . M i a n e m 

t y m okreś lano z jawisko polegające na t y m , że po hemisekc j i rdzen ia na 

poz iomie C 1 - C 3 ak tywność ips i la tera lnego ne rwu p rzeponowego z a n i k a ł a , 

j e d n a k ż e po jawia ła się ponownie po przecięciu ne rwu p rzeponowego po 

s t ron ie p rzec iwnej do hemisekcj i . B a d a n i o m tego z jawiska poświęcono wiele 

p r a c [Lewis i Biookhait - 1951, Rosenbaum i Renshaw - 1949, Seligman i Davies -

WSTĘP Rozdział 1.8 

5 1 

http://rcin.org.pl



Zastosowanie modelu rozszczepionego pnia mózgu. 

1941, Guth -1976, Sigmund i wsp. - 1981 }. A u t o r z y w r ó ż n y s p o s ó b s t a r a l i s ię 

w y j a ś n i ć w y s t ę p o w a n i e a k t y w n o ś c i n e r w u p r z e p o n o w e g o p o m i m o p r z e r w a -

n i a i p s i l a t e r a l n y c h d r ó g z s t ę p u j ą c y c h . P o r t e r [1895 ] z a ł o ż y ł , że n i e k t ó r e 

d e n d r y t y k o m ó r e k r u c h o w y c h n e r w u p r z e p o n o w e g o p r z e c h o d z ą n a s t r o n ę 

p r z e c i w n ą [ por. Cameron i wsp.-1983 ] i t a m są p o b u d z a n e p r z e z r d z e n i o w o -

o p u s z k o w e a k s o n y n e u r o n o w p r z e d r u c h o w y c h . I l u s t r u j e t o r y s 1.6 A z a -

c z e r p n i ę t y z p r a c y P o r t e r a [1895 ]. 

Ryc. 1.6 Próba wyjaśnienia przyczyn obustronnej aktywności nerwów przeponowych po -
mimo jednostronnego przerwania pobudzających szlaków zstępujących. 

A. Neurony po stronie cięcia pobudzane są przez dendryty jądra kontralateralnego (rys. 
z pracy Portera 1895) 

B. Próba wyjaśnienia tego samego zjawiska przez F.L. Cohena - 1973. Autor zakłada, że 
oddechowe szlaki opuszkowo-rdzeniowe krzyżują się dwukrotnie - po raz pierwszy na po -
ziomie opuszki, a następnie w sposób rozproszony na całej długości rdzenia szyjnego. 
Rysunek zawiera kilka nieścisłości. Późniejsze badania wykazały że: a) skrzyżowanie 
wdechowych szlaków zstępujących następuje głównie powyżej zasuwki, b) u kota na po -
ziomie dolnej opuszki krzyżuje się ok. 70% oddechowych włókien opuszkowo-rdzenio-
wych ok. 30% włókien zstępuje ipsilateralnie do ciał komórek, c) nerw przeponowy 
u kota utworzony jest z gałęzi 4,5,6-tego nerwu rdzeniowego, d) skrzyżowanie następuje 
tylko na poziomie C4-C6 ( zostało to m.in. wykazane w rozdziale 4.5). 
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Cohen (F . L.) [1973 ] uważał , że za skrzyżowane pobudzenie 

odpowiedzialne są rdzeniowo-opuszkowe aksony neuronów przedruchowych 

które przechodzą lub da ją kolaterale na stronę przeciwną na całej długości 

rdzenia szyjnego. Pokazano to na rys. 1.6 B. 

Model rozszczepionego pnia mózgu jest właściwym narzędziem b a -

dawczym do analizy znaczenia czynnościowego skrzyżowanych szlaków 

rdzeniowych. W szczególności umożliwia on (bez hemisekcj i ) , z różn icowa-

nie kiedy i j aka część pobudzenia wdechowego dociera do j ą d r a nerwu p r z e -

ponowego z ipsi lateralnej , a jaka z przeciwnej s t rony opuszki. 

Różnicowanie takie jest możliwe, ponieważ desynchronizacja sprawia , 

że pobudzenie po stronie prawej i lewej dociera do j ąde r nerwu 

przeponowego w różnym czasie. 

Neurony ruchowe przepony tak jak wszystkie inne neurony r u c h o w e 1 9 są 

czynnie hamowane [Berger, 1979 ] w czasie swej fazy n ieak tywne j , t j . podczas 

wydechu . Można przypuszczać, że podobnie jak szlaki wdechowe, również 

szlaki ak tywne w czasie wydechu, odpowiedzialne za czynne hamowanie 

neuronów ruchowych przepony, krzyżują się na poziomie rdzenia 

i oddz ia łu ją na neurony kontra la tera lne . 

Ponieważ przy nierozszczepionym pniu mózgu neurony ruchowe 

przepony nie generu ją w okresie wydechu potencja łów czynnościowych 

wykrycie hamowania synaptycznego wymaga wykonania re jes t racj i 

wewnąt rzkomórkowych . Ponad to konieczne jest odwrócenie polaryzacj i 

h a m u j ą c y c h potencja łów pos tsynaptycznych poprzez podawanie jonów 

chloru do wnętrza komórki . 

19. Z jedynym wyjątkiem motoneuronów mięśni otwierających żuchwę 
[ Chandler i Goldberg - 1982] 
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Obserwacje tego typu są znacznie łatwiejsze, gdy neuron ruchowy jest 

a k t y w n y . Można się spodziewać, że po rozszczepieniu pnia mózgu 

skrzyżowane hamowanie (ew. zjawisko dysfacyl i tacj i ) , ze względu na 

desynchronizację ry tmów, może wystąpić w czasie fazy ak tywne j jednego 

z nerwów przeponowych. W efekcie powinno to wywołać zauważalny 

spadek częstości generowanych potencjałów czynnościowych. 

Można się więc spodziewać, że analiza ampl i t udy i k sz t a ł tu salwy 

wdechowej odpowie na pytanie , czy w trakcie je j t rwania mia ło miejsce 

hamowan ie ze s trony przeciwnej. 
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2. C E L P R A C Y 

Celem niniejszej pracy było zbadanie zmian jakie zachodzą 

w funkcjonowaniu kontrolera oddychania po rozszczepieniu pnia mózgu. 

Przedmiotem analizy był wzorzec oddechowy przed i po cięciach oraz niektóre 

odpowiedzi odruchowe. 

Powyższy cel real izowano aby zebrać nowe dane dotyczących o r g a n i -

zacji ośrodkowego kontrolera oddychania . W szczególności spodziewano się 

uzyskać dane o funkc jona lne j roli skrzyżowanych połączeń oddechowych 

pomiędzy rdzeniem przed łużonym, a j ąd rem nerwu przeponowego. 

Badania podzielono na kilka e tapów. Przes łanki , k tó rymi kierowano 

się przy wyznaczaniu kolejnych etapów pracy i ich specyficzne cele zos taną 

w kolejności chronologicznej omówione w dalszej części tego rozdzia łu . 

Wcześniejsze prace (omówione szczegółowo w rozdz. 1.4) bezspornie 

dowiodły, że u n iek tórych ga tunków zwierząt możliwe jest wywołanie efektu 

desynchronizacj i r y t m ó w oddechowych oraz określiły zakres n iezbędnych do 

tego cięć. P race te nie zawierały danych ilościowych o wzorcu oddychania 

po rozszczepieniu pnia mózgu. Dokumentac ja dotycząca aktywności 

nerwów oddechowych ograniczała się do ryciny przeds tawia jące j kilka 

asynchronicznych salw nerwu przeponowego. 

"P i lo towa" (patrz rozdział 3.4) seria eksperymentów własnych wykaza ła , 

że o t r zyman ie spójnych pomiędzy sobą danych l iczbowych jest fak tycznie 

t r u d n e . Uzyskiwano efekt desynchronizacj i , j ednak wyniki ilościowe 

różniły się znacznie w s tosunku do wartości kont ro lnych i pomiędzy 

zwierzę tami . W y n i k a ł o to ze znacznych różnic w stanie zwierzęcia, po tak 

p o w a ż n y m zabiegu chi rurgicznym jak im jest rozszczepienie pnia mózgu. 

Dla tego zais tnia ła po t rzeba : 

1) opracowania takiej techniki wykonywania cięć, która zapewniałaby 

powtarzalność wyników. 
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W cytowanych w rozdziale 1.4 pracach nie pod ję to próby ilościowego 

opisu pa rame t rów wzorca oddechowego po desynchronizacj i i porównania go 

z sy tuac ją kontrolną . Nie określono, jakiej liczby salw dotyczy d e s y n c h r o -

nizacja . Bez odpowiedzi pozostawało pytanie o stopień funkc jona lnego p o -

dobieńs twa subkontrolera , w każdej z połówek pnia mózgu w s tosunku do 

nienaruszonego kontrolera oddychania . W szczególności dotyczyło to p r o -

b lemu, czy przecięcie szlaków skrzyżowanych znosi odruchy oddechowe, czy 

może zniszczone włókna nie są i s to tnymi e lementami łuków odruchowych . 

R y t m y określano mianem "niezależnych" jednak nie było to popa r t e b a d a -

niami mogącymi odpowiedzieć na pytanie , czy fak tycznie rozdzielone 

subgenera tory nie oddzia łu ją wzajemnie na r y t m i amp l i t udę generowanych 

przez siebie aktywności . 

W tej sytuacj i należało: 

2) określić parametry wzorca oddechowego po rozszczepieniu pnia mózgu; 

3) porównać parametry wzorca oddechowego przed i po cięciach oraz 

zbadać, czy zachowane są odpowiedzi odruchowe z receptorów płuc 

i krtani; 

4) przeanalizować aktywności nerwów oddechowych po przeciwnych 

stronach ciała, pod kątem wykazania wzajemnych oddziaływali 

pomiędzy stronami. 

Analiza wykazała , że aktywności oddechowe po obu s t ronach ciała nie 

są niezależne. Stwierdzono zarówno wza jemny wpływ na ampl i t udę nerwów 

przeponowych, jak i na r y t m ich aktywności . Oddz ia ływania pomiędzy 

s t ronami muszą mieć swój substra t neuronalny. 

Wynik i te s ta ły się pods tawą do sformułowania hipotezy, zgodnie z k tórą : 

amplituda i częstość oddychania modulowana jest przez szlaki oddechowe 

skrzyżowane na poziomie jąder nerwu przeponowego. 
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Weryf ikac ja te j hipotezy stała się wiodącym celem tej p racy . Użycie 

modelu rozszczepionego pnia mózgu do badań nad krzyżowaniem się 

szlaków oddechowych na poziomie rdzenia było szczególnie wskazane. Po 

przecięciu połączeń nadrdzeniowych subs t ra tem neurona lnym obus t ronnych 

oddzia ływań mogły być jedynie włókna opuszkowo-rdzeniowe zs tępu jące 

w sposób nieskrzyżowany do poziomu rdzenia i t a m da jące skrzyżowane 

kolaterale lub przechodzące na stronę przeciwną. Z tego względu zbadan ie 

oddz ia ływań pomiędzy s t ronami w preparacie rozszczepionego pnia mózgu 

było równoznaczne ze zbadaniem funkcjonalne j roli szlaków oddechowych 

skrzyżowanych na poziomie rdzenia. Przy tych badan iach wykorzys tano 

un ika lną własność modelu rozszczepionego pnia mózgu j aką jest de synch ro -

nizacja aktywności oddechowych po przeciwnych s t ronach ciała. Ak tywac ja 

nerwu przeponowego w czasie gdy ipsi lateralny subgenera tor zna jdował się 

w fazie wydechu (co s twierdzano poprzez re jes t rację aktywności nerwów 

czaszkowych) mogła pochodzić wyłącznie z subgenera tora po przeciwnej 

s t ronie i być " t r ansmi towana" poprzez szlaki skrzyżowane na poziomie 

rdzenia . Podobnie hamowanie aktywności nerwu przeponowego w czasie 

gdy ipsi la teralny subgenerator był w fazie wdechu mogło pochodzić 

wyłącznie ze s trony przeciwnej . 

T ą część przedstawionej hipotezy, która mówi o poziomie 

skrzyżowania szlaków odpowiedzialnych za obus t ronne oddzia ływania 

pomiędzy subgenera torami tes towano używając metod blokad 

farmakologicznych i lezji. 

W rozdziale 1.5 opisano kontrowersje na t e m a t , czy i s tn ie ją różnice 

w organizacji kontrolera oddychania między kotem a królikiem wyraża jące 

się w jakościowej różnicy w odpowiedzi na rozszczepienie pnia mózgu. 

Aby rozstrzygnąć ten problem należało: 

5) sprawdzić czy i w jakich warunkach można uzyskać asynchroniczną 

aktywność nerwów przeponowych u kota. 
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Wyniki badań p repa ra tu rozszczepionego pnia mózgu były zgodne 

z modelem zak łada jącym, że każda z połówek pnia mózgu zawiera 

funkcjonaln ie komple tny subkontroler oddychania . Pop rawny model p o w i -

nien dawać możliwość przewidywania pewnych odpowiedzi uk ładu na 

bodźce. Jeżeli faktycznie istnieją dwa subkontrolery i dwa sys temy 

prze twarzania bodźców aferentnych, to nawet przy zachowanych 

połączeniach skrzyżowanych powinna istnieć możliwość obserwacji choćby 

niewielkich różnic w odpowiedzi każdego z subgenera torów. 

W piśmiennictwie brak tego rodzaju danych, dlatego aby sprawdzić 

i potwierdzić poprawność modelu, postawiono sobie za cel: 

6) przetestowanie hipotezy, zgodnie z którą funkcjonalną konsekwen-

cją podwojenia struktur generujących wzorzec oddychania jest 

częściowa niezależność regulacji amplitudy nerwów oddechowych 

po lewej i prawej stronie ciała. 

Hipotezę tes towano anal izując symetr ię odpowiedzi na j ednos t ronne 

pobudzenie wolno adap tu jących się mechanoreceptorów płuc. 
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Ogólne przygotowanie preparatu 

3. M A T E R I A Ł I M E T O D A 

3.1 Ogólne przygotowanie preparatu 

Badan ia wykonano na 81 królikach i 28 kotach obu płci, o wadze - króliki 

2.8 kg do 4.2 kg, koty - 3.1 kg do 3.9 kg. 

Króliki znieczulano propanid idem (Propanid id , Polfa) p o d a n y m dożylnie 

w dawce 35mg/kg masy ciała. U kotów do indukcj i znieczulenia s tosowano 

ha lo t an w stężeniu 2-3% obj. U obu ga tunków znieczulenie p o d t r z y m y w a n o 

h a l o t a n e m w stężeniu 0.9% obj. Takie stężenie par ha lo tanu jest m i n i m a l -

n y m stężeniem anes te tycznym (MAC) dla ludzi w grupie wiekowej od 3 do 

30 la t . Średnie stężenie aneste tyczne ED50 wynosi ok. 1% obj . [źródło 

"Anestezjologia" pod red. B. Kamińskiego, str. 120-121.]. S t a ł o ś ć s t ę ż e n i a p a r 

ha lo t anu zapewniało użycie dokładnie kal ibrowanego parownika . 

O wyborze narkozy halotanowej zdecydowała konieczność u t r z y m a n i a 

s ta łego poziomu znieczulenia w eksperymentach t rwa jących kilka godzin 

oraz powszechność je j użycia w klinice. Zastosowanie innej , bardzie j 

t ypowe j dla badań eksperymenta lnych narkozy np. chloralozy z u r e t a n e m 

lub ba rb i tu r anów s twarzałoby konieczność podawania dawek u z u p e ł n i a j ą -

cych. W prak tyce oznacza to wysokie stężenie środka zaraz po ws t r zykn ię -

ciu i coraz niższe w miarę jego metabol izowania . P rob lemu tego nie rozwią -

zuje zastosowanie s ta łej infuzji anes te tyku, a to ze względu na zjawiska 

kumulac j i i wahań t e m p a metabol izmu. 

P r e p a r a t y k ę zaczynano od przecięcia skóry, powięzi i mięśni powie rzch-

niowych szyi w linii środkowej, następnie rozsuwano mięśnie głębokie za 

pomocą pincety na tępo i wyosabniano tchawicę. 

Do tchawicy wprowadzano rurkę t racheos tomi jną i po podaniu środka 

zwiotczającego łączono j ą z respira torem (Medipan 220). 

Cewnikowano żyłę i tę tnicę udową, Przez cewnik żylny uzupe łn iano p łyny 

solą fizjologiczną lub 5% glukozą, podawano środek zwiotczający - b romek 
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panku ron ium (Pavil lon, Organon Oss NI) w dawce 0.3 m g / k g / h , podawano 

8.4% roztwór dwuwęglanów sodu (Polfa) , a także - w razie po t rzeby we 

wlewie kroplowym środki presyjne: noradrenal inę (Levonor, Pol fa) lub 

dopaminę 2 -4 u g / m i n / k g mc. (Dopamin, Orion SF) . 

Poprzez cewnik umieszczony w tę tnicy udowej pobierano próbki krwi do 

b a d a ń gazometrycznych - P a C 0 2 , Pa02> pH, które wykonywano za p o m o -

cą apa ra tu Corning 171 lub Corning 174. Poza m o m e n t a m i gdy pobierano 

krew, cewnik tętniczy wypełniony był 0.1% roztworem hepa ryny (Pol fa) 

w soli fizjologicznej i połączony z głowicą miernika ciśnienia krwi i r y t m u 

serca M C K 4011S (prod. T E M E D - Z a b r z e ) . Stałe moni torowanie w y d o l n o -

ści uk ładu sercowo naczyniowego było ważne ze względu na związane z u ż y -

ciem ha lo tanu ryzyko spadku ciśnienia tętniczego i zaburzeń r y t m u serca. 

Ciśnienie krwi wynosiło średnio 100/75 m m H g u królików i 120/85 u kotów. 

Obję tość oddechową, częstość respiratora i stopień wzbogacenia mieszanki 

oddechowej t lenem usta lano tak , aby ciśnienie parc ja lne CO2 i O2 we krwi 

tę tn icze j u t r zymywało się w granicach norm fizjologicznych. Normy 

p rzy ję to za Nicholls i T renchard [ 1982 ] na poziomie PaO2=94 .78±6 .37 , 

PaCO2= 30.79±2.94, p H = 7.413±0.048 przy pomiarze w t e m p e r a t u r z e 

37°C. 

Biorąc pod uwagę, że normalna t empe ra tu r a ciała królika mierzona 

w odby tn icy wynosi 39.7±0.48°C ( Nicholls i T r e n c h a r d 

1982 ) przeds tawione wartości po korekcji t empe ra tu rowe j są równe 

P a O 2 = 1 0 9 . 9 7 ± 6 . 3 7 , P a C O 2 = 34.56 ±3.16, p H = 7.413±0.048 [por. Fink, 

Schoolwan, 1963, Dejours i Lacaisse, 1971, Nadeau, Colebatch, 1965 ]. K w a s i c ę 

metabol iczną w razie konieczności korygowano podawan iem roztworu 

dwuwęglanów. W sposób ciągły mierzono prężność dwut l enku węgla 

w powietrzu wydychanym (Fjgrp C O 2 ) za pomocą anal izatora gazów f i rmy 

Jaeger . 

T e m p e r a t u r ę ciała zwierzęcia mierzono w sposób ciągły czujn ik iem 

umieszczonym w przełyku lub odbytnicy i u t r z y m y w a n o w granicach 
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37.0-38.0°C u kotów i 38.0-39.0°C u królików przy pomocy poduszki 

e lektrycznej . 

Średnio co godzinę zwiększano na kilka wdechów objętość oddechową 

dla poprawy wentylacji zapadnię tych pęcherzyków płucnych ( zwiększenia 

podatności p łuc ). 

S ta rano się stosować wysoką częstość respiratora do (46 /min ) przy o d p o -

wiednio niskiej objętości oddechowej. Poprawia ło to s tabi lność m e c h a n i -

czną p r epa ra tu , zmniejszało fazowe pobudzenie z propr ioreceptorów klatki 

piersiowej, a przede wszystkim zapobiegało f luk tuac jom ciśnienia tę tniczego 

krwi związanym ze zmniejszonym powrotem żylnym w t rakcie silnej inflacji 

p łuc doda tn im ciśnieniem. 

3.2 Rejestracja aktywności nerwowej i stymulacja elektryczna nerwów 

Wyprepa rowywano obustronnie kilka lub wszystkie z nas t ępu jących 

nerwów: gałęzie C4 i osobno C5-6 nerwu przeponowego, gałęzie pol iczkowo-

wargowe nerwu twarzowego (n. VII) , nerwy kr taniowe górne i dolne, nerwy 

b łędne (n. X) . Nerwy odpreparowywano od o tacza jące j tkanki i przecinano 

jak na jda le j w kierunku obwodowym, by zachować możliwie długi odcinek 

cent ra lny . Uła twiało to ułożenie nerwu na elektrodzie przy zmianie pozycji 

zwierzęcia. Aby zapobiec wysychaniu nerwu w trakcie wielogodzinnych 

re jes t racj i , wokół nerwów tworzono z przeciętych tkanek zbiornik 

wypełniony ciekłą paraf iną . 

Do rejestracj i zbiorczej aktywności nerwów obwodowych używano s r e b r -

nych elektrod dwubiegunowych połączonych z wejściem różnicowym 

wzmacniacza W S B - 4 lub Lemo-1 o impedancj i wejściowej rzędu 108 ohma . 

P a s m o przenoszenia wzmacniacza obejmowało zakres 0.1 - 5 kHz. W z m o -

cniony sygnał wyjściowy podlegał dwupołówkowemu wypros towaniu i i n t e -

gracji w układzie oporowo-pojemnościowym z up ływem o s ta łe j czasu 0.1 

s lub 0.05 s. 
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O t r z y m a n e sygnały wyjściowe re jes t rowano na 8 kana łowym r e j e s t r a -

torze z piórem świet lnym firmy Honeywell, na 6 kana łowym re jes t ra to rze 

z p isakami a t r amen towymi firmy Medipan lub za pomocą k a m e r y 

oscyloskopowej O K - 3 (f irmy Medipan) . P o n a d t o sygnały podawano na 

wejście konwer tera analogowo-cyfrowego (Navo) i p róbkowano z częstością 

500-10000 Hz przy pomocy kompute ra I B M - A T ze specjalnie do tego celu 

nap i sanym oprogramowaniem. 

W celu s tymulacj i e lektrycznej nerw uk ładano na dwubiegunowej 

e lektrodzie p la tynowej i zanurzano w ciepłej ciekłej paraf inie . Do 

drażnienia używano zestawu NL-300, NL-510, NL-800 firmy Digi t imer 

z izolowaną optycznie j ednos tką prądową. 

3.3 Przygotowanie preparatu rozszczepionego pnia mózgu. 

P o t racheostomii i wypreparowaniu nerwów s ta rannie zszywano mięśnie 

i skórę w miejscu cięcia i umieszczano zwierzę w aparacie s t e r eo t ak tycznym. 

Nas tępn ie wykonywano kraniektomię poprzez wycięcie łuski kości po ty l i cz -

nej , przecinano oponę twardą i pajęczą oraz resekowano część móżdżku tak , 

aby odsłonić dno komory czwartej . Usuwano także część pierwszego kręgu 

szyjnego. P o n a d t o u 16 królików po rozwarstwieniu mięśni grzbie tu w linii 

pośrodkowej ciała odsłaniano grzbietową powierzchnię rdzenia kręgowego 

w odcinku szy jnym. 

Wyros tk i i łuki kręgów szyjnych wycinano. Powierzchnię przecięcia kości 

z a tykano woskiem. Pod kontrolą mikroskopu operacyjnego rozcinano za 

pomocą nożyczek mikrochirurgicznych oponę t w a r d ą ods łan ia jąc 

powierzchnię grzbietową segmentów C1-C6 rdzenia kręgowego. 
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3.4 Ciecia pnia mózgu i rdzenia kręgowego. 

Cięcia mia ły na celu chi rurgiczne rozdzielenie połówek pn ia mózgu lub 

rdzen ia kręgowego. W y k o n y w a n o je w k ie runku p o d ł u ż n y m w linii p o ś r o d -

kowej od powierzchni grzbie towej pnia mózgu do p o d s t a w y czaszki . W 12 

p ie rwszych e k s p e r y m e n t a c h s t a r a ł em się s tosować t a k ą s a m ą t e c h n i k ę cięcia 

j a k Gromysz i Karczewski [1981a,b]. Do cięcia u ż y w a ł e m f r a g m e n t u żyle tk i 

o zaokrąg lonych brzegach o szerokości 1.6 m m u m o c o w a n e g o w uchwyc ie 

m i k r o m a n i p u l a t o r a . Nóż opuszczany był p ionowo w s t o s u n k u do 

g rzb ie towe j powierzchni pnia mózgu . Zakres cięcia rozszerzano poprzez 

ko le jne cięcia p ionowe. P r ó b a rozszerzenia cięcia poprzez p o d ł u ż n e 

p rze suwan ie zagłębionego ostrza p rowadz i ła n i euch ronn ie do znacznego 

u r a z u t k a n k i ne rwowej . W o b e c konieczności wykonan ia ki lku cięć w y n i k n ą ł 

p r o b l e m , w k t ó r y m momenc ie należy zakończyć opuszczan ie noża . 

W y z n a c z a n i e głębokości cięcia na pods tawie d a n y c h s t e r e o t a k t y c z n y c h nie 

g w a r a n t u j e , że cięcie będzie komple tne . J e d y n a p e w n a m e t o d a 

w y k o n y w a n i a cięć przez całą grubość ( t j . w k i e r u n k u b r z u s z n o -

g r z b i e t o w y m ) pnia mózgu polega na opuszczaniu noża , aż do m o m e n t u , gdy 

op ie ra się on o p o d s t a w ę czaszki. M a n k a m e n t e m użycia ś r u b y 

m i k r o m e t r y c z n e j jest f ak t , że e k s p e r y m e n t a t o r nie czuje , k iedy opuszczana 

ży l e tka d o t y k a do p o d s t a w y czaszki. Sygna łem, że nóż opiera się o kość jes t 

j ego lekkie ugięcie. Wygięc ie to przemieszcza t k a n k i , a p o n a d t o zwiększa 

nac isk czubka żyletki na naczynia krwionośne b rzuszne j części opuszki co 

grozi ich ska leczeniem. 

W te j sy tuac j i konieczne s ta ło się wprowadzen ie m o d y f i k a c j i do 

t r a d y c y j n e j m e t o d y cięcia. Zas tosowałem p r z y m o c o w y w a n ą do s tol ika 

s t e r e o t a k t y c z n e g o p rowadnicę , k tóra p rowadz i ł a nóż d o k ł a d n i e 

w p łaszczyźnie s t r za łkowej głównej . Po umieszczeniu noża w p r o w a d n i c y 

cięcia w y k o n y w a n o ręcznie. Dzięki t e m u można było zakończyć cięcie, gdy 

nóż osiągał p o d s t a w ę czaszki, j e d n a k zan im się odksz ta łc i ł . Użycie 
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prowadnicy dawało możliwość precyzyjnego podłużnego przesunięcia noża 

w już wcześniej przeciętej tkance. El iminowało to "pozos tawione" w czasie 

cięć niewielkie "mostk i" tkanki łączące obie połówki. 

Śladem innych badaczy (por. rozdział 1.4), aby nie skaleczyć t ę tn ic 

odchodzących od tę tnicy podstawnej (ar ter ia basilaris) , używano noża 

o tylko lekko zaostrzonej części czołowej oraz posuwano go bardzo wolno 

przy docinaniu brzusznej części pnia mózgu. Użycie takiego noża 

powodowało silne odkształcenia tkanki przy przecinaniu wyściółki 

( ependyma) pokrywające j dno komory czwarte j . Aby rozwiązać ten 

problem, przed wykonaniem właściwych cięć nac ina łem powierzchnię pnia 

mózgu w linii pośrodkowej na głębokość ok. 2.5 m m za pomocą ostrza nowej 

żyletki . Cięcia w linii pośrodkowej rdzenia szyjnego m a j ą c e na celu 

rozseparowanie jąder nerwu przeponowego wykonywano identycznie j ak 

cięcia pnia mózgu. 

W pierwszych 12 eksperymentach spadki ampl i tud i zmiany częstości 

oddychania po cięciach różniły się znacznie w s tosunku do wartości 

kont ro lnych i pomiędzy zwierzętami. U 4 zwierząt wystąpi ło krwawienie 

w obszarze cięcia, a następnie obrzęk mózgu. U 4 innych aktywności 

nerwów pozostały zsynchronizowane. Badanie histologiczne wykazało , że 

u tych zwierząt pozostawiono "małe mos tk i" tkanki w obrębie cięcia. 

G r u p ę tych 12 zwierząt pomimo, uzyskania w 8 wypadkach efektu 

desynchronizacj i , wyłączono z analizy wyników, gdyż niespójność 

uzyskiwanych rezul ta tów była spowodowana błędami me todycznymi , a nie 

s t a ty s tycznymi . Opisane wyżej modyf ikacje techniki cięcia zwiększyły 

powtarza lność wyników. 

Rozszczepienia pnia mózgu taką me todą dokonano u 55 królików i 16 

kotów. U 8 zwierząt (11%) wystąpił obrzęk mózgu, ale nie wpłynę ło to na 

ak tywność oddechową. 

Zakres cięcia mierzono względem arbi t ra ln ie p rzy ję tego p u n k t u 

zerowego. Ze względu na charakterys tyczny kształ t za punkt zerowy przyjęto 

czubek dolnego kąta dołu równoległobocznego, t j . miejsce gdzie przechodzi on 
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Cięcia pnia mózgu i rdzenia kręgowego 

w kana ł środkowy rdzenia przedłużonego. Kana ł ten jest p rzed łużen iem 

kana łu środkowego rdzenia kręgowego. Odległość punktów w milimetrach 

położonych dogłowowo (rostralnie) od tego punktu zerowego oznaczana będzie 

w dalszej części tej pracy liczbą dodatnią. Odległość punktów położonych 

doogonowo (kaudalnie) - liczbą ujemną. 

Odnosząc się do opisanego punk tu zerowego będzie mowa o odległości 

względem zasuwki (obexu). Ponieważ, obex posiada swój wymiar ro s t r a lno -

k a u d a l n y 2 0 is tnieje potrzeba uściślenia, która część obexu stanowi punk t 

odniesienia. Zgodnie z definicją przedstawioną wyżej za punk t zerowy 

p rzy ję to na jbardz ie j kauda lną część zasuwki (podobne założenie p rzy ję to w 

pracy Ellenbergera i wsp. -1990 ) . 

Hemisekcje i t ransekcje pnia mózgu i rdzenia kręgowego wykonywano 

przec ina jąc powierzchnię grzbietową pnia lub rdzenia za pomocą nożyczek 

mikrochi rurgicznych z ostrymi końcami, a nas tępnie wykonu jąc cięcie za 

pomocą noża używanego do cięcia w linii pośrodkowej. 

3.5 Rejestracje zewnątrzkomórkowe i blokady neuronów oddechowych po 

rozszczepieniu pnia mózgu. 

U zwierząt z rozszczepionym pniem mózgu re jes t rowano z e w n ą t r z -

komórkowo aktywności neuronów oddechowych w obrębie tzw. brzusznej 

g rupy oddechowej . Pene t rowano jądro przydwuznaczne (nucleus p a r a a m b i -

gualis) i j ąd ro zadwuznaczne (nucleus re t roambigual is ) na poziomie od 

3 m m powyżej do 2 m m poniżej zasuwki. Neurony oddechowe 

koncen t rowały się od 2.0 do 3.5 m m bocznie od linii pośrodkowej na 

głębokości 3.0-4.5 m m brzusznie od grzbietowej powierzchni opuszki , t j . od 

d n a k o m o r y c z w a r t e j (patrz prace Gromysza i Karczewskiego [ 1973, 1976 a, b ] , 

praca Bystrzyckiej i wsp. [1971] oraz atlasy stereotaktyczne królika -Meessen i Olszewski 

20. Zgodnie z mianownictwem anatomicznym obex nie jest punktem, ale pasmem istoty 
białej przykrywającej kąt dolny dołu równoległobocznego (wg. A. Bochenek i M. Reicher 
"Anatomia Człowieka" tom 4, wydanie II. P.Z.W.L. 1981, str. 143). 
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-1949, Shek, Wen i Wiśniewski [1986] ). W z o r u j ą c się n a w y m i e n i o n y c h p r a c a c h 

położenie jąder oddechowych i miejsc penetracj i mikroe lek t rodowych ok re ś -

lano w s tosunku do zasuwki jako punk tu zerowego. Rejes t rac j i dokonywano 

za pomocą mikroelektrod szklanych wypełnionych 3 molowym roz tworem 

KC1 z doda tk iem 2% barwnika (Pon tamine Sky Blue, Du P o n t ) . Używano 

mikromanipu la to rów 303 i 352 f irmy Narishige. Po tenc ja ł czubka m i k r o -

e lekt rody był wzmacniany i filtrowany (0.1-2 kHz) za pomocą wzmacniacza 

NL 105 i filtru NL 125 firmy Digitimer Ltd . T łumien ie wysokich częstości 

p a s m a przenoszenia wzmacniacza deformowało proporc je ksz ta ł tu 

po tenc ja łów czynnościowych, ale uła twiało ich zapis. 

J e d n ą z uznanych metod krótkotrwałego blokowania p rzewodnic twa 

aksonalnego jest inak tywacja kanałów sodowych l idokainą [ por. Sadowski -

1979, PWN wyd. II str 16]. W celu zablokowania aktywności g rupy neuronów 

oddechowych mikroelektrodę wymieniano na mikropipe tę wypełn ioną 1% 

roz tworem lidokainy (Lignocainum HC1, Polfa) zabarwionej na niebiesko 

ba rwnik iem Procion Blue ( metodę tę wprowadził Gromysz i wsp.- 1980) . Około 

2 mikrol roztworu wypychano z mikropipety za pomocą impulsu wysokiego 

ciśnienia. Efekty mikroblokady mija ły całkowicie po 25-35 min . 

3.6 Hemisekcje, transekcje i blokady farmakologiczne na poziomie pnia 

mózgu i rdzenia kręgowego 

U 20 królików i 6 kotów w osta tnie j fazie ekspe rymentu wykonywano 

hemisekcje ew. t ransekcje pnia mózgu lub rdzenia kręgowego. Hemisekcję 

rdzenia poprzedzano blokadą farmakologiczną rejonu cięcia. W t y m celu 

miejscowo podawano 1% lidokainę zabarwioną na niebiesko barwnik iem 

Procion Blue. Nastrzyknięcia wykonywano 10 mikrol s t r zykawką Hami l tona 

w pięciu porcjach po 2 mikrol. Lidokainę podawano w obrębie powrózków 

brzusznych i bocznych rdzenia kręgowego. 
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A B 

Ryc. 3.1 A / Lokalizacja (u królika na poziomie C3) aksonów neuronów oddechowych 
zstępujących z vl -NTS do jąder nerwu przeponowego. 
Ciała wszystkich komórek znajdowały się w vl-NTS po stronie prawej. Zstępujące 
aksony znaleziono zarówno po stronie ipsilateralnej / ipsi. / jak i kontralateralnej 
/ kon. / w stosunku do położenia ciał komórek 
Oznaczenia: kółko - aksony komórek wdechowych, trójkąt - aksony komórek wyde-
chowych, krzyżyk -aksony komórek wdechowo-wydechowych (ryc. z pracy Jianga 
i wsp.-1987). 
B / Lokalizacja (u kota na poziomie C2) miejsc zawierających zgrupowania oddechowych 
aksonów opuszkowo-rdzeniowych neuronów brzusznej i grzbietowej grupy oddechowej. 
Aksony znajdują się w powrózku bocznym (L) i brzusznym (V). W powrózku brzuszno-
bocznym (VL) aksony neuronów oddechowych występują w znikomej ilości (z pracy 
Specka - 1989). 

Z g o d n i e z d a n y m i l i t e r a t u r o w y m i ( p a t r z r y c . 3 .1 ) t a m w ł a ś n i e 

p r z e b i e g a j ą z s t ę p u j ą c e p n i o w o - r d z e n i o w e sz l ak i , p o b u d z a j ą c e i h a m u j ą c e 

n e u r o n y o d d e c h o w e . 

D z i ę k i b l o k a d z i e u d a w a ł o się w y e l i m i n o w a ć w y s t ę p u j ą c e p r z y cięciu 

( z w i ą z a n e z m e c h a n i c z n y m u r a z e m t k a n k i ) p o b u d z e n i e , a n a s t ę p n i e d e p r e -

s j ę a k t y w n o ś c i n e u r o n ó w o d d e c h o w y c h r d z e n i a . P o z a r e j e s t r o w a n i u e f e k t ó w 

b l o k a d y w y k o n y w a n o c ięc ia i p o w t a r z a n o r e j e s t r a c j e . W s z e ś c i u 
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p r z y p a d k a c h po zaniku efektów b lokady powtó rzono j ą , po czym 

w y k o n y w a n o cięcie. 

3.7. Analiza aktywności nerwów oddechowych 

Za j e d e n cykl oddechowy uważa się wdech i n a s t ę p u j ą c y po n i m w y d e c h . 

W fazie w d e c h u powie t rze p rzep ływa do p łuc . Fazy o d d e c h o w e m o ż n a 

w y z n a c z a ć u spon tan iczn ie oddycha jącego zwierzęcia b a d a j ą c np . k i e runek 

p r z e p ł y w u powie t rza , obję tość klatki p iers iowej , c iśnienie w d rogach 

o d d e c h o w y c h . U zwierząt porażonych i sz tucznie w e n t y l o w a n y c h fazę 

a k t y w n o ś c i ośrodkowego kont ro lera oddychan ia wyznacza się w oparc iu 

0 n e u r o g r a m y ne rwu przeponowego. Począ tek wdechu c h a r a k t e r y z u j e się 

g w a ł t o w n y m wzros t em aktywnośc i , k tóra n a r a s t a , by os iągnąć m a k s i m u m 

w drugiej połowie wdechu. A m p l i t u d a sygna łu z in t eg rowanego ne rwu 

p r z e p o n o w e g o jest l iniowo skorelowana z obję tośc ią o d d e c h o w ą [ Eldridge -

1971, -1975 ]. W czasie wydechu ak tywność ne rwu p rzeponowego zan ika . 

C z a s a m i tuż po zakończeniu wdechu obse rwuje się k ró tk ie (< 0.1 s) 

w y ł a d o w a n i e okreś lane m i a n e m aktywnośc i powdechowe j (af ter discharge 

i post-inspiratory activity patrz Ballantyne i Richter -1984). W ce lu w y z n a c z e n i a 

p a r a m e t r ó w wzorca oddechowego mierzono czas wys t ąp i en i a p o c z ą t k u 

w d e c h u , a m p l i t u d y i końca wdechu . Czasy te na rys. 3.2 oznaczono o d p o -

wiedn io P , A, K. Czas począ tku nas t ępnego wdechu jest z a r a z e m czasem 

końca w y d e c h u . P o n a d t o mierzono a m p l i t u d ę sygna łu z in t eg rowanego -

A m p . Na pods tawie t ych danych obl iczano (patrz rys. 3.2) TI - c z a s w d e c h u 

j a k o K - P 2) TE - c z a s wydechu j a k o P - K , długość cyklu j a k o T c 

= TI + TE oraz częstość oddychan ia j a k o f = l / TC. 
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Ryc. 3. 2 Punkty kluczowe wzorca oddechowego. Punkty P, A, K to czas początku wdechu, czas 
wystąpienia maksymalnej wartości sygnału i czas końca wdechu. LA to latencje ampli tud 
(zaznaczone powyżej salw), LP -latencje początków wdechu (zaznaczone poniżej salw). 
Od góry neurogram lewego i prawego nerwu przeponowego oraz wartości zintegrowane tych sygnałów. 
Tabela zawiera zestawienie mierzonych i obliczonych parametrów cyklu oddechowego dla powyższego 
przykładu (czasy z dokładnością do 0.1 sek) 
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Analiza aktywności nerwów oddechowych. 

Moment końca wydechu mierzono pos ługując się n ieprze tworzonym 

sygnałem z nerwu przeponowego. Posługiwanie się sygnałem n iez in tegro-

w a n y m było konieczne, gdyż ze względu na czas roz ładowywania się k o n -

densa tora w integratorze sygnał zintegrowany pozostawał większy od 

zera przez ponad 100 ms po zakończeniu się aktywności nerwu p r z e -

ponowego. 

Stała czasu in tegra tora miała wartość 50 lub 100 ms. W p r z e -

ciwieństwie do pomiaru czasu końca wdechu ustalono, że czas rozpoczęcia 

się wdechu można (bez większych błędów) wyznaczać z zapisu 

z in tegrowanej aktywności nerwu przeponowego. Pomia ry czasu rozpoczęcia 

się wdechu wykonywane przy użyciu sygnału nieprzetworzonego i sygnału 

z in tegrowanego nie różniły się o więcej niż 2 ms. W warunkach kontrolnych, 

(tj. przed cięciem) czas rozpoczęcia się oraz końca salwy wdechowej na prawym 

i lewym nerwie przeponowym nigdy (250 prób) nie różnił się o więcej niż 4 ms. 

3.7.1 Analiza zależności pomiędzy aktywnością lewego i prawego nerwu 

przeponowego po rozszczepieniu pnia mózgu. 

Po rozszczepieniu pnia mózgu ze względu na desynchronizację r y t m ó w 

i s to tne znaczenie m a j ą nas tępujące py tan ia . 

Z j aką la tenc ją w stosunku do początku wdechu lub wydechu j edne j 
s t rony rozpoczyna się wdech po stronie przeciwnej ? 

Czy ampl i tuda aktywności po jedne j stronie zależy od la tencj i je j 
występowania w s tosunku do m o m e n t u rozpoczęcia się 
w d e c h u / w y d e c h u po stronie przeciwnej? 

Stwierdzenie , że pewne wartości latencji wys tępu ją częściej niż inne lub, że 

a m p l i t u d a aktywności zależy od związków fazowych ze s t roną przeciwną 

s tanowi łoby dowód występowania oddzia ływań pomiędzy s t ronami , pomimo 

rozszczepienia pnia mózgu. Sposób wyznaczania latencj i objaśnia rysunek 
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Analiza aktywności nerwów po rozszczepieniu pnia mózgu. 

3.2. W przypadku pomiaru latencji ampl i tudy (LA) mierzono czas 

wystąpienia ampl i tudy salwy, po czym na neurogramie s t rony przeciwnej 

zna jdowano najbliższy poprzedzający moment zmiany fazy oddechowej . 

Różnica tych wartości dawała wartość LA. Po podzieleniu LA przez 

długość fazy strony przeciwnej zna jdowano odpowiedź na py tan ie w jak ie j 

(procentowo) części fazy oddechowej po jedne j stronie wys tąp i ła a m p l i t u d a 

aktywności po stronie przeciwnej. Umożliwiło to korelowanie m o m e n t u 

wystąpienia ampl i tudy z je j wartością (patrz ryc. 4.8). Podobnie obliczano 

la tenc ję (w sekundach i w procentach) czasów rozpoczynania się wdechu 

(LI) w s tosunku do czasu zmiany fazy po stronie przeciwnej ( patrz ryc. 3.2). 

T a k obliczone la tencje służyły do wyznaczania p rawdopodob ieńs twa 

rozpoczęcia się cyklu oddechowego w różnych m o m e n t a c h cyklu s t rony 

przeciwnej (por. ryc. 4.3A). 

Obliczenie latencji czasu rozpoczęcia się wdechu umożliwia określenie co 

należy rozumieć pod słowem desynchronizacja aktywności oddechowych po 

przeciwnych s t ronach ciała. 

W tej pracy uznawano rytmy za zdesynchronizowane jeżeli latencja LI dla co 

najmniej 25 z 50 kolejnych salw była różna od zera o więcej niż 5% średniej 

długości cyklu oddechowego. 

Przed rozszczepieniem pnia mózgu wdech i wydech po obu s t ronach 

ciała rozpoczynał się zawsze jednocześnie dlatego la tencje LI były równe 0. 

Po rozszczepieniu pnia mózgu ze względu na oddzia ływania pomiędzy 

s t ronami salwy oddechowe przybierały czasami bardzo n ie typowe ksz ta ł ty . 

Zdarza ło się, że z integrowany sygnał osiągał maksyma lną war tość w p i e r -

wszej połowie salwy (np. salwa P4 na ryc. 3.2). P o m i m o tego ze względu na 

i n t e rp re t ac j ę fizjologiczną za ampl i tudę salwy uważano największą war tość 

sygnału j aka wystąpi ła w drugiej połowie salwy. 

MATERIAŁ i METODA Rozdział 3.7.1 

7 1 

http://rcin.org.pl



Wywoływanie odruchów z płuc i krtani 

3.8 Metody wywoływania odruchów z płuc i krtani. 

Aferen ty p łucne pobudzano poprzez t rwa jącą kilka sekund inf lację 

p łuc . Inf lację wywoływano zamyka jąc na szczycie wdechu wylot rurki t r a -

cheos tomi jne j , albo łącząc wylot rurki ze źródłem stałego kal ibrowanego 

dodatn iego ciśnienia o wartości 5 do 15 c m H 2 0 . 

P o dwus t ronne j wagotomii pobudzano wolno a d a p t u j ą c e się a fe ren ty 

p łucne poprzez s tymulac ję nerwu błędnego impulsami p ros toką tnymi o cza -

sie t rwania 0.5 ms, częstości 80-100 Hz i sile 18-35 mikroA. 

Odruch ochronny kr tani wywoływano s tymulu jąc dośrodkową część 

nerwu kr taniowego górnego p rądem o częstości 80-100 Hz, sile 2 4 - 3 5 mikroA 

( impulsy pros toką tne o długości 0.4 ms). 

Aby wywołać odruch na podciśnienie w kr tani do przecięte j tchawicy 

oprócz rurki skierowanej w kierunku płuc (która służyła do wenty lowania 

zwierzęcia) wkładano drugą rurkę w kierunku kr tan i . T ą rost ra lnie 

skierowaną rurkę łączono ze źródłem stałego kal ibrowanego podciśnienia o 

zakresie - 2 do - 3 0 c m H 2 0 (-2.0 do —29.4 Pa ) . Jednocześnie w gardle 

zwierzęcia umieszczano cewnik z balonikiem. Napełn ienie balonu 

powie t rzem zamykało drogi oddechowe powyżej kr tan i , wywołu jąc spadek 

ciśnienia poniżej miejsca okluzji. 

3.9 Metodyka badań symetrii odpowiedzi nerwów twarzowych, 

podiezykowych i przeponowych na jednostronny bodziec wagalny. 

Do doświadczeń użyto dalszych 12 kotów i 14 królików w narkozie h a -

lo tanowej . W s t ę p n ą p repara tykę opisano w rozdziale 3.1 "Ogólne p r zygo -

towanie p r e p a r a t u " . Do rejestracj i przygotowywano obus t ronnie n. VII, n. 

XII i nerwy przeponowe. Przecinano obust ronnie nerwy kr tan iowe dolne 
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Badania symetrii odpowiedzi nerwów oddechowych. 

i górne. Odpreparowywano oba nerwy błędne i obwiązywano je luźną pęt lą 

nici chirurgicznych. 

Celem doświadczeń było sprawdzenie czy j ednos t ronne pobudzenie 

aferentów z wolno adap tu jących się mechanoreceptorów płuc wywoła s y m e -

t ryczną odpowiedź nerwów oddechowych po obu s t ronach ciała. 

Lateral izację wejścia wagalnego uzyskiwano poprzez: 

• blokadę farmakologiczną przewodnictwa nerwowego w 

j e d n y m nerwie b łędnym (wywołaną 1% l ignokainą) 

• j ednos t ronną wagotomię 

• s tymulac ję e lektryczną jednego nerwu błędnego 

(u zwierząt po obus t ronnej wagotomii) 

Aferen ty p łucne pobudzano metodami opisanymi w poprzedn im rozdziale. 

3.9.1 Analiza symetrii odpowiedzi. 

Porównywano zmiany aktywności każdej pary nerwów w czasie inflacji 

ew. s tymulac j i . W t y m celu ampl i tudę z integrowanej aktywności każdego 

z nerwów wyrażano jako procent aktywności kontrolnej . Dla zwierząt z z a -

b lokowanym lub przeciętym nerwem b łędnym za kontrolę uważano średnią 

z 2 - 3 ampl i tud badanego nerwu w czasie, gdy objętość p łuc była równa 

objętości końcowo-wydechowej . Dla zwierząt z obus t ronną wagotomią 

kontrolę s tanowiły średnie z 2 -3 ampl i tud tuż przed s tymulac ją . 

Obliczenia przeprowadzano oddzielnie dla każdej s t rony ciała i o d e j m o w a -

no. Wynik odejmowania nazywano współczynnikiem asymetr i i . 

Współczynnik obrazuje różnicę w sile odruchowego zahamowania a k t y w n o -

ści wdechowej po stronie ipsi lateralnej i przeciwnej do s tymulowanego 

nerwu. Jeżeli odpowiedź na jednos t ronny bodziec była dokładnie 

symet ryczna , to współczynnik asymetri i był równy 0%. Współczynn ik 

asymetr i i zależał między innymi od poziomu napędu chemicznego, dlatego 

obliczenia wykonano oddzielnie dla: 

MATERIAŁ i METODA Rozdział 3.9 
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Analiza symetrii odpowiedzi. 

a) niskiego i normalnego napędu chemicznego, t j . P a C O 2 w granicach 

3 0 - 4 5 m m H g (4 .0-6 .0 kPa) u kotów, 20 -35 m m H g (2 .7 -4 .7 k P a ) 

u królików przy P a ) 2 > 90 m m H g (12.0 kPa) ; 

b) wysokiego napędu chemicznego, t j . P a C 0 2 w granicach 4 5 - 6 5 m m H g 

(6.0—8.7 k P a ) u kotów i 35—55 m m H g (4 .7 -7 .3 k P a ) u królików przy 

P a ) 2 od 60 do 80 m m H g (8-10 .7 kPa) . 

Ciśnienie w drogach oddechowych i pa rame t ry p rądu każdorazowo d o b i e r a -

no t ak , by o t rzymać maksymalną wartość współczynnika asymetr i i . Zwykle 

o p t y m a l n e ciśnienie wynosiło 8 - 1 5 c m H 2 O (7 .8-14.7 P a ) , a o p t y m a l n y 

p rąd był nieco większy od prądu progowego i wynosił 17-25 MIKROA. 

3.10 Badania histologiczne. 

Po zakończeniu eksperymentów, w których wykonywano lezje, b l o k a -

dy lub re jes t racje aktywności neuronów zwierzę pe r fundowano solą f iz jo lo-

giczną, a nas tępnie 8% roztworem formaliny. 

Mózg wraz z rdzeniem kręgowym wyjmowano i u t rwa lano przez około 7 dni 

w roztworze formal iny (10%). Prepara t p łukano w wodzie des ty lowanej 

i cięto pos ługując się mikro tomem mrożeniowym na skrawki o grubości 50 

lub 100 mikrom. Pod mikroskopem identyf ikowano miejsce cięcia oraz miejsce 

podania barwnika . 

Aby zrekonst ruować rozległość cięcia ew. określić miejsce wykonania 

blokady farmakologicznej lub rejestracj i , zaznaczone skrawki fo tografowano 

i porównywano z najbl iższymi im s tandardowymi przekrojami pnia mózgu 

[Meessen i Olszewski - 1949, Shek, Wen i Wiśniewski 1986 ]. 

MATERIAŁ i METODA Rozdział 3.9.1 
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4 . W Y N I K I 

4. 1 W a r u n k i u z y s k a n i a d e s y n c h r o n i z a c j i a k t y w n o ś c i 

n e r w ó w o d d e c h o w y c h u k r ó l i k a . 

Langendorff i wsp. [lS8l] ustalili, że aby wywołać desynchronizac ję 

aktywności nerwów przeponowych po przeciwnych s t ronach ciała u królika 

należy wykonać cięcie od zasuwki do 2 m m rostralnie . Gromysz i Karczewski 

[l981b] stwierdzili , że minimalne cięcie musi być komple tne i o 2 m m 

dłuższe w kierunku dogłowowym, t j . mieć zakres (0,+4). 

W celu lokalizacji włókien skrzyżowanych odpowiedzia lnych za s y n -

chronizację oddechową połówek pnia mózgu, wykonana ł em 

7 eksperymentów na królikach po obus t ronne j wagotomii . Cięcia 

p rze rywano na tychmias t , gdy ry tmy ulegały desynchronizacj i . Badan ie 

histologiczne umożliwiło precyzyjne określenie zakresu cięć. Były one 

równe: ( - 0 . 5 , + 4 . 5 ) 2 1 , (-1,-4-4.5), (-1,-4-5), ( -0 .5 ,+5.5) , (+ 0,+5.5), 

(+0.5,+6) , ( - l , + 5 . 5 ) . Daje to średnią wartość zakresu cięcia ( -0 .5 ,+5) . 

W dalszych 48 eksperymentach na królikach, aby zapewnić możliwość 

porównania wyników wykonałem serię cięć, k tórych łączna długość była u 

wszystkich zwierząt j ednakowa i równa (—4, + 1 1 ) 2 2 . Zakres ten był znacznie 

dłuższy od wymaganego do wywołania desynchronizacj i . Min imalny zakres 

cięć cząs tkowych, po wykonaniu których nas tępowała desynchronizac ja 

us ta lono na podstawie odczytów z mikromanipu la to ra . Zakres ten mia ł 

ś rednią wartość (0,+5.5). W obu grupach zwierząt ( n = 7+48) cięcia 

21. Konwencja zapisu wg. przypisu nr. 6 z rozdziału 1.4 
22. U 8-miu z tej grupy królików w późniejszej fazie eksperymentu rozszerzono cięcie 
jeszcze dalej w kierunku rostralnym przecinając cały most i śródmózgowie. U czterech 
dalszych przecięto: most, śródmózgowie i międzymózgowie. Stwierdzono, że rozszcze-
pienie struktur położonych rostralnie od mostu nie wpływa znacząco na parametry rytmu 
oddechowego. 
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Warunki uzyskania desynchronizacji.. 

rozpoczynano na różnych poziomach pnia mózgu i rozszerzano w k ie runku 

k a u d a l n y m bądź ros t ra lnym. 

Stwierdzono, że uzyskanie desynchronizacji uwarunkowane jest p r z e -

cięciem włókien skrzyżowanych na odcinku o długości 5 -6 m m na poziomie 

od 0.5 m m poniżej obexu do połowy (w wymiarze r o s t r a l n o - k a u d a l n y m ) 

j ą d r a n . V I I [ por. Meessen i Olszewski 1949 ryc. 8 sir. 25 ]. 

Zaobserwowano nas tępu jącą prawidłowość. Największy spadek a m p l i -

t u d y nerwu przeponowego (rzędu 35%) i desynchronizacja nas tępowała , gdy 

cięcie osiągało łączną długość ok. 5 m m . Natomias t pierwsze cięcia o roz le-

głości ok. 3.5 m m niezależnie od miejsca ich wykonania nie wywoływały d e s y n -

chronizacj i i w mnie jszym stopniu wpływały na aktywność nerwów o d d e -

chowych. Ten brak proporcji pomiędzy spadkiem ampl i t udy oraz n a r a s t a -

n iem symptomów desynchronizacji , a rozległością cięcia z i lus t rowano na r y -

cinie 4.1. Przeds tawia ona zmiany wzorca oddechowego w t rakcie rozszcze-

piania pnia mózgu. Cięcia wykonywano nożem o szerokości 1.6 m m . Nóż 

przesuwano w ten sposób by kolejne cięcia częściowo "nak łada ły się na s ie -

bie" . Cięcia miały kolejno zakres (+5,+3.4), (+3.6,+2), (+2 .6 ,+ l ) , co dało 

ł ą c z n i e z a k r e s ( + 5 , + l ) (odpowiada to zakreskowanemu polu na przekroju strzałko-

wym pnia mózgu na ryc. 4.1 ). Cięcie to o rozległości 4mm nie wywołało d e s y n -

chronizacj i , a spadek ampl i tudy był niewielki. Dopiero dalsze cięcie 

( + 1 . 1 , - 0 . 5 ) (odpowiadające czarnemu polu na przekroju strzałkowym na ryc. 4.1) 

wywoła ło desynchronizację i znamienny spadek amp l i t udy wszystkich 

nerwów. Nie oznacza to, że włókna skrzyżowane na odcinku ( + 1 .1 , -0 .5) 

m a j ą szczególne własności. Chodzi raczej o to, że lokalizacja i łączny zakres 

cięcia osiągnęły wymagane min imum. Dowodzi tego fak t , że gdy u innego 

królika j ako pierwsze wykonywano cięcie (+1 .1 , -0 .5) , to nie spowodowało 

ono żadnych efektów oddechowy. Desynchronizacja wystąpi ła dopiero po 

d o d a t k o w y m cięciu (+5 ,+ l ) . 
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Warunki uzyskania desynchronizacji.. 

Ryc. 4.1 Utra ta synchronizacji pomiędzy aktywnością nerwów oddechowych po 
przeciwnych stronach ciała. 
Zamiana aktywności synchronicznej na zdesynchronizowaną nastąpiła w wyniku rozsze-
rzenia początkowego cięcia od 1 do 5mm rostralnie względem zasuwki o dalsze 1.5 mm w 
kierunku kaudalnym. Na rycinie pokazano kolejno: zintegrowaną aktywność lewego 
(Lewy I n. Ph), prawego (Prawy I n.Ph) nerwu przeponowego oraz odśrodkową ak tyw-
ność prawego nerwu błędnego (Prawy EVAG). Poniżej uwidoczniono zapis ciśnienia 
tętniczego krwi oraz zaznaczono (kreska pozioma) moment, w którym wykonano 
ostatnie z serii cięć. 

Lewa część rysunku pokazuje aktywność oddechową po cięciu od 1 mm do 5 mm 
powyżej zasuwki. Po takim cięciu nerwy po obu stronach pracują synchronicznie. 

Środkowa część rysunku (OSTATNIE CIĘCIE) pokazuje moment rozszerzenia cię-
cia o dalsze 1.5 mm doogonowo. Tak rozszerzone cięcie przerywa większość wzajemnych 
sprzężeń między subgeneratorami połówkowymi i w efekcie generowane przez nie rytmy 
tracą synchronizację. Zwraca uwagę, że w wyniku ostatniego cięcia znacznie bardziej 
maleje eferentna aktywność nerwu błędnego ( aż o 48%) niż aktywność salw synchroni-
cznych lewego (25%) i prawego (33%) nerwu przeponowego. 

Prawa część rysunku pokazuje asynchroniczną aktywność nerwów oddechowych. 
Znamienne jest, że amplituda eferentnej aktywności nerwu błędnego jest po cięciach s t a -
ła, podczas gdy amplituda nerwów przeponowych zależy od wzajemnego stosunku faz 
oddechowych po lewej i prawej stronie pnia mózgu. 

Nad zapisami aktywności nerwów, na przekrojach strzałkowych pnia mózgu uwidocznio-
no cięcie (obszar kratkowany ), którego zakres był niewystarczający do zdesynchronizo-
wania rytmów, oraz kaudalne rozszerzenie tego cięcia (obszar czarny) powodujące desyn-
chronizację. 
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Warunki uzyskania desynchronizacji.. 

Aby wywołać desynchronizację należało u t r z y m a ć odpowiednio wysoki 

poziom P a C O 2 . Po cięciach próg P a C O 2 , poniżej którego występował 

bezdech h iperwenty lacy jny , podnosił się u królików z poziomu (średnio) 16 

m m H g do poziomu 23-26 mmHg. Poziom P a C 0 2 , poniżej którego zanikała 

ak tywność nerwu przeponowego po jedne j stronie zwykle różnił się 

o 1 - 3 m m H g (0.13-0.4 kPa ) od poziomu po stronie przeciwnej . 

4. 2 W a r u n k i u z y s k a n i a d e s y n c h r o n i z a c j i 

a k t y w n o ś c i n e r w ó w o d d e c h o w y c h u k o t a . 

U kotów przed przystąpieniem do cięć p a r a m e t r y wentylacj i u s t a w i a -

no t a k , by P a C O 2 miało wartość ok. 45 m m H g (6.0 k P a ) przy 

P a O 2 > 9 0 m m H g (12 kPa ) . Przed właściwymi cięciami (pairz "Metoda" 

rozdział 3.4 ) nacinano pień mózgu wzdłuż linii pośrodkowej na głębokość ok. 

2.5 m m . To wstępne przecięcie wyściółki ( ependymy) radyka ln ie z m n i e j -

szało deformację tkanki w czasie późniejszych cięć przez całą grubość pnia 

mózgu. Kolejne cięcia wykonywano z ods tępem ki lkunas tu m i n u t . 

P o m i m o wykonania poprawnych technicznie cięć i podwyższonego 

napędu chemicznego rozszczepienie opuszki tylko u dwu z 16 kotów (12.5%) 

doprowadzi ło do desynchronizacji nerwów przeponowych bez za t r zyman ia 

aktywności oddechowej . U tych dwu kotów w trakcie cięć s twierdzono s p a -

dek aktywności nerwów przeponowych do 7% wartości kont ro lne j , gdy 

cięcie osiągnęło zakres (0 ,+4mm). Aktywność tych nerwów pozos tawała 

j ednak synchroniczna. Dalsze rozszerzanie cięcia nie miało już wpływu na 

ampl i tudę nerwów przeponowych. Desynchronizacja wystąpi ła gdy cięcie 

osiągnęło łączną długość 8 m m i zakres od 3 m m kaudaln ie do 5 m m 

rost ra lnie od obexu ( - 3 , + 5 ) . 
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Warunki uzyskania desynchronizacji.. 

U pozostałych kotów przecięcie s t ruk tu r na odcinku od obexu do 

+4 m m rostralnie od obexu położonych dalej niż 2.5 m m brzusznie od dna 

komory czwarte j powodowało zanik aktywności nerwów przeponowych, 

twarzowych i kr taniowych. 

Po okresie 30-50 minut u 6 - c i u ( 6 / 1 4 = 4 3 % ) z te j g rupy kotów 

nas tąp i ł spontaniczny powrót najpierw tonicznej , a później fazowej 

aktywności re jes t rowanych nerwów. U pozostałych 8 kotów, gdy po 50 

m i n u t a c h nie nas tąpi ł powrót oddychania podano naloxon w dawce 0.4 

m g / k g . U 5 kotów (5 /14=36%) spowodowało to powrót fazowej aktywności 

nerwów oddechowych. U trzech kotów ( 3 / 1 4 = 2 1 % ) zanik oddychan ia 

okazał się nieodwracalny. 

U wszystkich kotów ampl i tuda aktywności nerwów oddechowych r e j e -

s t rowanych po rozszczepieniu pnia mózgu nie przekroczyła 7% wartości 

kont ro lne j . W tej sytuacji konieczne było zwiększenie napędu oddechowego 

poprzez dalsze podniesienie poziomu P a C 0 2 i fa rmakologiczną s tymulac ję 

oddychan ia (naloxon, doxapram) . U wszystkich kotów cięcia poza o d c i n -

kiem od 0 do 4 m m rostralnie względem obexu nie mia ły wpływu na a m p l i -

t u d ę nerwu przeponowego. Były jednak niezbędne do uzyskania de synch ro -

nizacj i . Zakres minimalnego cięcia u kota wynosił ( - 3 , + 5 m m ) . Nawet n i e -

wielki wzrost wentylacj i i spadek P a C 0 2 , poniżej 45 m m H g prowadzi ł do 

zaniku aktywności nerwów oddechowych. Taki sam wpływ mia ło pog łęb ia -

nie narkozy. 

Poza różnicami w zakresie cięcia i poziomie P a C 0 2 poniżej którego 

obserwowano bezdech h iperwentylacyjny , asynchroniczna ak tywność n e r -

wów oddechowych u kota była bardzo podobna do aktywności 

obserwowanej u królika. 
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Porównanie wzorca oddechowego przed i po rozszczepieniu pnia mózgu. 

4 . 3 P o r ó w n a n i e w z o r c a o d d e c h o w e g o p r z e d i p o 

r o z s z c z e p i e n i u p n i a m ó z g u u k r ó l i k a . 

U 22 królików po obust ronnej wagotomii i przecięciu nerwów k r t a n i o -

wych górnych przeanalizowano wzorzec oddechowy po rozszczepieniu pnia 

mózgu i porównano go z wzorcem przed cięciem. U 10 zwierząt czasy w d e -

chu / T I / i wydechu / T E / zmierzono linijką bezpośrednio z neurogramów 

nerwów przeponowych. U 12 zwierząt analizę przeprowadzono a u t o m a t y -

cznie przy użyciu kompute ra I B M - A T ze specjalnie w t y m celu nap i sanym 

oprogramowaniem. Wyniki analizy au tomatyczne j są r ep rezen t a tywne dla 

całej g rupy królików. W sposób zbiorczy przedstawia je ryc. 4.4. 

P rzed rozszczepieniem pnia mózgu analiza 250—ciu wdechów u 12 k r ó -

lików wykaza ła , że czas rozpoczęcia się salwy w lewym i p r a w y m nerwie 

p r z e p o n o w y m nie różnił się o więcej niż 4 ms. 

P o cięciach ta precyzyjna synchronizacja czasów rozpoczęcia a k t y w -

ności nerwów oddechowych po przeciwnych s t ronach ciała zanika ła . 

C z ę s t o ś ć r y t m u o d d e c h o w e g o (wyrażona liczbą salw nerwu przeponowego na 

minutę) by ła różna po obu s t ronach (patrz ryc. 4.2). Dlatego można było 

mówić o "stronie szybszej" i "stronie wolniejszej". P roporc je częstości 

r y t m u po stronie lewej i prawej były różne dla każdego zwierzęcia. Rzadko 

zdarza ło się (mniej niż u 10% zwierząt), by częstość j edne j s t rony była więcej 

niż dwukro tn i e większa od częstości s t rony przeciwnej. 

U zwiotczonych królików po obus t ronnej wagotomii nigdy nie obse r -

wowano, by częstość r y t m u po jednej stronie była wielokrotnością r y t m u po 

s t ronie przeciwnej (np. 1:2, 1:3 etc.) 
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CZĘSTOŚĆ ODDYCHANIA PO STRONIE 
LEWEJ I PRAWEJ ( l i c zba c y k l i / m i n ) 

Ryc. 4.2. Porównanie częstości oddychania mierzonej liczbą salw nerwu przeponowego w 
ciągu minuty po rozszczepieniu pnia mózgu u 16 królików. W ani jednym przypadku 
częstość rytmu po stronie lewej nie była dokładnie równa częstości po stronie prawej, nie-
mniej w kilku wypadkach różnice te były niewielkie. Każdy punkt jest rezultatem j edne -
go eksperymentu. Położenie na osi X wyznaczono jako liczbę cykli lewego nerwu przepo-
nowego w ciągu minuty. Położenie na osi Y wyznaczono jako liczbę cykli prawego n.Ph 
w ciągu minuty. Odległość punktu od linii przerywanej jest tym większa im częstości po 
obu stronach bardziej się od siebie różnią. W ekstremalnym wypadku ( punkt w prawym 
dolnym rogu) różnice częstości po obu stronach pozostawały w proporcji 20/51 = 1:2.5. 

W o b e c r ó ż n i c y częs tośc i p o c z ą t e k a k t y w n o ś c i j e d n e g o n e r w u m ó g ł w y -

s t ą p i ć w d o w o l n y m m o m e n c i e c y k l u a k t y w n o ś c i d r u g i e g o n e r w u . D l a 

z o b r a z o w a n i a t e g o f a k t u k o n s t r u o w a n o h i s t o g r a m y c z ę s t o ś c i r o z p o c z y n a n i a 

s ię w d e c h u p o j e d n e j s t r o n i e w o k r e ś l o n y m m o m e n c i e c y k l u s t r o n y 

p r z e c i w n e j . W ce lu w y k o n a n i a h i s t o g r a m u z a r ó w n o w d e c h j a k i w y d e c h 

k a ż d e j ze s t r o n d z i e l o n o n a 10 r ó w n y c h częśc i , t z w . k l a s h i s t o g r a m u 

( a n g . h i s t o g r a m b i n s ) . 
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Porównanie wzorca oddechowego przed i po rozszczepieniu pnia mózgu. 82 

Następnie badano, ile salw po stronie przeciwnej rozpoczynało się 

w każdej klasie. Po podzieleniu przez liczbę wszystkich salw o t r zymywano 

prawdopodobieńs two z j ak im salwy po stronie przeciwnej rozpoczynały się 

w każdej z klas. 

Rycina 4.3 A przedstawia przykład opisanego wyżej h i s togramu; 

pokazuje on kiedy, ile i jakiego typu salwy po stronie o szybszym ry tmie 

rozpoczynały się w czasie wdechu i wydechu po stronie o wolniejszym 

ry tmie . 

Aby wyznaczyć gęstość prawdopodobieńs twa pojawiania się salwy po 

stronie przeciwnej w danym momencie cyklu oddechowego, o t r z y m a n e w a r -

tości h i s togramu dzielono przez średnią długość klasy w sekundach 

i aproksymowano wielomianem 9- tego stopnia. W efekcie o t r z y m y w a n o 

krzywą gęstości prawdopodobieńs twa (pole pod krzywą znormalizowane do 

jedności) pokazaną na ryc. 4.3B. 

His togram dowodzi, że salwa wdechowa jednego nerwu może 

z niezerowym prawdopodobieńs twem rozpocząć się w każdym f ragmencie 

cyklu drugiego nerwu. Celowym stało się za tem podzielenie salw 

wdechowych na t rzy grupy. 

• Grupę salw w przeciwfazie tworzyły te salwy, które zaczynały się i k o ń c z y -

ły w czasie t rwania fazy wydechowej po przeciwnej s tronie pnia mózgu. 

Salwom w przeciwfazie odpowiadają słupki pus te na h is togramie (ryc. 

4.3 A) . Słupki takie zna jdu j ą się w pierwszych sześciu klasach 

wydechu, m a j ą one wysokość kolejno 5.4%, 6.8%, 4.1%, 4.1%, 7.5%, 

4.1%. Oznacza to, że salwy w przeciwfazie rozpoczynały się 

w pierwszych 6/10 czasu wydechu i s tanowiły łącznie 32% salw 

wdechowych po stronie o szybszym ry tmie . Średnia liczba takich salw 

w grupie 12 królików (liczona łącznie dla obu s t ron) wyniosła 

29.7±8.2% 
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Porównanie wzorca oddechowego przed i po rozszczepieniu pnia mózgu. 

• Klasę salw częściowo nakładających się s tanowiły salwy, które: 

a) rozpoczynały się w trakcie t rwania wdechu, a kończyły w fazie 
wydechu po stronie przeciwnej; 

b) rozpoczynały się w trakcie t rwania wydechu, a kończyły we wdechu . 

Łącznie do klasy (a+b) zakwalif ikowano u 12 królików 54.2±7.8% w s z y -

s tkich salw. W prezen towanym na rycinie 4.3A przykładzie salw typu a) 

by ło 32.6% (słupki zakreskowane skośnie). Salw typu b) było 19.7% 

(s łupki zakreskowane skośnie na krzyż). 

• Salwami synchronicznymi nazwano te, które rozpoczynały się p rak tyczn ie 

jednocześnie , t j . mnie j niż 50 ms przed lub po począ tku salwy p rzec iw-

nego nerwu przeponowego. Stanowiły one średnio u 12- tu królików 

16.1 ±8.0% wszystkich salw. W prezen towanym przykładzie było ich 

15.6% ( słupki czarne ). 

Jeżeli salwy wdechowe występowały po obu s t ronach jednocześnie , to ich 

a m p l i t u d a była największa i wynosiła średnio 47.5% ±12.3% wartości przed 

cięciami. Salwy o przeciwnych fazach miały ampl i tudę równą średnio 

25.7±9% wartości prze cięciami. Analiza pa rame t rów r y t m u oddechowego 

przeprowadzona łącznie dla lewej i prawej s t rony wykaza ła , że częstość 

oddychan ia spada z 54±7 oddechów na min. do 35 oddechów na m i n u t ę , t j . 

do 66.4±14.3% kontroli , a to głównie na skutek wydłużenia się wydechu od 

0.65±0.1 s do 1.27±0.35s, t j . do 198.9%±56% (średnia±SD dla obu s t ron 

łącznie) wartości kontrolnej . Czas wdechu wydłużał się min imaln ie - do 

104.9%±17.2 wartości kontrolnej , t j . od 0.49±0.06s do 0.51±0.07s. 

Zbiorcze zestawienie zmian wzorca oddechowego w wyniku rozszcze-

pienia pnia mózgu u królików prezentu je ryc. 4.4. 
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Ryc. 4.3A. Histogram prawdopodobieństwa pojawienia się salwy wdechowej nerwu 
przeponowego w określonej części cyklu strony przeciwnej. Pojedyncza klasa histogramu 
ma "długos'ć" 10 % średniego czasu wdechu (od 0 do 100%) i wydechu (od 100 do 
200%). Np. fakt, że czwarty od lewej słupek histogramu ma wysokość 4.8 należy in te r -
pretować, że w przedziale od 30% do 40% czasu trwania wdechu po jednej stronie rozpo-
częło się 4.8% salw po stronie przeciwnej. Były to salwy częściowo nakładające się, które 
rozpoczęły się w czasie wdechu, a zakończyły w wydechu (słupek zakreskowany skośnie). 
Część czarna ostatniego słupka ma wysokość 6.1%. Oznacza to, że 6.1% wszystkich salw 
synchronicznych rozpoczęło się w czasie ostatnich 10% wydechu po stronie przeciwnej. 
Pomimo, że salwy te wyprzedzały moment rozpoczęcia się wdechu po stronie przeciwnej 
to, zostały uznane za synchroniczne, gdyż "wyprzedzenie" było mniejsze niż 50 ms. 

Ryc. 4.3B Gęstość prawdopodobieństwa rozpoczęcia się salwy po stronie przeciwnej ap ro -
ksymowana wielomianem 9 stopnia. Prawdopodobieństwo pojawienia się salwy w czasie od 
t1 do t2 jest równe całce oznaczonej po czasie od t1 do t2. Pole pod krzywą dla całego cyklu 
jest równe jedności. 
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P a r a m e t r y wzorca oddechowego po r o z s z c z e p i e n i u 
p n i a m ó z g u 

Amplituda salw wdechowych: 

Ryc. 4.4. Porównanie parametrów wzorca oddechowego przed i po rozszczepieniu pnia 
mózgu u królików. 
Wykres górny przedstawia czasy wdechu - TI i wydechu - TE u 12 królików w kontroli 
(otwarte kółka) i po rozszczepieniu pnia mózgu ( otwarte trójkąty). 
Wartości średnie z odchyleniem standardowym zaznaczone są za pomocą symboli 
wypełnionych. 
Wykres dolny pokazuje amplitudy nerwów oddechowych po rozszczepieniu pnia mózgu 
wyrażone jako procent amplitud kontrolnych. 
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Porównanie wzorca oddechowego przed i po rozszczepieniu pnia mózgu. 86 

U 15 królików i 6 kotów po przecięciu nerwów b łędnych na 

e lek t rodach położono ośrodkowe (proksymalne) części tych nerwów 

i re jes t rowano ich aktywność jednocześnie z aktywnością nerwów 

przeponowych. Fazowa składowa aktywności nerwów błędnych pochodzi 

z włókien tworzących nerw kr taniowy zwrotny. Po cięciach u 8 królików 

(53%) i u 4 kotów (66%) nerwy pozostały ak tywne fazowo. U pozosta łych 

zwierząt aktywność fazowa zanikła na rzecz aktywności tonicznej . U 8 k r ó -

lików u k tórych eferentna aktywność nerwów błędnych pozostała fazowa, 

sk ładowa w d e c h o w a 2 3 te j aktywności miała po cięciach wartość 14.8%±7.7 

wartości kontrolnej . 

U 16 innych królików i 6 kotów rejestrowano aktywności nerwów t w a -

rzowych. U 8 królików i 3 kotów po cięciach aktywność tych nerwów pozo-

s ta ła fazowa, na tomias t u pozostałych zwierząt s ta ła się toniczna . 

Składowa w d e c h o w a 2 3 aktywności nerwów twarzowych spadła do 

10.6%±6.1 wartości kontrolnej . Procentowy spadek amp l i t udy nerwów 

czaszkowych był u wszystkich królików większy niż spadek ak tywność n e r -

wów przeponowych. 

U kotów spadek aktywności nerwów przeponowych i czaszkowych był 

podobny i wynosił od 93 do 98% wartości kontrolnej . 

Przed cięciem ampl i tuda komponen ty wdechowej badanych nerwów 

czaszkowych była zawsze większa niż ampl i tuda składowej wydechowej . 

W wyniku cięć u królików i kotów procentowy spadek składowej wdechowej 

nerwów czaszkowych, był większy, niż spadek składowej wydechowej . 

W efekcie te j dysproporcj i pomiędzy redukcją komponen ty wdechowej 

i wydechowej po cięciu u 5 królików i 2 kotów składowa wydechowa 

aktywności n. VII była po jednej lub obu s t ronach większa od składowej 

wdechowej . 

U królików w okresie wydechu n . P h nie wykazywał żadnej aktywności , 

na tomias t u kotów, w okresie wydechu obserwowano ak tywność toniczną . 

23. Nerwy czaszkowe mają zwykle dwie składowe aktywności: wdechową, t j . jednocze-
sną z salwą nerwu przeponowego i wydechową, która pojawia się w czasie gdy nerw 
przeponowy nie jest aktywny ( patrz też rozdział 1.5). 
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Odruchy oddechowe w preparacie rozszczepionego pnia mózgu 

4. 4 O d r u c h y o d d e c h o w e w p e p a r a c i e r o z s z c z e -

p i o n e g o p n i a m ó z g u . 

Po usta leniu , że subgeneratory w każdej z połówek pnia mózgu 

generu ją per iodyczną aktywność w nerwach oddechowych, zadano py tan ie , 

czy zachowują one właściwości funkcjonalne genera tora n ienaruszonego ? 

Sprawdzano czy pomimo rozszczepienia pnia mózgu zachowane są 

nas t ępu jące odruchy: 

a) inf lacyjny odruch B r e u e r a - Heringa, 

b) odruch ochronny kr tani , 

c) odpowiedź na u j emne ciśnienie w kr tani . 

ad a) Bada j ąc efekty rozciągnięcia płuc (inflacji) w czasie wdechu i w y d e -

chu stwierdzono, że po rozszczepieniu pnia mózgu odpowiedź odruchowa na 

inf lację p łuc była jakościowo taka sama jak u zwierzęcia nienaruszonego 

(porównaj ryc. 4.5 A z ryc. 4.5B). 

P o j ednos t ronne j wagotomii odpowiedź obserwowano głównie lub wyłącznie 

po stronie zachowanego nerwu błędnego. 

Zapisy przedstawione na ryc. 4.5A i B wykonano u tego samego królika 

po lewostronnej wagotomii . Przed rozszczepieniem pnia mózgu odpowiedź 

była j ednakowa po obu s t ronach. Po cięciach odpowiedź odruchowa 

wys tąp i ła wyłącznie po stronie prawej . P o m i m o wykonania inflacji p łuc 

t a k i m s a m y m ciśnieniem 10 c m H 2 0 za t rzymanie oddychan ia po 

rozszczepieniu pnia mózgu t rawało 3.9 raza dłużej niż przed cięciami. 

Takie k i lkukrotne (2.1 - 4.7) wzmocnienie odpowiedzi było regułą i 

wys tąp i ło u wszystkich (n=12) badanych królików 
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Odruchy oddechowe w preparacie rozszczepionego pnia mózgu 

ad b) Podrażnienie nabłonka kr tani prowadzi do bezdechu. O d r u c h ten 

wywoływany jest zwykle dostaniem się p łynów, pokarmów lub innych ciał 

obcych do kr tan i . W celach badawczych może być wywołany u człowieka 

i zwierząt poprzez s tymulac ję e lektryczną nerwu kr taniowego górnego. W 

w i e l u p r a c a c h ( por. roz. 1.7 oraz Donnelly i Haddad - 1986, Lawson -1981) 

pokazano , że u zwierząt jednos t ronna s tymulac ja wywołuje zahamowanie 

aktywności wdechowej we wszystkich nerwach oddechowych. 

Rycina 4.6 przedstawia efekt j ednos t ronne j s tymulac j i nerwu 

kr tan iowego górnego po rozszczepieniu pnia mózgu u kota . Rycina 

pokazu je , że rozszczepienie pnia mózgu nie eliminuje odruchu ochronnego krtani. 

Po cięciu odruch wys tępu je tylko po stronie ipsi la teralnej . 

ad c) U jemne ciśnienie w obrębie kr tani wywołuje na drodze odruchowej 

wydłużenie czasu TI i wzrost aktywności nerwów zaopa t ru j ących mięśnie 

górnych dróg oddechowych [ Mathew i wsp. -1984] w t y m nerwu twarzowego 

(n. VII) . Jednocześnie ampl i tuda nerwu przeponowego nie zmienia się lub 

ma le je o kilka p rocen t . W kontroli odruch był obecny obus t ronnie pomimo 

jednos t ronnego przecięcia drogi aferentnej , t j . nerwu kr taniowego górnego. 

Po rozszczepieniu pnia mózgu odruch był nadal obecny, ale wyłącznie po stronie 

nienaruszonego nerwu krtaniowego. 

WYNIKI Rozdział 4.4 

88 

http://rcin.org.pl



Ryc. 4.5. Wpływ inflacyjnego odruchu Breuera-Heringa na aktywność prawego i lewego 
nerwu przeponowego u królika po lewostronnej wagotomii. Oba zapisy wykonano u tego 
samego zwierzęcia. Rozciągnięcie płuc wywołano poprzez połączenie tchawicy ze źródłem 
ciśnienia = 10 cmH2O. 

A) Przed rozszczepieniem pnia mózgu rozciągnięcie płuc zatrzymuje oddychanie na okres 
1.8 sek. Odpowiedź po stronie przeciętego i nienaruszonego nerwu błędnego jest 
identyczna. 

B) Efekt inflacji tym samym ciśnieniem po rozszczepieniu pnia mózgu. Tym razem 
oddychanie uległo zahamowaniu na okres 7 sekund, wyłącznie po stronie prawej. 
Na zapisach przedstawiono od góry: ciśnienie tchawicze, integrowaną aktywność prawego 
i lewego nerwu przeponowego. Kierunek osi pionowych (do góry) pokazuje kierunek 
wzrostu aktywności nerwu przeponowego, tj . wdechu. 
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Ryc.4.6. Aktywność lewego i prawego nerwu przeponowego oraz nerwu twarzowego u 
kota po rozszczepieniu pnia mózgu. (Cięcie od +10 do - 4 mm względem obexu, narkoza 
halotanowa 0.9 vol%, PaCO2 =52 mmHg, podano naloxon i.v. 0.4 mg/kg) . 

Salwy wdechowe po przeciwnych stronach ciała są zdesynchronizowane. Natomiast a k -
tywności nerwów oddechowych (prawy nerw przeponowy i twarzowy) po tej samej stronie 
ciała są dokładnie synchroniczne. 
Stymulacja elektryczna (prawego) nerwu krtaniowego górnego (oznaczona stim 
RSLN ) daje typowy efekt, t j . zatrzymanie oddychania. W odróżnieniu od zwierząt 
z nieprzeciętym pniem mózgu reakcja na bodziec dotyczy tylko strony ipsilateralnej 
(prawej). Dowodzi to, że cięcie w linii pośrodkowej nie narusza kluczowych elementów 
neuronalnych łuku odruchu ochronnego z krtani. Natomiast przerwaniu ulegają drogi 
przekazujące informację o pobudzeniu receptorów krtani na stronę przeciwną. 

Pomimo, że stymulacja nerwu krtaniowego po stronie prawej zatrzymała generację rytmu 
oddechowego, na co wskazuje brak aktywności n. VII, na n. przeponowym widoczne są b. 
małe salwy dokładnie synchroniczne z aktywnością strony przeciwnej. Takie same nie-
wielkie pobudzenia można zaobserwować (podkreślone) również, w czasie fazy wydechu 
przed i po stymulacji . Są to tzw. salwy skrzyżowane będące efektem skrzyżowanego po -
budzenia jądra nerwu przeponowego przez przez włókna zstępujące po stronie przeciwnej 
i skrzyżowane na poziomie jąder n.Ph. (patrz rozdział.4.6) 
Na neurogramach aktywności nerwów przeponowych widoczne są jeszcze inne cechy 
wskazujące na występowanie (opisanych w rozdz. 4.5, 4.6, 4.7) oddziaływań pomiędzy 
stronami. Widoczny jest gwałtowny wzrost aktywności nerwów przeponowych w czasie, 
gdy oba te nerwy "odpalają" jednocześnie. W odróżnieniu od ampli tudy nerwów 
przeponowych ampli tuda salw n. VII jest stała i niezależna od aktywności subkontrolera 
po stronie przeciwnej. Dowodzi to, że opisana wyżej wzajemna modulacja ampli tud 
zachodzi wyłącznie na poziomie rdzenia szyjnego. 
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Fluktuacje amplitudy 

4. 5 F l u k t u a c j e a m p l i t u d y jako dowód s p r z ę ż e n i a 

między s u b g e n e r a t o r a m i ry tmu o d d e c h o w e g o 

za p o ś r e d n i c t w e m p o ł ą c z e ń n e u r o n a l n y c h 

s k r z y ż o w a n y c h na poz iomie r d z e n i a s z y j n e g o . 

Obok desynchronizacji na jbardz ie j charak te rys tyczną cechą aktywności 

nerwów przeponowych jest zmienność z oddechu na oddech a m p l i t u d y salw 

wdechowych. Zjawisko to występowało u wszystkich zwierząt ze 

zdesynchronizowanymi ry tmami . I lus t ru je je rycina 4.7A. Salwa L3 jako 

synchroniczna z P4 ma wyraźnie większą ampl i tudę od salw LI , L2. Salwy 

P2, P 3 m a j ą niższe ampl i tudy od salw P I , P4, gdyż w całości zawiera ją się 

w okresie wydechu strony przeciwnej. Aktywność salwy P I rozpoczyna się 

w czasie wydechu po stronie lewej i wolno naras ta , z chwilą gdy po s tronie 

przeciwnej (lewej) wydech zostaje przełączony na wdech, szybkość wzrostu 

aktywności wdechowej salwy P I gwałtownie zwiększa się. 

Ryc. 4. 7A. Zdesynchronizowane salwy po lewej (L1-L3) i prawej (P1-P4) stronie ciała. 
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Fluktuacje amplitudy 

Ryc. 4.7 B Porównanie różnych typów salw nerwu przeponowego po rozszczepieniu pnia 
mózgu. 

Lewa część rysunku przedstawia nałożone na siebie salwy Ll (linia ciągła) i L2 
(linia przerywana) z ryc. 4.7 A. Prawa część rysunku przedstawia nałożone na siebie 
salwy P2 (linia ciągła) i P3 (linia przerywana) z ryc. 4.7 A. 

Dla salwy L l sytuacja jest odwrotna . Aktywność nerwu przeponowego 

osiąga wysoką wartość w pierwszej połowie salwy, j ednak z chwilą gdy po 

s tronie przeciwnej rozpoczyna się wydech, gwał townie maleje . 

Efekty te można prześledzić nak łada jąc na siebie salwy, t ak j ak to 

zrobiono w części B ryc. 4.7. Linia pionowa na rycinie 4.7B jest t ą samą 

linią co na rycinie 4.7A. Postawiono j ą w miejscu które odpowiada czasowi 

zakończenia się wdechu (salwy P I ) po stronie przeciwnej . Na lewo od te j 

linii, t j . w okresie gdy po stronie prawej t rwała salwa P I ak tywność salwy 

L2 (linia przerywana) była niższa od aktywności salwy L l (linia ciągła). 

T u ż po zakończeniu się salwy P I , t j . na prawo od linii pionowej , ak tywność 

salwy L l spadła poniżej aktywności salwy L2. Salwa L2 jest salwą w 

przeciwfazie i rozpoczyna się i kończy w czasie wydechu s t rony przeciwnej i 

dlatego nie podlega pobudza jącym wpływom ze s t rony przeciwnej . Można 

więc postawić pytan ie dlaczego z chwilą gdy rozpoczyna się wydech po 

s tronie przeciwnej aktywność, po stronie lewej nie spada do poziomu salwy 

L2, ale spada bardziej . Aby to wyjaśnić należy, założyć, że m a m y do 

czynienia z a k t y w n y m hamowaniem, którego źródłem jest subgenera tor 

s t rony przeciwnej i które rozpoczyna się z chwilą zaniku salwy wdechowej . 

Po prawej stronie ryciny 4.7B pokazano nałożoną na salwę P2 salwę 

P3. Obie salwy są salwami w przeciwfazie i nie podlegają p o b u d z a j ą c y m 

wpływom strony przeciwnej, powinny więc być równe. T a k j e d n a k nie jes t . 

Salwa P3 ma bardzo złożony kształt i je j aktywność "ulega z a ł a m a n i u " w 

chwilę po zakończeniu się salwy L2. 
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Nie można tego inaczej wyt łumaczyć jak poprzez wystąpienie ak tywnego 

hamowan ia lub dysfacyli tacj i . 

Opisane wyżej oddziaływania są in teresujące , ponieważ zachodzą po 

przecięciu wszystkich szlaków skrzyżowanych, położonych rost ra lnie od C l . 

Opisana zmienność ampl i tudy n .Ph dowodzi, że oddz ia ływania 

p ropagowane poprzez połączenia neuronalne skrzyżowane na poziomie 

rdzenia kręgowego mogą w is totny sposób modyf ikować poziom pobudzenia 

motoneuronów nerwu przeponowego. P rzyk ład z ryciny 4.7 jest t ypowy dla 

zmian ampl i tudy n. Ph po rozszczepieniu pnia mózgu. Aktywność nerwu 

przeponowego po jedne j stronie była ściśle związana z ak tywnością n . P h po 

drugie j stronie. Aktywność ta naras ta ła szybko i osiągała wysoką 

ampl i tudę , gdy jednocześnie był ak tywny n . P h po stronie przeciwnej 

i wolno, gdy strona przeciwna znajdowała się w fazie wydechu . W efekcie 

salwy synchroniczne miały największą, a salwy o przeciwnych fazach 

na jmnie j szą ampl i tudę . 

Salwy częściowo pokrywające się mogły osiągnąć tę samą a m p l i t u d ę co 

salwy synchroniczne, jeżeli więcej niż 60% czasu t rwania ich aktywności 

p r zypada ło na okres wdechu po stronie przeciwnej . Jeżeli czas 

oddzia ływania między salwami był krótszy, to miały one a m p l i t u d y 

0 war tościach pośrednich między ampl i tudami salw synchronicznych 

i będących w przeciwnych fazach. I lus t ru je to rycina 4.8. Na rycinie j ako 

wielkość ampl i tudy równą 100% przyję to średnią amp l i t udę salw 

synchronicznych. 
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c y k l u o d d e c h o w e g o p o p r z e c i w n e j s t r o n i e c i a ł a . 

Ryc. 4.8. Zależność amplitudy salwy nerwu przeponowego od czasu jej pojawienia się 
w ramach cyklu aktywności strony przeciwnej. Za 100% przyjęto średnią ampli tudę salw 
synchronicznych. Dla odróżnienia typu salwy (której amplitudę badano) użyto czterech 
rodzajów oznaczeń punktów. Zależność funkcyjną między ampli tudą, a czasem jej 
wystąpienia aproksymowano wielomianem 4 stopnia. Bezpośrednią konsekwencją o d -
działywań pomiędzy stronami jest najwyższa amplituda salw synchronicznych oraz 
wysoka ampli tuda salw, dla których druga polowa wdechu jest jednoczasowa 
z aktywnością strony przeciwnej. 

Puste trójkąty oznaczają te salwy częściowo nakładające się, które rozpoczynają się 
w wydechu, a następnie przez pewien czas pokrywają się z wdechem strony przeciwnej 
(np. salwa P l z ryc. 4.7A). Wykres pokazuje, że takie salwy mają niższe ampli tudy od 
salw synchronicznych jeśli ich jednoczesna aktywność z salwą po stronie przeciwnej trwa 
krócej niż 40% czasu wdechu. 

Najniższą amplitudę ca. 38% mają salwy, których szczyt aktywności przypada na 
sam początek wydechu strony przeciwnej. Zwraca uwagę fakt, że jeżeli szczytowa a k t y -
wność (amplituda) salwy osiągana jest w czasie wydechu po stronie przeciwnej to ampl i -
tud ta jest coraz wyższa wraz ze zbliżaniem się do końca wydechu. Ponieważ, po stronie 
przeciwnej brak w tym czasie jakiejkolwiek aktywności wdechowej dowodzi to, że neuro-
ny ruchowe poddane są aktywnemu hamowaniu bądź dysfacylitacji. Hamowanie to jest 
najsilniejsze w ciągu pierwszy 20% czasu trwania wydechu po stronie przeciwnej. 
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Salwy każdej grupy miały wyraźnie inny ksz ta ł t . Salwy częściowo 

nak łada jące się miały nietypowe ksz ta ł ty , co wynikało z rap towego wzrostu 

szybkości naras tan ia zintegrowanej aktywności nerwu przeponowego 

w momencie rozpoczęcia się salwy wdechowej kont ra la te ra lnego n . P h np . 

salwa LI z ryc. 4.7A, B osiąga maks imum w pierwszej połowie wdechu . 

Salwy o przeciwnej fazie miały na jmnie jsze ampl i tudy . P o m i m o , że 

ich szczyt aktywności przypadał w czasie, gdy po stronie przeciwnej nerw 

przeponowy nie był ak tywny to salwy te mia ły zróżnicowane amp l i t udy . 

Jeżeli szczytowa aktywność salwy przypadła na początek wydechu s t rony 

przeciwnej , to ampl i tuda miała na jmnie j szą wartość. W miarę t rwania 

wydechu s t rony przeciwnej ampl i tuda salw w przeciwfazie wzras ta ła , 

pokazu je to ryc. 4.8. 

P o d j ą ł e m próbę wyjaśnienia mechan izmu powstawania f luk tuac j i 

ampl i t udy . Pierwsza seria eksperymentów miała odpowiedzieć na py tan ie , 

czy f luk tuac je ampl i tudy wys tępują również w aktywności tych nerwów, 

k tórych motoneurony nie są pobudzane przez szlaki rdzeniowe. Tak imi 

nerwami są oddechowe nerwy czaszkowe, np. nerw podjęzykowy (n. XII) 

i nerw kr taniowy dolny. Zarówno tworzące je neurony ruchowe jak 

i pobudza jące je neurony przedruchowe leżą blisko siebie na poziomie pnia 

mózgu. Analiza neurogramów nerwów kr taniowych i twarzowych wykaza ła , 

że ich ampl i tudy były stałe, t j . niezależne od wza jemnych s tosunków faz 

między s t ronami . 

F a k t , że zjawisko f luktuacj i ampl i tudy dotyczyło tylko nerwów p rzepono-

wych oraz że wszystkie szlaki ponadrdzeniowe zostały przecięte, wskazywał 

na udział skrzyżowanych dróg rdzeniowych. Jeżeli t ak , to j ednos t ronne 

przerwanie przewodnictwa we wszystkich oddechowych szlakach pn iowo-
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r d z e n i o w y c h w i n n o r ó w n i e ż j e d n o s t r o n n i e w y e l i m i n o w a ć a k t y w n o ś ć w r d z e -

n i o w y c h w ł ó k n a c h s k r z y ż o w a n y c h . 

C e l e m w e r y f i k a c j i t e j h i p o t e z y u 12 k r ó l i k ó w i 6 k o t ó w w y k o n a n o b l o -

k a d ę l i g n o k a i n o w ą l u b h e m i s e k c j ę b r z u s z n o - b o c z n e j częs'ci r d z e n i a k r ę g o w e -

go n a wysokos 'c i C 1 - C 2 . E f e k t e m b l o k a d y a l b o h e m i s e k c j i (patrz ryc. 4.9) 

b y ł o w y e l i m i n o w a n i e ak iywnos ' c i i p s i l a t e r a l n e g o n e r w u p r z e p o n o w e g o 

( czasami z wyjątkiem salw skrzyżowanych, patrz rozdział 4.6 ). 

Ryc. 4.9. Wpływ lewostronnego przecięcia (hemisekcji) zstępujących dróg do neuronów 
ruchowych nerwu przeponowego na aktywność lewego (wyżej) i prawego nerwu przepo-
nowego. 

W efekcie cięcia aktywność uległa stabilizacji na poziomie pośrednim między salwami 
synchronicznymi i salwami o przeciwnych fazach. 

Ponad neurogramami na schematach pnia mózgu (widok od strony grzbietowej) 
zaznaczono zakres wykonanych cięć. Schemat po stronie lewej rysunku przedstawia cięcie 
rozszczepiające pień mózgu. Schemat po stronie prawej rysunku przedstawia to cięcie i 
hemisekcję lewej strony segmentu C l . 
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P o blokadzie farmakologicznej oddechowych szlaków o p u s z k o w o - r d z e -

niowych lub po hemisekcji rdzenia szyjnego na wysokości C l lub C2 

(iyc. 4.9) wartość ampl i tudy nerwu przeponowego po stronie przeciwnej 

ulegała stabil izacji . Poziom na k tó rym stabil izowała się a m p l i t u d a był 

nieco wyższy niż ampl i tuda salw w przeciwfazie, lecz niższy niż a m p l i t u d a 

salw synchronicznych. 

P o d j ę t o próbę ustalenia, na j ak im poziomie rdzenia in formac ja o a k -

tywności j edne j s t rony jest przekazywana na s t ronę przeciwną. U 4 kró l i -

ków przedłużono cięcie opuszki aż do 6- tego segmentu szyjnego. U wszys-

tk ich zwierząt spowodowało to zanik f luktuacj i ampl i tudy . 

T r z y dalsze eksperymenty wykazały, że do o t rzymania takiego samego 

efek tu nie jest konieczne cięcie całego rdzenia, a tylko segmentów C4, C5, 

C6. Pokazu j e to ryc. 4.10. 

E fek ty rozszczepienia segmentów C4-C6 rdzenia zdecydowanie wskazu ją 

na udzia ł włókien skrzyżowanych w zjawisku f luktuacj i a m p l i t u d y . J ą d r o 

ne rwu przeponowego u królika zna jdu j e się w segmentach C4, C5, C6 

[ Ullach - 1978, Janczewski i wsp.- 1992]. Nerw przeponowy u tworzony jest 

z t rzech gałązek opuszczających rdzeń kręgowy wraz z czwar tą , p i ą t ą 

i szóstą pa r ą nerwów rdzeniowych. 

Pos tawiono hipotezę, że możliwe jest selektywne wyel iminowanie z j a -

wiska f luk tuac j i ampl i tudy w aktywności gałązki C4. Hipotezę opa r to na 

za łożeniu , że neurony ruchowe których aksony tworzą gałązkę C4 nerwu 

przeponowego z n a j d u j ą się głównie w segmencie C4 [ Janczewski i wsp. -1992] 

oraz, że skrzyżowanie włókien odpowiedzialnych za zjawisko f luktuac j i 

a m p l i t u d y nas tępu je na poziomie j ąd ra nerwu przeponowego. 
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Ryc. 4.10. Zintegrowana aktywność lewego i prawego nerwu przeponowego (gałązki C5-
C6) po rozszczepieniu opuszki i rozdzieleniu jąder n. Ph w segmentach C4—C6. 

Amplituda salw synchronicznych jest taka sama jak amplituda salw o przeciwnych 
fazach. Taka równość amplitud n i g d y nie występuje w preparacie rozszczepionego 
pnia mózgu przed cięciami rdzenia. Co więcej, rozszczepienie rdzenia jest jedyną znaną 
metodą uzyskiwania równych amplitud nerwów przeponowych przy ich asynchronicznej 
aktywności. 

Stymulacja prawego nerwu błędnego nie wpływa na amplitudę aktywności strony 
lewej, natomiast zatrzymuje aktywność wdechową po stronie ipsilateralnej. Jest to obraz 
istotnie różny (por. ryc. 4. 5) od obserwowanego przed rozszczepieniem segmentów C5-
C6. 

Ponad zapisami na schematach rdzenia kręgowego zaznaczono zakres cięcia 
wykonanego w obrębie rdzenia. Schemat po lewej stronie odnosi się do tej ryciny i 
przedstawia cięcie w linii pośrodkowej segmentów C4, C5, C6. Schemat po stronie 
prawej umieszczono celem porównania. Dotyczy on ryciny następnej, t j . 4.11 i 
przedstawia cięcie w obrębie segmentu C4. 
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P r a w y 
I n . P h 
C 5 - 6 

P r a w y 
I n . P h 
C 4 

Lewy 
I n . P h 
C 5 - 6 

Lewy 
I n . P h 
C 4 

Ryc. 4.11. Jednoczesne, obustronne zapisy aktywności gałązek C4 i C5-6 po 
rozszczepieniu pnia mózgu oraz cięciu w linii pośrodkowej segmentu C4 i górnej 1/3 
segmentu C5. Takie cięcie rdzenia selektywnie eliminuje fluktuacje ampli tudy 
w gałązkach C4. 

C e l e m w e r y f i k a c j i t e j h i p o t e z y p r z e p r o w a d z o n o 6 e k s p e r y m e n t ó w , 

w k t ó r y c h p o r o z s z c z e p i e n i u p n i a m ó z g u r e j e s t r o w a n o o b u s t r o n n i e 

a k t y w n o ś ć g a ł ą z k i 2 4 C 4 i o s o b n o g a ł ą z k i C 5 - C 6 . N a s t ę p n i e w y k o n a n o 

d o d a t k o w e c ięc ie r o z s z c z e p i a j ą c e w l ini i p o ś r o d k o w e j w y ł ą c z n i e s e g m e n t C 4 . 

R o z s z c z e p i e n i e s e g m e n t u C 4 w y e l i m i n o w a ł o f l u k t u a c j e a m p l i t u d y g a -

ł ą z e k C 4 p r z y i c h z a c h o w a n i u w a k t y w n o ś c i g a ł ę z i C 5 - C 6 ( j a k p o k a z a n o n a 

r y c . 4 . 1 1 ) . 

24. Nerw przeponowy u królika powstaje z połączenia włókien opuszczających rdzeń 
kręgowy wraz z 4 - tym, 5 - tym i 6- tym nerwem rdzeniowym. Włókna z korzonka C4 na 
odcinku kilku centymetrów biegną oddzielnie tworząc łatwy do odpreparowania nerw. 
Włókna z korzonków C5 i C6 wspólnie tworzą jeden nerw i ich rozdzielenie jest trudne. 
Dwa opisane nerwy przed wejściem do klatki piersiowej łączą się w jeden nerw. 
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O t r z y m a n e wyniki przekonują , że szlaki neuronalne odpowiedzialne za 

fluktuacje ampl i tudy krzyżują się w pobliżu (na t y m s a m y m poziomie) 

unerwianych motoneuronów. Wynik te nie da ją j ednak odpowiedzi na 

py tan ie , jakiego rodzaju skrzyżowane połączenia odpowiedzialne są za 

fluktuacje ampl i tudy . 

Wśród wielu możliwości należy rozważyć hipotezą , że doda tkowe 

pobudzenie , które sprawia, że salwy synchroniczne m a j ą na jwiększą 

ampl i tudę , dociera do przeciwnej strony rdzenia poprzez odgałęzienia 

aksonów, lub dendry ty neuronów ruchowych przepony. Można założyć, że 

wypus tk i te przechodzą poprzez linię pośrodkową i p o b u d z a j ą neurony 

s t rony przeciwnej bezpośrednio lub poprzez neuron pośredniczący. 

Jeżeli dodatkowe pobudzenie j edne j s t rony byłoby wtórne do 

pobudzenia j ąd ra nerwu przeponowego s t rony przeciwnej , to ze względu na 

czas propagacj i powinno ono wystąpić z pewnym opóźnieniem w s tosunku 

do począ tku aktywności j ąd ra . 

Celem określenia wartości opóźnienia między początk iem salwy j edne j 

s t rony, a m o m e n t e m wzrostu aktywności s t rony przeciwnej przeanal izowano 

u 12 królików 250 salw częściowo pokrywających się. 

Zaskaku jącym wynikiem było stwierdzenie, że nagły wzrost szybkości 

na ras tan ia aktywności salwy częściowo pokrywające j się w ani j ednym 

wypadku nie był opóźniony, ale o 0 do 7ms wyprzedzał momen t pojawienia 

się aktywności w nerwie kon t ra la te ra lnym. I lus t ru je to rycina nr 4.12. 
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Ryc. 4.12. Związki czasów i amplitud w salwach częściowo pokrywających się. 

A) Zintegrowane neurogramy n. Ph po rozszczepieniu pnia mózgu. L1-L3 kolejne salwy 
po stronie lewej. P l - P4 kolejne salwy po stronie prawej. 

B) Moment rozpoczęcia się salwy lewego nerwu przeponowego (Ll) w trakcie trwania sa l -
wy nerwu po stronie prawej (P l ) . Celem porównania jak wyglądałaby salwa Ll gdyby 
nie była zmieniona na skutek oddziaływań z salwą P l , na salwę Ll (linia ciągła) nałożo-
no wolną od takich oddziaływań salwę w przeciwfazie L2 (linia przerywana). Dla tych 
samych celów na salwę P l (linia ciągła) nałożono salwę P2 (linia przerywana). Poa sy-
gnałami zintegrowanymi przedstawiono sygnały niezintegrowane salw Ll i P l . Zarówno 
na sygnale bezpośrednim jak i zintegrowanym widać ; że raptowny wzrost aktywności 
prawego n. Ph następuje przed początkiem aktywności lewego nerw przeponowego. 

C) Fragment zapisu z części B wykonany przy 25—krotnie szybszej podstawie czasu. 
Przy tej podstawie czasu widoczne jest, że moment rozpoczęcia się salwy Ll opóźniony 
jest w stosunku do momentu zmiany (wzrostu) aktywności salwy P l o ok. 6 ms. 
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4 . 6 P o b u d z e n i a s k r z y ż o w a n e 

U prawie 40% badanych zwierząt z rozszczepionym pniem mózgu w czasie 

gdy jeden z subgeneratorów znajdował się w fazie wydechu , t j . gdy nie 

należało oczekiwać aktywności ipsilateralnego n. P h , obserwowano jego n i e -

wielkie pobudzenie . Miało ono charakter niskoczęstotl iwościowej a k t y w n o -

ści kilku włókien. Ze względu na znikomą ampl i tudę i krótki czas t rwan ia 

t ak ich wyładowań wyraźnie odróżniały się one od salw wdechowych z a r ó w -

no t y p u synchronicznego, jak i salw w przeciwfazie (patrz salwy podkreślone na 

ryc. 4.6 oraz wyładowania oznaczone strzałkami na ryc. 4.16). O p i s y w a n e 

pobudzen ia będą nazywane dalej pobudzeniami (lub salwami) sk rzyżowa-

n y m i . Uzasadnieniem tej nazwy jest fak t , że pobudzenia skrzyżowane 

w y s t ę p u j ą wyłącznie ( t j . zawsze synchronicznie) w czasie, gdy n. P h po 

s t ronie przeciwnej jest ak tywny. 

W czasie występowania takich pobudzeń ips i la terany subgenera tor był 

w fazie wydechu. Dowodził tego brak aktywności neuronów wdechowych 

w ips i la tera lnej połowie opuszki oraz wydechowy charak te r aktywności 

ne rwu twarzowego (patrz ryc. 4.16). Z tych przyczyn salwy skrzyżowane nie 

mogły mieć swego źródła w aktywności neuronów przedruchowych 

ips i la tera lnej opuszki. 

Jeżeli źródłem pobudzenia dla salw skrzyżowanych nie była 

ips i la tera lna opuszka, to uzasadnionym wydaje się przyjęcie założenia, że 

salwy te były wynikiem pobudzenia neuronów ruchowych przepony 

wyłącznie przez neurony przedruchowe leżące po przeciwnej s t ronie pnia 

mózgu. Konsekwentnie należało założyć, że aksony (lub ich odgałęzienia) 

t ych neuronów przedruchowych krzyżują się na poziomie odcinka szyjnego 

rdzenia kręgowego. 
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Hipotezę potwierdzono nas tępującymi obserwacjami ekspe rymen ta lnymi . 

A) Pobudzenia skrzyżowane pojawiają się, gdy ipsi la teralny subgenera tor 

jest w fazie wydechu. 

B) Pobudzenia skrzyżowane pojawia ją się dokładnie synchronicznie 

z aktywnością nerwu przeponowego po przeciwnej s t ronie rdzenia . 

C) Za t rzymanie aktywności oddechowej po j edne j s tronie pnia mózgu e l i -

minowało pobudzenia skrzyżowane nerwu przeponowego po s tronie 

przeciwnej . I lus t ru je to ryc. 4.6 gdzie w wyniku s tymulac j i prawego 

nerwu krtaniowego górnego za t r zymano przełączanie faz po stronie 

prawej . W efekcie po lewej stronie salwy skrzyżowane zostały 

wyel iminowane. Po stronie s tymulacj i pomimo za t r zyman ia generacj i 

r y t m u obserwowano salwy skrzyżowane, podczas gdy inne t ypy salw 

zostały wyeliminowane. 

D) Hemisekcja na poziomie dolnej opuszki lub C1-C2 znosiła ips i l a t e ra l -

ną aktywność nerwu przeponowego, ale salwy skrzyżowane p o z o s t a -

wały. Jeśli hemisekcję wykonywano rostralnie do j ą d r a pasma s a -

motnego, to s tymulac ja elektryczna nerwu błędnego wyraźnie 

zwiększała ampl i tudę pobudzeń skrzyżowanych po s t ronie ips i -

la tera lnej , jak to pokazano na ryc. 4.13. 

Na rycinie 4.13 pokazano obecność salw skrzyżowanych w preparac ie 

rozszczepionego pnia mózgu po tej samej stronie, po k tóre j wykonano 

hemisekcję na poziomie 2.5 m m powyżej zasuwki. Zgodnie z wynikami 

zaprezen towanymi w rozdz. 4.8 min ima lnym subs t r a t em neu rona lnym 

koniecznym do generacji r y tmu oddechowego są wszystkie s t r u k t u r y 

zawar te w połowie opuszki położone bardziej kaudalnie niż j ą d r o n. VII 

(patrz też. Gromysz i Karczewski -1981a). P o n i e w a ż n a p r e z e n t o w a n y m 
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p r z y k ł a d z i e h e m i s e k c j ę w y k o n a n o o w i ę c e j n i ż 2 m m k a u d a l n i e o d j ą d r a 

n . V I I , s u b g e n e r a t o r p o s t r o n i e h e m i s e k c j i n i e o d w r a c a l n i e s t r a c i ł m o ż l i w o ś ć 

g e n e r a c j i r y t m u . O b s e r w o w a n e n a r y c . 4 .13 s a l w y p o s t r o n i e i p s i l a t e r a l n e j 

d o h e m i s e k c j i ( l e w e j ) m u s z ą więc m i e ć swe ź r ó d ł o w a k t y w n o ś c i s t r o n y 

p r a w e j . 

Ryc. 4.13. Salwy skrzyżowane w aktywności lewego nerwu przeponowego po rozszcze-
pieniu pnia mózgu i hemisekcji lewej strony opuszki. Stymulacja lewego nerwu błędnego 
( 16Hz) znamiennie podnosi amplitudę salw skrzyżowanych. Sygnały od góry: znacznik 
stymulacji , zintegrowana aktywność lewego i prawego nerwu przeponowego. 

Po prawej stronie ryciny znajduje się schemat opuszki (rdzenia przedłużonego) 
widzianej od strony grzbietowej. Na tym schemacie zaznaczono zakres wykonanych cięć. 
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4. 7 Fluktuacje czasu trwania fazy wydechu i wdechu jako dowód 

sprzężenia miedzy subgeneratorami rytmu oddechowego za 

pośrednictwem połączeń neuronalnych skrzyżowanych na poziomie 

rdzenia szyjnego 

Nawet przy pobieżnej analizie neurogramów nerwu przeponowego po 

rozszczepieniu pnia mózgu można było zauważyć dwie cha rak te rys tyczne 

cechy dotyczące r y t m u oddychania (pat rz ryc. 4.15, 4.16, 4.17). 

a) czas t rwania wdechu / T I / i wydechu / T E / zmieniał się z cyklu na 
cykl. 

b) na jd łuższe wydechy obserwowano wtedy, gdy w t rakcie wydechu po 
j edne j stronie pojawiała się salwa aktywności wdechowej po s t ronie 
przeciwnej . 

T a k ą zmienność ( f luktuacje) cyklu obserwowano u wszystkich zwierząt . 

S t a tys tyczną znamienność tej obserwacji tes towano u 8 królików i 4 kotów. 

P r z y j m u j ą c poziom istotności p=0 .05 , weryfikowano hipotezę (zerową H Q ) , 

że średnia z wartości TE dla wydechów, w t rakcie k tórych po s t ronie 

przeciwnej występowała salwa w przeciwfazie jest równa średniej wartości 

TE dla wszystkich pozostałych wydechów. J ako hipotezę a l t e r n a t y w n ą 

przy ję to , że średnia wartość TE dla wydechów jednoczesnych z salwą 

w przeciwfazie jest większa. Liczebność porównywanych prób była zawsze 

większa niż 40. 

Użyto tes tu C - C o c h r a n a Coxa [patrz Sęk-1978]. Wynik i były zależne od 

tego czy analizę przeprowadzano dla s t rony o szybszym, czy wolnie jszym 

ry tmie . Dla s t rony o wolniejszym ry tmie f luk tuac je były zawsze w y r a ź n i e j -

sze i w oparciu o obliczony test we wszystkich wypadkach odrzucono 

hipotezę zerową. 
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Oznacza to, że z prawdopodobieństwem błędu mniejszym niż 0.05 można 

stwierdzić, że średnia wartość TE dla wydechów jednoczesnych z salwą 

wdechową po stronie przeciwnej ( t j . salwą w przeciwfazie) jest is totnie 

wyższa od średniej wartości TE dla pozostałych wydechów. Po stronie 

szybszej pomimo, że średnie wartości TE dla wydechów równoczesnych 

z salwami w przeciwfazie były nieco wyższe od pozostałych, to tylko w 3 

wypadkach różnica średnich osiągnęła znamienność s ta tys tyczną . 

F luk tuac je czasów TE wyraźnie widać na his togramach częstości wys tępo-

wania cyklu o długości (TE) w przedziale czasu t + d e l t a T 2 5 . 

Przykład takiego histogramu przedstawiono na ryc. 4.14. Wydechy 

jednoczesne z salwami w przeciwfazie zaznaczono kolorem czarnym. 

Występowanie f luktuacji TE potwierdza fakt , że przed cięciem wszystkie 

czasy wydechu znajdowały się w przedziale od 0.6 do 0.72 s, t j . tylko w dwu 

klasach his togramu. Oznacza to, że wariancja T £ była niewielka, bo całe 

100% czasów znajdowało się w przedziale ± 10% wartości średniej. Po roz -

szczepieniu pnia mózgu wartości T E były rozproszone w zakresie 20 klas h i -

s togramu dla prawego (wolniejszego) nerwu przeponowego i w 8 - m i u 

przedziałach dla nerwu o szybszym rytmie. W przedziale "wartość średnia 

±10%" znajdowało się tylko 53% wartości T E po stronie "wolniejszej" i 79% 

po stronie szybszej. Z kształ tu histogramu ( w szczególności po stronie 

wolniejszej ) widać, że wartości TE nie grupują się wokół j edne j wartości 

średniej . Świadczy to, że zmiany wartości T E nie są zjawiskiem p r z y p a d k o -

wym. 

25. Aby wykonać histogram każdy wydech, w zależności od czasu jego trwania, 
przyporządkowywano do jednej z klas histogramu. Klasy te miały następujące granice: 
(0, 1*deltaT], (1*deltaT, 2*deltaT], (2*deltaT, 3*deltaT],...etc. Ogólnie (n*deltaT,(n + 1)*deltaT] (gdzie n= 
0,1,2, ). Jeżeli pojawiał się wydech o długości mieszczącej się w którymś z przedzia-
łów to do skumulowanej wartości w przedziale dodawano +1. Po zakończeniu badania 
histogram normalizowano, t j . wszystkie wartości dzielono przez całkowitą liczbę przeana-
lizowanych wydechów i mnożono przez 100%. 
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Ryc. 4.14. A) Histogram czasów trwania wydechu przed i po cięciu w linii pośrodkowej 
u królika (skala w sekundach). 

W kontroli (słupki zakreskowane na krzyż) średni czas TE zmieniał się w zakresie 
od 0.6 do 0.72 s i wynosił średnio 0.66s. Skala OY dla kontroli ma zakres 0-60% i zna j -
duje się bezpośrednio na lewo od "słupków kontrolnych". 

Po cięciu wartości TE dla każdej ze stron grupowały się wokół dwu wartości śre-
dnich. Średnie o niższej wartości odpowiadały wydechom, w trakcie których po stronie 
przeciwnej nie wystąpiła salwa w przeciwfazie. Średnie te były w rozpatrywanym 
przykładzie równe 0.78s i 1.30s odpowiednio dla strony o szybszym i wolniejszym rytmie. 
Średnie dla wydechów równoczesnych z salwami w przeciwfazie były wyższe i równe 0.89s 
i 1.48s odpowiednio dla subgeneratora o krótszym i dłuższym cyklu. Czasy trwania tych 
wydechów, w trakcie których odbywał się wdech po stronie przeciwnej odpowiadają 
czarnym elementom słupka histogramu. Średni czas trwania takich wydechów był 
o 14.1% i 13.8% większy niż średni czas trwania pozostałych wydechów. Czarne słupki 
grupują się w prawej części histogramu, tj . w części odpowiadającej większym wartościom 
T E" 

Pod skalą czasu (w sek) umieszczono skalę w procentach. Za 100% przyjęto średni czas 
wszystkich wydechów, w czasie których nie wystąpiła po stronie przeciwnej salwa 
w przeciwfazie. 
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F a k t , że kolumny wydechów zaznaczone kolorem czarnym g r u p u j ą się 

po p rawej ( t j . odpowiadającej dłuższym czasom T E ) s tronie h i s togramu 

w s k a z u j e 2 6 , że jeśli w trakcie fazy wydechu pojawia się salwa wdechowa na 

przec iwnym nerwie przeponowym, to taki wydech jest p rzedłużony. 

Tak ie wydechy w prezentowanym na ryc. 4.14. przykładzie były 

średnio o 14.1 % dłuższe dla nerwu o większej częstości i 13.8 % dla nerwu 

"wolniejszego". Te same liczby policzone jako średnie dla 11 królików 

wynosiły 7.9% i 19.4%. Potwierdza to, że wydechy równoczesne z wdechem 

na kon t r a l a t e ra lnym nerwie przeponowym są dłuższe. Zjawisko wydłużan ia 

się T E częściej osiągało znamieność s ta tys tyczną po stronie o wolniejszym 

ry tmie . Zaobserwowano to zarówno u królików, jak i kotów. 

Zmienność TI badano w 20 eksperymentach . F luk tuac j e TI nie były 

tak wyraźne jak TE. U 18 królików średnia wartość długości czasu t rwania 

salw częściowo pokrywających się była wyższa od średniej długości 

pozosta łych salw. U 8 królików różnice tych średnich osiągnęły 

z n a m i e n n o ś ć s t a t y s t y c z n ą p rzy poz iomie i s to tnośc i p = 0 . 0 5 (test C Cochrana 

i Coxa). 

26. Obserwację ię potwierdza test dla różnicy dwóch średnich w przypadku różnych 
wariancji. Po stronie o szybszym rytmie średnia wartość czasu trwania wydechów 
odpowiadających salwom w przeciwfazie miała wartość 0.89±0.07, natomiast dla 
pozostałych wydechów wartość 0.78±0.06. Przyjmując poziom istotności a = 0 . 0 1 
testowano hipotezę o równości tych średnich. Wartość testu C Cochrana i Coxa wyniosła 
C=2.91, natomiast wartość krytyczna testu C dla poziomu istotności a = 0 . 0 1 była równa 
C 0 , 0 1 = 2 . 7 5 . Wobec faktu, że C > C Q , 0 1 hipotezę o równości średnich odrzucono na 
rzecz hipotezy alternatywnej. Można więc twierdzić, że wydechy jednoczesne z salwami w 
przeciwfazie były wydłużone. Wyższą znamienność osiągnęła różnica takich samych 
średnich dla strony o wolniejszym rytmie. Miały one wartość 1.30±0.16 i 1.48±0.14. 
Wartość testu C Cochrana i Coxa wyniosła C=5.82, natomiast wartość krytyczna test C 
dla poziomu istotności a=0 .01 była równa C Q , 0 1 = 2 . 4 1 . Zachodziło C > C Q , 0 1 C O 

uprawiniało do odrzucenia hipotezy o równości wartości średnich. Można zauważyć, że 
również dla poziomu istotności a=0.001 hipotezę zerową należałoby odrzucić, co 
wskazuje, że różnica między porównywanymi średnimi arytmetycznymi była 
statystycznie bardzo istotna. 
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Ryc.4.15. Fluktuacje czasu trwania wdechu i wydechu w preparacie rozszczepionego pnia 
mózgu. 

Kolejne salwy lewego (LI - L7) i prawego ( P I - PIO) nerwu przeponowego po roz-
szczepieniu pnia mózgu u królika. U zwierząt spontanicznie oddychających salwom 
odpowiada skurcz połowy przepony. Zwracają uwagę skorelowane z aktywnością strony 
przeciwnej zmiany czasu trwania fazy wdechowej i wydechowej. Wydech pomiędzy 
salwami L3 i L4, w trakcie którego odbywał się wdech po stronie przeciwnej ( salwa P4) 
jest przedłużony do 1.6s, podczas gdy inne wydechy trwały od 0.8 do 0.95 sek. Salwy 
częściowo nakładające się (L3, L5, L7, P3, P6, P9) były dłuższe od synchronicznych ( LI, 
L2, L4, L6). Wydłużenie TI było szczególnie wyraźne gdy salwa rozpoczynała się w d r u -
giej połowie wdechu strony przeciwnej, trwała przez cały wydech i kończyła się w trakcie 
następnego wdechu. Przykładem tego są salwy L5 i L7 trwały one odpowiednio 1.13 
i 1.25 s. 

Wzros t TI s tawał się szczególnie widoczny, gdy salwa wdechowa woln ie j -

szego nerwu przeponowego pokrywała dwie kolejne salwy nerwu szybkiego 

j ak to pokazano na ryc. 4.15. 

T a k przedłużone salwy szczególnie często obserwowano u kotów ze 

względu na porównywalne lub równe czasy TI i T £ . U królików zwykle T E 

było większe niż TI i dlatego salwa wdechowa rzadko mogła wypełnić TE 

i pokryć kolejne salwy wdechowe 

Z kolei mimo że f luk tuac je TE występowały u obu ga tunków, były j ednak 

lepiej zaznaczone u królików. 

Obse rwac ja , że r y t m jedne j strony zależy od r y t m u s t rony przeciwnej była 

zaskaku jąca . Stanowi ona dowód, że zlokalizowane w pniu mózgu 

(a na jp rawdopodobn ie j w rostralnej części opuszki) genera tory r y t m u 

" k o m u n i k u j ą " się ze sobą pomimo rozszczepienia pnia mózgu, lub j e d n o -
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cześnie podlegają bodźcom pochodzącym z jednego źródła. F l u k t u a c j e 

długości faz występowały pomimo: zwiotczenia p r e p a r a t u , przecięcia 

nerwów błędnych i kr taniowych górnych, okresowego wyłączania 

resp i ra tora . Nie eliminowało ich rostralne przedłużenie cięcia poprzez 

międzymózgowie, ani t ransekcja na poziomie C7. Te obserwacje 

wykluczyły możliwość, że f luk tuac je faz są wynikiem ry tmicznego 

pobudzan ia receptorów klatki piersiowej, kr tan i , czy też e fek tem połączeń 

nadrdzen iowych . 

W tej sytuacj i , aby wyjaśnić przyczyny f luktuacj i założono, że is tnieje 

skrzyżowana (na poziomie rdzenia) droga ws tępująca od jąder nerwu p r z e -

ponowego do opuszkowego kontrolera oddychania . Droga ta z a m y k a ł a b y 

pęt lę , k tóre j ramieniem zs tępującym jest szlak opuszkowo-rdzeniowy 

u fo rmowany z aksonów neuronów przedruchowych pobudza jących nerwy 

ruchowe przepony. Przecięcie neuronalnych e lementów skrzyżowanych 

łączących część zs tępującą i ws tępującą takiej pętli powinno wyel iminować 

f luk tuac je faz. 

Rzeczywiście stwierdzono, że wza jemne oddzia ływania pomiędzy 

subgenera to rami po obu s t ronach pnia mózgu zanikły po d o d a t k o w y m 

cięciu w linii środkowej rdzenia szyjnego. Można się było tego spodziewać, 

gdyż takie doda tkowe cięcie przerywało wszystkie połączenia skrzyżowane 

pomiędzy subgenera torami . 

W celu znalezienia bezpośredniego dowodu na to, że genera tor r y t m u 

oddechowego w jedne j połowie pnia mózgu o t r zymuje in formac ję zwro tną 

z poz iomu jąder nerwu przeponowego drugiej połowy przeprowadzono z e -

wną t r zkomórkowe rejestracje aktywności 60 neuronów wdechowych i 14 

wydechowych w opuszce 6 królików z rozszczepionym pniem mózgu. 

Poszuk iwano neuronów, które o t r zymują ws tępu jącą in formac ję i d la tego 
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wykazu j ą modulację w ry tmie subgeneratora s t rony przeciwnej . Wobec 

b raku wskazówek, gdzie zna jdu j ą się tego typu neurony, poszukiwano ich 

w obrębie tzw. brzusznej grupy oddechowej, w szczególności w j ąd rze p r z y -

dwuznacznym (por. rozdz. 1.2). Z badań na kotach wiadomo, że j ąd ro to 

(określane czasami jako rostralna część j ąd ra zadwuznacznego) oprócz 

neuronów przedruchowych dla n. Ph zawiera szereg populacj i i n t e r n e u r o -

nów oddechowych (por. rozdz. 1.2 i ryc. 5.1). Neurony wydechowe r e j e s t ro -

wano z j ąd ra zadwuznaczego. 

Oprócz zamiaru znalezienia neuronów "odbiera jących sygna ły" z poziomu 

rdzenia s trony przeciwnej badania miały dwa inne cele. 

a) Sprawdzenie czy w trakcie "pobudzeń skrzyżowanych" są ak tywne n e -

urony przedruchowe dla motoneuronów n . P h po stronie "pobudzenia 

skrzyżowanego". Neurony przedruchowe dla n. P h u królika w 90% 

z n a j d u j ą się w jądrze p rzydwuznacznym [Ellenberger i wsp.-1990 1. 

b) Sprawdzenie czy długość fazy wdechowej i wydechowej określona na 

podstawie aktywności wdechowych i wydechowych neuronów opuszki 

jest t aka sama jak długość fazy określona na pods tawie aktywności 

nerwu przeponowego. Miało to na celu potwierdzenie , że f luk tuac je 

długości wdechu i wydechu nie są zjawiskiem lokalnym na poziomie 

rdzenia szyjnego i nie odbywają się na zasadzie zmiany poziomu 

pobudzenia tonicznego neuronów ruchowych przepony (ryc 1.4 

pokazuje, że taki mechanizm jest możliwy). 

Aktywność 58 neuronów wdechowych odpowiadała wyładowaniom ips i l a t e -

ralnego n . P h i nie wykazywała cech wskazujących na kon tak t synap tyczny 

ze s t roną przeciwną. Wzorzec aktywności tych neuronów wskazywał , że 

by ły to neurony przedruchowe. 

Neurony te nie były ak tywne w czasie występowania salw sk rzyżowa-

nych . Obserwowano f luktuac je czasu t rwania faz (patrz ryc. 4.16). 
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Ryc. 4.16 Aktywność neuronu wdechowego, nerwów przeponowych i nerwu VII 
w preparacie rozszczepionego pnia mózgu. 

Aktywność neuronu wdechowego po lewej stronie opuszki oraz lewego nerwu 
przeponowego i twarzowego są ze sobą synchroniczne tak jak w warunkach kontrolnych. 
Wymienione sygnały są asynchroniczne w stosunku do prawego nerwu przeponowego. 
Zwracają uwagę zależne od wzajemnych związków fazowych fluktuacje ampli tud n.Ph 
i stałość ampli tudy n. VII. Rytm obu nerwów ( a szczególnie tego o wolniejszym rytmie 
-lewego ) jest nieregularny - występują fluktuacje fazy. W aktywności obu nerwów 
przeponowych widoczne są pobudzenia skrzyżowane. 
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Ryc. 4.17 Aktywność prawego i lewego nerwu przeponowego i prawego neuronu 
wczesnowdechowego po stronie prawej. Neuron pobudzany jest (generuje serię potencja-
łów czynnościowych) synchronicznie z aktywnością n.Ph po stronie prawej. Oprócz 
pobudzenia ze strony ipsilateralnej neuron otrzymuje również pobudzenia ze strony lewej 
(kontralateralnej) . Dowodzi tego pojawianie się pojedynczych potencjałów 
czynnościowych (zaznaczonych strzałkami) jednocześnie z początkiem salw po stronie 
lewej. Na zapisach widoczne są uzależnione od aktywności strony przeciwnej fluktuacje 
czasu wydechu. Np. wydech pomiędzy salwami częściowo pokrywającymi się 1 i 2 po 
stronie prawej jest krótszy od wydechu pomiędzy salwami 2-gą i 3-cią oraz 4 - t ą i 5 - t ą po 
tej samej stronie. 

Oprócz w / w znaleziono dwie komórki różniące się wzorcem a k t y w n o -

ści. Były to neurony typu wczesnowdechowego, oprócz aktywności s y n c h r o -

nicznej ze s t roną ipsi la teralną "odpala ły" one kilka po tenc ja łów czynnościo-

wych , w pierwszej połowie wdechu strony przeciwnej , nawet wtedy gdy 

ips i la te ra lny generator był w fazie wydechu. Aktywność j e d n e j z tych k o -

mórek pokazano na rycinie 4.17. Mimo znikomej l iczby (ok. 3%) neuronów 

"sprzężonych" ze s t roną przeciwną, fakt ich wys tępowania potwierdzi ł 

i s tn ienie postulowanego szlaku rdzeniowo-opuszkowego. Nie można w y k l u -
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czyć, że większa liczba neuronów o modulowanej aktywności z n a j d u j e się 

w innych niż p rzebadane jądrach oddechowych. 

Neurony wydechowe jądra zadwuznacznego mia ły typowy wzorzec 

aktywności [ Merrill 1970, 1974, 1979]. Wydechom wyd łużonym w wyniku 

f luktuacj i TE odpowiadały dokładnie tak samo wydłużone okresy a k t y w -

ności neuronów wydechowych. Wdechom wydłużonym w wyniku f luktuac j i 

TI odpowiadały odpowiednio wydłużone przerwy w aktywności neuronów 

wydechowych. 

4 . 8 M i n i m a l n y s u b s t r a t n e u r o n a l n y n i e z b ę d n y d o 

g e n e r a c j i r y t m u o d d e c h o w e g o . 

Na js ta r szą techniką poszukiwania s t ruk tu r n iezbędnych do generacji r y t -

mu oddechowego było izolowanie coraz mniejszych f r agmen tów ośrodkowe-

go uk ładu nerwowego i sprawdzanie czy zachowują one zdolność do gene r a -

cji r y t m u . Zwykle wykonywano szereg t ransekcj i pnia mózgu, poczyna jąc 

od mos tu , na coraz bardziej kaudalnych poziomach. T a k ą techniką posłużyli 

się [ Lumsden -1923a, b, Stella -1938a, b, Ngai i Wanga -1957, Hukuhara -1973, -

1976, Sears -1977, Gromysz -1984, St.John i Bledsoe -1985]. 

Celem porównanie wyników z tymi , jakie w / w autorzy o t rzymal i na 

p r epa ra t ach z nierozszczepionym pniem mózgu zastosowano t ą samą t e -

chnikę u 8 królików z całkowicie rozszczepionym pniem mózgu, u k tórych 

aktywności nerwów przeponowych były asynchroniczne. Napęd chemiczny 

podniesiono poprzez redukcję częstości respiratora t ak , by P a C O 2 mieściło 

się w granicach 45-55 m m H g (6.0—7.3 kPa ) . W celu u t r zyman ia 

normalnego lub podwyższonego ciśnienia parcja lnego t lenu we krwi do 

powietrza ( na wlocie respiratora) dodawano t len. 
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T r z e m z 8 - m i u królików już przed cięciami podano naloxon i s tw ie r -

dzono, że na jbardz ie j kaudalny poziom, na k tó rym można wykonać t r a n s e -

kcję nie e l iminując aktywności nerwów przeponowych to poziom środkowej 

części j ą d r a nerwu VII (pat rz ryc. 4.17). 

Pozos ta łym 5-ciu królikom nie podano naloxonu przed wykonaniem 

t ransekcj i . U tych zwierząt aktywność nerwu przeponowego zanikła po w y -

żej opisanej t ransekcj i . 

Po zaniku aktywności n .Ph t y m 5-ciu zwierzętom podano i.v naloxon 

w dawce 0 .4mg/kg . U dwu królików spowodowało to powrót aktywności 

nerwów przeponowych. U trzech pozostałych zanik aktywności n . P h okazał 

się n ieodwracalny. 

U wszystkich zwierząt t ransekcje wykonane na poziomie bardz ie j k a u -

da lnym niż j ąd ro nerwu VII prowadziły do nieodwracalnego wye l iminowa-

nia aktywności n. Ph . Przy silnej s tymulacj i farmakologicznej ( d o x a p r a m , 

dopamina ) i chemicznej (h iperkapnia) u 2 z 5 królików wystąp i ło k i l k a n a -

ście salw pobudzenia n. Ph . Pełna synchronizacja tych salw wskazywała , że 

nie by ły one generowane w rozszczepionej opuszce. Salwy te wys tępowały 

nieregularnie i ksz ta ł t em różniły się od salw oddechowych. 

Powyższe dane dowiodły, źe minimalny substrat neuronalny niezbędny do 

generacji rytmu oddechowego zawarty jest we fragmencie opuszki ograniczonym 

płaszczyzną strzałkową główną i płaszczyzną do niej prostopadłą położoną 

bezpośrednio kaudalnie od jądra nerwu VII. 

Ciekawą obserwacją poczynioną przy okazji wykonywania opisanych 

ekspe rymentów było stwierdzenie (patrz Janczewski -1987a ), że po t r a n -

sekcjach górnego mos tu , w przeciwieństwie do zwierząt z nierozszczepionym 

pniem mózgu, nie występował wzorzec typu apneustycznego. 
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Ryc. 4.18 Generacja rytmu oddechowego w obrębie połowy opuszki odseparowanej od pnia mózgu. 
Po całkowitym rozdzieleniu połówek pnia mózgu cięciem w płaszczyźnie strzałkowej głównej salwy wdechowe n. przeponowego uległy desynchronizacji. 
Transekcja na poziomie kaudalnej części jądra n.VII silnie zredukowała amplitudę nerwów przeponowych, ale nie wyeliminowała ich aktywności (przed 
transekcją podano i.v. 0.4mg/kg naloxonu). Zachowana aktywność n. przeponowych dowodzi, że struktury neuronalne odpowiedzialne za generację 
rytmu oddechowego znajdują się w każdej z połowek opuszki. 
Na rycinie od góry pokazano; zintegrowaną aktywność lewego i prawego n. przeponowego (strzałka wskazuje kierunek wzrostu aktywności), stężenie 
dwutlenku węgla w powietrzu wydychanym ( ET CO 2 ) , ciśnienie tętnicze krwi (AP). Z lewej strony na schemacie pnia mózgu zaznaczono zakres 
wykonanych cięć. 116 
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4. 9 F u n k c j o n a l n e k o n s e k w e n c j e p o d w o j e n i a s t r u -

k t u r g e n e r u j ą c y c h r y t m o d d y c h a n i a . 

Wyniki przedstawione w poprzednich rozdziałach wskazują , że pień 

mózgu zawiera dwa funkcjonalnie komple tne genera tory zdolne do n i e -

zależnej regulacji ampl i tudy i częstości oddychania . Jeżeli t ak jes t , to 

pewien (choćby niewielki) stopień niezależności "dz ia łan ia" tych 

genera torów powinien u jawniać się również u zwierząt , u k tó rych pień 

mózgu jest n ienaruszony. 

P iśmiennic two jest bardzo bogate w prace, w k tórych j ednos t ronn ie 

s tymulowano oddechowe wejścia aferentne (np. nerw b łędny, nerw k r t a n i o -

wy górny, nerw językowo-gardłowy) . W pracach tych j ednak nigdy nie 

opisano wystąpienia asymetrycznej ampl i tudy nerwów oddechowych po 

lewej i p rawej stronie ciała. 

Może mieć to dwie przyczyny. Pierwszą może być fak t , że "z góry" 

założono, że (nieuśredniana) odpowiedź będzie symet ryczna i d la tego nie 

b a d a n o je j zbyt dokładnie. Druga przyczyna może wynikać z f ak tu , że 

podwojona s t ruk tu ra kontrolera r y t m u oddechowego nie ma w warunkach 

fizjologicznych żadnego znaczenia funkcjonalnego, a j e j skutki uwidaczn ia ją 

się j edynie po chirurgicznym rozseparowaniu połówek pnia mózgu lub po 

uszkodzeniu jednego z kontrolerów w wyniku urazu lub procesu 

chorobowego. 

Wykazan ie , że regulacja aktywności nerwów oddechowych po p r z e -

ciwnych s t ronach ciała u zwierząt z nieprzeciętym pniem mózgu może być 

częściowo niezależna stanowiłoby dowód na istnienie dwu subkontro lerów 

oddychan ia . Dlatego podję to próbę weryfikacji h ipotezy, że is tnie je pewien 

marg ines niezależności w kontroli mięśni oddechowych po lewej i p rawej 

s t ronie ciała. 
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Ryc. 4.19. Asymetryczne zmiany aktywności nerwu podjęzykowego w wyniku inflacji 
płuc wykonanej po przecięciu jednego (lewego) nerwu błędnego u kota. 

Zwraca uwagę, że wzrost ciśnienia w płucach do wartości 10 cmH2O (INFLACJA) p o -
woduje spadek amplitudy lewego n.XII do 55% wartości kontrolnej, natomiast ampli tuda 
prawego n. XII maleje do 86% kontroli. Jako kontrolną przyjęto ampli tudę aktywności 
nerwów w czasie gdy różnica pomiędzy ciśnieniem atmosferycznym a c i ś n i e n i e m 
w drogach oddechowych była równa 0. 
Wskaźnik asymetyrii wynosi 86%—55% = 31%. Od góry pokazano: ciśnienie w tchawicy, 
zintegrowane aktywności lewego i prawego nerwu podjęzykowego oraz zintegrowaną 
aktywność nerwu przeponowego. 
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Weryf iku jąc t ą hipotezę założono, że sprzy ja jącą okolicznością dla 

u jawnienia ewentua lnych różnic aktywności obu stron będzie zastosowanie 

j ednos t ronnego bodźca. 

Pro tokół doświadczalny polegał na porównywaniu odpowiedzi n e u r o -

nów oddechowych - nerwu podjęzykowego (n. XII) , nerwu twarzowego 

(n. VII) , i nerwu przeponowego po przeciwnych s t ronach ciała na a s y m e t r y -

czny bodziec. Tak im bodźcem było j ednos t ronne pobudzenie aferentów 

z wolno adap tu j ących się mechanoreceptorów płuc. 

Rycina 4.19 przedstawia typowy wynik eksperymentu . U kota wykonano 

inf lację p łuc s ta łym ciśnieniem o wartości 10 c m H 2 0 . Bodziec wagalny był 

wyłącznie prawos t ronny , ponieważ nerw błędny po stronie lewej został 

przecięty . Inflację u t r zymywano przez okres trzech salw wdechowych. 

A m p l i t u d ę salw wdechowych w czasie inflacji (ew. s tymulac j i ) obliczano 

oddzielnie po każdej stronie ciała jako procent ampl i tudy kont ro lne j . J a k o 

mia rę asymetr i i p rzy ję to różnicę procentową ampl i tudy nerwu ips i l a t e ra lne -

go i kont ra la te ra lnego i nazwano j ą wskaźnikiem asymetr i i . 

U zwierząt po obus t ronnej wagotomii , inflację pozorowano poprzez 

j e d n o s t r o n n ą s tymulac ję nerwu błędnego. Efekty takiej s tymulac j i u k ró l i -

ka przeds tawiono na ryc. 4.20 i 4.21. Zapisy aktywności nerwów po s tronie 

lewej i p rawej zostały nałożone na siebie, aby lepiej uwidocznić , że 

aktywności , k tóre były dokładnie równe przed inflacją ( s tymulac ją ) w 

t rakc ie je j t rwania s ta ją się różne. Poniżej przedstawiono sygnał będący 

a r y t m e t y c z n ą różnicą zintegrowanej aktywności obu nerwów. W kontrol i 

różnica oscyluje wokół zera, ale jest wyraźnie dodatn ia w czasie s tymulac j i . 

Wszys tk ie przedstawione przykłady pokazują , że j ednos t ronna ak tywac ja 

aferentów z wolno adap tu jących się mechanoreceptorów p łuc powoduje 

asymet r ię szybkości naras tania aktywności wdechowej . W efekcie 

amp l i t uda po stronie kont ra la te ra lne j do pobudzonego nerwu błędnego jest 

mnie jsza . Jednocześnie nie stwierdzono żadnych różnic w czasie rozpoczęcia 

się i zakończenia wdechu. 
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Ryc. 4.20. Asymetria odpowiedzi nerwów twarzowych po lewej i prawej stronie ciała na 
jednostronną stymulację nerwu błędnego. 

Górny zapis po lewej stronie przedstawia nałożone na siebie zintegrowane neurogramy 
aktywności lewego i prawego nerwu twarzowego. Zapis poniżej to różnica arytmetyczna 
sygnałów z zapisu górnego. Zwraca uwagę, że różnica oscyluje wokół zera przed s t y m u -
lacją (pierwsza salwa) i jest wyraźnie dodatnia w czasie stymulacji (zaznaczonej jako 
IE—test). 

Zapis po prawej stronie przedstawia drugą salwę z zapisu po stronie lewej sfotografo-
waną przy szybszej podstawie czasu. 

Ryc. 4.21. Różnica w odpowiedzi lewego względem prawego nerwu przeponowego na 
jednostronną stymulację nerwu błędnego u królika. 

Górny zapis po lewej stronie przedstawia nałożone zintegrowane sygnały obu nerwów 
przeponowych. Sygnał poniżej przedstawia różnicę arytmetyczną tych sygnałów. Zwraca 
uwagę, że różnica oscyluje wokół zera przed stymulacją (dwie pierwsze salwy) i jest wy-
raźnie dodatnia w czasie stymulacji (zaznaczonej jako IE-test) oraz w okresie pobudzenia 
po hamowaniu (rebound). 

Zapis po prawej stronie jest fragmentem przebiegu ze strony lewej zarejestrowanym 
przy szybszej podstawie czasu. 
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Tabe la 4.1. Wskaźniki asymetri i ( średnia ± SD w %) 

XI IN 
KOT 

XIIN 
KRÓLIK 

VI IN 
KOT 

VI IN 
KRÓLIK 

PhN 
KRÓLIK 

NISKI NAPĘD 
CHEMICZNY 

15 .8 
±4.3 

29 .7 
± 4.9 

21.6 
±3 . 1 

34.9 
±14 .2 

9.2 
±6.0 

WYSOKI NAPĘD 
CHEMICZNY 

9.8 
±6.0 

19 .8 
±4.9 

13 .3 
±5 . 2 

22 . 9 
±12 .3 

nie 
badano 

Wszystkie różnice między wysokim i niskim poziomem napędu chemicznego były 
znamiennie różne przy p<0.05 (t- test) . 

Wartośc i wskaźników asymetri i zależały od poziomu napędu chemicznego 

i by ły też różne dla kotów i królików. 

Tabe la 4.1 przedstawia wskaźniki asymetr i i obliczone w czasie 154 

inflacji lub s tymulacj i . Ciśnienia parcja lne gazów oddechowych w krwi 

tę tn icze j podano w rozdziale 3.9.1. 

Wynik i tabeli 4.1 pokazują że: 

i) asymetr ia ampl i tudy w odpowiedzi nerwów XII, VII i przeponowego 
na j ednos t ronny bodziec wagalny jest s ta tys tycznie znamiennie 
większa przy m a ł y m napędzie chemicznym; 

ii) asymetr ia była lepiej widoczna u królików niż kotów 

iii) dla obu ga tunków asymetr ia była lepiej widoczna dla nerwu VII niż 
nerwu podjęzykowego. 

Należy dodać, że asymetr ia odpowiedzi nerwu przeponowego u królików 

była widoczna tylko przy niskim poziomie napędu chemicznego. Asymet r i a 

dla wszystkich nerwów zwiększała się przy pogłębianiu narkozy. Dlatego 

podawano propanidid w dawce 15 m g / k g lub ke taminę w dawce 1 -2 m g / k g . 

P ropan id id był szczególnie dogodny, gdyż el iminował toniczną ak tywność 

nerwów przeponowych często obserwowaną u królików w hipokapni i . 

U kotów nawet w op tymalnych warunkach asymet ryczne odpowiedzi 

nerwów przeponowych obserwowano rzadko. U 3 z 8 kotów, gdy s t y m u -

lowano elektrycznie lewy nerw błędny, zaobserwowano mnie jszą amp l i t udę 

po s tronie prawej , j ednak s tymulac ja prawego nerwu dawała odpowiedź 

symet ryczną . 
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5. D Y S K U S J A 

5.1 R o z s z c z e p i o n y p i e ń m ó z g u - w n i o s k i o g ó l n e 

W obrębie centra lnego uk ładu nerwowego u d a j e się powiązać n iek tóre 

s t r u k t u r y ana tomiczne z określonymi f u n k c j a m i o rgan izmu. W y n i k a j ą c e 

z symet r i i podwojenie s t r u k t u r może oznaczać po t enc j a lną zdolność do 

samodzie lnego wypełn ian ia , przez każdą z nich z osobna , funkc j i p r z y p i -

sywanych obu s t r u k t u r o m łącznie. S p e k t a k u l a r n y m p r z y k ł a d e m są pacjenci 

z p rzec i ę tym spoidłem wielkim (corpus ca l losum) i spo id łem p r z e d n i m 

( commisu ra anter ior ) . W efekcie każda z półkul może (z c a ł k o w i t y m p o m i -

nięciem drugie j półkuli) odpowiadać na bodźce [ Mayers i Sperry -1953, Sperry -

1982, Gazzaniga - 1970, LeDoux - 1977 ]. Z n a m i e n n e jest to , że czasami 

s t r u k t u r y oddzielone od swych syme t rycznych odpowiedników u j a w n i a j ą 

poprzedn io w y h a m o w y w a n e własności funkc jona lne . 

P r z y k ł a d e m jest ca łkowity zanik zdolności s e m a n t y c z n y c h ( m o w a i r o z u -

mien ie słów) w wyniku uszkodzeń lewej półkuli oraz u j awn ien i e się t ych 

umie ję tnośc i w odizolowanej p rawej półkuli [ Sperry -1982 ]. 

Podwojen ie j ą d r a skrzyżowania (nuc. sup rach ia sma t i cus ), k tó re u w a ż a n e 

jes t za źródło r y t m u dobowego [ Inouye i Kawamura -1979, Shibaia i wsp. -1984 1 

sp rawia , że n iek tóre r y t m y dobowe ulegają desynchronizac j i [ Folkard i wsp.-

19841. J e d n o s t r o n n e zniszczenie j ą d r a skrzyżowania znosi desynchron izac ję 

p rzy zachowane j ry tmice dobowej [ Pickard i Turek - 1982 ]. W obu p o w y ż -

szych p r zyk ł adach rozdzielenie symet rycznych części nie e l iminowało ich 

zwykłych funkc j i . Podobnie , częściowe rozdzielenie połówek pn ia mózgu nie 

e l iminu je r y t m u oddechowego, lecz powodu je u t r a t ę synchronizac j i 

pomiędzy s t roną p r a w ą i lewą [ Langendorff i wsp. -1881, Gromysz i Karczewski -
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1981a, b, -1982, Budzińska i Romaniuk - 1985]. S i a n o w i t o d o w ó d , że są co 

na jmn ie j dwa generatory wzorca oddechowego. Mimo że na jba rdz ie j 

spek t aku la rnym efektem cytowanych wyżej prac była desynchronizac ja to, 

moim zdaniem naj is totniejsze znaczenie ma fak t , że wykonane cięcia nie 

pozbawiły subgeneratorów zdolności generacji r y t m u . Desynchronizac ja 

jest z jawiskiem wtórnym, gdyż nie ma żadnego powodu, aby dwa oscylatory 

pozbawione zarówno połączeń sprzęgających, jak i j ednoczesnych 

synchronizujących sygnałów zewnętrznych, pozostawały synchroniczne . 

Dlatego przy rozszerzaniu zakresu cięcia, jeżeli nie nas tąpi zanik r y t m u , 

wcześniej czy później musi dojść do desynchronizacj i . 

U m a ł p i królików rozszczepienie pnia mózgu wywołuje de synch ron i -

zację aktywności nerwów przeponowych, podczas gdy u kotów takie samo 

cięcie prowadzi do za t rzymania oddychania . Prob lem różnic ga tunkowych 

[Karczewski i Gromysz - 1982] był i s to tny ponieważ współczesna neurofizjologia 

oddychania opiera się głównie o wyniki o t r zymane na kotach . P r z y s t ę p u j ą c 

do b a d a ń na kotach w oparciu o dane l i t e ra turowe ( por. rozdz. 1.4 

i 1.5 ) za łożyłem, że zanik aktywności nerwów oddechowych po rozszcze-

pieniu pnia mózgu u kota nie wynika z odmiennej s t r u k t u r y kontrolera 

oddychan ia , lecz ze zbyt niskiego poziomu tonicznego pobudzenia n e u r o -

nów. Znamienne jes t , że u kotów dla u t r zyman ia fazowej aktywności 

nerwów przeponowych konieczny był już przed cięciami wyższy poziom 

napędu chemicznego ( P a C O 2 > 24 m m H g ) , niż u królików ( P a C O 2 > 

16 m m H g ) , pomimo identycznych warunków ekspe rymen tu . W oparciu 

o wyniki [ Janczewski -1987c ] , że w czasie hiperwentylacj i na jp ie rw ca łkowi-

cie zanika fazowa aktywność motoneuronów n. XII , nas tępnie n. VII , a d o -

piero na końcu aktywność n. Ph , p roponuję przyjąć , że próg pobudzenia t o -

nicznego niezbędnego do generacji r y t m u jest różny od progów aktywacj i 
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poszczególnych grup motoneuronów. Koncepcja ta zakłada , że i s tn ie ją dwa 

progowe poziomy aktywności tonicznej neuronów tworu s ia tkowatego 

i neuronów oddechowych pnia mózgu. Poniżej pierwszego (wyższego) 

pewne grupy in terneuronów pozostają ak tywne fazowo, j ednak ze względu 

na spadek poziomu napędu tonicznego pobudzenia te wywołu ją tylko 

podprogowe zmiany potencja łu błonowego motoneuronów. Poniżej drugiego 

poziomu progowego za t rzymaniu ulega generacja r y t m u oddechowego 

i neurony przes ta ją być periodycznie ak tywne. Jeżeli powyższe założenie 

jest poprawne , to kluczowe znaczenie dla o t rzymania asynchronicznej 

aktywności n .Ph u kota ma u t rzymanie po cięciach odpowiednio wysokiego 

poziomu aktywności tonicznej neuronów pnia mózgu. 

Znanymi czynnikami wpływającymi na tę aktywność są: poziom napędu 

chemicznego, głębokość narkozy, stężenie e n d o - i egzogennych związków 

opia towych , s tymulac ja farmakologiczna, czy też s tymulac ja e lekt ryczna 

s t r u k t u r ak tywujących twór s ia tkowaty . Sukces w wywołaniu 

asynchronicznej aktywności nerwów przeponowych u kota ( w te j p racy i w 

badan iach Eldridge i Paydarfar -1989 ) u p a t r u j ę w u t r zyman iu odpowiednio 

wysokiego poziomu wzbudzenia neuronów pnia mózgu. Eldridge i Paydarfar 

[ 1989 ] stosowali ciągłą s tymulację e lektryczną w obrębie ś ródmózgowia. 

Janczewski i Grieb [ 1986 ] przedstawili dowody, że j edną z przyczyn depresj i 

oddychan ia po cięciach w obrębie pnia mózgu jest wydzielanie się 

endogennych opiatów. Opiera jąc się na te j obserwacji za łożyłem, że 

udoskonalenie techniki cięcia zminimal izuje depresję oddychan ia 

wynika jącą z wydzielania się substancj i biologicznie czynnych. 

T r u d n o precyzyjnie zdefiniować, czym z p u n k t u widzenia wpływu na 

czynność tkanki nerwowej, różni się cięcie wykonane z wprawą od cięcia 

wykonanego nieumieję tnie . Można przypuszczać, że związane z cięciem 
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miażdżenie i deformacja komórek nerwowych prowadzi do uwolnienia 

w toksycznych ilościach substancj i o charakterze neuroprzekaźników czy 

neuromodula to rów. Uszkodzenia w czasie cięć cienkich t ę tn ic p r ze szywa-

jących "ar ter ia per forantes" prowadzi do wynaczynienia krwi. To z kolei 

(piśmiennictwo patrz praca przeglądowa Ryba i wsp. -1991 ) p r o w a d z i d o u w o l n i e n i a 

ok. 50 endogennych substancj i , z których większość w s tężeniach osiąganych 

w surowicy krwi działa neurotoksycznie i naczyniokurcząco. Skurcz naczyń 

wywołany działaniem substancj i wazoaktywnych lub mechan icznym 

uszkodzeniem ścian tę tnic może prowadzić do ischemicznego uszkodzenia 

tkank i nerwowej leżącej w dorzeczu naczynia. Dlatego procesy wywołane 

ischemią (des t rukc ja błon komórkowych, rozpad neuronów na skutek 

wysokich steżeń potasu w przestrzeni zewnąt rzkomórkowej i wysokich 

wewnąt rzkomórkowych stężeń sodu i wapnia) mogą obe jmować neurony 

odległe od miejsca cięcia. T r u d n e do zdef iniowania , ale n iewątpl iwie 

pa togenne są efekty uszkodzenia w czasie cięć bariery k r ew-mózg . B a d a j ą c 

po doświadczeniu prepara t pnia mózgu, ki lkukrotnie s twierdz i łem, że po 

n ieprawidłowo wykonanym cięciu na powierzchni brzusznej uformował się 

skrzep szczelnie pokrywający struktury uważane za chemowrażliwe. Nie mogło 

to pozostać bez wpływu na chemorecepcję cent ra lną i s topień pobudzenia 

tworu s ia tkowatego. Powyżej przedstawione t r u d n e do kontro lowania 

czynniki , mogą wyjaśnić, dlaczego, nawet gdy inne warunk i ekspe rymen tu 

by ły podobne , różni badacze donosili o różnym wpływie cięć na ak tywność 

n. Ph u kota . W p ł y w wydzielanych w czasie cięć subs tanc j i biologicznie 

czynnych po twierdza ją obserwacje, że za t r zymana w czasie cięć ak tywność 

nerwów przeponowych powracała spontanicznie po d łuższym czasie (nawet 

kilku godzin) , pomimo że warunki eksperymentu nie ulegały widocznym 

zmianom. Proces ten mógł być przyśpieszony poprzez podan ie an tagonis ty 
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receptorów opiatowych naloxonu [ Janczewski i Grieb -1987]. Oprócz 

opisanych wyżej uogólnionych skutków wykonywania cięć w obrębie pnia 

mózgu, obserwowałem efekty cięć specyficznie odnoszące się uk ładu 

oddechowego. Spadek aktywności nerwów oddechowych u królików i kotów 

lub zanik r y t m u u kotów obserwowałem po cięciach od 0 do +4 m m 

względem obexu. Cięcia w innych rejonach wywierały znacznie mniejszy 

wpływ na oddychanie . Biorąc pod uwagę, że obex nie jest p recyzyjn ie 

zdef in iowanym p u n k t e m , lecz o b s z a r e m 2 7 , różnice rzędu 2 m m w lokalizacji 

cięć w pracach różnych autorów mogą wynikać z różnic w p r z y j ę t y m 

punkcie odniesienia. W tej pracy za punkt zerowy przy ję to na jba rdz ie j 

kauda lną część zasuwki. Dlatego wyniki rozdziału 4.2 można uważać za 

z g o d n e z o b s e r w a c j a m i Salmoiraghiego i Burnsa [l960b] (patrz też Bainton i wsp. 

[ 1978 ], Bainton i Kirkwood [ 1979 ], St.John [ 1983 ]) którzy pokazali , że włókna 

skrzyżowane w okolicy zasuwki odgrywają zasadniczą rolę w pobudzan iu 

motoneuronów n . P h u kota . 

Asynchroniczna aktywność nerwów oddechowych u kota mia ła te same 

cechy, co aktywność u królika ( f luktuacje T I , T E , f luk tuac je amp l i t udy ) . 

Wynik i te wskazują , że różnice w organizacji kontrolera oddychan ia 

u jawnione poprzez rozszczepienie pnia mózgu m a j ą charak te r ilościowy, 

a nie jakościowy. 

Rozszczepienie pnia mózgu u przebadanych ga tunków nie e l iminuje o d r u -

chów oddechowych z klatki piersiowej [ Romaniuk i Budzińska - 1985] i k r t an i 

(patrz rozdz. 4.4). Zachowana jest również odpowiedź na bodźce chemiczne 

27. Zasuwką (obexem) nazywa się pasmo istoty białej przykrywającej kąt dolny dołu 
równoległobocznego (wg. A. Bochenek i M. Reicher "Anatomia Człowieka" tom 4, 
wydanie II. P .Z.W.L. 1981. 
Zasuwka to niewielki mostek w dolnym końcu stropu dołu równoległobocznego wg. 
Ilustrowanego Słownika Mianownictwa Anatomicznego - Feneis [ 1982 ], P .Z .W.L wyd 
III. 
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[Karczewski 1983, Eldridge i Paydarfar -1989]. O b s e r w a c j e t e p r o w a d z ą d o 

wniosku , że każda połowa pnia mózgu jest f unkc jona ln i e k o m p l e t n ą i i n t e -

g ra lną całością. Sys tem połączeń sk rzyżowanych pomiędzy p o ł ó w k a m i pn ia 

mózgu nie tworzy nowej jakości , ale umożl iwia synchron izac ję , w z m a c n i a 

a k t y w n o ś ć i zwiększa n iezawodność obu części. 

Oprócz genera lnego wniosku, że na ośrodkowy uk ład ne rwowy należy 

p a t r z e ć j a k o na całość złożoną z dwu in t eg ra lnych części sp rzężonych w celu 

podnoszen ia efektywności i n iezawodności każde j z n ich , anal iza o d d y c h a n i a 

po rozszczepieniu pn ia mózgu przyniosła szereg obserwacj i szczegółowych. 

Umożl iwi ła t akże wyciągnięcie nowych wniosków w kwest i i o rganizac j i 

g e n e r a t o r a r y t m u oddechowego oraz roli połączeń sk rzyżowanych w procesie 

tworzen ia wzorca oddechowego. 

5.2 S t r u k t u r a i l o k a l i z a c j a g e n e r a t o r a r y t m u o d d e -

c h o w e g o - w n i o s k i z b a d a ń n a d o d d e c h o w y m i 

e f e k t a m i r o z s z c z e p i e n i a p n i a m ó z g u . 

W y n i k z rozdzia łu 4.1 pokazu j ą , że m i n i m a l n e cięcie w y w o ł u j ą c e d e s y n -

chron izac ję u król ika ma średni zakres ( -0 .5 ,+5) . Tak i zakres koniecznego 

cięcia nie jes t zaskoczeniem, gdyż pokrywa się on z r o s t r a l n o - k a u d a l n y m 

zasięgiem na jważn ie j szych j ą d e r oddechowych (patrz ryc. 5.1 oraz rozdz. 1.2). 

W e wcześnie jszych p racach donoszono o k ró t s zym m i n i m a l n y m zakres ie 

cięcia, t j . (0 ,+2) u Langendorffa i wsp. [1881] i (0,+4) u Gromysza i Karczewskiego 

[ 198lb]. W y n i k i te różni ły się za równo pomiędzy sobą, j a k i z w y n i k a m i 

u z y s k a n y m i w te j p racy . Zakres (0,+4) jest j e d n a k p o r ó w n y w a l n y z 

zak re sem (—0.5, + 5) jeżeli weźmie się pod uwagę, że ten drugi jes t war tośc i ą 
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średnią, podczas gdy pierwszy odpowiada na jk ró t szemu cięciu w grupie 7 

królików u których Gromysz i Karczewski [1981 a, b] wywołali 

desynchronizację ry tmów nerwów przeponowych. U pozosta łych 6-c iu 

królików z te j grupy cięcia były dłuższe (patrz rycina 3A w pracach Gromysza i 

Karczewskiego [1981 a, b]. 

P recyzy jne porównywanie wyników jest u t rudn ione , ponieważ 

w poprzednich pracach nie wyjaśniono "od którego m o m e n t u " należy 

uważać r y t m y za zdesynchronizowane. Czy wystarczyło sporadyczne 

pojawianie się salw asynchronicznych, czy może zjawisko to powinno mieć 

charak te r d ługotrwały; tak jak to przyję to w te j pracy (por. definicja w rozdz. 

3.7.1 ). Faktycznie , przy jednos t ronnej s tymulacj i nerwu błędnego lub k r t a -

niowego górnego obserwowałem pojedyncze asynchroniczne salwy po cięciu 

o zakresie 1 -2 m m krótszym od ( -0 .5 ,+5) . 

U królika prawie 50% włókien zs tępujących z j edne j połowy opuszki 

do rdzenia kręgowego krzyżuje się. Skrzyżowane włókna prawie w 100%-

tach przekracza ją linię środkową na odcinku ( - l , + 5 ) ( będzie to szczegółowo 

omówienie w rozdz. 5.4.1, patrz też ryc. 5.1 A i C). O z n a c z a t o , że c ięc ie 

wywołujące desynchronizację jednocześnie prawie całkowicie przerywa 

skrzyżowane włókna neuronów przedruchowych. 

Gdyby włókna te krzyżowały się w innym miejscu i pozos tawały 

nieprzecięte , to ze względu na ich liczebność prawie równą liczbie włókien 

nieskrzyżowanych, desynchronizacja aktywności n .Ph nie mogłaby się 

u jawnić nawet przy asynchronicznej aktywności subgenera torów 

opuszkowych. Przy tak im h ipo te tycznym założeniu, dla badacza 

re jes t ru jącego wyłącznie aktywności nerwów przeponowych salwy 

pochodzące z lewej i prawej s trony byłyby nierozróżnialne. Dopiero 

doda tkowa re jes t racja aktywności nerwu czaszkowego lub aktywności 
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neuronu przedruchowego wykazałaby, że częstość salw nerwu przeponowego 

jest większa niż częstość salw generowanych w ipsilateralnej opuszce. 

Rozwijając tą myśl można by założyć, że w warunkach fizjologicznych 

wdech inicjowany jest raz w jednej , raz w drugiej połowie pnia mózgu, 

jednak ze względu na skrzyżowany charakter połączeń neuronów 

przedruchowych z neuronami ruchowymi wywołuje to doskonale syme t rycz -

ną aktywność nerwów oddechowych. Założenie takie byłoby jednak zbyt 

daleko idące. Możliwe, że proces zmiany fazy inicjowany jest raz w jedne j 

raz w drugiej połowie pnia mózgu, jednak synchronizacja obu stron 

dokonuje się najprawdopodobniej za pośrednictwem interneuronów 

wyższego rzędu, niż neurony przedruchowe. Świadczy o t y m fakt , że 

pozostawienie na odcinku (0, +4) nawet małego f ragmentu nieprzeciętej 

tkanki nerwowej może zapobiec desynchronizacji ( Gromysz i Karczewski -

1981b ). 

W świetle powyższych rozważań znamienne jest , że u kota, u którego 

znacznie większy procent włókien (>65%) krzyżuje się i skrzyżowane włókna 

są b a r d z i e j r o z p r o s z o n e (na odcinku (-4,+5), patrz Merrill -1971, 1974), cięcie 

wywołujące desynchronizację musi być o 3 mm dłuższe w kierunku kaudalnym 

( -3 ,+5) niż u królika. Współbrzmi to z wynikami pracy Merrilla [1971, 1974] 

(wykonanej metodą mapowania antydromowego), która pokazuje , że u kota 

(w o d r ó ż n i e n i u od królika) interneurony opuszkowe krzyżują się również 

poniżej obexu. Taki przebieg włókien potwierdzają wyniki uzyskane na 

szczurach. U szczura Ellenberger i Feldman [J988] stwierdzili używając metod 

his tochemicznych, że aksony części neuronów z BGO kierują się grzbietowo 

i dośrodkowo od ciała komórki w stronę ipsilateralnego N T S - u , by p rze -

kroczyć linię pośrodkową poniżej zasuwki, brzusznie od kanału centralnego. 
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Ryc. 5.1. Schemat dotychczas wykrytych śródopuszkowych i dordzeniowych projekcji 
aksonalnych neuronów oddechowych. 
A i B) z jądra przydwuznacznego / n P A / 
C) z grzbietowej grupy oddechowej / nTS / 
D) z jądra zadwuznacznego / n R A / 
E) z kompleksu Botzingera / B O T / . 
Schemat pokazuje zdecydowaną przewagę projekcji skrzyżowanych. Zmodyfikowano 
wg. Merrilla 1981. 
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Cięcie w linii pośrodkowej oprócz aksonów neuronów przedruchowych 

przecina aksony in terneuronów, które da ją projekcje skrzyżowane na poz io-

mie pnia mózgu. W konsekwencji neurony oddechowe o skrzyżowanych 

aksonach t r acą zdolność oddziaływania na kolejne neurony sieci. 

Ponieważ po cięciu ry tm oddechowy jest nadal generowany to znaczy, 

że takie neurony nie są i s to tnymi e lementami genera tora . Uwaga ta odnosi 

się do dużej grupy interneuronów zlokalizowanych w j ąd rze 

p rzydwuznacznym (patrz ryc. 5.1B) należącym do tzw. brzusznej g rupy 

oddechowej ( B G O ) , części neuronów kompleksu Botzingera [ Lipski i Merrill 

- 1980] (patrz ryc. 5.1E), a także dających wewnąt rzopuszkowe kolaterale 

neuronów przedruchowych B G O ( ryc. 5.1A ) i grzbietowej g rupy oddechowej 

(patrz ryc. 5.1C ). Powyższe rozumowanie, że neurony grzbietowej i b rzusznej 

g rupy oddechowej nie odgrywają is to tnej roli w generacji ry tmik i 

oddechowej jest zgodne z wynikami Specka i Fe ldmana [1982]. Badacze ci 

pokazal i , że po wykonaniu wielokrotnych lezji i zniszczeniu neuronów obu 

grup , r y t m oddychania nie został zakłócony. Podobnie , jednoczesna 

s tymulac j a neuronów obu grup nie prowadziła do przełączenia fazy 

o d d e c h o w e j [ Feldman i wsp.- 1984, Speck 1988 ]. 

W z o r e m wielu autorów s ta ra łem się wyizolować na jmnie j szy f r agmen t 

pnia mózgu, który zachowuje zdolność generacji r y t m u oddechowego. 

Zas tosowałem klasyczną technikę t ransekcj i [ por. Lumsden 1923 a,b, Stella 1938 

a,b, Ngai i Wang -1957, Hukuhara -1973, -1976, Gromysz -1984 ] Z z a s a d n i c z ą 

modyf ikac ją polegającą na t ym, że cięcia poprzeczne wykonywano po 

rozszczepieniu pnia mózgu. Wykonu jąc serię t ransekcj i pnia mózgu s t w i e r -

dzi łem, że oddzielenie opuszki od mostu cięciem na poziomie j ąd ra n. VII 
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nie przerywa generacji oddychania . Wynik ten był analogiczny do obse r w a -

cji Ngai i Wanga [1957] oraz Hukuhary [1973, -1976]. 

Nowością było pokazanie, że dodatkowa lezja w linii środkowej nie 

ty lko nie za t r zymuje generacji r y t m u oddechowego, ale sprawia, że wzorzec 

oddychania s ta je się bardziej podobny do kontrolnego [ Janczewski -1987a]. 

W a r u n k i e m generacji r y t m u oddechowego w oddzielonych od mos tu i od 

s t rony przeciwnej połówkach opuszki było zachowanie odpowiednio 

wysokiego napędu tonicznego. Było to s tosunkowo ła twe, gdyż obie połowy 

opuszki , pomimo cięć, zachowywały zdolność odpowiedzi na hipoksję 

i h iperkapnię . 

J e d y n ą pracą , z k tórą można porównać te wyniki jest praca Gromysza 

i Karczewskiego -[l98Ia]. Badacze ci nie wykonywali t ransekcj i , lecz 

hemisekcje pnia mózgu, niemniej hemisekcja ze względu na cięcie w linii 

pośrodkowej jest dla jednej ze stron porównywalna z t ransekc ją . Gromysz 

i Karczewski [J98Ja] stwierdzili , że po rozszczepieniu pnia mózgu hemisekcja 

na poziomie od +6 do +8.5 m m powyżej obexu (ryc. 3A w w/w pracy) 

el iminowała aktywność nerwu przeponowego po stronie cięcia. Rezu l ta t ten 

jest odmienny od wyników z rozdziału 4.8, gdzie pokazano, że nie ty lko 

hemisekcja , ale i cięcie dwa razy dłuższe - t ransekcja na w / w poziomie nie 

e l iminuje r y t m u oddechowego. Różnice w wynikach można 

p rawdopodobnie wyjaśnić niższym poziomem napędu tonicznego 

w ekspe rymen tach Gromysza i Karczewskiego [l981a]. Po twie rdza to 

obserwacja tych autorów, że aktywność nerwów przeponowych można było 

s tosunkowo ła two wywołać ponownie s tosując ciągłą s tymulac ję e lekt ryczną 

nerwu błędnego. 
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Łatwość, z j a k ą poprzez zmianę poziomu pobudzen ia ton icznego o p u -

szki można "włączać" i "wyłączać" generację r y t m u oddechowego prowadzi 

do ogólniejszej refleksji , że czasami biegunowo różne i n t e r p r e t a c j e wyników 

m o g ą mieć swe przyczyny w niewielkich różnicach w w a r u n k a c h 

e k s p e r y m e n t u . Niektóre czynniki wywołu jące depres ję o d d y c h a n i a , j ak np . 

wydzie lan ie się opia tów endogennych w czasie p r e p a r a t y k i lub 

e k s p e r y m e n t u , są t r u d n e do kont ro lowania . Janczewski i Gr ieb [1986] 

u w a ż a j ą , że wyniki doświadczeń z lezjami w obrębie cen t ra lnego u k ł a d u 

nerwowego są lepiej powtarza lne po podaniu na loxonu będącego " c z y s t y m " 

a n t a g o n i s t ą receptorów opia towych. 

Opisana w rozdziale 4.8 obserwacja , że p repa ra t połowy opuszki może 

p rzy odpowiednio dobranych warunkach doświadcza lnych generować r y t m 

t y p u eupnoe świadczy, iż s t r u k t u r y będące s u b s t r a t e m n e u r o n a l n y m g e n e -

r a t o r a są pa rzys t e i z n a j d u j ą się w całości w każde j z połówek górnej 

opuszk i . 

E k s p e r y m e n t y z t r ansekc jami dowodzą, że s t r u k t u r y o za sadn i czym 

znaczen iu dla generacj i r y t m u oddechowego z n a j d u j ą się na poziomie 

bezpoś redn io k a u d a l n y m od j ą d r a nerwu VI I -ego . Do tak iego wniosku 

p rowadz i obserwacja , że po t r ansekc jach w y k o n a n y c h na poziomie 

ś rodkowej i doogonowej części j ą d r a n. VII r y t m oddechowy może być 

gene rowany , podczas gdy po cięciach o 1—2 m m bardz ie j k a u d a l n y c h 

zdolność do generacj i zos ta je n ieodwracalnie s t r acona . 

S t r u k t u r y z n a j d u j ą c e się bezpośrednio doogonowo od j ą d r a n. VI I to 

(w kolejności w k ie runku k a u d a l n y m ) : jądro zatrapezoidalne (patrz 

ryc. 1.2) położone brzusznie w s tosunku do doogonowego końca j ą d r a 

ne rwu twarzowego [ Smith i wsp. 1989, Connelly i wsp. -1988, -1990 ]; jądro 

zatwarzowe; górno-brzuszne jądro tworu siatkowatego po łożone brzusznie 

od j ą d r a za twarzowego [ Onimaru i wsp. 1987, 1988, 1989 ]; kompleks 
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Botzingera położony w pobliżu przyśrodkowo-brzuszne j granicy j ąd ra 

zatwarzowego; kompleks pre-Botzingera [ Smith i wsp. -1991 ] leżący 

brzuszno-bocznie w stosunku do j ąd ra dwuznacznego i nieco doogono-

wo od j ąd ra zatwarzowego. 

Rezu l t a ty eksperymentów z t ransekcjami po twierdza ją , że k tóraś z 

wymienionych s t ruk tu r odgrywa is totną rolę w rytmogenezie oddychan ia . 

Jeżeli poprawna jest koncepcja, że ry tmogeneza oddychan ia opa r t a 

jest o komórki rozrusznikowe zlokalizowane w kompleksie p re -Bó tz inge ra 

(por. rozdz. 1.2 i 1.3 oraz Smith i wsp.- 1991) t o d e s y n c h r o n i z a c j a p o 

rozszczepieniu pnia mózgu byłaby konsekwencją przerwania komunikac j i 

między symetrycznie położonymi grupami komórek rozrusznikowych. 

Ciekawą obserwację w t y m względzie zrobili O n i m a r u i wsp. [i989]. 

Pokazal i oni, że w wyniku przerwania t ransmisj i synap tyczne j r y t m y p o t e n -

cja lnych oddechowych komórek rozrusznikowych położonych po lewej 

i p rawej s tronie pnia mózgu ulegały desynchronizacj i . 

5.3 P r z y c z y n y spadku a m p l i t u d y po c i e c i a c h w 

l in i i p o ś r o d k o w e j pnia mózgu. 

Rozszczepienie pnia mózgu prowadziło do znacznych redukcj i a m p l i t u d y 

nerwów przeponowych. U kotów spadek wynosił więcej niż 93%, u królików 

średnio 52.5% dla salw synchronicznych i 74.3% dla salw w przeciwnych 

fazach. Najbardz ie j prawdopodobne przyczyny spadku amp l i t udy to: 

a) przerwanie połączeń między neuronami przedruchowymi i neu ronami 
ruchowymi 

b) spadek tonicznego wzbudzenia neuronów pnia mózgu. 
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5.3.1 P r z e r w a n i e p o ł ą c z e ń miedzy n e u r o n a m i przed-

ruchowymi i neuronami ruchowymi . 

Zgodnie z danymi l i tera turowymi (przedstawionymi dalej) u kota ponad 

65%, a u królika ponad 44% zs tępujących z pnia mózgu do rdzenia aksonów, 

k tóre pobudza j ą j ąd ra nerwu przeponowego krzyżuje się w obrębie dolnej 

opuszki . Miejsce skrzyżowania pokrywa się z zakresem cięć koniecznych do 

wywołania desynchronizacj i . Dlatego za najważnie jszą przyczynę spadku 

amp l i t udy nerwu przeponowego po rozszczepieniu pnia mózgu można uznać 

przerwanie części aksonów pobudzających j ąd ro nerwu przeponowego. 

Aksony te są wypus tkami komórek zlokalizowanych głównie w j ąd rze 

p r zydwuznacznym należącym do brzusznej grupy oddechowej / B G O / oraz 

w mnie jsze j ilości w kompleksie jąder pasma samotnego / N T S / (por. rozdz. 

1.2 pkt 2). U królika j ądra pasma samotnego zawierają ok. ośmiu razy, a u 

kota 2.3 raza mniej komórek przedruchowych dla j ąd ra n . P h niż j ąd ro 

p r z y d w u z n a c z n e [ Ellenberger i wsp.-1990, Onai i Miura -1986}. N e u r o n y 

przedruchowe N T S - u , u kota są znacznie większe ( średnio 20.2 do 

40 .7 n m ) n iż u k r ó l i k a ( 1 0 - 2 6 ^ m ) [Gromysz i Karczewski - 1976a, Ellenberger 

i wsp.-1990 ]. Udział wymienionych jąder w pobudzan iu neuronów 

ruchowych przepony został udowodniony zarówno m e t o d a m i 

h i s t o c h e m i c z n y m i [ Ellenberger i wsp.-1990, Onai i Miura,- 1986 ] j a k 

i e l e k t r o f i z j o l o g i c z n y m i [Berger -1977, Merrill - 1974, -1979 ]. P r z e k o n u j ą c y m 

dowodem jest obserwacja Specka i Fe ldmana [1982], że w mia rę 

e l iminowania neuronów v l - N T S - u i B G O ampl i tuda n . P h maleje . 

Oprócz wymienionych wyżej głównych źródeł pobudzenia j ąde r nerwu 

przeponowego is tnieją dwa inne, które mogą ew. wpływać na amp l i t udę 
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n . P h . Są "to: tzw. ośrodek pneumotaksyczny , t j . j ąd ra okołoramieniowe 

mos tu i j ąd ro Kól l iker-Fuse ( N P B - K F ) , oraz tzw. grupa Aokiego, t j . g rupa 

neuronów pośredniczących zlokalizowanych nieco bocznie od rogów 

brzusznych segmentów C1-C2 [ Aoki 1982, Aoki i wsp. 1980, 1983 a i b, 1984, 1987, 

1989 ]. Za pomocą metod his tochemicznych s twierdzono wys tępowanie 

przeważnie ipsi lateralnych połączeń między N P B - K F , a j ą d r e m n . P h 

[Rikard-Bell i wsp. -1984, Portillo - 1986, Ellenberger i wsp.- 1990 ]. M e t o d y 

his tochemiczne nie da ją odpowiedzi na pytanie , czy i w jaki sposób te 

połączenia wpływają na ampl i tudę nerwu przeponowego. Brak również 

j ednoznacznych danych na temat wpływu neuronów grupy Aokiego. 

Koncepc ja Aokiego i wsp. (cyt . jw.) , że neurony pośredniczące z segmentów 

C l i C2 pobudza ją j ądro n .Ph nie znalazła potwierdzenia w badan iach 

Lipskiego i Duff ina - [1986] oraz Kubina i Romaniuka - [1988]. 

P rzy toczone wyżej dane dotyczące liczby skrzyżowanych aksonów oraz 

mie jsca , w k tó rym przekraczają one linię pośrodkową, są e fek tem analizy 

wyników eksperymentów wykonanych metodami elektrofizjologicznymi oraz 

h i s tochemicznymi . 

Berger i wsp. - [ 1983, -1984} po wewną t rzkomórkowym podaniu H R P 

prześledzili bieg aksonów neuronów przedruchowych zlokal izowanych 

w j ą d r z e pasma samotnego (NTS) u kota . Stwierdzili oni, że wybarwione 

aksony k ieru ją się brzusznie i dogłowowo od ciała komórki , po czym 

dośrodkowo i wreszcie przechodzą na drugą s tronę opuszki powyżej ciał 

komórek , t j . między zasuwką i poziomem jądra zatwarzowego. Nas tępn ie 

opuszcza ją się do rdzenia kręgowego, biegnąc w powrózkach p rzedn im i b o -

cznym [Newsom-Davis i Plum 1972, Merrill 1979 ] i odda j ą odgałęzienia 

w bezpośrednie j bliskości neuronów unerwia jących przeponę, mięśnie 
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międzyżebrowe i mięśnie brzuszne [ por. Rikard-Bell i wsp. 1984, 1985a - badania 

z użyciem do komórkowego transportu HRP]. Inni badacze potwierdzi l i , że u ko ta 

większość aksonów krzyżu je się na odcinku 0 -4 m m powyżej zasuwki , a t y l -

k o n i e l i c z n e z s t ę p u j ą i p s i l a t e r a l n i e [Berger 1983, Lipski i Duffin -1985, Rikard-Bell 

i wsp. 1984, 1985a ]. 

Największą liczbę ips i la tera lnych aksonów neuronów p r z e d r u c h o w y c h z lo -

ka l izowanych w N T S - i e u k o t a - 25% szacuje R i k a r d - B e l l i wsp . [1984, 

1885a]. Inni au torzy uważa ją , że jest ich ok. 10-15% [Portillo i wsp. 1986]. 

Berger i wsp. [1984] zaobserwowali , że niedaleko od komórki n iek tó re aksony 

dzielą się na dwa, z k tórych j eden zs tępu je ips i la tera lnie , a drugi po s t ronie 

przec iwnej . Is tn ie je możliwość, że właśnie t ak rozdzielone aksony s t anowią 

większość w puli aksonów ips i la tera lnych. P rzeds t awione wyniki do tyczą 

p r ac na ko tach . 

D a n y c h o połączeniach komórek b rzuszno-bocznego j ą d r a N T S z j ą d r e m 

ne rwu przeponowego u królika dos ta rcza ją ty lko dwie pub l ikac je . J i a n g 

i wsp. [1987] wykonanywal i badan ia m e t o d a m i e lek t rof iz jo logicznymi . 

Stwierdzi l i w b rzuszno-boczne j części N T S - u dużą liczbę neuronów w y d e -

c h o w y c h ( t j . 2 5 % vs . 5% u k o t a p o r . Berger - 1977, Feldman i Cohan -1978) 

oraz większą niż u kota ilość aksonów n ieskrzyżowanych . Było ich 37% 

(11 /29) dla komórek wdechowych i 62% (17/27) dla neu ronów w y d e c h o -

wych . 

El lenberger i wsp. [1990] podawali koniugat l ek tyny z pe roksydazą 

ch rzanową (ang. wheat germ con juga ted horseradish perox idase W G A -

H R P ) do j ą d r a nerwu przeponowego u król ika. Stwierdzi l i , że w obręb ie 

kompleksu j ąde r pa sma samotnego większość neuronów p r z e d r u c h o w y c h 

z n a j d o w a ł a się w pod jąd rze ś rodkowym m i k r o m - N T S / , a nie j ak u ko ta 
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w p o d j ą d r z e b r z u s z n o - b o c z n y m . Ilość włókien n i e sk rzyżowanych z i m - N T S 

oceniono na 54%, bez podan ia j ednak poziomu skrzyżowania . 

Neu rony oddechowe B G O m a j ą c e pro jekc je rdzen iowe z lokal izowane są 

powyże j zasuwki , nieco bocznie od j ą d r a dwuznacznego , w tzw. j ą d r z e p r z y -

d w u z n a c z n y m . Ich aksony k ie ru ją się grzb ie towo i doś rodkowo [Kreufer 

i wsp. 1977 ] i w większości k rzyżu ją się p rzechodząc na p rzec iwną s t ronę 

o p u s z k i d w i e m a d r o g a m i [Ellenberger i Feldman 1988 - badania na szczurach]. 

Pie rwsza droga prowadzi grzbie towo i dośrodkowo od ciała komórk i 

w s t ronę ips i la te ra lnego N T S - u , by przekroczyć linię poś rodkową poniże j 

zasuwki , b rzusznie od kana łu cent ra lnego. 

D r u g a g r u p a aksonów przekracza linię poś rodkową w górne j opuszce , 

nieco powyże j ciała komórek , a nas t ępn ie z s t ę p u j e w k i e r u n k u rdzen ia , 

b i egnąc w okolicach k o n t r a l a t e r a l n e j b rzuszne j g rupy oddechowe j . 

P r o j e k c j a ips i la te ra lna przebiegała doogonowo w b rzuszne j g rup ie o d d e -

chowej , po czym bardz ie j p rzyś rodkowo między t ą g r u p ą a N T S - e m . 

W y n i k i Merr i l la [1971, 1974] są podobne , wskazu ją j e d n a k na ba rdz i e j r o z -

p roszony c h a r a k t e r skrzyżowania na odc inku - 4 do +5 m m wzg lędem z a -

suwki . Merr i l l [1971, 1974, 1979, 1981] u ż y w a j ą c m e t o d e lek t rof iz jo log icznych 

oszacował u ko ta ilość aksonów zs t ępu jących ips i la te ra ln ie do ciała komórk i 

na m n i e j niż 10%. Na tomias t badacze pos ługu jący się m e t o d a m i n e u r o a n a -

t o m i c z n y m i [Kalia 1977, Kuypers i Maisky 1977, Holstege i Kuypers 1982, Feldman 

i Speck 1983, Rikard-Bell i wsp. 1984, 1985a, Feldman i wsp.-1985] u w a ż a j ą , że p u l a 

aksonów ips i l a t e ra lnych z B G O do j ą d e r ne rwu p rzeponowego ko ta jes t 

większa . R i k a r d - B e l l i wsp. [1984, 1985a ] u ż y w a j ą c m e t o d y t r a n s p o r t u w s t e -

cznego H R P z j ą d r a nerwu przeponowego i j ąde r ne rwów m i ę d z y ż e b r o w y c h , 

ocenili ich l iczbę u ko ta na 35%. 
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* za 100% przy ję to wszystkie wyznakowane komórki 
** proporc je wyznakowanych komórek w danym jądrze między s t roną 

ips i la tera lną i kont ra la te ra lną . 
# za 100% przy ję to sumę wyznakowanych komórek w B G O + G G O + 

B o t C łącznie po obu s t ronach opuszki 
x nucleus raphe obscurus (ciemne) i pallidus (blade) 

i n t - N T S przyśrodkowe podjądro kompleksu jąder pasma samotnego 
v l - N T S brzuszno-boczne podjądro kompleksu jąder pasma samotnego 
para A m b jąd ro przydwuznaczne 
N R F j ąd ro zatwarzowe 
N P B - K F j ąd ra okołoramieniowe mostu i j ądro Kolliker Fuse 
B G O , G G O , Bo tC pa t rz skróty str .9 
i - s t rona ipsi la teralna, c - s trona kont ra la te ra lna w s tosunku do j ą d r a nerwu 
przeponowego do którego podano H R P . 

N a przykład rząd pierwszy w tabeli 5.1 mówi, że 4.8% wszystkich wyznakowanych ko-
mórek znajdowało się w obrębie vl-NTS po stronie ipsilateralnej do podania HRP, 
a 16.7% po stronie przeciwnej. Po obu stronach łącznie w vl-NTS znajdowało się 21.5% 
wyznakowanch komórek. Iloraz tych wartości wyznacza proporcję, pomiędzy liczbami 
komórek w jednoimiennych jądrach po przeciwnych stronach pnia mózgu. Dla vl-NTS 
jest to 22 do 78. 
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U królika Ellenberger i wsp. [J990] oszacowali liczbę aksonów n e u r o -

nów przedruchowych B G O , które zs tępują do j ąd ra nerwu przeponowego w 

s p o s ó b n i e s k r z y ż o w a n y n a 56% (patrz wiersz drugi w tabeli 5.2). Ze w z g l ę d u 

na nieselektywny charakter te j metody , wybarwieniu mogły ulec obok 

włókien oddechowych także włókna biegnące do segmentów piersiowych 

oraz opuszkowo-rdzeniowe neurony nieoddechowe. Należy się więc liczyć 

z możliwością, że szacunki są zawyżone. 

Oszacowania wykonane metodami elektrofizjologicznymi są zapewne 

zaniżone za względu na małą liczebność próby. Ze względu na w y r a -

f inowaną technikę podania enzymu wiarygodne wyda ją się r ezu l t a ty badań 

wykonananych u kota przy użyciu metod his tochemicznych przez Onai 

i Miura [ 1986]. Ich wyniki użyto do opracowania tabeli nr 5.1, są one 

zgodne z rezu l t a tami Rikard-Bel l i wsp. [ 1984, 1985a ]. 

Mniejsza dojrzałość techniczna cechuje pracę Ellenbergera i wsp. [1990], jest 

to j ednak j edyna praca wykonana na królikach i dlatego wyników użyto do 

opracowania tabeli 5.2. Z tabel wynika, że jeżeli by przy jąć , że aksony 

pobudza j ące j ąd ro nerwu przeponowego z n a j d u j ą się wyłącznie w B G O 

i G G O to, u kota 33.4%, a u królika 55.4% włókien zs tępu je do rdzenia 

w sposób nieskrzyżowany. 

5.3.2 Spadek t o n i c z n e g o p o b u d z e n i a s i e c i n e u r o n ó w 

o d d e c h o w y c h pnia mózgu. 

Przerwanie połączeń między neuronami p rzedruchowymi i ruchowymi 

nie było j e d y n y m efektem cięcia. Jak wynika z ryc. 5.1 część in te rneuronów 

kompleksu oddechowego została odcięta od wpływów s t rony przeciwnej . 
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Oprócz znacznego spadku tonicznej i fazowej aktywności re jes t rowanych 

nerwów czaszkowych i n .Ph wystąpi ły nas tępu jące s y m p t o m y spadku ogól-

nego tonicznego pobudzenia wszystkich neuronów pnia mózgu. 

A) Po rozszczepieniu pnia mózgu ki lkukrotnie wzras ta ła ilość penet rac j i 

zewnąt rzkomórkowych konieczna do wykrycia fazowo lub nawet ty lko t o n i -

cznie czynnego neuronu. W kontroli w tych samych re jonach ła two z n a j -

dowano neurony oddechowe. Obserwacja ta była zgodna z doniesieniami 

i n n y c h a u t o r ó w [ Salmoiraghi i Burns -1960a,b, Salmoiraghi i Baumgarten -1961, 

Gromysz i Karczewski - 1984]. In teresujące dowody o związku pomiędzy 

poziomem pobudzenia tonicznego i fazowego przedstawil i Salmoiraghi i Burns 

[ 1960b ] i Burns i Salmoiraghi [l960]. W y k a z a l i o n i , że n i e k t ó r e n e u r o n y 

rdzenia przedłużonego (opuszki), które w wyniku cięć u t rac i ły swą 

aktywność , zaczynały rytmicznie pracować po podniesieniu tonicznego 

wzbudzenia sieci za pomocą tonicznej e lektrycznej s tymulac j i doogonowej 

części opuszki. 

B) Depresja oddychania w odpowiedzi na podanie ma łych , doda tkowych 

dawek środków znieczulających była silniejsza po cięciu niż w kontrol i . U 

sześciu królików wykazano, że podanie po cięciu ke t aminy w dawce 5 m g / k g 

i.v. na kilka minut el iminowało aktywność n .Ph , podczas gdy przed cięciem 

ta sama dawka redukowała ampl i tudę n . P h o mnie j niż 10%. 

Można wskazać dwie przyczyny spadku tonicznego pobudzenia sieci 

neuronów oddechowych pnia mózgu. 

I) Pozbawienie neuronów jedne j s t rony pnia mózgu pobudzenia z c e n -
t ra lnych stref chemowrażliwych [Loeschcke - 1973, Mitchell i wsp.- 1963, 
Pokorski -1976, Schlaefke i wsp. -1970, -1975 ] i c h e m o r e c e p t o r ó w s t r o n y 
przeciwnej . 
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II) Redukc ja o połowę liczby elementów w sieci wza jemnie pobudza j ących 
się neuronów tworu siatkowatego, co w efekcie musi prowadzić do 
spadku ich aktywności . Jeżeli przyjąć , że każdy z e lementów sieci 
jest j ednokro tn ie połączony z każdym innym to po z redukowaniu 
liczby elementów sieci do połowy czterokrotnie spada liczba połączeń. 

Koncepc ja , że toniczna aktywność tworu s ia tkowatego stanowi "napęd" , 

k tóry kontroler oddychania przetwarza na aktywność fazową znalazła już 

s z e r o k i e u z n a n i e (patrz rozdział 20.4.5 do 20.5.7, Traczyk i Trzebski tom II, -1990). 

Proponu j ę znacznie rozszerzyć tą koncepcję i założyć co nas t ępu je . 

Część neuronów tworu siatkowatego, pomimo że wykazu je ak tywność 

toniczną, stanowi integralny element sieci oddechowej . Neurony te są 

zaangażowane w procesy chemorecepcji . Ich zadan iem jest 

regulowanie ampl i tudy aktywności neuronów oddechowych w 

zależności od poziomu napędu chemicznego. W konsekwencj i , wzrost 

aktywności motoneuronów jest wypadkową dwu równoległych 

procesów. 

Pierwszy polega na wzroście częstości po tenc ja łów 

czynnościowych propagowanych aksonami neuronów przedruchowych 

oraz na rekrutac j i większej liczby takich neuronów. 

Drugi na wzroście tonicznej aktywności neuronów tworu 

s ia tkowatego tworzących synapsy z motoneuronami . Pobudzen ie ze 

s t rony tworu siatkowatego przesuwa po tenc ja ł b łonowy 

motoneuronów w kierunku potencja łu progowego. Konsekwentn ie , 

spadek poziomu tonicznego pobudzenia motoneuronów ze s t rony 

komórek tworu siatkowatego powoduje przesunięcie ich po tenc ja łu 

błonowego w kierunku hiperpolaryzacj i . Silnie r eduku je to (por. rys. 1.4 

z rozdz. 1.3) pobudliwość motoneuronu i ich odpowiedź na pobudzenie 

fazowe. 
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Liczba dowodów wsp ie ra jących p rzeds t awioną h ipo tezę jest n iewie lka , 

ponieważ z reguły p r z e d m i o t e m za in te resowania badaczy są n e u r o n y 

a k t y w n e w r y t m i e nerwów przeponowych . P r z y k ł a d e m , że ton iczny 

c h a r a k t e r ak tywnośc i neuronów nie musi dyskwal i f ikować ich j a k o e l e m e n t u 

sieci oddechowej są n iek tóre komórki N P B - K F . Feldman i wsp. [1976] 

pokaza l i , że komórki te przed wago tomią by ły ton iczn ie a k t y w n e , podczas 

gdy po wagotomi i ich ak tywność s t awała się fazowa. Z a p r o p o n o w a n ą wyżej 

teor ię p o p i e r a j ą wyniki [ Onai i Miura -1985] wskazu jące , że 11.6% wszystkich 

n e u r o n ó w da j ących pro jekc je do j ą d r a n . P h s t anowią n e u r o n y t w o r u 

s i a tkowa tego . F a k t , że po podan iu H R P do j ą d r a ne rwu p rzeponowego 

w y b a r w i e n i u u lega ją komórki tworu s ia tkowatego opuszki ( m . in . w j ą d r z e 

w i e l k o k o m ó r k o w y m i j ąd rze o l b r z y m i o k o m ó r k o w y m ) wskazu j e , iż ich 

aksony z s t ę p u j ą do rdzenia . Badan i e his tologiczne nie mówi nic 

0 f u n k c j o n a l n e j roli t ych połączeń, nie wyklucza j e d n a k ich specyf icznego 

u d z i a ł u w regulacj i a m p l i t u d y aktywności m o t o n e u r o n ó w . O t ak i e j roli 

części neu ronów tworu s ia tkowatego można wnioskować na p o d s t a w i e p o n a d 

85% s p a d k u a m p l i t u d y nerwu kr tan iowego i 89% s p a d k u a m p l i t u d y n .VI I 

u król ików i ponad 93%-wego spadku a m p l i t u d y obu tych ne rwów u ko tów 

po rozszczepieniu pnia mózgu . 

W odróżnien iu od nerwów przeponowych g łówną p r z y c z y n ą s p a d k u 

a m p l i t u d y nerwów czaszkowych nie mogło być p rze rwan ie po łączeń między 

n e u r o n a m i p r z e d r u c h o w y m i i r uchowymi . Pon ieważ , więcej niż po łowa 

t ak i ch po łączeń leży po te j samej s t ronie pnia mózgu [Kubin -1981, Bystrzycka 

1 Nail -1983, Takada i wsp. -1984]. 

A b y wyjaśn ić p rzyczyny spadku aktywnośc i w / w nerwów czaszkowych 

należy za łożyć , że wejście toniczne ma d e c y d u j ą c y udz ia ł w k s z t a ł t o w a n i u 

ich ak tywnośc i i że cięcie w linii pośrodkowej r e d u k u j ę a k t y w n o ś ć t w o r u 
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s ia tkowatego. Pozosta je to w zgodzie z l icznymi pracami pokazu jącymi , że 

wszystkie bodźce obniżające poziom aktywności tonicznej znacznie silniej 

r e d u k u j ą ampl i tudę nerwów czaszkowych niż n . P h [Hwang i wsp. -1983, Haxhiu 

i wsp. -1984, -1986, -1987, van Lunteren i wsp. -1984]. 

0 t y m , że cięcie w linii pośrodkowej niszczy neurony tworu 

s ia tkowatego przekonują wyniki Mancia [ 1969 ]. Stwierdził on, że po 

rozszczepieniu pnia mózgu zwyrodnieniem wstecznym spowodowanym 

przecięciem aksonów dotknię te były głównie neurony tworu s ia tkowatego. 

Najwięcej zwyrodniałych komórek znaleziono w jądrze o lb r zymiokomór -

kowym, mnie j w jądrze przyolbrzymiokomórkowym i ma łokomórkowym. 

Wielość e lementów wpływających na aktywność motoneuronów n . P h , a 

t y m s a m y m na ampl i tudę aktywności nerwu przeponowego sprawia , że 

t r u d n o na podstawie spadku ampl i tudy nerwu przeponowego w wyniku 

rozszczepienia pnia mózgu wnioskować o liczbie n ieprzecię tych, t j . 

n ieskrzyżowanych włókien neuronów przedruchowych zs t ępu jących do 

rdzenia . Ampl i tuda aktywności nerwu przeponowego na pewno male je wraz 

ze spadkiem liczby aksonów pobudzający j ąd ro n .P h . J e d n a k nie musi to 

być spadek proporcjonalny. Wynika to z wielu powodów, z k tórych 

ważniejsze to: s tały określony w wartościach bezwzględnych poziom 

pobudzenia , po t rzebny wyłącznie po to, aby doprowadzić po tenc ja ł b łonowy 

do wartości progowej, oraz nieliniowy związek między ilością ak tywnych 

synaps pobudza jących a częstością generowanych przez neuron po tenc ja łów 

czynnościowych. Ponad to można przypuszczać, że proces przekazywania 

informacj i z neuronów przedruchowych do ruchowych jest tak ważny dla 

funkc jonowania organizmu, że cechuje go duża r edundanc ja . Założenie 

takie może wyjaśnić obserwację, że stopniowa redukcja liczby czynnych 
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włókien w czasie wykonywania kolejnych cięć na jp ierw nie wpływała na 

ampl i tudę n . P h , a nas tępnie niewielkie rozszerzenie cięcia gwał townie j ą 

zmniejszało . Dodatkową komplikacją przy us ta laniu związku między liczbą 

nieprzeciętych włókien, a ampl i tudą nerwów oddechowych jest 

dysku towany wcześniej w tym rozdziale wpływ pobudzenia tonicznego 

mo toneu ronu ( patrz ryc. 1.4) na poziom aktywności fazowej. 

P a m i ę t a j ą c o powyższych zastrzeżeniach oraz przeds tawionych w 

poprzedn im paragraf ie szacunkach, że u królika 55.4%, a u kota 33.4% 

włókien neuronów przedruchowych zs tępuje w sposób nieskrzyżowany, 

można wyciągnąć pewne wnioski. Ponad 93-procen towy, t j . większy niż 

należałoby oczekiwać spadek ampl i tudy n . P h u kota , wskazuje na dużą i 

większą niż u królika redukcję poziomu pobudzenia tonicznego. Z kolei 

spadek do wartości 47.5% kontroli ampl i tudy n .Ph u królika wskazuje na 

mnie jszą redukcję pobudzenia tonicznego i potwierdza wysoki procent 

włókien nieskrzyżowanych. 

Większy niż dla nerwu przeponowego spadek a m p l i t u d y nerwu 

kr tan iowego dolnego oraz n.VII wskazuje, że o ampl i tudz ie aktywności 

nerwów górnych dróg oddechowych decyduje w pierwszej kolejności poziom 

wzbudzenia tworu siatkowatego. 

5 . 3 . 3 U s z k o d z e n i e n e u r o n ó w w p o b l i ż u c i e c i a . 

Należy liczyć się z możliwością, że chirurgiczne rozdzielenie połówek 

pnia mózgu prowadzi do zniszczenia s t ruk tu r w pobliżu linii pośrodkowej . 

Uszkodzenie może wynikać z urazu mechanicznego, a t akże z zaburzeń 

ukrwienia i k o n t a k t u tkanki mózgowej z wynaczynioną krwią, a nas tępn ie 
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z p roduk tami rozpadu elementów morfotycznych. Ze względu na wysokie 

stężenia wpływ neurotoksyczny mogą mieć również subs tanc je n e u r o p r z e k a -

źnikowe i jony zawar te w osoczu krwi. 

P rze rwane w wyniku cięcia naczynia kurczą się, co prowadzi do hemos tazy , 

ale również do ischemii tkanki pozostającej w dorzeczu naczynia . 

Ze względu na lokalizację, na jbardzie j narażone na zniszczenie są j ą d r a 

szwu. J ą d r a te , będące częścią tworu s iatkowatego [ Bochenek i Reicher - 1988, 

t. IV, sir. 167], ciągną się począwszy od opuszki aż do śródmózgowia, 

o tacza jąc bezpośrednio szew. W obrębie cięcia o zakresie koniecznym do 

wywołania desynchronizacj i , zna jdu j ą się j ąd ro wielkie szwu ( raphe 

magnus ) , j ąd ro ciemne szwu (nucleus obscurus raphes) , j ąd ro b lade szwu 

(nucleus pall idus raphes) , w moście i śródmózgowiu z n a j d u j ą się j ą d r a p o -

środkowe (medianus) i grzbietowe (dorsalis) szwu. O powiązaniu j ąde r 

szwu z regulacją wzorca oddechowego świadczyć mogą ich projekcje 

w o k o l i c e j ą d r a n . P h [Holtman i wsp.- 1984a, 1984b, 1986, Zhan i wsp. 1989]. 

P o n a d t o s tymulac ja j ąd ra ciemnego i j ąd ra wielkiego szwu h a m u j e 

ak tywność nerwu przeponowego. Natomias t s tymulac ja j ąd ra bladego szwu 

pobudza aktywność n .Ph wywołując salwy nawet w czasie wydechu [ Lalley 

1984, 1986 a,b, Yen i Blum, 1984 ]. Przy równoczesnej s tymulac j i wszystkich 

j ąder e fek tem "ne t t o " jest hamowanie j ądra nerwu przeponowego. 

Globalne wnioski co do kierunku zmian oddychania w wyniku a k t y w a -

cji lub zniszczenia jąder szwu można wyciągnąć wiedząc, że są to neurony 

w ponad 80% serotoninergiczne [ Bowker i wsp.- 1987, Bellinger i wsp. 1984 ] 

i b a d a j ą c efekty podania agonistów i antagonis tów serotoniny. Podan ie 

inhibi torów lub antagonis tów serotoniny pobudza wenty lac ję [ Florez i wsp.-

1972, Olsen i wsp.- 1979, Lalley, 1986b ]. Podanie agonistów lub prekursorów 

s e r o t o n i n y [ Lalley -1982, Mueller i wsp. -1982, Lundberg i wsp. -1980 ] t ł u m i 
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a k t y w n o ś ć n . P h i w e n t y l a c j ę [ Armigo i Florez - 1974, Lambert i wsp.- 1978, 

Lundberg i wsp. -1980, McCrimmon i Lalley-1982]. 

Jeżeli globalnym efektem pobudzenia j ąder szwu jest depresja o d d y -

chania , to wydaje się uzasadnione odrzucenie h ipotezy, że zniszczenie tych 

j ąde r może prowadzić do spadku aktywności nerwów oddechowych. 

Zniszczenie neuronów położonych dalej od linii pośrodkowej jest ma ło 

p rawdopodobne . Badania histologiczne nie wykazały mechanicznego 

uszkodzenia tkanki nerwowej w odległości większej niż 0.2 m m od linii 

cięcia. O prawidłowym funkcjonowaniu neuronów ruchowych nerwu XII 

świadczy "u t r zyman ie" się aktywności tego nerwu po cięciach [Janczewski, 

dane nieopublikowane]. 

O braku uszkodzeń w obrębie j ądra pasma samotnego p rzekonuje 

obecność odruchów wagalnych (por. rozdział 4.4). 

5 .4 R o l a s z l a k ó w s k r z y ż o w a n y c h n a p o z i o m i e 

r d z e n i a s z y j n e g o w p o b u d z a n i u j ą d e r n e r w u 

p r z e p o n o w e g o . 

Aktywność przepony ma kluczowe znaczenie dla u t r zyman ia prawidłowej 

wentylac j i , a w konsekwencji dla życia organizmu. Jest to j e d n ą z wielu 

przyczyn, dla k tórych pode jmuje się badania nad przebiegiem i f unkc j ami 

szlaków odzia łu jących na neurony ruchowe przepony. 

P rzy badaniu połączeń opuszkowo-rdzeniowych m e t o d a m i 

h is tochemicznymi uzyskuje się informacje o przebiegu, ale nie o funkcj i 

wyznakowanych szlaków. Substancję znakującą podaje się w re jony, gdzie 

w y s t ę p u j ą neurony oddechowe, ale wybarwieniu mogą ulec również komórki 
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p e ł n i ą c e i n n e f u n k c j e . M a p o w a n i e m e t o d a m i e l e k t r o f i z j o l o g i c z n y m i 

i d e n t y f i k u j e p r z y n a l e ż n o ś ć n e u r o n u d o sieci o d d e c h o w e j , a le n i e o k r e ś l a j e g o 

rol i f u n k c j o n a l n e j . P o n a d t o ze w z g l ę d ó w t e c h n i c z n y c h w y k o n u j e się j e 

z w y k l e d l a m a ł e j l i c z b y w ł ó k i e n . N a p r z y k ł a d M e r r i l l [ 1971, 1974 ] 

s t w i e r d z i ł , że n i e k t ó r e a k s o n y k o m ó r e k B G O d a j ą o d g a ł ę z i e n i a , k t ó r e 

p r z e k r a c z a j ą l in ię p o ś r o d k o w ą r d z e n i a i k i e r u j ą się w s t r o n ę j ą d r a n . P h . 

D a n e t e p o z w a l a j ą p r z y p u s z c z a ć , że s k r z y ż o w a n e w ł ó k n a t w o r z ą s y n a p s y z 

n e u r o n a m i r u c h o w y m i p r z e p o n y . U z a s a d n i o n e j e s t r ó w n i e ż p r z y p u s z c z e n i e , 

że s k o r o są t o w ł ó k n a k o m ó r e k a k t y w n y c h w czas i e w d e c h u , t o p o s t u l o w a n e 

s y n a p s y m a j ą c h a r a k t e r p o b u d z e n i o w y . N i e m o ż n a j e d n a k z a p o m i n a ć , że 

w y n i k i m a p o w a n i a b ę d ą c e p o d s t a w ą t y c h p r z y p u s z c z e ń n i e s t a n o w i ą 

d o w o d u i s t n i e n i a p o s t u l o w a n y c h s y n a p s p o b u d z a j ą c y c h . N a w e t j e ś l i 

p r z y j m i e m y t o za p e w n i k , n ie w i a d o m o , czy i j a k ą ro lę p e ł n i ą o n e w 

k s z t a ł t o w a n i u a k t y w n o ś c i n e r w u p r z e p o n o w e g o . P o d o b n i e s t w i e r d z e n i e 

p r z e z C a m e r o n i w s p . [1983], że d e n d r y t y w i ę k s z o ś c i n e u r o n ó w r u c h o w y c h 

p r z e p o n y p r z e k r a c z a j ą l in ię ś r o d k o w ą i k i e r u j ą się d o j ą d r a n e r w u p r z e -

p o n o w e g o p o s t r o n i e p r z e c i w n e j n i e w i e l e m ó w i o f u n k c j o n a l n y m z n a c z e n i u 

t y c h p o ł ą c z e ń . U w a g i d o t y c z ą c e s k r z y ż o w a n y c h p o ł ą c z e ń p o b u d z a j ą c y c h 

d o t y c z ą r ó w n i e ż s k r z y ż o w a n y c h p o ł ą c z e ń h a m u j ą c y c h . F e d o r k o i M e r r i l l 

[1984] s t w i e r d z i l i , że n e u r o n y w y d e c h o w e k o m p l e k s u B o t z i n g e r a p r a w i e 

w 1 0 0 % - t a c h d a j ą p r o j e k c j e r d z e n i o w e , p o p o ł o w i e n a s t r o n ę i p s i - i k o n t r a -

l a t e r a l n ą . M o ż n a p r z y p u s z c z a ć , że p o ł ą c z e n i a t e t w o r z ą s y n a p s y h a m u j ą c e 

n a m o t o n e u r o n a c h n e r w u p r z e p o n o w e g o . Z a s t o s o w a n i e m o d e l u 

r o z s z c z e p i o n e g o p n i a m ó z g u u m o ż l i w i ł o p r z y p i s a n i e p o ł ą c z e n i o m 

s k r z y ż o w a n y m o k r e ś l o n y c h f u n k c j i f i z j o l o g i c z n y c h . 

O b s e r w a c j a , że w czas ie a k t y w n o ś c i s y n c h r o n i c z n e j a m p l i t u d a n . P h 

b y ł a b l i s k o d w u k r o t n i e w i ę k s z a n iż p o d c z a s a k t y w o ś c i w p r z e c i w f a z i e 
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dowiodła , że i s to tna część pobudzenia j ą d r a n . P h p r z e k a z y w a n a jest 

po łączeniami skrzyżowanymi . Ponieważ , te zmiany a m p l i t u d y 

obserwowano po rozdzieleniu połówek pnia mózgu, więc odpowiedz ia lne za 

nie skrzyżowanie szlaków neurona lnych zlokal izowane jest na poziomie 

rdzenia . 

S u b s t r a t e m neu rona lnym takiego skrzyżowanego pobudzen ia mogą być; 

a) neu rony p rzedruchowe o aksonach ( lub ich odgałęz ieniach ) s k r z y ż o -
wanych na poziomie rdzenia szyjnego, 

b) d e n d r y t y neuronów ruchowych przepony a r b o r y z u j ą c e na s t ronę 
przeciwą, 

c) odgałęzienia aksonów neuronów ruchowych p rzepony . 

ad a) Merri l l [ 1971, 1974 ] m a p u j ą c przebieg aksonów komórek 

oddechowych B G O stwierdzi ł , że n iektóre z nich d a j ą odgałęz ienia , 

k tó re p rzek racza ją linię środkową rdzenia i k i e ru ją się w s t ronę j ą d r a 

n . P h po s t ronie przeciwnej . Wynik i Merri l la [1971, 1974] nie 

wyklucza ły możliwości, że zamiast dawać kola tera le z s t ę p u j ą c y akson 

już w opuszce dzieli się na dwie części b iegnące po p rzec iwnych 

s t ronach rdzenia , t ak jak to pokazał Berger i wsp. [1984]. 

ad b) C a m e r o n i wsp. [1983] j ako pierwsi p o d a j ą c w e w n ą t r z k o m ó r k o w o 

H R P wykazal i , że d e n d r y t y większości neuronów ruchowych p rzepony 

p rzek racza j ą linię środkową i k ie ru ją się do j ą d r a nerwu przeponowego 

po s t ronie przeciwnej . Osiemdziesiąt osiem lat wcześniej Porter ii8957 

(por. ryc. 1.6A z rozdziału 1.9) pos tulował is tnienie t ak ich d e n d r y t ó w i 

p rzyp i sywał im i s to tną rolę funkc jona lną . 

Ad . c) Aksony neuronów ruchowych n . P h pos iada ją odgałęz ienia o d d z i a ł u -

j ące na pobliskie neurony w r amach tego samego j ą d r a n . P h [ Webber 

i Pleschka - 1976, Goshgarian i Rafols - 1984, Lipski i wsp.- 1985, Khatib i wsp. 

1986 ]. Odgałęzienia te mogą pobudzać komórki R e n s h a w a [ftensiiaw, 

1941], albo pobudzać inne neurony j ą d r a n . P h [ Khatib, 1989]. Nie 

można wykluczyć , że odgałęzienia te p rzechodzą na s t ronę p rzec iwną . 
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Z trzech powyższych możliwości na jbardz ie j p rawdopodobne jes t , że 

subs t r a t em neurona lnym fluktuacj i ampl i tudy są szlaki opisane w pkt a). 

Wyn ika to z danych przedstawionych w rozdziale 4.5. Pokazano t a m , że 

jeżeli w t rakcie salwy wdechowej n .Ph po stronie p r a w e j 2 8 rozpoczyna się 

salwa n . P h po stronie lewej to po stronie prawej zawsze na s t ępu j e 

gwał towny przyrost aktywności . Analiza w / w sytuacj i przy szybkiej 

pods tawie czasu (patrz. ryc. 4.12) wykazała , że to doda tkowe pobudzenie po 

stronie prawej u jawnia się zawsze z a n i m neurony ruchowe i cały n . P h po 

stronie lewej rozpoczynają swoją aktywność. Wyprzedzen ie to ma średnią 

war tość 4 ms. 

W tej sytuacj i neurony ruchowe przepony (w t y m ich d e n d r y t y i 

kolaterale aksonów) nie mogą być źródłem dodatkowego pobudzenia j ą d r a 

n . P h s t rony przeciwnej . 

Na te j podstawie można odrzucić możliwości przeds tawione w pkt b) i 

c). Należy przyjąć , że subs t ra tem neurona lnym dla zjawiska f luk tuac j i 

a m p l i t u d y jest ta część opuszkowo- rdzeniowych aksonów (lub ich 

kolateral i ) neuronów przedruchowych, która krzyżuje się na poziomie 

rdzenia . Ponieważ włókna te są źródłem pobudzenia motoneuronów, 

pobudzenie dociera do ich zakończeń przed rozpoczęciem się aktywności 

n . P h . Od m o m e n t u , gdy rozpoczyna się depolaryzacja neuronu do 

m o m e n t u , gdy potencja ł błonowy osiągnie poziom progu i rozpoczyna się 

generacja potencja łów czynnościowych, up ływa pewien czas. Generalnie 

p r z y j m u j e się, że jest on t y m krótszy, im pobudzany motoneuron jest 

mnie jszy , a co się z t y m wiąże ma wyższą rezystancję b łony [ Henneman i wsp. 

-1965], oraz im bardziej dodatni jest jego potencja ł spoczynkowy. Dla 

28. Tu i dalej stronę prawą wybrano dla ustalenia uwagi, identyczne rozumowanie może 
być przeprowadzone dla strony lewej. 
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neuronów ruchowych p rzepony (wg. Bergera [1979]), od chwili gdy z o s t a j ą one 

p o b u d z o n e do m o m e n t u gdy ich po tenc ja ł b łonowy podnosi się do poz iomu 

p o t e n c j a ł u progowego up ływa średnio 4 ± 9 ms dla m a ł y c h n e u r o n ó w 

ruchowych ( t y p u B) . Dla większych neuronów - p ó ź n o w d e c h o w y c h t y p u A 

i A / B czas t en , w e k s p e r y m e n t a c h Bergera [ 1979], wynosi ł odpowiedn io : 

603±222 ms lub 693±76 ms . 

Biorąc to pod uwagę można wyjaśn ić , dlaczego a k t y w n o ś ć czynnego 

ne rwu p rzeponowego ulegała wzmocnien iu zan im rozpoczyna ła się salwa po 

s t ron ie p rzec iwnej . Pobudzen ie p ropagowane aksonami n e u r o n ó w 

p r z e d r u c h o w y c h docierało prawie jednocześnie do j ą d r a n . P h po s t ron ie 

ips i l a t e ra lne j i p rzec iwnej . Jego efekt u j a w n i a ł się n a t y c h m i a s t po t e j 

s t ron ie , po k tó re j n . P h był już a k t y w n y . N a t o m i a s t po s t ron ie p rzec iwne j 

u p ł y w a ł o kilka mi l i sekund zan im po tenc j a ł b łonowy zos t awa ł 

d o p r o w a d z o n y od poz iomu spoczynkowego do progowego. 

Koncepc j a z a k ł a d a j ą c a , że część oddz ia ływań p o b u d z a j ą c y c h dociera 

do neu ronów ruchowych p rzepony za p o ś r e d n i c t w e m szlaków 

sk rzyżowanych na poziomie rdzenia , t ł u m a c z y , dlaczego po rozszczepieniu 

pn ia mózgu salwy synchroniczne mia ły znacznie większą a m p l i t u d ę niż 

sa lwy w przeciwfazie . W y j a ś n i a również dlaczego, jeżeli w t r akc ie t r w a n i a 

salwy n . P h rozpoczyna ła się salwa po drugie j s t ronie , to o b s e r w o w a n o 

g w a ł t o w n y wzrost ak tywnośc i salwy już t r w a j ą c e j . 

K o n t r k o n c e p c j ą by łoby założenie, że z jawisko nie " rozgrywa się na poz iomie 

r d z e n i a " , lecz na poziomie opuszki . Oznacza łoby to, że w czasie ak tywnośc i 

synchron iczne j j uż neu rony p rzed ruchowe są silniej p o b u d z o n e i t o 

zwiększone pobudzen ie " t r a n s m i t o w a n e " jest do rdzen ia . W y k o n a n o szereg 

doświadczeń p o k a z u j ą c y c h , że ta os ta tn ia i n t e r p r e t a c j a jes t b ł ę d n a . 
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Po pierwsze: podczas badań mikroelekirodowych (patrz ryc 4.16 i 4.17) 

nie obserwowano wzrostu aktywności neuronów w rdzeniu p rzed łużonym w 

czasie gdy po stronie przeciwnej odbywał się wdech. 

Po drugie: zauważono, że aktywność nerwów czaszkowych ma s ta łą 

ampl i tudę , która nie zależy od cyklu oddychania po stronie przeciwnej . 

Gdyby ampl i tuda aktywności subgeneratorów podlegała f l uk tuac jom, 

mus ia łoby to wywołać f luktuacje aktywności wszystkich nerwów 

oddechowych, a nie tylko nerwów rdzeniowych. 

Najważnie jszy jednak dowód na to, że aktywność neuronów p r z e d r u -

chowych jest s ta ła , a subs t ra tem neurona lnym f luktuacj i a m p l i t u d y są 

s t r u k t u r y rdzeniowe, s tanowią wyniki eksperymentów z cięciem w linii 

p o ś r o d k o w e j rdzen ia (patrz rycinia 4.11). R e j e s t r o w a n o t a m o b u s t r o n n i e 

aktywności gałęzi nerwu przeponowego "pochodzących" z segmentów C4 i 

C 5 / C 6 . Po rozszczepieniu segmentu C4 f luk tuac je amp l i t udy gałązek C4 

zostały wyel iminowane, podczas gdy u t r zymywa ły się na gałęziach 

pochodzących z korzonków C4/5 . Ponieważ pobudzenie obu gałęzi 

pochodzi z te j samej puli neuronów przedruchowych, a m p l i t u d a gałęzi C4 

nie mogłaby być stała gdyby pobudzenie to zmieniało swą amp l i t udę w 

zależności od aktywności s t rony przeciwnej. F a k t , że mie lo tomia rdzenia 

jest j e d y n ą 2 9 me todą wyeliminowania f luktuacj i amp l i t udy wskazuje , że 

29. Fluktuacje amplitudy obserwowałem u wszystkich kotów i królików u których 
aktywność nerwów przeponowych była zdesynchronizowana (> 100 łącznie w tej i innych 
pracach ). Przeanalizowałem również dokumentację autorów, którzy wcześniej badali 
preparat rozszczepionego pnia mózgu, ale nie zwrócili uwagi na zmienność ampli tudy. 
Stwierdziłem, że na rycinie nr. 2 (z pracy Gromysz i Karczewski -1981b) pokazano trzy 
salwy po stronie lewej i prawej. Salwa druga (częściowo pokrywająca się ) ma niższą 
ampli tudę od salwy trzeciej synchronicznej. Potwierdza to występowanie fluktuacji 
ampli tudy. Interpretacja w tym względzie danych przedstawionych w pozostałych 
pracach jest t rudna. W pracy Gromysza i Karczewskiego 1981a na rycinie pokazane są 
wyłącznie salwy asynchroniczne i dlatego nie można porównać ich z salwą synchroniczną. 
Na oznaczonej jako 7 II rycinie z pracy Gromysza i Karczewskiego -1982 pokazane są 
salwy różnego rodzaju jednak brak sygnałów integrowanych uniemożliwia porównywanie 
ich ampli tud. Zapisy przedstawione w pracy Langendorffa i wsp. -1881 (przede 
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j edyną przyczyną tego zjawiska jest aktywność szlaków skrzyżowanych na 

poziomie rdzenia. 

P o n a d t o eksperymenty te dowiodły, że szlaki skrzyżowane 

odpowiedzialne za pobudzenie strony przeciwnej p rzekracza ją linię 

pośrodkową w pobliżu motoneuronów, które unerwia ją . 

Koncepcja , że obok nieskrzyżowanych szlaków rdzeniowych w 

pobudzan iu j ąd ra nerwu przeponowego biorą udział szlaki skrzyżowane na 

poziomie rdzenia pozwalają wyjaśnić powstawanie opisanych w rozdziale 4.6 

pobudzeń skrzyżowanych. Nazwano tak niewielkie pobudzenia nerwu 

przeponowego dokładnie synchroniczne z aktywnością wdechową s t rony 

p r z e c i w n e j (patrz wyładowania podkreślone na ryc. 4.8 oraz wyładowania oznaczone 

strzałkami na ryc. 4.1 ś). Należało rozstrzygnąć problem, czy wyładowania te są 

o d m i a n ą normalne j salwy wdechowej, tzn . ich źródłem są neurony 

przedruchowe po stronie ipsi lateralnej , czy może wynika ją one wyłącznie z 

pobudzenia n . P h za pośrednictwem szlaków skrzyżowanych na poziomie 

rdzenia . Zebrano dowody wskazujące na poprawność te j drugiej 

in te rp re tac j i . 

1) Neurony po stronie ipsi lateralnej , k tórych wzorzec aktywności 
wskazywał , że były to neurony przedruchowe nie były ak tywne w 
czasie wyładowań skrzyżowanych. 

2) Nerwy czaszkowe po stronie ipsi lateralnej nie mia ły aktywności t ypu 
wdechowego w czasie salw skrzyżowanych. 

3) Salwy skrzyżowane pojawiły się dokładnie synchronicznie z a k t y w n o -
ścią nerwu przeponowego po przeciwnej stronie rdzenia . 

wszystkim ryc. 1, ale również ryc. 3.i 4.) dają podstawy, by przypuszczać, że wystąpiły 
fluktuacje amplitudy, jednak technika rejestracji za pomocą bębenków Mareya utrudnia 
jednoznaczną interpretację zapisów. 
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4) Hemisekcja na poziomie dolnej opuszki lub C 1 - C 2 znosiła ips i l a te ra l -
ną aktywność nerwu przeponowego, ale salwy skrzyżowane p o z o s t a -
wały. 

Z przeds tawionych wyżej powodów salwy skrzyżowane nie mogły mieć 

swego źródła w aktywności neuronów przedruchowych opuszki po s t ronie 

ips i la teralnej . Ich obecność można wyjaśnić p r z y j m u j ą c , że są one 

wynikiem pobudzenia neuronów ruchowych przepony wyłącznie przez 

neurony leżące po przeciwnej stronie pnia mózgu, k tórych aksony (lub ich 

odgałęzienia) krzyżują się na poziomie odcinka szyjnego rdzenia kręgowego. 

Dużą wagę przywiązuję do obserwacji , że jeżeli hemisekcję wykonywano 

rostra lnie do j ądra pasma samotnego, to s tymulac ja e lekt ryczna nerwu 

błędnego wyraźnie zwiększała ampl i tudy salw skrzyżowanych po s tronie 

ips i la tera lnej , jak to pokazano na ryc. 4.13. Po hemisekcji a m p l i t u d a salw 

skrzyżowanych znacznie wzrastała również wtedy, gdy rdzeń pobudzano 

niespecyficznie poprzez drażnienie mechaniczne. Dowodzi to , że o w y p a d -

kowej aktywności nerwu przeponowego decyduje nie tylko suma składników 

fazowych, ale także poziom pobudzenia tonicznego podnoszącego po tenc ja ł 

b łonowy w kierunku potencja łu progowego ( por. ryc 1.4.). 

W oparciu o aktywność w / w dróg skrzyżowanych można wyjaśnić , 

wcześniej t r udne do z interpre towania zjawiska, opisane przez innych 

au torów. Zjawiskiem tak im jest tzw. "crossed phrenic p h e n o m e n o n " [ Lewis 

i Brookhari -1951 ]. Zas tanawiano się, dlaczego po j e d n o s t r o n n y m 

wyel iminowaniu szlaków opuszkowo-rdzeniowych hemisekcją segmentu C l 

lub C2, ipsi lateralny nerw przeponowy pozostawał ak tywny . Wiedząc , że 

na poziomie j ądra nerwu przeponowego nas tępu je skrzyżowanie 

zs tępu jących szlaków opuszkowo rdzeniowych oraz, że szlaki te są w s tanie 

pobudzać j ąd ro po stronie przeciwnej efekt ten s ta je się z rozumiały . 
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P o m i m o , że przedstawione w t y m rozdziale a rgumen ty wskazu ją , że 

pods tawowe znaczenie przy "przenoszeniu" pobudzeń skrzyżowanych m a j ą 

opuszkowo-rdzeniowe aksony (lub ich kolaterale) skrzyżowane na poziomie 

jąder n . P h . Nie należy wykluczać możliwości, że w określonych warunkach 

eksperymenta lnych pewną rolę odgrywają czynniki omówione w pkt b) i c). 

W s k a z u j ą na to wyniki Viali i wsp. [1987]. Wykazal i oni, że również 

w preparac ie rdzeniowym salwy nerwy przeponowe m a j ą nieco wyższe 

amp l i t udy , gdy są obust ronnie synchroniczne. 

Budzińska i Romaniuk [1985] stwierdzili , że fluktuacje amp l i t udy mogą, 

w preparac ie rozszczepionego pnia mózgu, dotyczyć również innych (niż 

przeponowe) nerwów rdzeniowych. Mogą na to wskazywać z in tegrowane 

e lek t romiogramy aktywności mięśni międzyżebrowych zewnęt rznych ( w d e -

chowych) przedstawione na rycinie 5 i 6 w wyżej cy towane j p racy . 

Jednoznaczna in te rpre tac ję tych zapisów pod względem fluktuacji a m p l i t u -

dy jest j ednak u t rudn iona . Wynika to z f ak tu , że u badanych królików z a -

chowane były sprzężenia zwrotne z receptorów klatki piersiowej. Zwierzęta 

nie były porażone i oddychały całkowicie spontanicznie lub "ze w s p o m a g a -

n iem" . W efekcie, konsekwencją skurczu jedne j połowy przepony musia ło 

być pobudzenie receptorów klatki piersiowej po obu s t ronach . 
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5.5 S k r z y ż o w a n e h a m o w a n i e 

W poprzednim rozdziale dyskutowano oddzia ływania j a k i m poddane 

jest j ąd ro nerwu przeponowego, gdy stronia przeciwna z n a j d u j e się w fazie 

wdechu. 

Zebrane dane wskazują , że wpływy każdego z subgenera torów na 

ak tywność nerwu przeponowego po stronie przeciwnej nie ogranicza ją się 

wyłącznie do okresu gdy subgenerator jest w fazie wdechu. Subgenera to ry 

wp ływa ją na aktywność s trony przeciwnej również wtedy gdy są w fazie 

wydechu . Świadczy o t y m szereg obserwacji . 

A) Salwy w przeciwfazie, t j . takie które rozpoczynają się i kończą w czasie 

gdy po stronie przeciwnej t rwa wydech m a j ą zróżnicowane a m p l i t u d y . 

A m p l i t u d a salw w przeciwfazie jest t y m większa im salwa rozpoczyna się 

bliżej końca wydechu po stronie przeciwnej (pokazuje to rycina 4.8 ). 

Prawidłowość ta dotyczy również innych typów salw które osiągają 

m a k s y m a l n ą aktywność w okresie wydechu po stronie przeciwnej . 

Gdyby przyjąć , że oddziaływania pomiędzy s t ronami ogranicza ją się 

do wpływów pobudza jących w czasie wdechu, to wszystkie a m p l i t u d y salw, 

k tóre wystąpi ły w okresie wydechu po stronie przeciwnej ( j ako wolne od 

tych oddzia ływań ) powinny być równe. 

B) Bardzie j bezpośrednich dowodów występowania skrzyżowanych o d -

dz ia ływań w okresie wydechu dostarczyła analiza (przy szybkiej pods tawie 

czasu) salw częściowo pokrywających się. P rzyk ład takich salw p r z e d s t a -

wiono na rycinie 4.12 w rozdziale 4.5. 
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Ryc. 5.2 Aktywność lewego i prawego nerwu przeponowego po rozszczepieniu pnia 
mózgu. Salwy częściowo pokrywające się. Objaśnienia w tekście. 

Inny przykład prezen tu je rycina 5.2. Przeds tawia ona bezpośrednie 

( t j . n iezintegrowane) sygnały z lewego i prawego nerwu przeponowego w 

t rakc ie wyładowań częściowo nak łada jących się. Zaraz po zakończeniu się 

wdechu po stronie prawej , widoczne jest całkowite zahamowanie ak tywności 

po stronie przeciwnej ( lewej ). O dużym znaczeniu f u n k c j o n a l n y m 

prezen towanego na rycinie hamowania (ew. dysfacyl i tacj i ) świadczy f ak t , że 

ak tywność nerwu przeponowego po stronie lewej zos ta je z a t r z y m a n a w 

drugie j połowie wdechu, a więc wtedy, gdy aktywność ta jest zwykle 

na jwiększa . Na przykładzie z ryciny 5.2 doszło do t rwa jącego 0.1 sek 

całkowitego zahamowania aktywności nerwu przeponowego. W prawie 

8 0 % - t a c h przypadków nie dochodziło do całkowitego zaniku ak tywnośc i , 

lecz do znacznej je j redukcji . Typowy przykład pokazano na rycinie 4.12. 

Część B te j ryciny pokazuje , że zintegrowany sygnał aktywności ne rwu 

lewego, tuż po zakończeniu aktywności po stronie p rawej spada poniżej 

poz iomu, jakiego można by oczekiwać pod nieobecność doda tkowego 

ak tywnego hamowania . 

C) Po blokadzie albo hemisekcji rdzenia aktywność nerwu przeponowego 

(po s tronie przeciwnej do hemisekcji) spadała . W świetle dyskusj i 

z poprzedniego rozdziału należało tego oczekiwać. Hemisekcja pozbawia ła 

bowiem j ąd ro nerwu przeponowego po stronie przeciwnej pobudzeń ze 
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strony te j części aksonów neuronów przedruchowych, które p rzekracza ją 

linię pośrodkową na poziomie rdzenia. O dodatkowych h a m u j ą c y c h 

oddzia ływaniach w okresie wydechu nie świadczy za tem spadek a m p l i t u d y 

nerwu przeponowego, ale to, że spadek ten był mniejszy niż należało 

oczekiwać. Gdyby hemisekcja niszczyła wyłącznie szlaki pobudza jące , to 

amp l i t uda winna spaść do poziomu ampl i tudy salw, które "nie o t r z y m u j ą " 

skrzyżowanego pobudzenia , t j . do poziomu salw w przeciwfazie. T a k 

się j ednak nie działo. W wyniku hemisekcji ampl i tuda s tabi l izowała się na 

poziomie o kilka procent wyższym (patrz ryc. 4.9). Dowodzi to , że przed 

hemisekcją salwy w przeciwfazie były hamowane (ew. podlegały 

dysfacyl i tacj i ). Hemisekcja (obok szlaków pobudza jących) p rzerywała 

również wszystkie inne szlaki w t y m szlaki h a m u j ą c e i w efekcie a m p l i t u d a 

mala ła o mniejszą wartość niż oczekiwano. 

Trzy opisane wyżej obserwacje implikują pytanie na jakiej drodze 

subgenerator "będący" w fazie wydechu może oddziaływać na aktywność strony 

przeciwnej. 

Należy przy t y m podkreślić, że w rozpa t rywanym modelu oddzia ływania te 

są wybiórczo przekazywane szlakami skrzyżowanymi na poziomie j ąd ra 

nerwu przeponowego. 

Za depresję aktywności nerwu przeponowego w okresie gdy 

subgenera tor po stronie przeciwnej zna jdu je się w fazie wydechu mogą być 

odpowiedzialne dwa zjawiska. 

1) Ak tywne hamowanie neuronów jąd ra nerwu przeponowego za 
pośrednic twem szlaków skrzyżowanych na poziomie rdzenia 
kręgowego. 
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2) Dysfacyli tacj i neuronów jądra nerwu przeponowego w okresie 
wydechu . 

Ak tywne hamowanie około 30—tu procent neuronów ruchowych 

przepony w okresie wydechu u kotów w umiarkowane j hiperkapni i zostało 

po raz p ie rwszy p o k a z a n e przez Bergera [1979]. U ż y w a ł on t e c h n i k 

wewnąt rzkomórkowych . W celu pokazania ak tywnego cha rak te ru 

hamowania Berger [ 1979] hiperpolaryzował neurony do po tenc ja łu niższego 

niż po tenc ja ł równowagi dla jonów C l " . Badania wewną t rzkomórkowe 

zostały również przeprowadzone przez Merrilla i Fedorko [1984]. 

Pośrednich dowodów aktywnego hamowania u kotów dostarczył 

Ziel iński i G e b b e r [1975]. 

Z pewnością hamowanie dotyczy tylko części motoneuronów. Berger 

[1979] oszacował ich l iczbę na 32%, Merr i l l i F e d o r k o [1984] na 7 z 49, t j . 

14.2%. Gili i Kuno [1963 a, b], w czasie rejestracj i wewną t rzkomórkowych u 

kotów w normokapni i nie mogli znaleźć ani jednego ak tywnie hamowanego 

neuronu . 

Dyskusja nad warunkami wystąpienia ak tywnego hamowan ia 

motoneuronów przepony pozostaje o twar ta . Dane l i t e ra tu rowe są 

n i e l i czne 3 0 i dotyczą wyłącznie kotów. 

30. Mała liczba prac "in vivo" i brak jednoznacznych danych dotyczące źródeł i cha ra -
kterystyki aktywnego hamowanie motoneuronów przepony wiąże się zapewne z dużymi 
trudnościami technicznymi przy wewnątrzkomórkowych penetracjach w obrębie jądra 
nerwu przeponowego. Wykazanie aktywnego charakteru hamowania wymaga dokomór-
kowego podania jonów Cl lub zastosowania prądu hiperpolaryzującego komórkę. 
Ponadto Berger [1979] zwrócił uwagę, że znacznie częściej dokonuje się penetracji komó-
rek dużych niż małych. Utrudnia to interpretację uzyskanych wyników pod kątem wła -
sności jądra n.Ph jako całości. Stosowane metody badania aktywnej hiperpolaryzacji nie 
są w stanie dać jednoznacznej odpowiedzi czy faktycznie jej źródłem są oddziaływania 
synaptyczne, czy też wynika ona wyłącznie z reakcji neuronu na wcześniejsze pobudzenie. 
W badaniach "in vitro" pokazano, że po pobudzeniu może wystąpić długotrwała h iper-
polaryzacji nawet przy przerwanej transmisji synaptycznej. Janczewski [1986] badając 
wewnątrzkomórkowo (w warunkach "in vitro") neurony należące do kompleksu 
Botzingera pokazał, że czas trwania takiej hiperpolaryzacji może wynosić kilka sekund i 
być proporcjonalny do siły bodźca. Hiperpolaryzacja o tych własnościach występowała 
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U królików badania nad ak tywnym hamowan iem motoneuronów 

przepony me todami wewnątrzkomórkowymi nie były prowadzone . Dlatego 

i s to tne znaczenie mogą mieć przedstawione dane zebrane m e t o d a m i 

pośrednimi . 

W piśmiennictwie za j e d y n e 3 1 wśród neuronów opuszki po tenc ja lne 

źródło opisanego przez Bergera -1979 hamowania uważa się neurony 

k o m p l e k s u B o t z i n g e r a [ Lipski i Merrill - 1980, Merrill i wsp. 1983, Kalia i wsp. 

1979]. 

Fedorko i Merrill [1984] szacują, że neurony wydechowe kompleksu 

Botzingera prawie w 100%-tach dają projekcje rdzeniowe, po połowie na 

s t ronę ips i - i kont ra la te ra lną , ponad 13% neuronów daje projekcje 

obus t ronne . Autorzy nie precyzują , czy podział aksonu nas t ępu j e na 

poziomie opuszki, czy w rdzeniu. 

Merrill i Fedorko [ 1984 ] uważa ją , że oddzia ływanie na neurony 

ruchowe nerwu przeponowego może mieć charakter monosynap tyczny . 

Neuroprzekaźnikiem tej synapsy jest prawdopodobnie kwas g a m m a - a m i n o -

m a s ł o w y ( G A B A ) [ Fedorko i wsp.- 1987, Zhan i wsp.- 1989]. 

Na podstawie tych danych l i te ra turowych można by przypuszczać , że 

zjawiska opisane wyżej w pkt A), B), są efektem ak tywnego hamowan ia 

neuronów ruchowych przepony. Źródłem tego hamowan ia by łyby 

(p rzyna jmnie j w części) neurony kompleksu Botzingera. 

Przyjęc ie powyższego wyjaśnienia jako jedyne j przyczyny hamowan ia 

opisanego w pk t . C jest mało prawdopodobne. Wyn ika to z f ak tu , że 

nawet wtedy gdy przerwano transmisję synaptyczną wymieniając w płynie perfuzyjnym 
jony Ca na jony Mg 
31. Druga duża grupa komórek wydechowych opuszki - j ądro zadwuznaczne, daje 
projekcje wyłącznie do neuronów ruchowych mięśni międzyżebrowych [ Merrill 1974 ], a 
więc nie może być źródłem hamowania jądra nerwu przeponowego zarówno na drodze 
mono- jak i wielosynaptycznej [Merrill i Fedorko -1984]. 
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ak tywność neuronów kompleksu Botz ingera jest m a ł a na p o c z ą t k u w y d e c h u 

po czym n a r a s t a . Na tomias t w preparac ie rozszczepionego pn ia mózgu 

obse rwowano najs i ln ie jsze hamowan ie n a t y c h m i a s t po zakończen iu w d e c h u 

(pk t C) . 

Jes t co p r a w d a opisana przez M a n a b e i E n z u r e [1988] s u b p o p u l a c j a 

neu ronów kompleksu Botz ingera o w c z e s n o - w y d e c h o w y m typ ie ak tywnośc i , 

j e d n a k n e u r o n y te nie m a j ą projekcj i rdzen iowych . 

Pon ieważ nie można wyjaśn ić obserwacj i doświadcza lnych p rzy 

za łożen iu , że j e d y n y m źródłem hamowan ie neuronów r u c h o w y c h p r z e p o n y 

jest kompleks Bótz ingera t rzeba założyć h a m o w a n i e ze s t rony innego t y p u 

n e u r o n ó w . 

A t r a k c y j n y m 3 2 wy jaśn ien iem pochodzenia tego h a m o w a n i a są 

odz i a ływan ia ze s t rony tzw. neuronów powdechowych . J a k d o t ą d 

p r z y j m u j e się, że i n t e r n e u r o n y tego t y p u h a m u j ą wyłączn ie n e u r o n y 

opuszkowe , nie ma j e d n a k pods taw, by wykluczyć , że n iek tó re z n ich d a j ą 

p ro j ekc j e rdzeniowe. Czas w k t ó r y m neurony powdechowe są a k t y w n e 

i c h a r a k t e r t e j ak tywnośc i ściśle odpowiada okresowi m a k s y m a l n e g o 

h a m o w a n i a opisanego w punkcie C. Na możliwość udz ia łu n e u r o n ó w 

p o w d e c h o w y c h w h a m o w a n i u j ą d r a nerwu przeponowego w s k a z u j ą również 

dwie inne obserwac je . 

1) Duża l iczba połączeń d e n d r y t y c z n y c h ( Rikard-Bell i Bystrzycka -1980, 
Ellenberger i wsp. -1990, Janczewski i wsp. -1992) s p r a w i a , że w r a m a c h 
g r u p y neu ronów tworzących j e d n ą ga łązkę , n e u r o n y w z a j e m n i e 
p o b u d z a j ą się i jest m a ł o p r a w d o p o d o b n e , by mogły ulec j ednoczesne j 
h ipe rpo la ryzac j i j edyn ie na sku tek zaniku opuszkowych w p ł y w ó w 
p o b u d z a j ą c y c h . 

32. Z punktu widzenia teorii generacji rytmu zaproponowanej przez Richter (patrz 
Richter -1982 i rozdział 1.3). 
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2) Tuż po osiągnięciu przez nerw przeponowy maksyma lne j aktywności 
często obserwuje się t rwający od ok. 5 do 27 ms całkowity zanik 
aktywności tego nerwu (por. ryc. 1C Richter -1982 ) po czym rozpoczyna 
się tzw. aktywność powdechowa. 

M a j ą c na względzie pkt 1) działanie krótkiego " impulsu h a m u j ą c e g o " 

bezpośrednio na motoneurony lepiej wyjaśnia efekt opisany w pkt 2) niż 

założenie, że jest on wyłącznie wynikiem zahamowania aktywności 

neuronów przedruchowych. 

Mnie j p rawdopodobną , ale również możliwą przyczyną opisanych 

zmian ampl i t udy nerwu przeponowego może być zjawisko dys f acy l i t a c j i 3 3 . 

Założenie, że za zjawisko chwilowego zaniku aktywności nerwu 

przeponowego, które występuje tuż po wdechu po s tronie przeciwnej 

odpowiedzia lne są procesy dysfacyli tacji prowadzi do nowej koncepcji 

oddz ia ływań na j ąd ro nerwu przeponowego. 

Koncepcja ta zakłada , że do aktywacj i j ąd ra nerwu przeponowego nie 

wys tarczy pobudzenie ze strony neuronów przedruchowych, ale konieczne 

jest również pobudzenie ze s trony neuronów tworu s i a t k o w a t e g o 3 4 . 

T u ż po zakończeniu wdechu w tzw. I - faz ie wydechu ak tywne są 

neurony powdechowe [ Richter i wsp. -1987]. Neurony te h a m u j ą p rak tyczn ie 

wszystkie populacje neuronów oddechowych i neuronów tworu s ia tkowatego 

rdzenia przedłużonego. Możliwe, że właśnie to hamowanie neuronów tworu 

s ia tkowatego na drodze dysfacyli tacji wywołuje zahamowanie aktywności 

nerwu przeponowego pokazane na rycinie 5.2. 

33. O dysfacylitacji mówimy, gdy proces hamowania jest zjawiskiem wtórnym. Oznacza 
to, że hamowaniu nie jest poddany bezpośrednio badany neuron, ale inny neuron który 
go zwykle pobudza. Dobrym przykładem dysfacylitacji jest spadek aktywności współ-
czulnych neuronów przedzwojowych na skutek hamowania pobudzających je neuronów 
tzw. grupy C l ( więcej na ten temat patrz Traczyk i Trzebski tom I, -1989, str. 361-
363 ). 
34. O tym, że neurony tworu siatkowatego faktycznie "dają" monosynaptyczne projekcje 
do jądra nerwu przeponowego przekonuje praca Onai i Miura [1986]. Pokazali oni, że 
11.6% wszystkich neuronów dających projekcje do tego jądra stanowią neurony tworu 
siatkowatego. 
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5 .6 I n t e g r a c j a n a n e u r o n a c h r u c h o w y c h p r z e p o n y 

w p ł y w ó w p o b u d z a j ą c y c h i h a m u j ą c y c h z e 

s t r o n y n e u r o n ó w o p u s z k o w y c h - p r o p o z y c j a 

m o d e l u . 

Wobec faktów przedstawionych w dwu poprzednich rozdzia łach 

można zaproponować model oddziaływań synap tycznych na neurony 

ruchowe przepony ze strony pobudza jących i h a m u j ą c y c h szlaków 

opuszkowo-rdzeniowych. 

Model zakłada , że wypadkowa aktywność neuronu ruchowego zależy 

od czterech e lementów. 

• PI t j . pobudzenia ipsilateralnego. Źródłem tego pobudzenia są: 
a) oddechowe neurony przedruchowe, k tóre z n a j d u j ą się w rdzeniu 
p rzed łużonym i których aksony nie k rzyżują się na poziomie rdzenia; 
b) neurony tworu siatkowatego o nieskrzyżowanych aksonach. 

• PS, t j . pobudzenia skrzyżowanego. Jego źródłem są: a) aksony ( lub 
ich kolaterale) neuronów przedruchowych, które p rzekracza jące linię 
pośrodkową rdzenia szyjnego; b) skrzyżowane na poziomie rdzenia 
aksony komórek tworu siatkowatego. 

• H I , t j . hamowania ipsilateralnego, którego źródłem są neurony 
opuszkowo-rdzeniowe o nieskrzyżowanych aksonach; 

• HS, t j . hamowania skrzyżowanego, którego źródłem są aksony lub ich 
kolaterale skrzyżowane w odcinku szyjnym rdzenia . 

Model zakłada dalej , że wartości tych czterech e lementów oddzielnie są 

z oddechu na oddech stałe, tzn. nie zależą od związków fazowych pomiędzy 

s t ronami . Od związków fazowych zależy na tomias t sposób sumowania się 

tych e lementów. 

DYSKUSJA Rozdział 5.6 

http://rcin.org.pl



Propozycja model u oddziaływań na jądro nerwu przeponowego 164 

O przydatności zaproponowanego modelu świadczy f ak t , że t ł u m a c z y 

on zjawiska obserwowane w preparacie rozszczepionego pnia mózgu. Model 

wyjaśnia : f luk tuac je ampl i tudy , występowanie salw skrzyżowanych, zanik 

f luktuacj i ampl i tudy po hemisekcji na poziomie Cl—C2 lub mielotomii 

w linii środkowej rdzenia. 

Amplituda salw synchronicznych jest największa (patrz ryc. 5.3, 5.4), gdyż 

neurony ruchowe są pobudzane zarówno przez składową PI j ak i PS, 

podczas gdy obie składowe hamujące są równe 0. 

Podczas salw w przeciwfazie neurony po stronie będące j w fazie wdechu 

o t r z y m u j ą pobudzenie ips i la tera lne- PI ale nie dos ta ją pobudzenia sk r zy -

żowanego- PS, są wolne od hamowania ips i la tera lnego- HI. , ale oddz ia łu je 

na nie hamowanie ze s trony kon t ra l a t e ra lne j - HS. W efekcie a m p l i t u d a jest 

m a ł a . 

Dla salw częściowo nakładających się, które rozpoczynają się w czasie gdy po 

stronie przeciwnej trwa wdech, a kończą gdy po stronie przeciwnej t rwa 

wydech można wyróżnić dwa okresy. Pierwszy okres t rwa od m o m e n t u 

rozpoczęcia się salwy do m o m e n t u gdy po stronie przeciwnej skończy się 

wdech . W t y m okresie motoneurony pobudzane są jednocześnie przez 

sk ładowe PI i PS oraz nie są hamowane ponieważ HI= 0 oraz H S = 0. 

Drugi okres zaczyna się z chwilą rozpoczęcia się wydechu po s tronie p rzec i -

wnej . W t e d y zanika składowa pobudza jąca PS i pojawia się sk ładowa h a -

m u j ą c a HS. W efekcie ampl i tuda nerwu przeponowego gwał townie male je . 

Dla salw częściowo nakładających się które rozpoczynają się w okresie 

wydechu też wyraźnie widoczne są dwie fazy. W czasie t rwan ia pierwszej 

z nich, w które j s t rona przeciwna jest jeszcze w okresie wydechu ak tywność 

nerwu przeponowego uwarunkowana jest ips i la te ra lnym pobudzen iem PI 

DYSKUSJA Rozdział 5.6 

http://rcin.org.pl



165 

Rys. 5.3. Model oddziaływań synaptycznych na neurony ruchowe przepony wyjaśniający 
fluktuacje amplitudy. 
Rycina przedstawia cztery typy salw aktywności nerwu przeponowego występujące 
w preparacie rozszczepionego pnia mózgu. Obok salw schematycznie zaznaczono neuron 
z dwiema synapsami pobudzającymi (PI i PS) i dwiema hamującymi (-HI - H S ) . 
Oznaczenia: 
SV- salwa synchroniczna, P O V - salwa częściowo nakładająca się. 
O F V - salwa w przeciwfazie, CSV - salwa skrzyżowana. 
PI, PS - synapsy pobudzające tworzone przez opuszkowo-rdzeniowe wdechowe włókna 
odpowiednio, ipsilateralne i skrzyżowane na poziomie rdzenia szyjnego. 
-HI -HS - synapsy hamujące opuszkowo-rdzeniowych oddechowych włókien 
odpowiednio, ipsilateralnych i skrzyżowanych. 
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Rys. 5.4. Schemat neuronów motorycznych przepony na poziomie C4, C5-6 z zaznaczonymi 
synapsami, których aktywacja prowadzi do zjawiska fluktuacji ampli tudy. 
Na przedstawionym schemacie aktywność neuronu ruchowego jest wypadkową wpływów 
pobudzających - ipsilateralnych i skrzyżowanych ( P I , PS ) oraz wpływów hamujących -
ipsilateralnych i skrzyżowanych (—HI, -HS) . Cały schemat z poziomu C4 powtarza się na 

poziomie C5-6. Dlatego mielotomia w linii pośrodkowej segmentu C4 selektywnie eliminuje 
fluktuacje amplitudy w gałązce C4 przy zachowanych fluktuacjach w gałązce C5-6. 
Sumowanie się poszczególnych składowych (pobudzających i hamujących) w czasie różnego 
typu salw szczegółowo wyjaśnia rysunek poprzedni. 
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i skrzyżowanym hamowaniem HS (składowe PS i HI są równe zeru) . 

W chwili rozpoczęcia się wdechu, po stronie przeciwnej hamowan ie 

skrzyżowane spada do zera, a dodatkowo neurony zaczynają być pobudzane 

przez Ps . W efekcie ampl i tuda gwałtownie rośnie (szczegółowo wyjaśnia to ryc 

5.3). 

Z modelu wynika, że mielotomia w linii środkowej rdzenia e l iminuje 

skrzyżowane pobudzenie (PS) i hamowanie (HS). W efekcie j ąd ro nerwu 

przeponowego pobudzane jest wyłącznie przez składnik P I . J ak podano 

wcześniej PI jest to pobudzenie ze strony puli neuronów przedruchowych 

i neuronów tworu siatkowatego o aksonach, k tóre nie k rzyżu ją się na 

poziomie rdzenia szyjnego. Zgodnie z modelem wartość PI jest z oddechu 

na oddech s ta ła , więc po mielotomii wartość amp l i t udy nerwu 

przeponowego winna być s ta ła . 

Mielotomia rdzenia szyjnego dała dokładnie taki r ezu l ta t . Po twie rdza 

to poprawność modelu . 

Celem eksperymentów opisanych w rozdziale 4.5 i 4.6 nie było tylko 

s twierdzenie , że dochodzi do skrzyżowania włókien, ale również us ta lenie 

poz iomu tego skrzyżowania. Przewidywano, że na s t ępu j e ono na poziomie 

j ą d r a nerwu przeponowego. Jednak lokalizacja tego j ą d r a u królika na 

pods tawie danych l i te ra turowych okazała się t rudna . 

U człowieka nerw przeponowy wyodrębnia się z czwartego nerwu 

rdzeniowego z gałęziami dodatkowymi C3, C5, u kota au torzy są zgodni, że 

j ąd ro z n a j d u j e się w segmentach C4, C5, C6 [ Webber i wsp.-1979 ], a nerw 

u tworzony jest z gałęzi piątego, czwartego i szóstego nerwu rdzeniowego. 

U królika, w oparciu o pracę Rikard-Be l l i Bys t rzyckie j [1980] 

wykonaną me todą znakowania peroksydazą chrzanową, można by sądzić, że 
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j ą d r o nerwu przeponowego z n a j d u j e się w segmencie C 3 - C 5 oraz } że gałęzie 

tworzące nerw pochodzą z C3, C4, C5. Inne wyniki o t r z y m a ł j e d n a k Ullach 

[1978]. Używa jąc m e t o d y degeneracj i wstecznej zlokal izował on j ą d r o ne rwu 

przeponowego u królika na t y m sam ym poziomie co u ko ta . 

W nowszej pracy [ Janczewski i wsp. -1992] ana l i zu jąc przebieg ne rwu 

przeponowego u 12 królików s twierdzono, że g łówną gałęzią jes t C5, 

a d o d a t k o w y m i C4, C6. Ws teczny t ranspor t H R P p o d a n e j na cały nerw 

prowadz i ł do wybarwien ia neuronów w segmentach C4, C5, i dogłowowej 

1 / 3 s egmen tu C6. Wynik i te były iden tyczne z r e z u l t a t a m i Ul lacha [1978]. 

Stwierdzono, że zarówno u kota jak i królika zanik f l uk tuac j i a m p l i t u d y 

n a s t ę p o w a ł po mielotomii w linii pośrodkowej segmentów C4, C5, C6 

[ Janczewski i Karczewski 1984, Janczewski 1987b, Eldridge i Paydarfar 1989, 

Janczewski i Karczewski 1990]. Potwierdz i ło to zarówno s łuszność p rzy j ę t ego 

m o d e l u , j ak i wyników własnych i Ullacha [l978]. 

Doświadczenia z mie lo tomią u królika dos ta rczyły p o n a d t o dowodów, że 

n e u r o n y ruchowe, k tó rych aksony tworzą gałąź C4 nie są p rzemieszane 

z n e u r o n a m i ruchowymi gałęzi C5 i C6. Wniosek ten m o ż n a wyc iągnąć na 

bazie obserwacj i , że w preparac ie rozszczepionego pnia mózgu d o d a t k o w e 

cięcie w linii pośrodkowej segmentu C4 e l iminu je f l u k t u a c j e 

ak tywnośc i gałęzi C4, podczas gdy pozos ta ją one obecne w ak tywnośc i 

gałęzi C 5 / 6 . G d y b y m o t o n e u r o n y tych dwu gałęzi były p rzemieszane to nie 

można by se lektywnie przeciąć połączeń skrzyżowanych p r o w a d z ą c y c h 

wyłączne do mo toneu ronów tworzących gałąź C4. 

P o n a d t o w i a d o m o ( Rikard-Bell i Bystrzycka -1980, Ellenberger i wsp. -1990, 

Janczewski i wsp. -1992), że mo toneurony leżące blisko siebie są powiązane 

siecią połączeń dend ry tycznych i z tego powodu m u s z ą mieć p o d o b n y 

wzorzec ak tywnośc i . Skoro w opisanych wyżej e k s p e r y m e n t a c h uzyskano 
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zróżn icowaną ak tywność poszczególnych gałęzi to znaczy , że tworzące j e 

m o t o n e u r o n y są p rzes t rzenn ie rozdzielone. 

Powyższy wniosek wyciągnię ty na pods t awie b a d a ń p r e p a r a t u 

rozszczepionego pnia mózgu znalazł o s t a tn io po twie rdzen ie w p r a c y 

w y k o n a n e j m e t o d a m i h i s tochemicznymi . Janczewski i wsp. [1992] wykaza l i , że 

n e u r o n y ruchowe gałęzi C4 z n a j d u j ą się wyłącznie w segmencie C4, a gałęzi 

C5 w segmencie C5. Zakres pokrywan ia się t ych puli n e u r o n a l n y c h w 

w y m i a r z e r o s t r a l n o - k a u d a l n y m był mnie j szy niż 0.5 m m . 

5 . 7 F l u k t u a c j e c z a s u t r w a n i a w d e c h u i w y d e c h u -

h i p o t e z a o w p ł y w i e i n f o r m a c j i z w r o t n e j 

o a k t y w n o ś c i m o t o n e u r o n ó w p r z e p o n y n a 

c z ę s t o ś ć r y t m u o d d e c h o w e g o . 

W rozdzia le 4.7 pokazano , że po rozszczepieniu pnia mózgu s u b g e n e r a t o r y 

nie p r a c o w a ł y t ak s tabi ln ie jak w w a r u n k a c h k o n t r o l n y c h . P o cięciach 

k i l kuk ro tn i e wzrosła war tość odchylenia s t a n d a r d o w e g o ś rednie j długości 

w y d e c h u . Dowodzi to , że zmnie jszenie l iczby e l emen tów sieci des t ab i l i zu j e 

j e j p racę . T a k a i n t e r p r e t a c j a pozos ta je w zgodzie z obse rwac j ą Feldmana 

[l987], że progresywnie ze wzros tem l iczby zniszczonych p rzy p o m o c y 

mikro lez j i komórek w obrębie G D O i B G O coraz większym f l u k t u a c j o m 

ulega d ługość cyklu oddechowego. 

N a j n o w s z e dane wskazu ją , że r y t m oddychan i a g e n e r o w a n y jes t przez 

komórk i rozruszn ikowe [ Smith i wsp. -1991]. F l u k t u a c j e r y t m u oddechowego 

po rozszczepieniu pnia mózgu wskazu ją , że komórki roz ruszn ikowe nie są w 
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s tan ie generować r y t m u o precyzyjn ie us ta lone j częstości i mus i on być 

s tab i l i zowany poprzez sieć oddechową. 

Bardz ie j za skaku jącą obserwacją , niż pojawienie się f l uk tuac j i r y t m u 

by ło s twierdzenie f a k t u , że w preparac ie rozszczepionego pn ia mózgu 

z m i a n y długości faz oddechowych - TE i TI nie by ły p r z y p a d k o w e . By ły 

one uzależnione od "wyda rzeń" oddechowych po s t ronie przec iwnej . Czas 

w y d e c h u - T E wyd łuża ł się, gdy w t rakc ie jego t r w a n i a po s t ron ie 

p rzec iwne j po jawia ła się salwa wdechowa [ Janczewski - 1986, -1987b, Janczewski 

i Karczewski - 1990]. F l u k t u a c j e czasu wdechu - TI wys tępowa ły u mnie j sze j 

l iczby zwierząt niż f luk tuac je TE. Uwidacznia ły się one w postac i p r z e d ł u -

żania się salw częściowo nak ł ada j ących się w s tosunku do pozos ta łych t y p ó w 

salw. Czasami salwy wdechowe ulegały tak znacznemu wyd łużen iu , że 

p o k r y w a ł y dwie kolejne salwy s t rony przeciwnej . 

P r z y próbie wyjaśnienia powstawania f luk tuac j i T E i TI można 

za łożyć, że po rozszczepieniu pnia mózgu m a m y do czynienia z d w o m a 

oscy la to rami o zbliżonej częstości, k tó rych okres drgań ulega w a h a n i o m . 

Poprzez analogię do mechan icznych uk ładów drga jących można p rzy j ąć , że 

w t ak ie j sy tuac j i nawet " s łabe" oddz ia ływania pomiędzy oscy la to rami mogą 

powodować w z a j e m n e modyf ikac je r y t m u . 

Pon ieważ r y t m oddechowy generowany jest w pniu mózgu , a lewa i 

p r a w a część pnia mózgu jest w preparac ie rozszczepionego pn ia mózgu c h i -

rurgicznie rozdzielona, j edyne miejsce, gdzie mogą odbywać się o d d z i a -

ływania pomiędzy s t ronami , s tanowi odcinek szyjny rdzenia kręgowego. 

Aby wyjaśn ić , j ak j edna połowa "dowiadu je się" o r y t m i e drugie j , 

t r zeba założyć is tnienie skrzyżowanej drogi ws t ępu j ące j z poz iomu j ą d r a 

ne rwu przeponowego do opuszkowego subkont ro le ra o d d y c h a n i a po s t ronie 

p rzec iwnej . Pos tu lowany przebieg tak ie j drogi p o k a z u j e ryc. 5.5. 
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W wariancie A długie dendry ty motoneuronów nerwu przeponowego p r z e -

kracza ją linię pośrodkową i pobudza ją in te rneurony , k tórych aksony w s t ę -

p u j ą do opuszki. Istnienie takich długich skrzyżowanych dendry tów w y k a -

zał [ Cameron i wsp. -1983]. W wariancie B in te rneurony z n a j d u j ą się po te j 

samej s tronie rdzenia co motoneurony i o t r z y m u j ą pobudzenia za poś re -

dn ic twem kolaterali aksonów (ew. dendry tów) motoneuronów. 

In t e rneu rony (patrz ryc 5.5) da ją skrzyżowane wstępujące aksony. 

Za is tnieniem postulowanej drogi przemawia fak t , że skorelowane f l u -

k tuac je r y t m u nie były wynikiem ry tmicznej aferentacj i ani z m e c h a n o r e c e -

p torów płuc , ani mięśni międzyżebrowych. Sprawdzono, że efekt ten u t r z y -

m y w a ł się u zwiotczonych zwierząt po wyłączeniu pompy , po obus t ronne j 

wagotomii i t ransekcj i rdzenia na poziomie C7. 

Bezpośrednim dowodem na sprzężenie zwrotne między neuronami o d d e -

chowymi rdzenia a opuszką było znalezienie w opuszce neuronów o d d e c h o -

wych modulowanych zgodnie z aktywnością s t rony przeciwnej ( patrz rozdział 

4.7). Bez desynchronizacj i wykrycie informacj i zwrotnej , nie będące j e f e -

k t e m pobudzenia receptorów, przekazywanej do zna jdu jącego się w pniu 

mózgu genera tora oddychania jest niemożliwe, ponieważ nie można roz róż -

nić, czy pobudzenie " idzie " bezpośrednio z genera tora , czy też za poś re -

dn ic twem pętli rdzeniowej. Natomiast w preparacie rozszczepionego pnia 

mózgu, aby udowodnić istnienie pętli rdzeniowej łączącej dwie połowy pnia , 

wobec rozseparowania s t ruk tu r ponadrdzeniowych wystarczy pokazać , że 

w j edne j połowie neurony są modulowane w ry tmie drugiej połowy. N e u r o -

ny takie znaleziono w B G O na poziomie 0.5 m m i 0.9 m m powyżej zasuwki. 

W piśmiennic twie nie opisano dotychczas ani takich sprzężeń zwro tnych , 

ani możliwej lokalizacji w rdzeniu szlaków za nie odpowiedzia lnych. 
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Rys. 5.5. Schemat połączeń neuronalnych odpowiedzialnych za skorelowane fluktuacje 
czasu TE i TI po rozszczepieniu pnia mózgu. 
Zależność długości fazy wdechowej i wydechowej od aktywności strony przeciwnej 
sugeruje istnienie połączeń skrzyżowanych pomiędzy stronami. Skorelowane z rytmem 
strony przeciwnej fluktuacji czasu trwania faz oddechowych nie zanikają po przedłużeniu 
cięcia opuszki poprzez most i śródmózgowie. Eliminuje je dopiero dodatkowe cięcie w linii 
pośrodkowej rdzenia szyjnego. Wskazuje to na istnienie pętli łączącej obie strony której 
zamknięcie znajduje się na poziomie rdzenia. Schemat prezentuje dwa warianty takiej 
hipotetycznej pętli. 
Elementami pierwszej są: 1) szlak opuszkowo-rdzeniowy (oznaczony 1), 2) długi skrzyżo-
wany dendryt, 3) interneuron z aksonem wstępującym do opuszki. 
Elementami drugiej są: 1) szlak opuszkowo-rdzeniowy (oznaczony l) , 2') kolaterala n .Ph 
(ew. dendryt) , 3') interneuron z aksonem wstępującym do opuszki skrzyżowanym na 
poziomie rdzenia. 

DYSKUSJA Rozdział 5.7 

http://rcin.org.pl



Fluktuacje rytmu oddychania po rozszczepieniu pnia mózgu 173 

M o ż n a przypuszczać , że l ak j ak n iek tóre inne w s t ę p u j ą c e szlaki 

r d z e n i o w o - o p u s z k o w e [ Rossi i Brodal - 1956, Pomeranz, 1973 ] b i e g n ą o n e 

w b r z u s z n o - b o c z n y m powrózku rdzenia . 

Speck [1988] oraz G a u t h i e r i M o n t e a u [J936] wykaza l i , że s t y m u l a c j a 

e l ek t ryczna wyłącznie tego powrózka prowadzi do p rzedwczesnego 

wywołan i a wdechu . Speck [1988] podkreś la , że efekt t en nie jes t r e z u l t a t e m 

a n t y d r o m o w e g o pobudzen ia komórek B G O lub G G O . 

K o n c e p c j a i s tn ienia sprzężenia zwro tnego , gdzie ź r ó d ł e m sygna łu 

zwro tnego jest ak tywność neuronów ruchowych , a nie sygnał z r e cep to rów 

z loka l izowanych w efektorze , jest nowa dla u k ł a d u oddechowego . Co 

więcej , w odróżnien iu od innych mięśni szkie le towych nawe t i n f o r m a c j i 

z w r o t n e j z r ecep torów mięśni oddechowych p rzyp i su j e się d r u g o r z ę d n e 

znaczen ie w s te rowaniu ich ak tywnośc ią [ Duron i wsp.- 1975, Folgeńng i wsp.-

1976 ]. Za p r io ry t e towe źródło in formac j i zwro tne j dla i n t e g r a t o r a 

ak tywnośc i mięśni oddechowych uważa się w e n t y l a c y j n y efekt a k t y w a c j i 

mięśn i wyrażony : a) poz iomem P a C O 2 i P a O 2 we krwi t ę tn i cze j ; b) c i śn i e -

n i e m w drogach oddechowych i s topn iem rozciągnięcia p łuc . 

T y l k o pozornie t r ansmis j a in formacj i z neu ronów r u c h o w y c h z p o w r o -

t e m do ośrodków gene ru jących jest f unkc jona ln i e b e z z a s a d n a . O j e j 

p o t e n c j a l n e j celowości p r zekonu je obse rwac ja , że a k t y w n o ś ć puli n e u r o n ó w 

r u c h o w y c h nie jes t repl iką pobudzen ia ze s t rony neu ronów p r z e d r u c h o w y c h 

[Berger, 1979]. Ma to kilka p rzyczyn . 

A) N e u r o n y różnią się wielkością i własnośc iami b ł o n o w y m i i d l a t ego są 

p o b u d z a n e [ por. Henneman i wsp., 1965 ] w okreś lonej sekwenc j i . Nie 

m o ż n a też wykluczyć , że j ą d r o n . P h zawiera p o d g r u p y n e u r o n ó w 

p o b u d z a n y c h wg. różnych wzorców [Berger -1977, Hilaire i wsp. -

1983 a,b,c]. P o n a d t o , dalsze p r ze twarzan i e p o b u d z e ń z opuszki 

o d b y w a się na poziomie j ą d r a ne rwu przeponowego poprzez s y s t e m 
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odgałęzień aksonów neuronów ruchowych p rzepony [ Webber i Pleschka 

1976, Goshgarian i Rofols 1984, Lipski i wsp. 1985]. N e u r o n y t e o d d z i a ł u j ą 

na siebie zarówno p o b u d z a j ą c o [Khatib i wsp., 1986, 1989 ], j a k 

i h a m u j ą c o [ Hilaire i wsp.- 1983a, -1986, Lipski i wsp. 1985] z a 

p o ś r e d n i c t w e m komórek Renshawa [ Renshaw, 1941], 

B) I n f o r m a c j a zwro tna o napięc iu mięśni p rzepony pochodząca z j e j w r z e -

cion mięśn iowych wobec zn ikomej l iczby tych wrzecion [Duron i wsp.-

1975, -1978, Duron -1981, Folgering i wsp.- 1976] m a m a ł e z n a c z e n i e 

f u n k c j o n a l n e . 

C) W czasie dowolnej regulacj i oddychan ia , ośrodki korowe m o g ą b e z p o -

ś rednio , t j . z pomin ięc iem oddechowych ośrodków pnia mózgu [Colle 

i Massion - 1958, Planche - 1972, Bassal i Bianchi - 1981, Rikard-Bell i wsp.-

1985b, -1986, Lipski i wsp.- 1986, Gandevia i Rothwell - 1987, por. też A m i n o f f 

i Sears - 197l] oddz ia ływać na neurony ruchowe p r z e p o n y . 

W sy tuac j i gdy ak tywność puli neuronów ruchowych może różnić się od 

ak tywnośc i opuszkowych neuronów p r z e d r u c h o w y c h , i n f o r m a c j a z w r o t n a 

z p o z i o m u j ą d r a ne rwu przeponowego do ośrodków pnia mózgu może mieć 

duże znaczenie funkc jona lne . Na możl iwą rolę in fo rmac j i z w r o t n e j , nie 

b ę d ą c e j e f e k t e m ak tywac j i recep torów, wskazu ją wyniki b a d a ń podobnego 

[ Grillner - 1977, -1979, Feldman i Grillner - 1983 ] do u k ł a d u o d d e c h o w e g o , 

u k ł a d u lokomocyjnego . B a d a n i a Viali i Vida l [1978] na rdzen iowych , 

zwio tczonych ko t ach wskazu ją , że tego rodza ju i n f o r m a c j a z w r o t n a 

w s p o m a g a synchron izowanie się dwu genera to rów ruchów l o k o m o c y j n y c h : 

j e d n e g o na poziomie l ędźwiowo-k rzyżowym, a drugiego w odc inku s z y j n o -

p ie r s iowym. Sprzęganie się r y t m ó w pokazano t akże dla g e n e r a t o r a ruchów 

l o k o m o c y j n y c h i oddechowych [ Viala i wsp., 1979]. 

Długie pę t le sprzężenia zwrotnego nie m u s z ą ogran iczać się do p o z i o -

m u rdzen ia . Ar shavsky i wsp. [J988] i Orsal i wsp. [J988] zaobserwowal i 
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modulac ję aktywności neuronów jądra czerwiennego w ry tmie aktywności 

zlokalizowanego w rdzeniu lędźwiowym generatora ruchów kończyny ty lne j . 

Wobec zwiotczenia p repara tu (tzw. fictive locomotion) modulac ja ta 

mus ia ła dotrzeć do poziomu śródmózgowia szlakami ws tępu jącymi . Z kolei 

neurony j ąd ra czerwiennego wysyłają zs tępujące aksony do k o n t r a -

la tera lnego rdzenia lędźwiowego modulu jąc napięcie zginaczy kończyn 

[Orlovsky - 1972]. 

5 .8 A s y m e t r i a o d p o w i e d z i n a j e d n o s t r o n n y b o d z i e c 

w a g a l n y j a k o d o w ó d f u n k c j o n a l n e g o r o z d z i e -

l e n i a s t r u k t u r p r z e t w a r z a j ą c y c h i n f o r m a c j e 

a f e r e n t n ą i k s z t a ł t u j ą c y c h a m p l i t u d ę n e r w ó w 

o d d e c h o w y c h p o l e w e j i p r a w e j s t r o n i e c i a ł a . 

W rozdziale. 4.1 wykazano, że ośrodki generujące i in tegru jące wzorzec 

oddechowy są podwojone. W związku z t y m w rozdziale 4.9 t es towano 

hipotezę , że każda z dwu s t ruk tu r nawet w warunkach fizjologicznych może 

częściowo niezależnie sterować ampl i tudą nerwów oddechowych po j edne j 

s t ronie ciała. Wykazano , że w efekcie jednos t ronnego pobudzenia aferentów 

z P S R 3 5 uzyskano większy spadek szybkości naras tan ia aktywności i w 

konsekwencj i większy spadek ampl i tudy nerwów oddechowych po stronie 

kon t ra l a t e ra lne j do bodźca. Stopień asymetr i i wzras ta ł przy obniżaniu 

n a p ę d u oddechowego, t j . obniżeniu P a C O 2 i pogłębianiu narkozy. 

Asymet r i a była słabo widoczna w aktywności nerwu przeponowego, 

na tomias t dobrze w aktywności nerwów czaszkowych. 

35. Wolno adaptujące się mechanoreceptory płuc (ang. slowly adapting pulmonary 
stretch receptors). 
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W każdych w a r u n k a c h s topień asymet r i i by ł większy u król ików niż 

u ko tów. 

Różn ic w a m p l i t u d z i e s t ron nie da się wy jaśn ić w oparc iu o k lasyczną 

teor ię Breue ra [1868] i Her inga [1868 ] rozszerzoną i m a t e m a t y c z n i e 

s fo rma l i zowaną przez Cla rka i von Eulera [1972] oraz Brad leya i wsp . [1975]. 

Teor ia t a z ak ł ada , że pobudzen ie P S R obniża oś rodkowy próg p r z e ł ą -

czania faz , ale do m o m e n t u osiągnięcia progu nie w p ł y w a na a k t y w n o ś ć 

ne rwów oddechowych . W konsekwencj i a f e ren tac j a z P S R nie w p ł y w a na 

szybkość n a r a s t a n i a ak tywnośc i wdechowej , a j e j a m p l i t u d a r egu lowana jes t 

t y lko przez skracan ie lub wyd łużan ie czasu wdechu . 

U z y s k a n a a syme t r i a a m p l i t u d zaprzecza prawdziwości t e j teori i gdyż p rzy 

j e d n o c z e s n y m rozpoczęciu i zakończeniu wdechu po obu s t r o n a c h ciała 

różnice a m p l i t u d nie powinny wys tąp ić . 

I nne d a n e doświadcza lne , wskazu jące na konieczność modyf ikac j i m o d e l u 

B r a d l e y a i wsp. [1975] uzyskal i Younes i wsp. [1978], K u b i n i Lipski [1979], 

Bake r i R e m m e r s 1980 a ,b , K u n o [J986]. Obse rwac je te u g r u n t o w a ł y 

pog ląd , że ne rwy b łędne mogą h a m o w a ć ak tywność ne rwów o d d e c h o w y c h 

w sposób s topn iowy ( "g raded inh ib i t i on" - Y o u n e s i w s p . - 1978 ], k t ó r y nie 

mus i p rowadz ić bezpośrednio do prze łączania faz . 

A s y m e t r i ę a m p l i t u d można wyjaśn ić w oparc iu o z jawisko s topn iowego 

h a m o w a n i a , z a k ł a d a j ą c , że po s t ronie ips i la te ra lne j jest ono mn ie j s ze niż po 

s t ron ie k o n t r a l a t e r a l n e j . 

W y ż s z y s top ień asymet r i i dla nerwów czaszkowych wskazuje ; że s topn iowe 

h a m o w a n i e jest dla te j g rupy nerwów silniejsze [por. Kuno 1986]. 

K o r e s p o n d u j e to z obse rwac jami van L u n t e r e n a i wsp. [1984], że w p ł y w 

nerwów b ł ę d n y c h na ak tywność nerwów czaszkowych jest zawsze większy 

niż na a k t y w n o ś ć ne rwu przeponowego. Niski s topień a syme t r i i dla n . P h 
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pozos ta je w zgodzie z obserwacją o sumowaniu się pobudzenia z obu s t ron 

na poziomie rdzenia kręgowego. Integracja ta zaciera różnice w aktywności 

każde j ze s t ron z osobna. W świetle wyników wskazujących na większą ilość 

opuszkowych i rdzeniowych połączeń skrzyżowanych u kota niż u królika 

z rozumiały jest większy stopień symetri i u kota . 

W piśmiennictwie dotyczącym badań na zwierzętach brak innych 

doniesień o obus t ronnych różnicach zbiorczej aktywności oddechowej 

w odpowiedzi na bodziec. Nie musi to oznaczać braku takich asymetr i i , lecz 

wynika raczej z nie podejmowania ukierunkowanych na je j wykrycie b a d a ń . 

Zwykle milcząco p r z y j m u j e się, że odpowiedź będzie symet ryczna . 

J e d y n ą próbę ilościowego porównania symetri i odpowiedzi całego nerwu 

na j ednos t ronny bodziec podjęli u psów Cross, Guz i Jones [l98l]. 

Zastosowali oni niezależną wentylację obu płuc za pomocą dwu r e sp i r a to -

rów. Stwierdzili , że ośrodkowa integracja aktywności wagalnej z lewego 

i prawego płuca nie jest p ros tym sumowaniem algebraicznym, lecz wskazuje 

na prze twarzan ie informacji a ferentnej przez dwa sprzężone in tegra to ry 

wzorca oddechowego. 

Podobne efekty uzyskał u królików Karczewski i wsp. [1980a] s tosując 

równoczesną e lektryczną s tymulac ję lewego i prawego n. b łędnego p rądami 

o różnych pa rame t r ach . Cross i wsp. [1981] nie wykryli asymetr i i 

w odpowiedzi nerwów przeponowych u psów. W świetle wyników rozdz. 4.9 

można to wyjaśnić zbyt dużym napędem chemicznym i za m a ł y m s topniem 

asymetr i i bodźców wagalnych w uży tym modelu doświadczalnym. 

Bogatsza jest l i t e ra tura dotycząca asymetr i i wielokrotnie uśredniane j 

odpowiedzi nerwów oddechowych na pojedyńczy bodziec. S t y m u l u j ą c nerw 

b łędny Bruce i wsp. [1982] stwierdzili, że pobudzenie aferentów P S R 

wywołu je k ró tko la tency jne (3-5 ms) pobudzenie n . P h głównie po stronie 
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przec iwne j do s tymulac j i , po czym n a s t ę p u j e obus t ronne w y h a m o w a n i e 

ak tywnośc i wdechowej t rwa jące do 15-20 ms, H a m o w a n i e , z d a n i e m 

au to rów, nie jest konsekwencją uprzedniego pobudzen ia , gdyż czasami przy 

użyciu p r ą d u tylko nieco większego od progowego [Bruce i wsp.J982] 

n a s t ę p o w a ł o ty lko obus t ronne hamowanie . Zdan iem au to rów w / w 

publ ikac j i h a m o w a n i e było obus t ronnie równe, j e d n a k (mo im z d a n i e m ) 

anal iza rysunków l a , 2a, 5b, 6 a,b z ich pracy wskazu je , że by ło ono większe 

po s t ronie kon t r a l a t e r a lne j . Berger i Mitchel l [1976] po s tymulac j i gałęzi 

ga rd łowych nerwu językowo-gard łowego lub nerwu k r t an iowego górnego 

obserwowal i k ró tko l a t ency jne pobudzenie na uś rednione j ak tywnośc i n . P h , 

g łównie po s t ronie przeciwnej do s tymulac j i . Po pobudzen iu n a s t ę p o w a ł o 

h a m o w a n i e . Na pods tawie odpowiedzi na po jedynczy bodziec t r u d n o 

wnioskować o wypadkowych zmianach aktywności w odpowiedzi na tężcową 

s t y m u l a c j ę e lek t ryczną lub bodziec f izjologiczny. 

T a k ą odpowiedz ią na s tymulac ję o częstości 60 Hz nerwu b łędnego lub k r t a -

niowego górnego jest obus t ronne hamowan ie n . P h . Można się spodziewać , 

że u ludzi a symet r i e w odpowiedzi na j e d n o s t r o n n y bodziec mogą być 

większe niż u zwierząt . Sasaki i Buckwal te r [1984] donoszą , że j e d n o s t r o n n e 

pobudzen i e nerwu kr tan iowego górnego u ludzi wywołu je ton iczne (skurcz 

k r t a n i ) pobudzen ie włókien do mięśni p rzywodzących k r t an i wyłączn ie po 

s t ronie bodźca . 

Koncepc j a a syme t ryczne j odpowiedzi na j e d n o s t r o n n y bodziec nie jest 

sprzeczna z k lasyczną n a u k ą o od ruchach . Sher r ing ton [1947] zauważył , że 

u ko tów, psów i królików j ednos t ronne pobudzenie skóry pyska wywołu j e 

si lniejsze wypros towanie wąsów po s t ronie bodźca . Podobn ie od ruchowe 

"cofnięcie b r z u c h a " jest większe po t e j s t ronie , po k tó re j p o b u d z a m y skórę 

k la tk i piers iowej . J e d n o s t r o n n y bodziec może wywołać p rzec iws tawne 
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reakcje po obu s t ronach ciała. Na przykład w odpowiedzi na j ednos t ronny 

bodziec nocyceptywny może nas tąpić zgięcie podrażnionej kończyny dolnej 

przy jednoczesnym wyproście kończyny przeciwnej . Jeżeli podrażn imy 

jednocześnie obie kończyny, to ten tzw. skrzyżowany odruch pros towania 

nie wystąpi i obie kończyny zegną się. 

Możliwość wystąpienia różnic w aktywności nerwów oddechowych po 

lewej i p rawej stronie ciała pozostaje w zgodzie i potwierdza koncepcję 

is tnienia dwu sprzężonych generatorów wzorca oddechowego. Gdyby 

bodźce z obu stron ciała prze twarzane były przez tę s a m ą sieć, to 

odpowiedzi mus ia łyby być zawsze jednakowe, lub zawsze różnić się w taki 

sam sposób. 

Is tnieje konieczność przebadania odpowiedzi par różnych nerwów 

oddechowych na inne ( niż s tymulac ja P S R ) bodźce oddechowe. Na p r z y -

kład wyniki Zapa ty (informacja ustna - 1989) wskazują , że odpowiedź na 

s tymulac j ę kłębków szyjnych jest ilościowo różna dla takiego samego bodźca 

podanego po stronie lewej i prawej . 
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6. W N I O S K I 

1. Pień mózgu zawiera dwa symetrycznie położone genera tory i dwa 

symet ryczne in tegra tory wzorca oddechowego. S t r u k t u r y te są 

sprzężone sys temem połączeń skrzyżowanych, k tóre synchron izu ją , 

wzmacn ia j ą i zwiększają niezawodność pracy każdej połowy. 

2. Wszys tk ie e lementy neuronalne oddechowych łuków odruchowych 

z p łuc i k r tan i są podwojone i zawar te w całości w każdej z połówek 

pnia mózgu. Dowodzi tego występowanie tych odruchów w n i e z m i e -

nionej formie po rozszczepieniu pnia mózgu. 

3. Procesy in tegracyjne na poziomie rdzenia kręgowego ( w znacznie 

większym niż dotychczas zakładano s topniu ) wp ływa ją na wzorzec 

oddychania . 

a) Część zs tępujących szlaków oddechowych krzyżuje się na poz io -

mie rdzenia i w czasie wdechu pobudza j ąd ro nerwu p r z e p o n o -

wego po stronie przeciwnej, a w czasie wydechu je h a m u j e . 

Skrzyżowanie włókien nas tępu je na poziomie j ą d r a nerwu p r z e -

ponowego. 

b) Genera tor wzorca oddechowego o t r zymuje in formację zwro tną 

z poziomu jąder nerwu przeponowego. Sygnał zwro tny może 

modyf ikować r y t m oddychania . 

4. Między kotem a królikiem nie ma różnic jakościowych w procesach 

generacji i integracj i r y t m u oddechowego. W y s t ę p u j ą na tomias t b a r -

dzo i s to tne różnice ilościowe. Liczba i znaczenie funkc jona lne p o ł ą -

czeń skrzyżowanych są większe u kota . W iden tycznych w a r u n k a c h 
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eksperymenta lnych kot wymaga wyższego napędu chemicznego dla 

osiągnięcia porównywalnej z królikiem wentylacj i minu towe j . 

5. W warunkach fizjologicznych przy n ienaruszonym pniu mózgu is tnieje 

pewien margines niezależności w kontroli mięśni oddechowych po 

przeciwnych s t ronach ciała. Taki sys tem "s te rowania" sprzyja 

optymal izacj i pracy apa ra tu oddechowego. 
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7. S T R E S Z C Z E N I E 

Celem niniejszej pracy było zbadanie zmian, jakie zachodzą 

w funkcjonowaniu kontrolera oddychania po rozszczepieniu pnia mózgu. 

Przedmiotem analizy był wzorzec oddechowy przed i po cięciach oraz niektóre 

odpowiedzi odruchowe. 

W eksperymencie , w k tórym bada się wpływ cięcia w linii pośrodkowej 

pnia mózgu na aktywność nerwów przeponowych można o t r zymać tylko 

dwa rezu l ta ty : 

1) zanik aktywności nerwu przeponowego, gdy sukcesywnie rozszerzane 
cięcie spowoduje zniszczenia i s to tnych e lementów uk ładu 
generującego r y t m lub szlaków " t r a n s m i t u j ą c y c h " pobudzenie do 
j ą d r a nerwu przeponowego; 

2) desynchronizację aktywności nerwów przeponowych; jeżeli wcześniej 
nie nas tąpi zanik aktywności nerwów, to w momencie gdy cięcie 
osiągnie określoną długość, musi nas tąpić desynchronizacja ry tmów, 
ponieważ nie ma powodu aby dwa oscylatory pozbawione połączeń 
sprzęgających oraz jednoczesnych sygnałów zewnęt rznych 
pozostawały synchroniczne. 

U królika po chirurgicznym rozdzieleniu połówek opuszki ak tywność lewej i 

p rawe j połowy przepony ulega desynchronizacj i . Została to s twierdzone 

przez Langendorffa i wsp. [ 1880 i 1881 l1 

Skoro r y t m po stronie prawej jest inny niż po stronie lewej, to znaczy, 2 
że dz ia ła ją dwa generatory r y t m u oddechowego . 

Jeżeli desynchronizacja nas tępu je po cięciu na odcinku pomiędzy 

zasuwką a doogonową częścią j ąd ra nerwu VII , to znaczy, że na t y m 

1. Prace te są zwykle cytowane jako pierwsze doniesienia o desynchronizacji rytmów 
(patrz np. monografie C. von Eulera -1986 (str.7) oraz J. Feldmana -1986 (str.472 ). 
Jednak z cytowań zamieszczonych w pracy Langendorffa i wsp. można przypuszczać, że 
zjawisko to zostało opisane wcześniej. 
2. Wniosek taki wyciągnęli m. in. Schiff-1959, Gromysz i Karczewski -1981 a,b. 
3. Taką rozległość minimalnego cięcia (ok.4 mm) konieczną do uzyskania 
desynchronizacji wyznaczyli Gromysz i Karczewski -1981 a,b. Zdaniem Langendorffa i 
wsp. 1880, -1881 minimalne cięcie miało długość ok. 2 mm. 
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odcinku nas t ępu je skrzyżowanie szlaków odpowiedzia lnych za 

synchronizację . 

Ze względu na szereg unikalnych cech jakie posiada p repara t 

rozszczepionego pnia mózgu4 podję to jego bardziej szczegółowe badan ia . 

Oczekiwano, że badania te dostarczą nowych informacj i do tyczących 

organizacj i ośrodkowego kontrolera oddychania . W szczególności 

spodziewano się uzyskać dane o funkcjonalne j roli skrzyżowanych połączeń 

oddechowych pomiędzy rdzeniem przed łużonym a j ą d r e m nerwu 

przeponowego. 

Badan ia wykonano na 81 królikach i 28 ko tach w narkozie 

ha lo tanowej . Zwierzęta były zwiotczone i sztucznie wenty lowane . Nerwy 

b łędne i nerwy kr taniowe górne obustronnie przecięto ( z w y j ą t k i e m grupy 

zwierząt , u k tórych badano inf lacyjny odruch Breue ra -Her inga i odruchy 

kr tan iowe) . 

Wyprepa rowywano obust ronnie kilka lub wszystkie z na s t ępu j ących 

nerwów: gałęzie C4 i osobno C5-6 nerwu przeponowego, gałęzie pol iczkowo-

wargowe nerwu twarzowego (n. VII) , nerwy podjęzykowe (n .XII ) , nerwy 

kr tan iowe górne i dolne, nerwy błędne (n. X). 

Aktywności w / w nerwów rejes t rowano na papierze świa t łoczułym, a 

t akże przy użyciu zestawu komputerowego wyposażonego w prze twornik 

ana logowo-cyfrowy. 

Badan ia podzielono na kilka e tapów, z k tórych każdy miał swój 

specyficzny cel. 

Wcześniejsze prace nie podejmowały próby ilościowej oceny zmian 

wzorca oddechowego wywołanych rozszczepieniem pnia mózgu. "P i lo towa" 

seria ekspe rymen tów^ wykazała , że o t rzymanie spójnych danych 

l iczbowych jest faktycznie t rudne . Uzyskiwano efekt desynchronizacj i , 

j ednak wyniki różniły się znacznie w s tosunku do wartości kont ro lnych jak 

również występowały znamienne różnice pomiędzy zwierzętami . Wyn ika ło 

4. Ta nazwa modelu doświadczalnego (ang. " s p l i t b r a i n s l e m 
p r e p a r a t i o n "), w którym stopniowo rozdziela się opuszkę i most za pomocą 
(wykonywanych fragmentem żyletki) cięć w linii pośrodkowej została wprowadzona przez 
Salmoiraghiego i Burnsa [1960b ]. 
5. Patrz rozdział 3.4. 
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to ze znacznych różnic w sianie zwierzęcia, po tak poważnym zabiegu 

chi rurgicznym jak im jest rozszczepienie pnia mózgu. Dlatego zais tnia ła 

po t rzeba aby: 

1) opracować technikę wykonywania cięć zapewniającą powtarzalność 

wyników. 

T e n cel szczegółowy zrealizowano poprzez wprowadzenie modyf ikacj i 

do t r a d y c y j n e j me tody cięcia. Resekowano móżdżek. Przed wykonan iem 

właściwego cięcia nacinano wyściółkę komory czwarte j f r a g m e n t e m ostre j 

żyletki . Do wykonania właściwych cięć skons t ruowano specja lną 

prowadnicę przymocowywaną do stolika s te reotaktycznego, k tóra 

prowadzi ła nóż dokładnie w płaszczyźnie s t rzałkowej głównej . Po 

umieszczeniu noża w prowadnicy cięcia wykonywano ręcznie. Dzięki t e m u 

można było zakończyć cięcie, gdy nóż osiągał pods tawę czaszki, j ednak 

zan im się odkształci ł i spowodował przemieszczenie tkanki nerwowej . 

Wcześniejsze prace nie zawierały żadnych danych ilościowych o 

wzorcu oddychania po rozszczepieniu pnia mózgu. D o k u m e n t a c j a w t y m 

względzie ograniczała się do ryciny przeds tawia jące j kilka asynchronicznych 

salw nerwu przeponowego. Dlatego postanowiono: 

2) określić parametry wzorca oddechowego po rozszczepieniu pnia mózgu i 

porównać je z parametrami kontrolnymi. 

Stwierdzono, że w wyniku rozszczepienia pnia mózgu a m p l i t u d a dla 

salw synchronicznych spadła do 47.5 ± 12.3% wartości kont ro lne j , a dla 

salw w przeciwnych fazach do 25.7 ± 9.0% kontroli . Dla salw wdechowych 

nerwów: kr taniowego i twarzowego ampl i tuda została z redukowana o d p o -

wiednio do 14.8 ± 7.7% i 10.6 ± 6.1% wartości kontrolnej . 

Po cięciach u żadnego z badanych zwierząt częstości r y t m u po p r z e -

ciwnych s t ronach nie były dokładnie równe. Dlatego można było mówić o 

s t ronie z szybszym i wolniejszym r y t m e m . P r z y j m u j ą c za 100% średnią 

war tość częstości r y m u po stronie wolniejszej częstość po s t ronie szybszej 

mieściła się w granicach od 102% do 211%, średnio 130.4±14.3% 
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Analiza pa ramet rów r y t m u oddechowego przeprowadzona łącznie dla 

lewej i p rawej s trony wykazała , że po cięciach częstość oddychania spada 

od 54 ± 7 oddechów na minu tę do 35 oddechów na minu tę , t j . do 

66.4±14.3% kontroli , a to głównie na skutek wydłużenia się wydechu od 

0.65±0.1 s do 1.27± 0.35 s, t j . do 198.9% ±56% wartości kont ro lne j . Czas 

wdechu nie uległ i s to tnej zmianie - wzrósł do 104.9 ±17.2% wartości k o n -

t ro lnej od (0.49 ± 0.06s do 0.51 ± 0.07s). 

In t e re su jącym problemem jest stopień funkcjonalnego podobieńs twa 

kontrolera rozszczepionego i nienaruszonego. W szczególności wyraża się to 

w py tan iu , czy przecięcie szlaków skrzyżowanych znosi odruchy oddechowe, 

czy może zniszczone włókna nie są i s to tnymi e lementami łuków o d r u c h o -

wych. Szukano odpowiedzi na pytanie , 

3) czy zachowane są odpowiedzi odruchowe z receptorów płuc i krtani. 

Stwierdzono, że rozszczepienie pnia mózgu nie znosiło odpowiedzi o d r u c h o -

wej na inflację płuc. Zasadnicza różnica polegała na t y m , że po 

j ednos t ronne j wagotomii przed cięciami odpowiedź była obus t ronna , 

na tomias t po cięciach odpowiedź obserwowano głównie lub wyłącznie po 

s t ronie zachowanego nerwu błędnego. Siła odpowiedzi odruchowej 

wyrażona czasem, w t rakcie którego oddychanie ulegało za t r zyman iu , 

wzras ta ła . 

Odruchy kr taniowe badano przy zachowanym j e d n y m nerwie 

k r t an iowym górnym (drugi nerw był przecięty) . 

Stwierdzono, że rozszczepienie pnia mózgu nie e l iminuje odruchu 

ochronnego kr tan i . Odruch ten był zachowany wyłącznie po s t ronie 

nieprzeciętego nerwu krtaniowego. 

Po rozszczepieniu pnia mózgu jednos t ronnie zachowany był również 

odruch na u j e m n e ciśnienie w obrębie kr tani . 

I s t o t n y m problemem jest znalezienie odpowiedzi na py tan ie czy po 

rozszczepieniu pnia mózgu rozdzielone subgenera tory oddz ia łu ją na siebie. 

W poprzednich pracach wyrażano pogląd, że są one niezależne6 lub 

6. Rijlant -1937 
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"względnie niezależne". Opinie te nie były j ednak popar t e badan i ami 

ilościowymi. Należało za tem: 

4) przeanalizować aktywności nerwów oddechowych po przeciwnych 

stronach ciała, pod kątem wykazania wzajemnych oddziaływań 

pomiędzy stronami. 

Stwierdzono, że zarówno ampl i tuda jak ry tm salw nerwów przeponowych po 

j edne j s tronie uzależnione są od aktywności subgenera tora po s t ronie 

przeciwnej . 

A m p l i t u d a nerwów przeponowych po rozszczepieniu pnia mózgu 

zmienia ła się z cyklu na cykl i była wyraźnie zależna od s tosunków faz cyklu 

oddechowego po obu s t ronach ciała. Rozpoczęcie aktywności jednego nerwu 

przeponowego w trakcie t rwania ak tywnej fazy drugiego nerwu powodowało 

gwał towny wzrost aktywności obu nerwów. W efekcie amp l i t uda salw 

synchronicznych była o 46% wyższa (p<0.001 t - t e s t ) od a m p l i t u d y salw 

0 przeciwnych fazach. Zaobserwowano, że opisane f luk tuac je amp l i t udy 

wys tępowały jedynie w aktywności nerwów rdzeniowych, ale nie 

czaszkowych. 

Oprócz wzajemnego wpływu na ampl i tudę nerwów przeponowych 

obserwowano również oddziaływania pomiędzy subgenera to rami 

prowadzące do wza jemnej modulacji ry tmów. Czas t rwania wdechu 

i wydechu był skorelowany z wydarzeniami oddechowymi po stronie 

przeciwnej . Czas wydechu - TE s ta tys tycznie znamiennie wydłuża ł się, gdy 

w t rakcie jego t rwania po stronie przeciwnej pojawiała się salwa wdechowa. 

F l u k t u a c j e r y t m u występowały pomimo zwiotczenia zwierzęcia, przecięcia 

nerwów błędnych i kr taniowych górnych, okresowego wyłączania 

resp i ra tora . Nie el iminowało ich rostralne przedłużenie cięcia poprzez 

międzymózgowie, ani t ransekcja na poziomie C7. Te obserwacje 

wykluczyły możliwość , że f luktuacje faz są wynikiem ry tmicznego 

pobudzan ia receptorów klatki piersiowej, kr tan i , czy też e fek tem połączeń 

nadrdzeniowych. 

Opisana wyżej zmienność ampl i tudy i r y t m u dowodzi ła , że 

subgenera tory wzajemnie na siebie oddzia łują . 
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Obserwacje te impl ikują pytanie jak imi drogami subgenera tory 

" k o m u n i k u j ą " się, skoro połączenia pomiędzy nimi na poziome pnia mózgu 

są przecięte . 

Oddzia ływania pomiędzy s t ronami muszą mieć swój subs t ra t 

neurona lny . Zbadanie funkcj i szlaków odpowiedzialnych za opisane wyżej 

oddzia ływania ma bardziej uniwersalny charakter niż tylko w odniesieniu do 

p r e p a r a t u rozszczepionego pnia mózgu. Jeżeli szlaki te d e t e r m i n u j ą wzorzec 

oddechowy po rozszczepieniu pnia mózgu, to również k sz t a ł t u j ą go w 

warunkach fizjologicznych. Z uwagi na te a rgumen ty zbadanie oddz ia ływań 

pomiędzy subgenera torami uznano za pr ioryte towy cel te j pracy . 

5) Testowano hipotezę, zgodnie z którą: amplituda i częstość oddychania 

modulowana jest przez szlaki oddechowe skrzyżowane na poziomie 

jąder nerwu przeponowego. W szczególności postulowano, że część 

zstępujących szlaków oddechowych krzyżuje się na poziomie jąder 

nerwu przeponowego powodując dodatkowe pobudzenie jądra po 

stronie przeciwnej w czasie wdechu i hamowanie w czasie wydechu. 

Genera lna me toda eksperymenta lnego tes towania te j h ipotezy polegała na 

badan iu zmian ampl i tudy nerwu przeponowego po j edne j s t ronie ciała, 

wynik łych z przecinania na różnych poziomach szlaków oddechowych 

zs tępu jących po stronie przeciwnej. 

Hipotezę p rzy ję to ponieważ stwierdzono, że: 

j ednos t ronne przerwanie na poziomie C2 ( za pomocą blokady lub 
hemisekcj i) szlaków oddechowych zs tępujących z opuszki do rdzenia 
kręgowego na tychmias t stabil izowało poziom aktywności nerwu 
przeponowego po stronie przeciwnej . Ampl i tuda us ta la ła się na 
poziomie nieco wyższym niż ampl i tudy salw w przeciwnych fazach, 
lecz niższym niż ampl i tudy salw synchronicznych. T e n sam efekt 
mia ło cięcie w linii pośrodkowej na poziomie C 3 - C 6 rdzenia 
kręgowego. 

T ą część hipotezy, która precyzowała poziom skrzyżowania na wysokości 

j ąde r nerwu przeponowego udowodniono pokazując , że cięcie w linii 

pośrodkowej rdzenia na wysokości C4 selektywnie znosiło f luk tuac je 

amp l i t udy w gałązce C4 nerwu przeponowego, podczas gdy były one 
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zachowane w gałązce C5-C6. Rozszerzenie cięcia na segmenty C5 i C6 

znosiło fluktuacje w gałązkach C5 i C6. 

Opie ra jąc się na tych obserwacjach zaproponowano model w k t ó r y m 

ampl i t uda aktywności nerwu przeponowego jest wypadkową czterech 

składowych: 

1) Pobudzenia ipsilateralnego, którego źródłem są szlaki opuszkowo-
rdzeniowe o nieskrzyżowanych na poziomie rdzenia aksonach. 

2) Pobudzenia skrzyżowanego, ktorego źródłem są kolaterale lub aksony 
przekraczające linię pośrodkową rdzenia szyjnego na poziomie j ąder 
nerwu przeponowego. 

3) Hamowania ipsilateralnego, którego źródłem są neurony opuszkowo 
rdzeniowe o nieskrzyżowanych na poziomie rdzenia aksonach. 

4) Hamowania skrzyżowanego, którego źródłem są aksony lub ich 
kolaterale skrzyżowane w odcinku szyjnym rdzenia . 

Model pokazuje , że wysoka aktywność jąder nerwu przeponowego w czasie 

synchronicznej pracy jest wynikiem sumowania się wpływów 1) i 2) przy 

b raku hamowan ia 3) i 4). Aktywność salw w przeciwfazie jest nie tylko 

pozbawiona składowej 2), ale i pomniejszona na skutek hamującego 

działania składowej 4). 

Zaproponowano również wyjaśnienie zjawiska zależnych od 

aktywności s t rony przeciwnej fluktuacji r y t m u subgenera torów. Ponieważ 

r y t m oddechowy generowany jest w pniu mózgu, to wobec jego rozszczepie-

nia , aby wyjaśnić jak j edna połowa "dowiaduje się" o ry tmie drugiej 

należało założyć istnienie pętli będącej sprzeżeniem zwro tnym z poziomu 

rdzenia do połowy pnia mózgu po stronie przeciwnej . 

Subs t r a t em neurona lnym takiej pętli może być długi dendry t 

mo toneuronu nerwu przeponowego, który przekracza linię pośrodkową i 

pobudza in te rneurony , których aksony ws tępu ją do opuszki . Drugą 

możliwą realizacją postulowanej pętli jest in te rneuron , k tóry z n a j d u j e się po 

te j samej stronie rdzenia co motoneurony i o t r z y m u j e pobudzenia za 

pośredn ic twem kolaterali aksonów (ew. dendry tów ) motoneuronów. 

In te rneuron ten daje skrzyżowany wstępujący akson, k tóry wpływa na r y t m 

subgenera tora po stronie przeciwnej. 
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Bezpośrednim dowodem na istnienie takiego sprzeżenia zwrotnego 

między neuronami oddechowymi rdzenia a opuszką było znalezienie w 

opuszce neuronów oddechowych o aktywności modulowane j zgodnie z 

ak tywnośc ią s t rony przeciwnej. 

W związku z rozszczepieniem pnia mózgu u królika i m a ł p y zais tniał 

p rob lem różnic między efektami cięcia u tych ga tunków a ko tem. U królika 

i m a ł p y cięcia wywoływały desynchronizację na tomias t u kota zanik 

aktywności nerwów przeponowych . Wyjaśnienie co leży u pods taw tych 

różnic było t y m istotniejsze, że współczesna neurofizjologia oddychania 

opiera się głównie o wyniki o t rzymane na kotach. Aby rozs t rzygnąć ten 

p rob lem, należało: 

6) sprawdzić czy i w jakich warunkach można uzyskać asynchroniczną 

aktywność nerwów przeponowych u kota. 

Stwierdzono, że różnice w organizacji kontrolera oddychania u kota w 

s tosunku do innych ga tunków m a j ą charakter ilościowy a nie jakościowy. 

Po dobran iu odpowiednich warunków eksperymentu obserwowano u kota 

asynchroniczną aktywność nerwów przeponowych. 

Biorąc to pod uwagę można powiedzieć, że desynchronizację nerwów 

przeponowych można wywołać u wszystkich pięciu p rzebadanych 

g a t u n k ó w 8 . Uprawnia to do wyciągnięcia wniosku, że na ośrodkowy 

kontroler oddychania należy pat rzeć jak na całość złożoną z dwu 

in tegra lnych części9 . 

Wynik i badań p repa ra tu rozszczepionego pnia mózgu były zgodne 

z mode lem zak łada j ącym, że każda z połówek pnia mózgu zawiera f u n k c j o -

nalnie komple tny subkontroler oddychania . Poprawny model powinien 

dawać możliwość przewidywania pewnych odpowiedzi uk ładu na bodźce. 

Jeżeli fak tycznie is tnieją dwa subkontrolery i dwa sys temy prze twarzan ia 

bodźców afe ren tnych , to nawet przy zachowanych połączeniach 

7. Karczewski i Gromysz - 1982. 
8. U królika: - Langendorffi wsp. -1880, -1881, Rijlant -1937, Gromysz i Karczewski -
1981 a,b. U minoga Kawasaki-1979. U psa Kreidel-1899, Gromysz i wsp. -1986. U 
małpy Gromysz i Karczewski-1982. U kola Janczewski -1987b, Eldridge i Paydarfar 
-1989, Janczewski i Karczewski -1990. 
9. Podobny wniosek wyciągnęli Gromysz i Karczewski -1981b. 
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skrzyżowanych powinna istnieć możliwość obserwacji choćby niewielkich 

różnic w odpowiedzi każdego z subgeneratorów. W piśmiennic twie brak 

tego rodza ju danych, dlatego aby sprawdzić i potwierdzić poprawność 

modelu , postawiono sobie za cel: 

7) przetestowanie hipotezy, zgodnie z którą funkcjonalną konsekwen-

cją podwojenia struktur generujących wzorzec oddychania jest 

częściowa niezależność regulacji amplitudy nerwów oddechowych 

po lewej i prawej stronie ciała. 

W e r y f i k u j ą c hipotezę założono, że sprzyja jącą okolicznością dla u j a w n i e -

nia ewen tua lnych różnic aktywności obu stron będzie zastosowanie a s y m e -

t rycznego bodźca. Protokół doświadczalny polegał na porównywaniu o d p o -

wiedzi neuronów oddechowych - n. XII, n. VII i nerwu przeponowego po 

obu s t ronach ciała na jednos t ronne pobudzenie aferentów z wolno a d a p t u j ą -

cych się mechanoreceptorów płuc. 

Badan ia wykazały , że ampl i tuda odpowiedzi po stronie bodźca różniła 

się od amp l i t udy odpowiedzi po stronie przeciwnej. Daje to pods tawę aby 

przypuszczać , że w warunkach fizjologicznych przy n ienaruszonym pniu 

mózgu is tnieje pewien margines niezależności w kontroli mięśni o d d e c h o -

wych po przeciwnych s t ronach ciała. Taki system "s te rowania" sp rzy ja łby 

optymal izac j i pracy apa ra tu oddechowego. 
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Comp. Neurol. 224: 60-70. 

28. B E R T R A N D , F., HUGELIN, A. 
(1971). Respiratory synchronizing 
function of nucleus parabrachialis 
medialis: pneumotaxic mechanisms. J. 
Neurophysiol. 34: 189-207. 

29. B E R T R A N D , F., HUGELIN, A., 
VIBERT, J. F. (1973). Quantitative 
study of anatomical distribution of 
respiration related neurons in the pons. 
Exp. Brain Res. 16: 383-399. 

30. B E R T R A N D , F., HUGELIN, A., 
VIBERT, J. F. (1974). A stereologic 
model of pneumotaxic oscillator based 
on spatial and temporal distributions of 
neuronal bursts. J. Neurophysiol. 37: 
91-107. 

31. B IANCHI , A. L. (1971). Localisation 
et etude des neurones respiratoires 
bulbaires. Mise en jeu antidromique 
par stimulation spinale ou vagale. .L 
Physiol. ( Paris ) 63: 5-40. 

32. BIANCHI, A. L., BARILLOT, J. C. 
(1982). Respiratory neurons in the 
region of the retrofacial nucleus: 
pontile, medullary, spinal and vagal 
projections. Neurosci. Lett. 31: 277-
282. 

33. BISCOE, T. J., SAMPSON, S. R. 
(1970). An analysis of the inhibition of 
phrenic motoneurons which occurs on 
stimulation of some animal nerve 
afferents. J. Physiol. (London). 209: 
375-393. 

34. BOCHENEK, A., REICHER, M. 
(1981). Anatomia Człowieka wyd. 2 
tom IV —" Układ Nerwowy Ośrodkowy 
". P.Z.W.L. . 

35. BORGDORFF, P. (1975). Respiratory 
fluctuations in pupil size. Am. J. 
Physiol. 228: 1094-1102. 

36. BOWKER, R. M., REDDY, V. K., 
FUNG, S. J., JULIE, Y. H. C., 
BARNES, C. D. (1987). Serotonergic 
and non-serotonergic raphe neurons 
projecting to the feline lumbar and cer-
vical spinal cord: a quantitative 
horseradish peroxidase -
immunocytochemical study. Neurosci. 
Lett. 75: 31-37. 

37. BOYD, T. E., MAASKE, C. A. (1939). 
Vagal inhibition of inspiration, and 
accompanying changes of respiratory 
rhythm. J. Neurophysiol. 2: 533-542. 

38. BRADLEY, G. W., EULER, C. VON, 
MARTTILA, I., ROOS, B. (1974). 
Transient and steady state effects of 
C 0 9 on mechanisms determining rate 
and depth of breathing. Acta Physiol. 
Scand. 92:341-350. 

39. BRADLEY, G. W., EULER, C. VON, 
MARTTILA, I., ROOS, B. (1975). A 
model of the central and reflex 
inhibition of inspiration in the cat. 
Biol. Cybern. 19: 105-116. 

40. BRAMBLE, D. M., CARRIER, D. R. 
(1983). Running and breathing in 
mammals. Science 219: 251-256. 

41. BREUER, J. (1868). Die 
Selbststeuerung der Atmung durch den 
Nervus vagus. Sitzungsber. Akad. 
Wiss. Wien Abt. 2 58: 909-937. 

42. BREUER, J. (1970). Self-steering of 
respiration through the nervus vagus. 
In: Hering-Breuer Centenary 
Symposium. Ed. R.Porter, London : 
365-394. 

43. BRODAL, A. (1969). Neurological 
anatomy in relation to clinical 
medicine. London, N.Y. Oxford 
University Press . 

44. BRODIE, D. A., BORISON, H. L. 
(1957). Evidence for a medullary 
inspiratory pacemaker. Functional 
concept of central regulation of 
respiration. Am. J. Physiol. 188: 347-
354. 

PIŚMIENNICTWO 

http://rcin.org.pl



193 

45. BRUCE, E. N., EULER, C. VON, 
ROMANIUK, J. R., YAMASHIRO, S. 
M. (1982). Bilateral reflex effects on 
phrenic nerve activity in response to 
single-shock vagal stimulation. Acta 
Physiol. Scand. 116: 351-362. 

46. BUDZIŃSKA, K., ROMANIUK, J. R. 
(1985). Effects of midsagittal lesion of 
the rabbit medulla. I. Respiratory 
motoneuronal outputs. Bull. Eur. 
Physiopath. Respir. 21: 491-498. 

47. BUDZIŃSKA, K., EULER VON, C, 
KAO, F., PANTALEO, T. (1985a). 
Effects of graded focal cold block in 
rostral areas of the medulla. Acta 
Physiol. Scand. 124: 329-340. 

48. BUDZIŃSKA, K., EULER VON, C, 
KAO, F., PANTALEO, T., 
YAMAMOTO, Y. (1985b). Release of 
expiratory muscle activity by graded 
focal cold block in the medulla. Acta 
Physiol. Scand. 124: 341-351. 

49. BUNN, J. C., MEAD, I. (1971). 
Control of ventilation during speech. 
J. Appl. Physiol. 31: 870-872. 

50. BURNS, B. D., SALMOIRAGHI, G. C. 
(1960). Repetitive firing of respiratory 
neurones during their burst activity. Ĵ  
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