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WSTEP

Badania nad odruchem z baroreceptoréw tetniczych maja przeszio
stuletnia historie. W roku 1866 OvoN i LupwiG odkryli istnienie nerwu
tzw. depresyjnego, obecnie zwanego aortalnym, przewodzacego impulsacje
z baroreceptoréow serca i luku aorty, ktérego draznienie elektryczne powo-
dowalo odruchowe zwolnienie rytmu serca i $padek cignienia tetniczego
krwi [44]. MAREY [77] zaobserwowat, Ze podniesienie ci§nienia tetniczego
krwi powoduje odruchowe zwolnienie rytmu serca.

Juz w tym pionierskim okresie badan nad odruchowg regulacjg krazenia
NAWROCKI [83], uczen i wspoéipracownik Ludwiga i Claude Bernarda,
kierujacy Warszawskim Zakladem Fizjologii, wykazal w 1874 r., ze efekt
odruchowej bradykardii wywotany podniesieniem ogélnego ei§nienia
tetniczego krwi zanika po wagotomii i sympatektomii serca. Znacznie
pbZniej HERING (1924) [45] odkryt skupiska baroreceptoréw takze w zato-
kach szyjnych, wysuwajac koncepeje odruchowej regulacji krazenia krwi,
rozwinieta pozniej (1929) przez HEYMANSA (p. [44]) oraz KocHA [61].

Pierwszym medelem matematyeznym dokladnie okre§lajacym zaleznogé
odruchowych zmian ci§nienia ogélnego od przylozonego ci§nienia w zatoce
szyjnej byta krzywa uzyskana w 1931 r. przez KocHA [61], tzw. Blutdruck-
charakteristik. Krzywa ta zostata okreflona w ukladzie tzw. petli obwartej,
tzn. gdy odruchowo zmieniajace si¢ ogélne cisnienie tetnicze nie wplywato
zwrotnie na ci§nienie w izolowanej zatoce szyjnej.

Prawie réwnocze$nie z KocHEM (1931), ROSENBLUETH i SIMEONE [99]
opublikowali prace okre§lajace zalezno§ei zmian rytmu serca od napieé
w dosercowych ukladach wspdétezulnych i przywspétezulnych. Zauwazono
juz wtedy, ze odruchowa regulacja zmiany czestotliwo§ci rytmu serca
jest bardzo szybka i moze ttumaczyé prawie natychmiastowa odpowiedz
organizmu na zmiane aktywnoci baroreceptorow tetniczych.

Od czasu pierwszych rejestracji dosercowych eferentéw nerwu blednego
przez JEWETITA [50] wiadomo, ze odruchowa zmiana rytmu serca moze
nastepowaé rzeczywidcie bardzo szybko (beat to beat), tzn. z uderzenia
serca na nastepne uderzenie. Najkrdotszy czas odruchu, od pojawienia sie
fali ci§nienia w tuku aorty do wyladowan w dosercowych wiéknach, nerwu
blednego wynosi 80 ms. ;



W roku 1934 ROSENBLUETH i SIMEONE [99] opisali po raz pierwszy
matematycznie charakterystyki statyczne zaleznofei rytmu serca od
czestotliwoei impulsacji w dosercowych wiéknach wspélezulnych i przy-
wspoOtezulnych. Przez réwnoczesne draznienie wiokien nerwu blednego
i nerwéw wspotezulnych dosercowych wykazali oni, ze wypadkowy rytm
serca nie jest suma algebraiczng obu wpltywow, lecz iloczynem efektow
oddziatywania obu czesei (WspolczulneJ i przywspoélezulnej) uktadu auto-
nomicznego na serce.

Pé7niejsze badania WARNERA i COXA [124] oraz WARNERA i RUSSELLA
[125], polegajace na symulacji na maszynie cyfrowej rytmu serca, przy
wprowadzeniu jako danych wejéciowych czestotliwodei impulsacji w obu
rodzajach unerwienia autonomicznego serca, wykazaty istnienie zaleznogei
oddziatywan miedzy obu ukladami. W celu otrzymania zaleznofeci, ktéra
by lepiej opisywata wyniki eksperymentow, do wzoru okreflajgcego rytm
serca w funkeji napieé¢ ukladéw wspétezulnego i przywspoélezulnego wpro-
wadzono dodatkowy wspolezynnik HR,, , tzn. najwolniejszy rytm serca
(przy zachowaniu rytmu zatokowego) uzyskiwany draznieniem nerwu
btednego. W modelu zaproponowanym przez WARNERA i RUSSELLA [125]
efektywnogé oddzialywania na serce ukladu wspétezulnego zalezala od
napiecia ukiadu przywspolczulnego tym silniej, im bardziej chwilowy
rytm serca byt blizszy HR,;,.

W latach 19691971 pojawilo sie wiele prac wykonanych na izolowanych
sercach, lecz bez opracowania matematycznego wynikéw, ktore wykazaty
istnienie antagonistyeznych oddzialtywan pre- i postsynaptycznych pomie-
dzy ukladami nerwow wspoltezulnych i przywspoétezulnych. MUSCHOLL
[82] wykazal, ze wydzielanie noradrenaliny (NA mediatora ukladu wspol-
czulnego) z zakonczen wspotezulnych eferentéw dosercowych moze byé
hamowane przez podawanie acetylochaliny (ACH) do przedsionkéw izo-
lowanych serc krélikéw lub przez draznienie elektryczne nerwéw blednych.
Udowodnilt on, ze na pozazwojowych dosercowych zakoiezeniach adrenargi-
cznych znajduje sie receptor muskarynowy, ktérego pobudzenie hamuje .
wydzielanie NA. Jest to przywspotezulno-wspotezulny antagonizm presy-
naptyezny. .GRODNER i wsp. [39] wykazali ponadto, ze NA oddziatuje
mniej efektywnie na rytm serca, gdy rownocze§nie podana jest doprzed-
sionkowo z ACH. Lrvy [71] okreflit ten rodzaj interakeji jako przywspol-
czulno-wspoétezulny antagonizm postsynaptyczny.

Wiyniki powyzsze prowadza do pytania, czy w warunkach fizjologicz-
nych oba antagonizmy, pre- i postsynaptyczny, odgrywaja jednakowsg
role, czy tez ktéry§ z nich ma znaczenie ilo§ciowo decydujace jesli chodzi
o regulacje pracy serca w zZywym organizmie ?

Powracajae do opisanych powyzej modeli matematycznych regulacji
rytmu serca w zaleznogei od napieé uktadéw wspoélezulnego i przywspoétezul-
nego [99, 125] nalezy stwierdzié, ze w dotychczasowych modelach matema-
tycznych odpowiedzi serca nie uwzgledniono zupeknie obu rodzajéw anta-



gonizmdw. Nasuwa si¢ takze podstawowa watpliwo§é, czy dany poglad
o niezaleznog§ci oddzialywan na serce obu cze§ci uktadu autonomicznego
[99] jest stuszny, implikuje on bowiem, ze oba antagonizmy odgrywaja
niewielkg role w sercu in sitw (problemy te beda przedmiotem rozdziatu
2.1 niniejszej pracy). Ze wzgledu na zastosowanie w fizjologii coraz dokta-
dniejszej aparatury do pomiaréw i analizy wynikéw eksperymentéw (m.in.
maszyn cyfrowych), w ostatnich latach szczegdélng uwage zwrécono na
badania charakterystyk dynamicznych serca [21-23]. Badania te polegaja
na dokladnym okre§leniu chwilowych zmian rytmu serca w czasie, w zalez-
nosci od momentu i sity rozpoczecia draznienia elektrycznego dosercowych
nerwow ukladu autonomicznego.

Z opisanych charakterystyk dynamicznych wynika m.in. fakt okreslony
zalezno$cig matematyczng, ze najszybszym efektorem w ukladzie krazenia
jest odruchowa odpowiedZ rytmu serca wywolana przez zmiany napiecia
przywspoétezulnego eferentéw dosercowych (potwierdza-to -wnioski z reje-

- stracji JEWETTA [50]).

Na podstawie powyzszych rozwazan nalezato przypuszezaé, ze badania
-charakterystyk dynamieznych calej petli odruchu z baroreceptoréw trzeba
rozpoczaé od komponenty najszybszej, tzn. od stwierdzenia, jak zmiany
pobudzenia baroreceptoréw tetniczych odruchowo wplywaja na rytm
serca przez zmiany napiecia nerwu btednego. Z kolei wiadomo, -ze rytm
serca (do pewnego optimum — 150 ud/min) bedzie powodowat liniowy
wzrost objetosei minutowej, co da w efekcie szybka odpowiedz ci§nieniowg.
Nalezy tu uwzglednié, ze wielko§é chwilowej zmiany rytmu serca, wywotana
odruchowsg zmiang napiecia nerwow . przywspoélezulnych, zalezy tez-od
tonicznego, wyjéciowego napiecia dosercowych nerwéw wspéiczulnych
[94]. Po szybkiej komponencie wagalnej ujawnia sie¢ wptyw odruchowej
zmiany napiecia nerwéw wspotezulnych na serce oraz na $rednice naczyn
krwiono$§nych oporowych; najwolniej nastepuja odruchowe zmiany Sred-
nicy naczyn objeto§ciowych (dokladniejsze rozwazania na ten temat
zamieszezono w rozdziale 3).

Na podstawie przedstawionych danych nalezy zalozyé, ze w kazdym
modelu odruchu z baroreceptoréw trzeba przede wszystkim uwzglednié
komponente wagalng odruchu, ktora jest koniponenty pierwotng (najszyb-
szg inajezystsza), a zarazem — jesli chodzio rytm serca — dominujaca.

Ze wzgledu na réznorodno§é wiadciwosei statycznych i dynamicznych
roznych efektorow, do dokladnej analizy odruchu z baroreceptoréw nie
wystareza juz rozpatrzenie krzywej wejsciowo-wyjéciowej typu. Blut-
druckeharakteristik Kocha, ale nalezatoby znalezé charakterystyki recep-
toréw oraz centralnej czefei odruchu, co pozwolitoby okredli¢ dynamiczne
sterowanie efektorow.

W czefei teoretycznej niniejszej pracy rozpatrzono szereg roéznych
modeli receptoréw [33, 86, 957, a nastepnie starano si¢ wybraé taki opis
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receptora, ktéry bylby jak najbardziej uzasadniony fizjologicznie ze wzgle-
du na wladciwosei fciany naczynia, ktore decyduja o funkeji przenoszenia
baroreceptora [66, 98]. Wiekszo$é autoréow [33, 104] opiera swoje modele
receptora na rozwigzaniu liniowego réwnania rézniczkowego n-tego stopnias
(n =1, 2, 3), mimo iz wydaje sie, Ze istotniejsze z punktu widzenia fizjo-
logicznego jest uwzglednienie nieliniowofeci charakterystyki receptora, co
prowadzi do znacznego spadku wzmoenienia odruchu z baroreceptorow
w pewnym zakresie ci$nienn (dokladniejsze rozwazania na ten temat p.
rozdziat 3).

Stosunkowo mato poznane, prawdopodobnie ze wzgledu na trudnogeci
techniczne, jest zagadnienie dokladnego okre§lenia funkeji przenoszenia
czefei centralnej odruchu z baroreceptoréw. Z niektoérych prac [60, 64, 119]
wynika, ze odruch zamyka si¢ nie tylko na poziomie opuszki, ale takze na
poziomie wyzszych pieter ofrodkowego ukiadu nerwowego (OUN), jak np.
podwzgdrza [47, 117]. Najprostsze modele przyjmuja, Zze hamoqule
impulsacji ukladu wspélezulnego pozazwojowego jest proporcjonalne do
czestotliwosei wyladowan w baroreceptorach [104], a czestotliwosei impul-
sacji w dosercowych nerwach blednych sa proporcjonalne (po uwzglednie-
niu pewnego progu) do pobudzenia baroreceptoréw. Jednak analiza poten-
cjaléw wywolanych w jadrze pasma samotnego (NTS) dowodzi [110], ze
w NTS nastepuje ograniczenie przenoszenia sygnaléw o wyzszych czesto-
tliwodciach, co moze m.in. wyjasniaé fakt, dlaczego elektryczne draznie-
nie nerwu zatokowego sygnalami o réznej czestotliwo$ei i wzorcu (serie
bodzeéw) powoduje rézne spadki cifnienia na obwodzie, niekoniccznie
proporcjonalne do czestotliwo$ei draznienia. Sytuacje dodatkowo kompli-
kuje fakt, ze — jak to wynika z niektérych prac [35, 93, 127] — w cyklu
oddechowym wystepuja chwilowe wahania rytmu serca, zwigzane gléwnie
ze zmiang centralnego napedu oddechowego. Wiaze sie to §cifle ze zmiang
wzmocnienia funkeji przenoszenia do ezesci centralnej odruchu w zalezno§ci
od fazy oddechtr, jak to pierwsi udowodnili KOEPCHEN i wsp. [62].

Przecigcie gatazek pluenych [35, 50] mnie eliminuje periodycznych
zmian napiecia eferentéw dosercowych nerwéw blednych ani modulacji
oddechowej. Z drugiej strony hiperwentylacja nie tylko zmniejsza wzmoc-
nienie odruchu z baroreceptoréw [121], ale jednocze§nie powoduje spadek
gleboko$ci modulacji oddechowej [93]. Powyzsze badania, a takze praca
L1pSKIEGO [74], ktéry stwierdzit periodyke oddechows w zmianach pobud-
liwo§ci neuronéw przedzwojowych nerwu blednego, dowodzg centralnego
pochodzenia arytmii.

Mimo licznych prac po§wieconych modulacji oddechowej odruchu
z baroreceptoréw tetniczych [26, 35, 42, 62, 122, 127], w zadne]j z nich nie
okreglono zaleznogci glebokog§ei modulacji oddechowej od stopnia pobudze-
nia baroreceptoréw. W trakeie elektrycznej stymulacji nerwu zatokowego
[62, 127] draznione sg takze wldkna przewodzace aktywnofé z chemore-
ceptorow tetniczych, co powoduje zmiane centralnego napedu wdechowego,
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zmieniajac w ten sposéb, w trakeie badania, modulacje oddechowa baro-
odruchu.

7Z analizy wyzej opisanych do§wiadezenr wynika, ze wiekszogeci
autorom [35, 62, 122, 127] nie udalo si¢ uzyskaé¢ pobudzenia wylacznie
baroreceptoréw tetniczych, a w zadnym z nich nie zwracano specjalnie
uwagi na stopien pobudzenia baroreceptoréw. Powstaje zatem pytanie,
czy zmiana wielkogei pobudzenia baroreceptoréow tetniczych bedzie miala
wptyw na gleboko§é modulacji oddechowej?

Z-prac BISCOE i SAMPSON [14] wynika, ze wzrost ci§nienia w zatoce
szyjnej powoduje hamowanie aktywnogei nerwu przeponowego i interneu-
ronéw oddechowych. Jefliby zalozyé, ze wigksze ci§nienie w zatoce szyj-
nej ma wiekszy wplyw hamujacy na motoneurony nerwu przeponowego,
nalezy przypuszczad, ze wzrost ci§nienia zmniejszy gleboko§é modulacji
oddechowej przez zahamowanie o§rodkéw wdechowych (podobnie jak to
ma miejsce np. przy hiperwentylacji [93]). Ale przy wzrodcie cinienia
tetniczego jest obserwowane poglebienie sie modulacji oddechowej [60], co
moze byé podstawg do przypuszczenia, ze przyczyng tego jest wzrost
pobudzenia baroreceptoréw tetniczych. Jegli zatem przy wzroscie cisnienia
w zatokach uzyskujemy wzrost modulacji oddechowej odruchu wagalno-
sercowego z baroreceptoréw, tow zrost ten nie moze byé spowodowany wzro-
‘stem aktywnogei neuronéw wdechowych, poniewaz sg one wtedy hamowane.
Wiynika stad, ze gteboko§é modulacji oddechowej w tej sytuacji zalezalaby
nie tylko od centralnej aktywnoseci wdechowej [121], ale takze od aktyw-
~nofeci innych neuronéw opuszki, np. wydechowych [34]. Powstaje przy
tym nastepne pytanie, czy wielko§é odruchowej bradykardii zwiazanej
z pobudzeniem baroreceptoréow zalezy od tego, w ktorej fazie wydechu
zastosowano bodziec na baroreceptory? Jefli tak, to bylby dodatkowy
argument za udziatem neuronéw wydechowych w modulacji oddechowej
baroodruchu. Zagadhienia te sa rozwazane w rozdziale 2.2.

Wizystkie powyzsze rozwazania dotycza sytuacji sytuacji tzw. petli
otwartej odruchu z baroreceptoréw tetniczych, tzn. gdy pobudzenie
baroreceptoréw jest niezalezne od ci§nienia ogélnego krwi, co jest sytuacja
sztuczng, nie spotykang w zywym organizmie. W warunkach naturalnych
zmiana aktywnogeci baroreceptoréw odruchowo powoduje zmiany cignienia
ogo6lnego, ktére zwrotnie przez zmiany ci$nienia tetniczego w tuku aorty
lub w zatokach szyjnych oddziatuja na baroreceptory; jest to sytuacja
~ tzw. zamknietej petli ujemnego sprzezenia zwrotnego.

Niewielu autoréw [59, 70, 87] przeprowadzilo badania funkeji przeno-
szenia odruchu z baroreceptorow w uktadzie petli zamknietej, podezas
gdy juz z wladeiwoseci teoretycznych ujemnego sprzezenia zwrotnego [24]
wiadomo, ze w petli zamknietej zmieniaja sie pewne wiasciwogei odruchu,
np. rofnie liniowo§é funkeji przenoszenia ukladu w poréwnaniu z petly
otwartg. Wzrost liniowoSei o wspélezynnik zalezny od wzmocnienia petli
otwartej ukladu i od wspélezynnika sprzezenia zwrotnego powoduje
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przesuniecie ci§nienia nasycenia i ci§nienia progowego funkeji przenoszenia
odruchu. Réznice pomiedzy charakterystykami petli zamknigtej i otwartej
82 tym wieksze, im wieksze jest wzmocnienie ukladu. Ma to wazne konsek-
wencje praktyeczne. Jezeli z jakichkolwiek powodéw wzmocnienie ukiadu
zmaleje, np. w zalezno§ci od fazy oddechu (wdech), zmiany aktywnoseci
ofrodkéw oddechowych przy hiperwentylacji [93, 121] czy pobudzenia
ofrodkow emocjonalno-obronnych w podwzgérzu [47, 119], to z wiadci-
~ wodci petli zamknietej wynika, ze spowoduje to obnizenie ci$nienia nasy-
cenia, co z kolei bedzie przyczyna braku efektywnogei zmian pobudzenia
baroreceptoréw w zakresie wyzszych ci$nied. Problem ten ma szezegdlne
znaczenie dla funkejonowania- odruchu z baroreceptoréw w warunkach
nadci$nienia tetniczego w zwiazku z tzw. przestawieniem sie (resetting)
odruchu z baroreceptoréw [16]. Dlatego wydaje si¢ uzasadnione przebada-
nie i poréwnanie wlagciwosci odruchu sercowego z baroreceptorow w petli
otwartej, a nastepnie zamknietej, tym bardziej ze wszystkie detychczaso-
we eksperymenty przeprowadzone w petli zam]fni@téj dotyezyty tylko
zmian ci§nienia ogdlnego. :

Poniewaz, jak to przedstawiono wyzej, komponenta sercowa odruchu
jést najszybsza, nalezatoby oczekiwaé, ze to ona w pierwszej fazie odruchu
zadecyduje o odpowiedzi ci$nieniowej. Tak wiee w pierwszym okresie
od momentu pobudzenia baroreceptoréw zmieni sie¢ rytm serca (beat to
beat), czego efektem bedzie réwniez zmiana ci§nienia. Zmienione ci$nienie
wplynie zwrotnie na pobudzenie baroreceptorow — az po pewnym czasie
powstanie stan ustalony w zamkniete]j petli sprzezenia zwrotnego barore-
ceptory —serce. Uklad baroreceptory —naczynia, ze wzgledu na diugg
stata czasu odpowiedzi, bedzie w tym czasie pracowal w petli otwar-
tej.

. Wydaje sie, ze rozwazania te potwierdzajy eksperymenty SCHERA
i YounagA [107]; ktorzy zwiekszali i zmniejszali ci§nienie tetnicze krwi
uzywajac zainplantowanego pneumatycznego rekawa na aorcie u czuwaja-
cych psow. Zmiany ci§nienia tetniczego, odbiegajace w zakresie -4-30
mmHg od cigniert normalnych, wywotywaty gléwnie odpowiedZ wagalng.,
Udowodniono to na podstawie statych czasowych dla ukladéw wspotezul-
nego i przywspétezulnego [94, 124, 125]. Po okluzji aorty wstepujacej
i spadku ci§nienia pobudzajacego baroreceptory rytm serca osigga swe
maksimum po 3-4 s, a po zakonezeniu okluzji i wzro§eie ci§nienia najwie-
ksza odpowiedz serca wystepuje po 1-2 uderzeniach (ok. 1,56 s). Réznice
te wynikaja z asymetrii cdpowiedzi rytmu serca na spadek i wzrost impul-
sacji'w dosercowych wiéknach nerwu blednego (rozdz. 2.1). Wygaszenie
wyladowan w nerwach blednych przez podanie pentobarbitalu powoduje
zwigkszenie czasu odpowiedzi rytmu serca do 10-15 s od momentu okluzji.
7 badan KIRCHHEIMA [60] wynika, ze przy niewielkich zmianach ci§nienia
krwi w zatokach nie udowodniono odruchowej zmiany kurczliwo§ei
miednia sercowego, wywolanej wpltywem zmian napiecia uktadu wspoétezul-
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nego. W tych eksperymentach objeto§¢é minutowa serca byla gléwnie
regulowana przez zmiane rytmu serca i mechanizm Starlinga.

Wyniki powyzszych eksperymentéw uzasadniaja konieczno§é przeana-
lizowania przede wszystkim komponenty sercowej wagalnej odruchu
7 baroreceptoréow, ktéra w zyciu codziennym czlowieka, przy stosunkowo
niewielkich zmianach cignienia krwi (np. reakeja ortostatyczna) decyduje
o nerwowej regulacji ci§nienia tetniczego krwi.

Z powyzszych rozwazal wynika, ze w fizjologii najezesciej wystepuja
sytuzicje, gdy mnajszybsza sercowa komponenta wagalna baroodruchu
decydujaca o akeji serca i odpowiedzi ci§nieniowej dziala w zamknietej
petli ujemnego sprzezenia zwrotnego. Powstaje zatem pytanie, czy chara-
kterystyki statyczne i dynamiczne odruchu sercowego z baroreceptoréw
uzyskane w sytuacji petli otwartej mozna bez zastrzezen zastosowaé do
sytuacji petli zamknietej? Jefli nie, to jakie poprawki powinny hyé uwzgle-
dnione, aby liczne eksperymenty wykonane w gztucznych warunkach
petli otwartej moéc zastosowaé do najezescie] spotykanych w fizjologii
sytuacji petli zamknigtej?

Przedmiotem tych zagadnien jest rozdziat 2.3, w ktérym poréwnywano
chwilowe zmiany rytmu serca w dwu sytuacjach: bez i z ujernnym sprze-
zeniem zwrotnym w petli baroreceptory —serce. W mniniejszej pracy
modelowanie jest rozumiane jako okre§len‘e zalezno§ci w postaci tzw.
funkeji przenoszenia pomiedzy danymi wyjSciowymi a wejSciowymi.
Powstaje pytanie, czy mozna by takze modelowaé¢ ten ukiad (odruchu
~ 7 baroreceptorow) traktujac go jako zltozony z jednostek elementarnych —
komérek mnerwowych lub ich zespoléw o wladciwodciach, ktére nie sg
dokladnie poznane. Podejicie takie, stosowane przy teoretycznych rozwa-
zaniach sieci neuronalnych, jak dotad znalazlo niewielkie zastosowanie
w fizjologii. Ma ono ]edna,k wazne konsekwencje teoretyezne, gdyz pozwa-
la na potraktowanie pewnych proceséw fizjologicznych od strony alge-
braicznej teorii maszyn. Wobec nieznajomosei wladciwosei jednostek
elementarnych, zastosowanie funkeji przenoszenia jest tutaj nieefektyw-
ne. Réwnoczesnie algebraiczna teoria maszyn znajduje zastosowanie np.
przy modelowaniu proceséw zachodzgcych w maszynach cyfrowych.
Zastosowanie jej réwnocze§nie do fizjologii i maszyn eyfrowych zbliza te
obie, zdawaloby si¢ odlegle, dziedziny i moze byé np. traktowane jako
podstawy teoretyczne symulacji mechanizméw fizjologicznych na maszy-
nach cyfrowych. Wtedy oba te procesy (jeden rozgrywajacy sie w orga-
nizmie, drugi w maszynie) sa rozumiane jako réwnowazne (w sensie tej
teorii) chociaz zachodzace w innej realizacji. Powyzszym zagadnieniom
jest poswiecony rozdzial 2.4.
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7 przedstawionych powyzej danych z literatury wynika, ze dzialanie
odruchu z baroreceptoréow tetniczych jest przedmiotem licznych kontro-
wersji. W niniejszej pracy starano sie przedstawié¢ dwa odmienne podej-
§eia, ktére powinny poglebi¢ zrozumienie dziatania baroodruchu:

1. Przeprowadzono do§wiadezenia na kotach, ktérych wyniki poddano
szezegblowej analizie uzupelniajac w ten sposéb modele dotyeczace:

a) wpltywu zmian napiecia wspélezulnego i przywspoétezulnego na rytm
serea;

--b) fazowego wplywu ofrodkéw oddechowych na chwilowy rytm serca;
¢) wpltywu zamkniecia petli ujemmnego sprzezenia zwrotnego na wiag-
ciwogci odruchu przebadane w petli otwartej.

2. Wprowadzono podejscie bardziej ogélne oparte na algebrze. Model
odruchu z baroreceptorow potraktowano jako zlozony z receptordw,
czefei centralnej i efektoréw. Wiadeiwos§ci poszezegolnych czesci, a szeze-
gblnie czefei centralnej odruchu, nie sa jeszeze dokladnie poznane, dlatego
model opiera sie na wlagciwosciach wynikajacych z réznego rodzaju skiada-
nia (tworzenia nadmaszyn) i rozkladania (znajdowanie podmaszyn) struk-
tur odruchu. Odwzorowanie tych struktur z ré6znym stopniem dokladnosei
(symulacja, homomorfizm) pozwala na tworzenie réznych niesprzecznych
modeli odpowiadajacych stopniowemu poznaniu rzeczywistosei.



& 1. OGOLNY OPIS STOSOWANYCH METOD

1.1. 0ZYNNOSCI WSTHPNE

Badania przeprowadzono na 48 kotach obu plei, o masie ciata 2,4-4,5 kg.
Ziwierzeta wprowadzano w stan u$pienia ogélnego przez dozylne podanie
alfa-chloralozy w dawce 60-70 mg/kg masy ciata. Roztwoér. §rodka narko-
tycznego podawano do zyly udowej po wykonaniu wstepnej indukeji
wziewnej za pomoeg chlorku etylu i eteru lub tylko eteru. Po wykonaniu
tracheotomii wprowadzono cewnik polietylenowy do tetnicy udowej
i 1gczono go z elektromanometrem EXK-4 przez przetwornik typu Statham
23A celem pomiaru ogélnego ci§nienia tetniczego krwi.

Ozedé eksperymentéw wykonano na zwierzetach oddychajacych spon-
tanicznie, cze$é w warunkach sztucznej wentylacji za pomocg pompy
oddechowej (Medipan). Zwierzeta wentylowane sztucznie zwiotcezano
przez dozylne podanie Tricuranu lub Flaxedilu w dawce 4-5 mg/k masy
ciala. Porazenie miesni utrzymywano przez okresowe (co 30 min) podawa-
nie §rodka zwiotezajacego.

Stan zwierzat kontrolowano na podstawie: ciaglego okre§lania w tcha-
wicy koncowo-wydechowego stezenia CO,, mierzonego za pomoca analiza-
tora Beckman L.B-2, draz obserwacji sa;lwowej' aktywnog§ci nerwu przepo-
nowego przez okresowy pomiar pH i pCO, we krwi tetniczej przy uzyciu
aparatu Micro-Astrup AME-1. Stezenie konicowo-wydechowe CO, utrzy-
mywano w granicach 3,56-4,56°/,. Celem utrzymania odpowiedniej rezerwy
alkalicznej i pH krwi tetniczej w zakresie 7,3-7,4 podawano dozylnio
niewielkie ilo§ci 8°/, NaHCO,; Przez caly czas trwania eksperymentu
temperature zwierzecia (mierzong w odbycie) utrzymywano na poziomie
38 -£0,5°C za pomocy poduszki grzejne;j.

1.2. TECHNIKI OCHIRURGIOZNE

1. Preparowanie nerwu zatokowego i czefciowa izolacja naczyniowa
zatoki szyjnej. Obszar zatoki szyjnej (zwykle po stronie prawej) odstaniano
z tzw. dojécia brzusznego. Nerw zatokowy identyfikowano w miejscu
dojéeia do nerwu jezykowo-gardlowego, a nastepnie postugujac si¢ mikro-
skopem operacyjnym Wwypreparowywano go z tkanki lgeznej na dtugodci
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okolo 5 mm. W ezedei, w ktorej drazniono elektrycznie nerw zatokowy,
przecinano go od strony zatoki celem zapobiezenia szerzenia si¢ pradu
draznigcego na sgsiednie tkanki. Umozliwialo to ponadto precyzyjny
doboér sity stosowanego bodZea. Izolacje naczyniowq zatoki wykonywano
przez podwigzanie tetnicy gardlowej i potiylicznej oraz innych wiekszych
tetniczek w obszarze tetnicy szyjnej wspolnej i tetnicy szyjnej zewnetrznej.
Podwigzywano i cewnikowano tetnice jezykows, przez kt6ra monitorowano
nastepnie wielko§é ci§nienia krwi w zatoce. Na poziomie tetnicy tarczowej

Rys. 1. Schemat ukladu eksperymentalnego z izolowana zatoks szyjna

LA — tetnica jezykowa, SCG — zwoéj szyjny goérny, AP — tetnica gardlowa wstepujaca, SN — nerw
% zatokowy y

goérnej wprowadzano do tetnicy szyjnej wspolnej petle z cewnikéw poliety-
lenowych dlugosdci okoto 10 em i objetosei okoto 1 ml (rys. 1). Petla pola-
czona byla ze zbiornikiem z solg fizjologiczng i heparyna, w ktérym w spo-
86b kontrolowany za pomocg manometru rteciowego zmieniano ci§nienie
utrzymywane na statym poziomie przez zbiornik ze sprezonym powietrzem
(rys. 2). Caly uklad, poza manometrem i rezerwuarem powietrznym z pom-
pka, wypetiony byt roztworem soli fizjologicznej. Po zaci§nieciu tetnicy
szyjnej wspéOlnej i tetnicy szyjnej zewnetrznej kilebek perfundowano
zawartg w petli krwig tetnicza, zabezpieczajac sie w ten sposéb przed
ewentualnodcig podraznienia chemoreceptoréw przez s6l fizjologiczng.
Ciénienie perfundujacej krwi mialo amplitude zmieniang, ustalang za
kazdym razem przez ciSnienie wystepujace w zbiorniku powietrza. Taki
uklad pozwalal na precyzyjne draznienie baroreceptoréw bez ewentualnego
niekontrolowanego podraznienia chemoreceptoréw kilebka szyjnego.

2. Prawy nerw bledny preparowano na szyi na dlugogei okoto 5 cm,
oddzielano od nerwu wspétezulnego i oczyszezano z tkanki lgeznej, a nas-
tepnie przecinano od strony centralnej.

3. W czefei eksperymentow preparowano nerw aortalny. Preparatyke
dokonywano podobnie jak dla nerwu btednego na odeinku szyjnym, oddzie-
lajac go cd pnia wagowspoélezulnego. Ze wzgledu na fakt, ze nerw aortalny
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czesto biegnie na poziomie szyi razem z nerwem blednym i jest trudny do
anatomicznej identyfikacji, istniata czesto konieczno§é odszukiwania
go po drugiej stronie szyi zwierzecia.

4. Prawy, sercowy nerw wspoétezulny dolny byl preparowany z tzw.
doj$cia bruszno-boeznego po usunieciu trzeciego i czwartego zebra. Nerw
byl identyfikowany tuz przy zwoju gwiazdzistym bez otwarcia jamy
oplucnowej, nastepnie byt wypreparowywany na diugodei okoto 2 cm
i przecinany od strony zwoju.
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Rys. 2. Schemat polaczen stosowanych w doswiadezeniach
Opis w tekscie

5. Korzonki nerwu przeponowego odstaniano zwykle po stronie prawej
w odecinku szyjnym. Korzonek nerwu przeponowego identyfikowano na
poziomie C; i C,;, a nastepnie wyosabniano z oslonek lacznotkankowych
na odcinku okolo 2 em i przecinano dystalnie.

1.3. DRAZNIENIE ELEKTRYCZNE

Draznienie elektryczne nerwéw przeprowadzono za pomocy dwubie-
gunowych elektrod platynowych wlasnej konstrukeji. Stosowano prosto-
katne bodZce supramaksymalne: przy draznieniu dosercowych eferentéw
wspoétezulnych 2-10 V, 1 ms, 1-10 Hz, oraz przy draznieniu widkien nerwu
biednego 1-5 V, 1 ms, 1-10Hz. Silta bodZcéw byla supramaksymalna, tzn.
przekraczala napiecie, przy ktérym wystepowala odpowiedZ maksymalna,
. po to, aby przy badaniu charakterystyk statycznych uzyskaé dokiadnie
powtarzalne odpowiedzi efektora mimo ewentualnego pogorszenia sig
kontaktu miedzy elektroda a nerwem. Przy draznieniu nerwu blednego
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stosowano takze bodZce o nizszej amplitudzie — 0,3-0,7 V, 1 ms, 1-10 Hz.

Przy stymulacji elektrycznej eferentéw nerwu zatokowego czy aortal-
nego amplitude bodzeéw dobierano tak, aby uzyskaé powtarzalng odru-
chowg bradykardie, podezas ktérej nie wystepowal tzw. efekt wymyka-
nia sie nerwu blednego (vagus escape) (1-10 V, 1 ms, 100 ms szerokogci
serii, czestotliwo§é 30-200 Hz). Elektryczna stymulacja nerwu zatokowego
czy aortalnego powoduje pobudzenie widkien przewodzacych impulsacje
nie tylko z baro-, ale takze chemoreceptoréw tetniczych [31], tak ze odru-
chowe zwolnienie rytmu serca jest sumg efektow pedraznienia baro-
i chemoreceptoréow. Ten ostatni niepozadany efekt starano sie zminimali-
zowaé przez taki doboér parametréw bodZeéw draznigeych, dzieki ktéremu
mozna uzyskaé odruchowy maksymalny spadek cignienia tetniczego
krwi [56].

Nerwy zalewane byly podgrzanym do 37°C olejem parafinowym, ktéry
zabezpieczatl je przed wyschnieciem. Rlektrody byly podiaczane do izolo-
wanych od ziemi jednostek: drazniacych, ktére byly wyzwalane impulsami
generowanymi przez stymulatory firmy COBRABIT.

14 WZMAONIANIE, PRZETWARZANIE I REJESTRACJA BIOPOTENCJALOW

Aktywno§é nerwu przeponowego rejestrowano dwubiegunowo za pomocg
elektrod platynowych polaczonych przez wtérnik z wzmacniaczem firmy
Galileo typ AC OBP1-02. Elektrokardiogram rejestrowano z klatki pier-
siowej za pomocy elektrod iglowych (przy czym elektrody umieszezano
w taki sposob, aby uzyskaé mozliwie najwiekszg amplitude zatamka REKG)
nastepnie wzmacniano przez wzmacniacz R36 firmy Galileo. Ci$nienie
tetnicze krwi oraz ci§nienie w zatoce mierzono za pomoca przetwornikow
Statham i wzmaecniaczy firmy Galileo lub BK-4. Wszystkie powyzsze
sygnaly oraz bodzce draznigce i sygnat proporcjonalny do chwilowego
stezenia 0O, w powietrzu wydechowym zapisywano za pomocy 8-kanato-
wego rejestratora firmy Galileo lub firmy Medicor, jednocze$nie monito-
rujac poszezegblne parametry na oscyloskopach. Aktywnog§é nerwu prze-
~ ponowego integrowano za pomocsg integratora firmy COBRABIT i rejestro-
wano. Sygnal EKG przesylano do miernika rytmu serca RM-5 firmy
COBRABIT, na ktérym odezytywano chwilowy rytm serca, z ktorego
otrzymywano réwniez sygnat analogowy o amplitudzie proporcjoralnej
do chwilowej czestotliwo§ci uderzen serca.

W czefei eksperymentow otrzymane sygnaly rejestrowano na 4-kana-
lowym rejestratorze magnetycznym typ RM-1040 celem dalszej analizy
na maszynie cyfrowej. Sygnat analogowy BKG przesytano na konwerter
analogowo-cyfrowy z jednostka sterujaca typu UMB-2 (Uniwersalny
Modut Biologiczny wykonany przez Politechnike Warszawska), gdzie
wstepnie analizowano, a nastepnie dane cyfrowe poddawano dalszej obrébce
na maszynach cyfrowych typu Odra.



17

1.5. METODY STATYSTYCZNEJ

Analiza statystyczna zostata oparta na tecie ¢-Studenta [115], ktéry
byt stosowany m.in. w:

1) wyznaczaniu istotnosei réznicy §rednich dwu préb;

2) znalezieniu wspodlezynnikéw liniowej funkeji regresji metoda naj-
mniejszych kwadratow, wspétezynnika korelacji oraz badania hipotezy
dotyczacej zgodnosei nachylenia prestych regresji dla dwu prob;

3) znalezieniu wspdlezynnikéw wykladniczej funkeji regresji oraz
wspolezynnika korelacji; ;

4) znalezieniu wspoélezynnikéw hiperbolicznej funkeji regresji oraz
wspolezynnika korelacji przez sprowadzenie do liniowej funkeji regresji

1Y

SR e A szuki a hiperbola
o poszukiwana hip ;

y

gdy y #0, @ # 0 to 1]y = k[z+k, niech 1]y =y’, 1/ =’ to mamy
y' = ko' +k, i stosujemy metody regresji liniowej.

2 — A. Przybyszewski, Modelowanie..,



2. WYNIKI

2.1. BADANIE ZMIAN RYTMU SERCA
POD WPLYWEM DRAZNIENIA ELEKTRYOZNEGO EFERENTOW
DOSERCOWYOH UKLADOW WRSPOLOZULNEGO
I PRZYWRSPOLOZULNEGO

W tej czedci pracy wykonano eksperymenty na kotach oddychajacych
spontanicznie lub wentylowanych sztucznie z przecigtnymi obustronnie
nerwami blednymi. Drazniono elektrycznie przeciety od strony centralnej
prawy nerw bledny na szyi oraz prawy sercowy nerw wspoétezulny dolny
przeciety od strony zwoju gwiazdzistego. Rejestrowano chwilowe zmiany
rytmu serca.

2.1.1. ZMIANY RYTMU SERCA POD WPLYWEM DRAZNIENIA NERWU BEEDNEGO

Przed eksperymentem podano dozylnie Propranolol (Polfa) w dawece
1 mg/kg masy ciala celem blokady receptoréw adrenergicznych typu f.
Uzyskano hiperboliczng zalezno§é zmian rytmu serca od czestotliwosei
draznienia, ktére zmieniano w zakresie 1-10 Hz (rys. 3). Supramaksymalne
draznienie dosercowych galazek nerwu blednego powodowato bardzo

HRo
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Rys. 3. Wykres zaleznosci zwolnienia rytmu serca od czestotliwosei draznienia doser-
cowych wlokien eferentnych nerwu blednego z rézng amplituda
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szybka odpowiedZ serca — spadek czestotliwofei jego rytmu w ciggu jed-
nego uderzenia (rys. 4). Dokladna analiza chwilowych zmian okreséw
czasu pomiedzy uderzeniami serca (HP = 1/HR okres serca réwny jest
odwrotnosei jego rytmu; przy czym, gdy podajemy go w ms, to HP(ms) =
= 6-10*/HR(ud /min)) wykazala wykladniczg zalezno§é pomiedzy HP
a upltywem czasu od momentu zaprzestania draznienia nerwu blednego
(rys. 4).
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Rys. 4. Wydruk z maszyny cyfrowej przedstawiajacy zwolnienie rytmu serca pod
wplywem draznienia nerwu blednego w okresie zaznaczonym strzalkami

Pierwsza kolumna od lewej przedstawia czas w (min), druga kolumna — chwilowy rytm serca (w ud/min)s

Wydruk ten nalezy rozumieé jako przebieg chwilowego rytmu serca w czasie, przesuniecie kropek w kie-

runku poziomym oznacza zmiang rytmu serca, natomiast w kierunku pionowym odleglo$é miedzy punktami
jest stala i zgodna z rytmem drukarki

Zalezno§é te mozemy okreflié nastepujaco:
HP = HP,+(HP, —HP,): 0™'",

gdzie: HP — chwilowy okres serca,
HP, — okres serca odnerwionego,
HP,, — najdtuzszy okres serca przy draznieniu nerwu blednego
sygnalem o ustalonej czestotliwosei,
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t — czas od momentu zaprzestania draznienia,
T — stala czasu odpowiedzi wynoszaca 3 s.

Trzeba wzia¢ pod uwage fakt, ze w wiekszodei sytuacji w warunkach
fizjologicznych nie zachodzi réwnoczesne pobudzenie wszystkich widkien
dosercowych nerwu blednego, jak to ma miejsce przy elektrycznym draz-
nieniu supramaksymalnym. Dlatego do draznienia nerwu blednego
(rys. 3) zastosowano nizsze napiecia (0,3-0,7 V), co spowodowalo, ze okres
serca po rozpoczeciu draznienia nie wzrasta tak gwaltownie, jak to miato
miejsce powyzej, lecz w sposob Wykladnlczy ze stala czasu 2,4 s, co okres-
lono zaleznogcig

- HP = HP, —(HP, —HP )o~*"

gdzie: HP, HP,, HP,,— jak wyzej,
v — stata czasu réwna 2,4 s,
~ t — czas od chwili rozpoczecia: draznienia po uwzgle-
dnianiu opéZnienia.

W przypadku bodZeéw supramaksymalnych draznienie z czestotli-
woscig wigksza niz 10 Hz (a niekiedy nawet juz 8 Hz) mogto powodowad
chwilowe calkowite zahamowanie wezla zatokowego lub calkowity blok
przewodnictwa przedsionkowo-komorowego, co doprowadzalo do zatrzy-
mania akeji serca. Ze wzgledu jednak na fakt, ze drazniono prawy nerw
bledny, wywolywana bradykardia czy zatrzymanie akeji serca miaty pocho-
dzenie zatokowe (p. Dyskusja...). Dlatego w tej sytuacji pomiar interwatu
R — R byl odpowiednim parametrem wplywu ukladu przywspoétezulnego
na rytm serca. Przy stosowaniu nizszych napieé uzyskane efekty draznie-
nia przy czestotliwodciach wyzszych niz 10 Hz nie rézmily sie istotnie
miedzy sobg. Dla niskich napieé draznienia uzyskano takze hiperboliczng
zalezno§é zmian.rytmu gerca od czestotliwo§ei draznienia, przy czym
w zalezno§ei od zastosowanej amplitudy napiecia draznigcego uzyskano
rézne hiperbole (rys. 3). Natomiast szybkosei odpowiedzi wezta zatokowego
na draznienie nerwu blednego w badanym zakresie amplitud bodZca
wyzszych od progowych, a nizszych od maksymalnych, nie zalezaly od
wielkogei napigcia draznigcego ani od jego czestotliwodei.

2.1.2. ZMIANY RYTMU SERCA
POD WPLYWEM DRAZNIENIA DOSERCOW YCH NERWOW WSPOLCZULNYCH

Charakterystyke statyczna zalezno§ei rytmu serca od czestotliwosei
elektrycznego draznienia (dla f = 1-10 Hz) prawego nerwu wspétezulnego
mozna aproksymowaé hiperbola (rys. 5). Analiza charakterystyki dynami-
cznej wykazuje, ze od momentu wlaczenia draznienia po opéZnieniu
okoto 2-b s rytm serca przez okoto 20 § ro§nie w spos6b liniowy (r = 0,95).
Kat nachylenia prostej okre§lajacej szybko§é zmiany rytmu serca jest
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zaléZny od czestotliwogei draznienia i ro§nie wraz z nig w zakresie 2-10 Hz.
Rytm serca osiaga maksimum po uplywie okolo 30 s od chwili rozpoczecia
draznienia (rys. 6). Przerwanie draznienia, po stosunkowo diugim op6z-
nieniu 8-15 s, powoduje liniowy spadek rytmu serca z szybkoeig 0,3-1,5
ud/s. Po okolo 40 s szybko§é spadku rytmu serca wyraznie maleje. Analiza
zmian okresu serca (HP) przy zmianach napiecia wspélczulnego wywola-
nych draznieniem elektrycznym tego nerwu wykazala, ze po wiaczeniu '

- 4HR
HRp

704

100%
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601 f2se Ve rnEs T I
r20,99

50 ; l
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0inf
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Rys. 5. Wykres zaleznogei przyspieszenia rytmu serca od czgstotliwosci draznienia
dosercowych wspoélezulnych wiokien eferentnych. Uzyskane wyniki eksperymenféw
aproksymowano: a) hiperbola, b) funkeja logarytmiczng
/
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Rys. 6. Wydruk z maszyny ecyfrowej przedstawiajacy przyspieszenie rytmu serca
pod wplywem draznienia dosercowych nerwéw wspélezulnych w okresie zaznaczonym
strzatkami
Oznaczenia jak na rys. 4
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draznienia (po opd6znieniu jw.) HP maleje w sposob wykladniczy ze staty
czasu v = 6-13 8 (r > 0,97), a po wylaczeniu draznienia rosnie takze wykla-
dniczo ze staly czasu 7 = 30-60 s.

7 powyzszyeh danych wynika, ze ustabilizowanie sie rytmu serca po
wlaczeniu draznienia ukladu wspélezulnego nastepuje po ﬁplywie 20-40 s°
plus 2-8 s latencji. Stabilizacja rytmu serca po wylgczeniu draznienia
jest dluzsza i wynosi 90-180 s plus 8-15 s latencji. Jak mozna zauwazy¢,
w powyzszych eksperymentach wystepuje duzo wigksza zmienne§é odpo-
wiedzi HR niz przy draznieniu ukladu przywspolezulnego.

2.1.3. ZMIANY RYTMU SERCA WYWOLANE ROWNOCZESNY M DRAZNIENIEM
BLEKTRYCZNY M WSPOLCZULNYCH I PRZYWSPOLCZULNYCH EFERENTOW
SERCOWYCH

W warunkach fizjologicznych wystepuje state toniczne napigcie zaréwno
ukladu wspétezulnego, jak i przywspélezulnego, w,zwigzku z tym w tej
czesei eksperymentéw starano sie odtworzyé te sytuacje przez réwnoczesne
elektryezne draznienie dosercowych eferentéw obu ezesei uktadu autonomi-
©zZnego.

“Na maszynie cyfrowej Odra przeprowadzono analize statystyczna
zmian rytmu serca pod wplywem draznienia z rézng czestotliwogeig doser-
cowych ukladéw wspoélezulnego i przywspotezulnego. Stosowano bodzee
o supramaksymalnej amplitudzie. W wyniku analizy uzyskanych wynikow
doswiadezen otrzymano zaleznogé

HR> - , { i
H'RO i [ HRo(kl +I‘72F'u)] [ e HRo(ks(l _7‘;5Fv) +704Fs) ]’

gdzie: HR— rytm serca uzyskany pod wplywem draznienia ukladu nerwu :
blednego z czestotliwodeia I, a ukladu wspdlezulnego
-z czestotliwoseig I,
HE,— rytm serca odnerwionego,
ky... ks — wspotezynniki.

W modelu uwzgledniono wyniki badan MUSCHOLLA i wsp. [82] oraz .
LevY’EGO [71], na izolowanych sercach, ktérzy wyréznili dwa rodzaje an-
tagonizméw: antagonizm presynaptyeczny i antagonizm postsynaptyeczny
(rys. 7). Wykorzystano opisane przez ARIENSA i SIMONISA [11] moleku-
larne oddziatywanie réznych substancji na receptory, przy czym uwzgle-
dniono oba rodzaje antagonizmow.

Model otfrzymano przy zalozeniu, ze draznienie supramaksymalne

niezaleznie od czestotliwosei powoduje pobudzenie wszystkich dosercowych
wibkien eferentnych. Poza tym przyjeto, ze w tych warunkach ilo§é wydzie-
lonego mediatora z zakonezenn nerwowych, noradrenaliny z zakoliczen
wspétezulnych oraz acetylocholiny z zakonezeri nerwu blednego, zalezy
tylko od czestotliwogei draznienia odpowiednich wlbkien nerwowych.
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Wspoétezynniki k,...k, wynikaja z charakterystyk statycznych okre§lonych
oddzielnie dla dosercowych uktadéw przywspélezulnego (p. 2.1.1) i wspot-
czulnego (p. 2.1.2). Natomiast wspétezynnik k; jest dosé istotny, gdyz
okredla udzial antagonizmu presynaptycznego w dominujacym oddziaty-
waniu nerwu blednego na serce. Zostat on okre§lony na podstawie réznicy
wiadciwodei dynamicznych wspélezulnego i przywspodtezulnego ukladu
dosercowego. Wykorzystano fakt, ze po wylgezeniu draznienia ukladu

/VAG Ry
cGMP =
[
"
; cAMP
SYM Re
ant. pres. ant.post ... s,

Rys. 7. Schemat przedstawiajacy dwa rodzaje antagonistycznych oddziatywan miedzy
dosercowymi ukladami wspélezulnym i przywspoélezulnym
R — receptor adrenergiczny, Ry — receptor cholinergiczny M, I — badany efekt — rytm serca. Strzalki

ze znakiem. — oznaczaja: pierwsza od lewej antagonizm presynaptyczny (ant. pres.), druga od lewej —
antagonizm postsynaptyczny (ant. post.) pomiqd?%rr u(l}da,da;mi wspolezulnym (SYM) a przywspélczulnym
AG) :

wspotezulnego przez 8—15 § rytm serca nie ulaga zmianie (p. 2.1.2). Przy-
jeto, ze tak dtuga latencja moze byé spowodowana tylko tym, ze pewna
ilo§¢ wydzielonej z zakonczen wspétezulnych NA znajduje sie jeszcze
przez pewien czas w szezelinie synaptycznej. -

Przy stosowanym draznieniu supramaksymalnym, op6znienie od momen-
tu wilaczenia draznienia nerwu blednego do pojawienia sie odpowiedzi
serca jest rzedu jednego uderzenia serca. .

Celem wyeliminowania antagonizmu presynaptycznego rozpoczeto
draznienie nerwu blednego w momencie wylaczenia draznienia dosercowe-
-go nerwu wspoblezulnego. Nagromadzona w szezelinie synaptyeznej NA
w dalszym ciggu oddziatywata na sercowy receptor adrenergiczny f, ale
draznienie nerwu blednego nie miato juz wplywu na. ilo§é wydzielonej
noradrenaliny. Antagonistyczne oddziatywanie obu ukladéw ograniczato
sie w tych warunkach tylko do antagonizmu postsynaptyeznego. Dlatego
mozna przyjaé, ze réznica migdzy rytmem serca w ciggu pierwszych
kilku sekund w powyzszej sytuacji w poréwnaniu z sytuacja, w ktoérej
rownoczegnie drazniono uklad, wspélezulny i przywspoélezulny, okresla
gite antagonizmu presynaptycznego (rys. 8). Z dokladnych analiz przy
réznych czestotliwo§ciach draznienia elektryeznego obu rodzajow auto-
nomieznych wiékien dosercowyeh wynika, ze dominujaey jest antagonizm
postsynaptyeczny. Antagonizm presynaptyezny jest odpowiedzialny tylko
za okoto 10-20°/, catego antagonistycznego efektu.
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Rys. 8. Wydruk z maszy-
ny cyfrowej przedsta-
wiajacy efekt draznie-
nia nerwéw dosercowych
wspolezulnych i przy-
wspoétezulnych na zmiany
rytmu serca

Oznaczenia jak na rys. 4 i 6.
‘W gérnej czesei rysunku poka-
zano efektréwnoozesnego draz-

-nienia nerwoéw wspolezulnych

i przywspélezulnych — w- tej
sytuacjirytm serca jest zdeter-
minowany przez antagonizmy
pre- i postsynaptyczny. Roz-
poczeeie draznienia nerwu ble-
dnego w momencie zaprzesta-
nia draznienia nerwoéw wspol-
czulnych (dolna czesé rysunku)
powoduje, ze dziala tylko
antagonizm postsynaptyczny,
przez co wpierwszych chwilach
Pporozpoczeciu draznieniarytm
serca jest wyzszy niz w poprze-
dniej sytuacji. Na rysunku
zaznaczono fredni rytm serca
z pierwszych pieciu uderzern
Po rozpoczeciu draznienia w
obu wyzej opisanych sytua-

cjach < o
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DYSKUSJA WYNIKOW

Prawy nerw bledny drazniono elektrycznie ze wzgledu na réznice
anatomiczne w gestosci zakonczen prawego i lewego nerwu blednego
w roznych czefciach serca. Lewy dosercowy nerw przywspotezulny wysyla
swoje zakonezenia gtéwnie do strefy przedsionkowo-wezlowej wezla przed-
sionkowo-komorowego, czyli- przy jego draznieniu beda dominowaty
ujemne efekty dromotropowe. Natomiast prawy nerw bledny ma najgestsze
zakoticzenia w okolicach wezla zatokowego i jego draznienie daje w prze-
wazajacej mierze ujemne efekty chronotropowe [46, 99]. Supramaksymalne
draznienie prawego nerwu blednego pradami o wyzszych czestotliwoseciach
powoduje zatrzymanie serca o pochodzeniu zatokowym (sinus arest),
natomiast draznienie lewego nerwu blednego pragdami o podobnych para-
metrach powoduje blok przewodnictwa w wezle przedsionkowo-komoro-
wym [46]. NIRRT

Podobne réznice w gestosei unerwienia wystepuja dla lewego i prawego

dosercowego nerwu wspoétezulnego [97].
- Roéznice w charakterystykach dynamicznych dla prawego i lewego
sercowego nerwu wspoétezulnego nie byty badane, natomiast nie stwierdzono
istotnych réznic w dynamicznych odpowiedziach serca na draznienie
lewego i prawego nerwu blednego [22]. Otrzymane charakterystyki sta-
tyczne okrelajace zalezno$é zmiany rytmu serca od czestotliwosei draz-
nienia nerwu blednego czy sercowego wspoétezulnego sg zgodne z charakte-
rystykami uzyskanymi przez ROSENBLUETHA i SIMEONE’A [99], WAR-
NERA i CoxA [124] oraz WARNERA i RUSSELLA [125]. Charakterystyka
statyczna okreflajaca zalezno$é okresu serca od czgstotliwosei draznienia
uktadu nerwu btednego, dla badanych czestotliwosei draznienia 1-10 Hz
jest zgodna z charakterystyka uzyskang przez CHESSA i CALARESEU [21,
23]. Autorzy ci [23] w swoim modelu uwzgledniali takze wyzsze czestotli-
wofci draznienia nerwu blednego (az do 50 Hz), a takze [23] stesowali
dtugotrwate (90 s) draznienia nerwu blednego z czestotliwo§cia powyzej
10 Hz, co powodowalo tzw. wymykanie sie rytmu serca spod kontroli
nerwu btednego (vagus escape). Lifekt ten zostal uwzgledniony w modelu
przedstawionym przez wymienionych autoréw jako dodatkowe ujemne
sprzezenie zwrotne, ktorego stata czasu (obliczona na podstawie wynikéw
pracy) wynosi okolo 34 s. Wydaje si¢ jednak, ze tak dlugotrwale (90 s)
draznienie nerwu blednego z duza czestotliwofeia (20-50 Hz) rzadko
wystepuje w warunkach fizjologieznych organizmu. KuNze [67] przy
rejestracji dosercowych eferentéw nerwu blednego u kotéw stwierdzita
maksymalne czestotliwo§ei 40/s w preparatach wielowldknowych i to
tylko przy ci§nieniach tetniczych rzedu 200-230 mmHg. Przy krétkotrwas
dych draznieniach stosowanych przeze mmnie (15-20 §) przy czestotliwo-
§ciach wyzszych niz 10 Hz nie obserwowano istotnej réznicy efektéow
zaleznej od czestodei draznienia (rys. 3). :
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W wielu pracach [21, 22, 54, 89] przedstawiono réwnanie rézniczkowe
obrazujace zmiany dynamiczne okresu serca pod wplywem draznienia
nerwu blednego :
dHP
T-d— +HP = kF,,(t -1, (1)
gdzie: HP — chwilowy okres serca,
T — stata czasu odpowiedzi serca wynoszaea: 2 s u psa [54], 3,15 8
u kota [21, 95]1 1,05 s u krélika [89],
T, — op6znienie odpowiedzi, ktéra wynosi: 0,14-0,16 s u psa [b4],
0,18-0,21 s u kota [21]1 0,2 s u krélika [89]. .
Rozwigzanie powyzszego rownania rézniczkowego niejednorodnego ma
postaé

HP = 0o~ 'T + kT, (t—1T,)

gdzie 0 — stata niezalezna ‘od ¢.

Analizujac powyzszy wzér dochodzimy do wniosku, 70

1. W zaleznofei od dobrania wspélezynnika ¢ moze on okreglaé odpo-
wiedZ serca na rozpoczecie lub zaprzestanie draznienia nerwu blednego,
czyli obejmuje dwie formuly pokazane w czesei 2.1.1.

2. Zaklada on symetryczno§é odpowiedzi serca przy wzrofcie i spadku
czestotliwodei draznienia, co wynika raczej z metody badania niz z wiag-
ciwofei efektora. CHESS i CALARESEU [21, 22] draznili elektrycznie doser-
cowe galazki nerwéw blednych bodZeami o zmiennej chwilowej czestotli- -
wofei. Sinusoidalna zmiana chwilowej czestotliwosei draznienia powoduje
(przy zalozeniu liniowofci ukladu) sinusoidalng zmiane chwilowego rytmu
serca. Przez poréwnanie amplitudy zmian rytmu serca (czy HP) z ampli-
tuda zmian czestotliwodei draznienia uzyskano charakterystyki amplitu-
dowe. Ozasowe -przesunigcie maksimum rytmu serca do maksymalnej
chwilowej czestotliwodei draznienia daje charakterystyke fazowq efektora.
Metoda ta jest bardzo dokladna; istniejg jednak pewne zastrzezenia co do
jej stosowalnodei w badaniach fizjologicznych. Mianowicie charakterystyki
odpowiedzi rytmu serca, podobnie jak i zwezenia naczyn krwionognych
nie tylko nie wykazuja liniowosci, gdyz HE = f(¥',) jest hiperbola, ale
takze sq asymetryczne przy wzrofcie i spadku czestotliwo§ci draznienia.
Efekt asymetrii widoczny jest na rysunku 4, gdzie przy wzroScie czestotli-
wodci draznienia od 0 do 1 Hz rytm serca duzo szybciej opada w poréwna-
niu z szybko$cia, z jakg ro§nie przy spadku czestotliwosei draznienia od 1
do 0 Hz. .

Oytowani autorzy, stosujacy wyzej opisang metode badania charakte-
rystyk dynamicznych efektoréw, starali si¢ ograniczyé nieliniowogé
ukladu do minimum przez stosowanie niewielkich zmian chwilowej czesto- .
tliwofei draznienia. Wykorzystujac fakt, ze charakterystyke statyczng
HR = f(F,), ktéra jest hiperbola, mozna kawatkami aproksymowaé przez
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odcinki uzyskujac w ten sposéb w matym zakresie liniowo§é. Metoda ta
nie pozwala jednak na zbadanie asymetrii czasowej charakterystyk efekto-
ra, gdyz przy zalozeniu, ze otrzymujemy sinusoidalne zmiany rytmu serca,
przyjmujemy z géry symetryczno§é odpowiedzi. Réwniez wtedy decydu-
jace znaczenie ma wieksza stala czasowa (stala czasu powrotu HP po
zakoticzeniu draznienia), przeto autorzy otrzymali + = 3 s. Co ciekawsze,
ci sami autorzy w pézniejszej pracy [23], stosujac — podobnie jak w ni-
niejszej rozprawie — prostokatne bodZce czestotliwo§ei (tzn. wigczenie
i wylgezenie draznienia serca pradem o ustalonej czestotliwoéei) otrzymali
stala czasu odpowiedzi sercowej na rozpoczecie draznienia v = 2,6 8, co
zgadza sie z naszymi wynikami przedstawionymi w cze$ei 2.1.1. KATONA
i wsp. [b4], na podstawie analizy zmian okresu serca pod wplywem zmian
ci§nienia w aoreie u pséw, okreglili state czasowe narastania HP v = 1-2,5 §,
ktoérych zakres jest zblizony do tutaj otrzymanych wynikéw:

3. W rozwiazaniu réwnania rézniczkowego (1) wystepuje skladnik
kF,, ktory okresla statyezny wplyw draznienia nerwu blednego na okres
serca. Przyjecie tak okre§lonej charakterystyki statycznej jest réwnozna-
czne z zatozeniem liniowodci efektora, co jest spelnione tylko dla bardzo
matego zakresu czestotliwogei draznienia nerwu blednego . (p. wyzej).

4. Stata T, okre§la opéznienie, jakie wystepuje pomiedzy pobudzeniem
nerwu blednego a odpowiedzig serca. Jak wynika z zaleznofei (1), w pra-
cach [21, b4, 89] uzyskano rézne opdznienia (1';), ktérych warto§eci wiaza
sie nie tylko z badanymi gatunkami zwierzat (kot, krélik czy pies), ale
* takze z metodami pomiaréow. W pracy KATONY i wsp. [54] przez rozdyma-

nie balona umieszczonego w aorcie psa podwyzszano ci§nienie tetnicze
krwi. Gdy fala zwiekszonego ci§nienia skurczowego docierata do barorecep-
toréw, to przez ich pobudzenia powodowala odruchowe zwiekszenie cze-
stotliwo§ci wyladowan w dosercowych eferentach wagalnych i w nastep-
stwie tego wzrost” HP. Opéznienie 7; zostalo obliczone na podstawie
réznicy pomiedzy chwilg wzrostu wyltadowan w nerwie blednym a momen-
tem pojawienia sie odpowiedzi serca. W pozostalych pracach [21, 89]
opdéznienia 7'; okre§lano jako czas, ktéry od momentu rozpoczecia draznie-
nia elektrycznego nerwu btednego do spadku rytmu serca.

Jezeli jednak spojrzymy na ten problem ogdlniej, z punktu widzenia
matematycznego to okaze sig, zZe rytm serca ani jego okres nie sg funkejami
ciggltymi ezasu. Ozyli, innymi slowy, nie mozemy okre§lié, jaki jest aktu-
calny chwilowy rytm serca w odstepie czasowym pomiedzy dwoma uderze-
niami serca.

 Z badat LEVY’EGO i ZIESKE’A [72], ktérzy draznili elektrycznie nerw
bledny seriami bodzeéw po 10 impulséw w serii co 2 ms kazdy wynika, ze:

1) gdy seria pojawia sie w okresie krétszym niz 70 ms przed zatamkiem

‘P EKG, to efekt jej dziatania spowoduje zwolnienie rytmu serca, ale
dopiero od nastepnego uderzenia, tzn. latencja wyniesie 70 ms-+HP,,
czyli w przypadku HP, = 420 ms T,,,. = 70+420 = 490 ms; :
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2) efekt draznienia merwu blednego. seriag bodZeédw zalezy od tego,
w ktéorym momencie pojawia sie ta seria. Jefli pojawi sie ona okolo 250 ms
przed zatamkiem P, to zwolnienie rytmu serca bedzie silniejsze niz w pozos-
talych wypadkach. Podobne wyniki uzyskano w innych pracach [18;
1167, przy czym trzeba zaznaczyé, ze przy draznieniu nerwu blednego
stosowano zawsze albo seri¢ bodZecoéw o bardzo krotkim czasie trwania,
np. 20 ms [72], albo wrecz pojedyneze bodZee [18].

Przy elektrycznym draznieniu nerwu blednego w sposéb ciagly oraz
stosowaniu serii bodzeéw o diuzszym czasie trwania, 100 ms i diuzsze
(p. 2.3), powyzszy efekt modulacji rytmu serca w zaleznosci od chwili
rozpoczecia draznienia nie ma tak istotnego znaczenia. Jedynie gdy roz-
poczniemy draznienie w najbardziej niekorzystnym momencie (ok. 70 ms
przed zatamkiem P) mozna zauwazyé wydluzenie sie latencji. Dlatego
wyliczone przez KATONE i wsp. [64] opdznienie 140-160 ms do zespolu
QRS zgodne jest z najmniejszym opdznieniem uzyskanym przez LEVY’EGO
1 ZIESKE’A [72]. dk”

Charakterystyki dyna,m]czne uklad wspélezulny —rytm serca §a
stosunkowo mato zbada,ne, co ma swoje uzasadnienie w nast(gpumcyeh
faktach:

1) wzrost czy spadek aktywnofei dosercowych widkien wspotezulnych
powoduje duzo wolniejsze zmiany rytmu serca niz ma to miejsce dla
uktadu przywspoélezulnego;

2) istnieje duza zmiennogé odpowwdm spowodowanej wpltywem modulu-
jacym receptoréw znajdujacych sie w blonie pre- i postsynaptycznej
zakonezen arenergicznych [126].

W modelu symulujacym zmiany rytmu serca pod wplywem draznie-
nia ukladu wspoéltezulnego WARNER i Cox [124] uwzglednili nastepujace
fakty : :

1) zmiana koncentracji NA w okolicach zakonczen adrenergicznych
jest proporejonalna do ilofei pobudzonych wiékien i czestosei impulsacji,
zalezy od koncentracji NA we krwi oraz od dyfuzji NA do miejse aktyw-
nych w okolicach wezta zatokowego;

2) NA, ktora dotarta do miejse aktywnyeh, taczy sie z inng hlpotety
CZNg substcmcm, obecng tam w statym stezeniu, i dopiero stezenie produktu
tyeh obu substancji decyduje o chwilowym rytmie serca.

Roéwnania tego modelu [124] zostaty tak dobrane, aby uzyskaé zgod-
no§é¢ przewidywanego na ich podstawie chwilowego rytmu serca z wynikami
eksperymentow. Niezalezno§é maksymalnego przyspieszenia rytmu serca
od stezenia NA we krwi zostata uwzgledniona w rownaniach przez dodat-
kowy wspoétezynnik. Dodatkowa hipotetyczna substancje znajdujacg sie
w statym stezeniu w miejscach aktywnych w szezelinie wprowadzono po
to, aby w modelu uwzglednié zaobserwowany fakt nieliniowogei efektora —
HR = f(Z',) jest hiperbola (p. 2.1.2). Tej ostatniej hipotezy nie potwier-
dzajg nowsze badania farmakologiczne [126]. Istnienie receptoréw adrener-
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gicznych typu o i f na zakonezeniach adrenergicznych [126] powoduje
powstanie dodatkowych sprzezen zwrotnych na poziomie zakonczenia
pozazwojowych widkien uktadu wspoteczulnego. Ujemne sprzezenie zwrotne,
w ktérym uczestniczylby receptor adrenergiczny typu o hamujacy dalsze
wydzielanie NA przy wzrofcie jej stezenia w szczelinie, powodowalby
liniowy, w pewnym zakresie, wzrost rytmu serca, mimo ze czestotliwogé
draznienia wzrosta w sposéb skokowy. Dodatnie sprzezenie zwrotne przez
receptor adrenergiczny typu f zwiekszaloby wydzielanie NA, zapobiegajac
w teh sposob jej spadkowi. To powodowaloby wzrost stezenia wydzielanej
NA przy wzrodcie jej stezenia we krwi, diuga latencje po wylaczeniu
draznienia, liniowy spadek rytmu serca mimo skokowego spadku czesto-
tliwosci draznienia.

Wydaje sie, ze wyniki naszych eksperymentéw (p. 2.1.2) oraz badania
farmakologiczne [126] zdaja sie potwierdzaé¢ postawiong tutaj hipoteze.

Badania interakeji ukladéw wspélezulnego i przywspélezulnego majg
juz dlugg historie. W roku 1897 HunT wykazal, Ze rdwnoczesne draznienie
obu ukladéw prowadzi do zmian rytmu serca, ktére sa zblizone do sumy
arytmerycznej obu efektéw. Zostalto to podwazone w pdzZniejszych pracach
[103]. W roku 1934 ROSENBLUETH i SIMEONE [99] zaproponowali model,
w ktorym efekt wypadkowy oddziatywania ukladu autonomicznego na
serce byl iloczynem wplywow ukiladu wspoétezulnego i przywspélezulnego

HER [ ks ] [ P, ]
ey e ol ope 3 [ [ BRI LI T
HR, HR,(ky+Ek,F,) HR(ks-+Fk, L)
gdzie: HR — rytm serca przy draznieniu dosercowych nerwow wspotezul-
nych z czestotliwodcig F,, a nerwu blednego z czestotliwo-
Scig I, 4
HR, — rytm serca odnerwionego,
kyy..., ky — wspélezynniki.

W roku 1969 WARNER i RUSSELL [125] symulowali na maszynie cyf-
rowej zachowanie sie rytmu serca pod wptywem réwnoczesnego draznienia
obu rodzajéow wiékien dosercowych. Dla lepszego dopasowania modelu
do wynikéw eksperymentéw wprowadzili dodatkowy wspélezynnik HE,; ,
tj. najwolniejszy rytm serca osiagany przy draznieniu nerwu blednego

HR 7, = .
i HR (b, +k,F,) | ' HR, (ks +kF,)
T
SR e N e g AR e
' ( HER,(ky+EkoF, ) : ot
HRO _HRmin

Z poréwnania obu modeli wynika, ze:

1. Gdy HR,;, = 0, tj. gdy dojdzie do zatrzymania akeji serca przy
maksymalnej czestotliwosci draznienia ukladu przywspolezulnego, to oba
modele 8g identyeczne. :
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2. Gdy dopuszezamy tylko takie draznienie nerwu blednego, przy
ktoérym jest zachowany rytm zatokowy, wtedy §rednio HR, ;, = 30 ud/min.
Przyjmijmy HE, = 120 ud/min. Draznimy nerw bledny z najwieksza silg,
tzn. przy braku napiecia wspélezulnego HER = HR, ;. Niech wzrost
impulsacji w ukladzie wspétezulnym bedzie taki, ze przy braku napiecia
przywspolczulnego (F, = 0) rytm serca wzro§nie o 50,/% tzn. od 120 do
180 ud/min. Jedli obliczymy teraz wypadkowy rytm serca wedlug modelu
ROSENBLUETHA i SIMEONE’A [99] i poréwnamy go z obliczeniem wedlug
modelu WARNERA i RUSSELLA, to stwierdzimy tylko 8°/, rdznice [53].
Tego rzedu dokladno§é miedei sie w ledach pomiarowych ROSENBLUETHA
i SIMEONE’A [99].

W.zwigzku z tym powstaje zagadnienie: jezeli wypadkowy rytm serca
jest iloczynem wplywéw obu ukladéw, to czy efekty dziatania tych ukla-
dow na serce sa zalezne czy niezalezne od siebie? Spér ten wydaje sie
czysto semantyezny [b3].

Model zaproponowany w niniejszej pracy, przez uzasadnienie fizjologi-
czne poszezegolnych czefei formutly, rozstrzyga ten problem

"HR # . s ViR :
g T HR,(ky+Ek, 1, HER [ky(1 —EksI",) +F, 1]
ant. presynaptyczny

(-~ sz,
HR(ky -+ F, |
ant. postsynaptyczny

1. Tloezyn poszezegélnych wplywéw mnie §wiadezy o niezaleznodei
oddzialywania ukladéw wspélezulnego i przywspoélezulnego, ale wlagnie
o ich silnej zaleznofci. Mianowicie, przeksztalcajac model do postaci
pokazanej powyZej wnioskujemy, Ze wypadkowy rytm serca jest sumag
niezaleznego wplywu ukladu przywspétezulnego i wpltywu ukladu wspol-
czulnego ttumionego przez uklad przywspélezulny przez antagonizm
postsynaptyezny. Hamujacy wplyw tzw. drugiego przekaznika przy pobu-
dzeniu muskarynowego receptora cholinergicznego — cyklicznego GMP
na cykliczny AMP (drugi przekaznik adrenergicznego receptora f) decy-
duje o deminujgcym dziataniu nerwu blednego na.rytm serca.

2. W mianowniku skladnika odpowiedzialnego za efekt draznienia
nerwu wspélezulnego na rytm serca znajduje sie¢ skladnik, w ktérym do-
datkowo wystepuje I',. Czestotliwo§é draznienia nerwu blednego jest
tutaj mozliwa przez wspoélezynniki ks ks, co obrazuje hamujacy wplyw
ukladu przywspélezulnego na ilo$é wydzielanej N'A, tzn. okregla antago-
nizm presynaptyezny.

Powstaje pytanie, czy stwierdzona przewaga antagonizmu postsynap-
tycznego nad antagomzmem presynaptycznym ma istotne znaczenie
fizjologiczne, czy nie?
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Z badan MuscHOLLA [82] wynika, Ze istniejg stezenia acetylocholiny,
przy ktérych wydzielanie NA jest w 80°/, hamowane przez antagonizm
presynaptyezny. Bylby to korzystny wplyw oszezedzajacy nadmierne
wydzielanie NA z zakonczen dosercowych nerwéw wspélezulnych, Jefli
wiee nawet antagonizm posptsynatyezny ma decydujace znaczenie, czy
nie jest marnotrawstwem wydzielanie nadmiernej iloSci NA do szezeliny
synaptycznej, gdy i tak nie jest ona wykorzystana? Wydaje sie jednak,
ze ta rozrzutno§é organizmu ma cel nadrzedny — szybkie dostosowywanie
sie erganizmu do zmieniajgcych sie warunkéw otoczenia. Przykladem
takiej sytuacji moze byé wynurzenie sie spod powierzchni wody po diuz-
szym nurkowaniu. Odpowiada to przejsciu z warunkoéw asfiksji do hiper-
wentylacji, co powoduje odruchowe przyspieszenie rytmu serca celem
wyréownania dlugu tlenowego. Jegli dominuje antagonizm postsynaptycz-
ny, to czas uptywajacy od okresu maksymalnego zwolnienia rytmu serca
wskutek wplywu wagalnego podezas nurkowania do maksymalnego
przyspieszenia rytmu serca po wynurzeniu, zdetermmowanego tylko
napieciem wspotezulnym (z chwilg odruchowego zaniku napiecia nerwu
btednego), bedzie praktycznie zalezny tylko od stalej czasu odpowiedzi
serca na zaprzestanie pobudzania nerwu blednego. Poniewaz przy zaprze-
staniu draznienia nerwu blednego # = 3 s, to czas poirzebny do maksymal-
 nego przyspieszenia rytmu serca T = 3, r = 3:3 = 9 8. Gdyby dominowal
antagonizm presynaptyezny, to czas osiggniecia maksymalnego rytmu
serca wyniostby okolo 25-45 s i bylby zdeterminowany czasem narastania
HER przy draznieniu ukladu wspélezulnego. Wynika stad, ze przy dominacji
-antagonizmu postsynaptyecznego szybkosé odpowiedzi jest okoto 3-krotnie
wieksza, niz gdyby dominowat antagonizm presynaptyczny. Taka réznica
dla zwierzat nurkujacych moze byé .decydujaca o mozliwefei przezycia.
Podobnie w sytuacji emocjonalno-obronnej agresji lub ucieczki, ktérej
towarzyszy gwaltowne przyspieszenie rytmu ‘serca, decyduje odruchowe
zahamowanie impulsacji wagalnej: o zyciu zwierzecia w takich sytuacjach
decydujg niekiedy sekundy i dlatego oszczedno§é mediatora nie bedzie
miala tu specjalnego znaczenia.

W sytuacji odwrotnej — przy nurkowaniu (asfiksji) nast@pu)e gwal-
towne odruchowe tlenooszezedzajace zwolnienie HE, o ktérego szybkoSci
znéw decyduje nerw bledny dzieki dominujacemu wplywowi antagonizmu
postsynaptycznego. Gdyby dominowal antagonizm presynaptyeczny, zwol-
nienie HR nastepowaloby z taksg szybko$cia, z jakg nastepuja zmiany
rytmu serca po zaprzestaniu draznienia dosercowych nerwéw wspotezul-
nych (v = 30-60 s dla HP), czyli osiggniecie plateau nastepowaloby po
okoto 1,5 min!

7 powyzszych rozwazan wynika, ze w warunkach fizjologicznych
- W organizmie interakcja wspoétezulno-przywspélezulna $cifle wspolgra
z dynamicznymi zalezno$ciami odpowiedzi sercowych ukladéw nerwu
blednego i wspoétezulnego.
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2.2. ANALIZA MODULACJI ODDECHOWEJ
ODRUOHU SERCOWEGO Z BARORECEPTOROW

2.2.1. WPROWADZENIE

W lieznych pracach [26, 35, 42, 62, 96, 122, 127] udowodniono ekspe-
rymentalnie, ze wielko§é odruchowego zwolnienia rytmu serca wywola-
nego przez pobudzenie baroreceptoréw jest wieksza na wydechu niz na
wdechu. Wzrost aktywnodei we wléknach przewodzacych informacje
z baroreceptorow tetniczych wywolywano przez elektryczne draznienie
nerwu zatokowego lub aortalnego [62, 127] lub przez szybkie wstrzyki-
wanie plynu fizjologicznego do zatoki szyjnej [26, 35, 421.

Zadna z wyzej opisanych metod nie pozwala na precyzyjne okre§lenie
stopnia pobudzenia baroreceptoréw, a wiec i na stwierdzenie, jak dalece
zmienia sie modulacja oddechowa odruchu w zalezno$ei od ci§nienia krwi.

Powstaje zatem pytanie, czy wielko§é modulacji oddechowej jest niezalez-

na od stopnia pobudzenia baroreceptoréw, czy tez aktywno§é barorecep-
tor6w — co postulujemy — wplywa zwrotnie na stopien (glebokogé)
modulacji? Jefli nasze domniemanie wptywu aktywnos§ci baroreceptorow
narmodulacje oddechows potwierdzitoby sie, mogtoby to ttumaczyé wzrost
arytmii oddechowej przy wzrofcie ci§nienia tetniczego krwi.

2.2.2, METODY

W tej czefei do§wiadezen zastosowano petle z cewnika polietylenowego
umieszezong w tetnicy szyjnej (p. 1.2 i rys. 1), co umozliwito wybidreze
pobudzanie baroreceptoréw zatoki szyjnej. Dzieki polaczeniu petli ze
zbiornikiem o regulowanym w nim ci§nieniu mozna byto stosowaé bodzce
o §cifle okreslonej amplitudzie.

Eksperymenty, przeprowadzono na kotach oddychajacych spontanicz-
nie. Réwnoczegnie rejestrowano: zintegrowans aktywno§é nerwu przepo-
nowego, co pozwalato na dokladne okreflenie fazy oddechu; EKG, chwi-
lowy rytm serca i ci§nienie w zatoce; ci§nienie ogélne oraz PCO, koficowo-
-wydechowe. W wiekszoSci eksperymentow zmieniano ci§nienie w prawej
zatoce szyjnej przy zachowanych nerwach buforowych. W eksperymentach
stosowano trapezoidalny bodziec ci§nieniowy, ktérego szybko§é narastania
byta > 500 mmHg/s (66,5 kPa/s), a czas trwania 0,75 40,03 s (oblicZony

dla 1 eksperymentu # = 52 bodZce). Chwilowe ci¢nienie w zatoce wzrastalo

od wartoS§ci ci§nienia panujacego w izolowanej zatoce (ktére §rednio wyno-
sito 55 mmHg — 7,3 kPa) do 75 (10 kPa), 100 (13,3 kPa), 125 (16,6 kPa),
150 (20 kPa), 200 (26,6 kPa), 250 (33 kPa) i 300 mmHg (40 kPa).

Na podstawie zintegrowanej aktywnog§ei nerwu przeponowego cykl
oddechowy dzielono na dwie fazy : 1) faz¢ wdechu, odpowiadajaca wzrostowi
zaintegrowanej aktywnogei nerwu przeponowego, i 2) faze wydechu,
oraz na 6 czedci, z ktérych 3 rdwne czedci odpowiadaly narastajacej aktyw-
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nofei nerwu przeponowego (faza wdechu), a pozostale 3 réwne czeéei
odpowiadaty fazie wydechu.

Cignienie w zatoce zwiekszano w dowolnej chwili, a nastepnie analizo-
wano przynalezno§é bodzeow do poszezegélnych faz oddechu i korelowano
z odpowiedzig serca. Jako miare wielkosci odpowiedzi przyjeto chwilowg
najnizszg czestotliwo§é serca od momentu wzrostu ci§nienia zatokowego.

2.2.3, WYNIKI

-

Na 15 do§wiadezen w 5 nie obserwowano arytmii oddechowej (co wska-
zywalo na brak napiecia nerwu blednego [54]) i zwolnienia rytmu serca
podezas draznienia baroreceptoréw wyzej opisang metodg.

Brak tonicznej aktywnog$ci nerwu blednego oraz odruchu sercowego
z baroreceptoréw byly w wyrazny sposéb zwigzane z warunkami poszcze-
gélnych do$wiadezeni, takimi jak glteboko§é narkozy, indywidualna wraz-
liwo§é zwierzecia na narkoze i inne czynniki skladajace sie na tzw. stan
0g6lny zwierzecia. Ozasami, czesto pod koniec serii duzej bodZeéw ciénie-
niowych, pojawiala sie bardzo silna arytmia oddechowa, co bylo o tyle nie-
korzystne, ze powodowato zbyt duza niestabilno§é rytmu serca wystepuja-
cego w kontroli. Przyklad oryginalnego zapisu pokazano na rysunku 9. Na
chwilowym
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Rys. 9. Wykres zarejostrowanych przebiegéw odruchowej bradykardii pod wplywem
chwilowych wzrostéw cisnienia zatokowego
Ph — zintegrowany zapis aktywno$ci nerwu przeponowego, HE — analogowy zapis chwilowego rytmu

serca, USP — ci$nienie w zatoce, EKG — elektrokardiogram '

- analogowym zapisie rytmu gerca widoczne sg duze réznice w maksymal-
nej bradykardii, pojawiajacej si¢ po wzrofcie ci§nienia w zatoce w okresie
wydechu, w poréwnaniu do zwolnienia rytmu serca pod wplywem bodZca

3 — A. Przybyszewski, Modelowanie...
1
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zastosowanego w czasie wdechu, tzn. w okresie narastajacego zbocza
zintegrowanej aktywnodei nerwu przeponowego.

Na rysunku 10 przedstawiono zaleznos§é chwilowego maksymalnego
spadku rytmu serca (wyrazonego w procentach rytmu serca w kontroli
HR,, tzn. na osipionowej mamy wyrazenie (HR,—HR)/HR,)-100°/,, gdzie
HER — rytm serca uzyskany po pobudzeniu baroreceptoréw). Dla kazdego
z badanych zwierzat otrzymano dwie krzywe, obie okreflajace zaleznosé
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Rys. 10. Wykres przedstawiajacy wplyw faz wdechu i wydechu na sercowy odruch
z baroreceptoréw tetniczych dla kotéw nr 6 i 8

Na osi pionowej @ — procentowe zwolnienie rytmu serca pod wplywem wzrostu ciénienia w zatoce do
wartosel p,, (08 z). Krzywe odruchu.w zakresie od ci$nienia nasycenia progowego do ci$nicnia nasycecnia
Z aproksymowano prostymi regresji

chwilowej bradykardii od ci$nienia w zatoce: jedng dla fazy wdechu
drugg — dla wydechu. Krzywe wdechowe i wydechowe w zakresie ich
narastania aproksymowano metoda najmniejszych kwadratéow (p. 1.5)
przez proste, ktérych nachylenia okreslajg wzgledne wzmocnienia sercowej
komponenty odruchu z baroreceptoréw w fazie wdechu lub w fazie wyde-
chu.

AHR 05
G < HRO 7 0
7 P

: 2
przy ustalonej szybkodei narastania bodzca. Réwnanie prostych regresji
zostato okreflone nastepujaco:

y = A+ G,
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gdzie: y = (AHR[HR,)-1009, — najwieksza wzgledna bradykardm po
chwilowym wzro§eie ci§nienia w zatoce, :
x = P, — ciénienie w zatoce,
G — jw., czyli wzgledne wzmocnienie odruchu sercowego z baro-
receptoréw,
A — stala, okreflajaca jak zmieni sie rytm serca, gdy cignienie
w badanej zatoce spadnie do 0.

Dla poszezegélnyeh zwierzat uzyskano duzy zakres zmiennogei nachylen
prostych regresji; na rysunku 10 przedstawiono dwa skrajne przypadki,
tzn. kota nr 8, wykazujacego bardzo duze wzmocnienie odruchu sercowego
z baroreceptoréw w fazie wydechu, oraz kota nr 6, wykazujacego skrajnie
male wzmocnienie odruchu na wydechu. Nalezy zaznaczy¢ ze nachylenie
prostej regresji dla fazy wdechu jest wieksze dla kota nr 6 niz nr 8. Stosu-
nek wzmocnienia odruchu sercowego z barorecéptoréw w fazie wydechu
do fazy wdechu dla kota nr 8 wynosi: 0,27/0,06 = 5,4, podezas gdy dla
kota nr 6: 0,15/0,074 = 2,03. Ze wzgledu na tak duze rozrzuty nie
tylko wynikéw pomiarowych, ale nawet stosunkéw wzmocnien na wdechu
i wydechu, nie uredniano rezultatéw otrzymanych ze wszystkich ekspery-
mentow, gdyz uniemozliwiloby to dalszg analize.

Wybrano serie wynikow eksperymentéw wykonanych na trzech kotach
nr 3, 4 i 7, ktére wykazywaly podobne wzmoenienia odruchu z barorecep-
tor6w-w fazie wydechu i wdechu. Usrednione krzywe wdechowe i wydecho-
we oraz proste regresji przedstawione na rysunku 11. Na osi poziomej

sHR
iR 100% 2
kot nr3  HRp=200 ud/min 2
kot nr 4 HRo=208 ud/min gﬁﬁj/ p<0,05
I kot nr 7 HRo=196 ud/min _0}-"// 3
+2SE ¢rednie cignienie w izolowanej zatoce=57:3,4mmHg Nt
401 | 2
- r 3
20
10

'A .
501
58

150 200 250 300 AElmmHg)

=Rys=Ll Uéledmone krzywe przedstawiajace wplyw faz wdechu i wydechu na Sercowy
odruch z ba,lorecep’comw tetniczych

0§ y — procentowe zwolnienic rytmu serca pod wpltywem wzrostu cignienia w zatoce do wartosci p, (08 @
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zaznaczono chwilowe najwigksze cidnienie w zatoce szyjnej (P,), ktére

powoduje odruchowy spadek rytmu serca o AHR. Poniewaz wyjSciowe

ci§nienie w izolowanej zatoce dla badanych kotéw wynosilo §rednio b7
+3,4 mmHg, mozna wiee znaleZé takze zalezno§é chwilowego spadku
rytmu serca od amplitudy kazdorazowego przyrostu ci§nienia. Wynika
stad, ze przy ustalonym statym ci$nieniu w zatoce szyjnej (57 mmHg)
oraz. ustalonej szybkodci narastania bodZea (= 500 mmHg), zasadniczym
zmieniajacym si¢ parametrem byla amplituda chwilowyeh wzrostéow cis-
nienia. Z analizy krzywych z rysunku 11 wynika, ze:

1) dla fazy wydechu ci§nienie nasycenia wynosi okolo 220 mmHg,
a dla wdechu — okoto 300 mmHg;
~ 2) cid$nienie progowe dla fazy wdechu wynosi okoto 100 mmHg, pod-
czas gdy dla fazy wydechu jest nizsze, istotne statystycznie (p < 0,001),
gdyz wzrost ci§nienia w zatoce do 100 mmHg powoduje w czasie wydechu
istotny statystycznie (p < 0,001) spadek rytmu serca o 10,15 42,35/,
(blad standardowy — SE), natomiast wzrost ci§niénia 'do 75 mmHg nie
powodowal juz istotnie statystycznego spadku rytmu serca na wydechu;

3) w zakresie od ci§nienia progowego do ci§nienia nasycenia aproksy-
mowano obie krzywe przez proste regresji, ktérych nachylenia okreflaja
wzgledne wzmocnienia sercowego odruchu z baroreceptorow odpowiednio
dla fazy wdechu oraz wydechu.

W zwigzku z tym powstaje pytanie, czy wzmocnienia odruchu serco-
wego z- baroreceptoréw dla wdechu i wydechu rzeczywi§cie si¢ rdznia,
czy tez sg to réznice wynikle z rozrzutéw wynikéw pomiarowych (tzw.
bledy przypadkowe)? Z analizy statystycznej (p. 1.5), bioracej pod uwage
rozrzut wynikéw pomiarowych oraz réznice nachylen prostych regresji
wynika, zZe wzmocnienie odruchu z baroreceptoréw na wydechu jest istot-
nie (p < 0,05) wieksze w poréwnaniu do wzmocnienia odruchu w fazie
wdechu. Punkty przeciecia prostych regresji z osig @ wyznaczaja teoretycz-
nie ci§nienin progowe, ktére wynosza: 58,3 mmHg dla fazy wydechu i 80
mmHg dla fazy wdechu.

Uzyskane powyzej teoretyczne cinienia progowe s nizsze od rzeczy-
wistych, gdyz zostaty wyliczone przy zalozeniu liniowog$ci sercowej kompo-
nenty baroodruchu az do punktu progowego. W rzeczywistofei tak nie
jest, gdyz krzywa ta ma ksztalt litery S (p. 3).

Dokladniejsza analize maksymalnych odruchowych zmian rytmu serca -

pod wplywem pobudzenia baroreceptoréw w réznych chwilach cyklu
oddechowego przeprowadzono przez podzielenie kazdej z faz oddechowych

na trzy réwne czeseci. Na osi @ (rys. 12) przedstawiono cykl oddechowy w po- -

staci trzech faz wdechowych i trzech wydechowych, co nie jest réwnoznaczne
z podzialem czasowym cyklu oddechowego na 6 réwnych czefei, gdyz —
jak wynika z przeprowadzonych pomiaréw — stosunek czasowy fazy
wydechu do fazy wdechu dla réznych kotow (oddychajacych spontanicz-
nie) byl rézny i wynosit przewaznie okolo 2:1. Na osi y zaznaczono procen-
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towy spadek rytmu serca pod wplywem pobudzenia baroreceptoréow
ci§nieniem o réznej amplitudzie w réznych fazach wdechu i wydechu,
7 rysunku 12 wynika, ze w drugiej fazie wydechu bodZce ci§nieniowe byty
najbardziej efektywne, czyli niezaleznie od ich wielko§ei powodowaty
najwiekszy proecentowy spadek rytmu serca. Torowanie odruchu sercowego
z baroreceptorow jest najwieksze w §rodku wydechu. Natomiast bodzce
pobudzajace baroreceptory w Srodku wdechu, czyli w fazie najwiekszego

2
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Rys. 12. Wykres pfocentowych spadkéw czestotliwodei uderzen serca (o§ y) pod
wplywem pobudzenia baroreceptoréw w réznych fazach wydechu (1, 21i 3) i wdechu
(4, 51 6) cisnieniami o wartosciach 150, 200, 2501 300 mmHg.

przyrostu inipulsa'cji W nerwie przeponowym, powodujg najstabsze oddzia-
lywanie na serce (na rysunku 12 §rodek wdechu zaznaczono jako faze 5).

Glebokogé modulacji oddechowej odruchu z baroreceptoréw okre§lano
wzorem

. AHRBq—4HRGy .
4 7 ‘ m = E, 100%,
gdzie: AHR 4 — wielko§é odruchowego zwolnienia rytmu serca na wy-
dechu, : :
AHR 4 — wielko§é odruchowego zwolnienia rytmu serca na
wdechu,
HER, — §redni rytm serca, gdy w badanej zatoce mamy ustalone

ci§nienie; jak wynika z rysunku 9, w tej sytuacji rytm
serca niewiele sie zmienia, gdyz czestotliwo§é wylado-
wan w dosercowych widéknach nerwu blednego ‘jest
bliska zeru [67].
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Tak okreslong gleboko§é modulacji mozna latwo odezytaé z rysunku 11
jako réznice pomiedzy zwolnieniem rytmu serca wystepujacym w fazie
wydechu i wdechu pod wplywem pobudzenia baroreceptoréow. Czyli gte-
boko§¢é modulacji mozna tutaj interpretowaé jako réznice rzednych krzy-
wej wydechowej i wdechowej przy ustalonym cinieniu w zatoce.

Z rysunkow 10 i 11 wynika, ze gleboko§é modulacji jest najwieksza dla
ci$nienn odpowiadajacych ci§nieniu nasycenia dla fazy wydechu, czyli dla
ci§nienn w zatoce od 220 do 250 mmHg. Na podstawie tychze rysunkow
mozna latwo znalezé wielko§é wspoétezynnika modulacji dla kazdego cis-
nienia w zatoce szyjnej, ktérego warto§é maksymalna jest rézna u réznych
kotiéw; §rednio wynosi 15°/, (koty nr 3, 4 i 7 — rys. 11), ale moze osiggaé
nawet 40°/, (kot nr 8 — rys. 10) lub tylko 10°/, (kot nr 6 — rys. 10).
Warto§¢ minimalna wspdtezynnika modulacji wystepuje przy bardzo
niskich (100 mmHg) i przy bardzo wysokich cidnieniach (300 mmHg)
w zatoce szyjnej i dla badanego zakresu cisnienn wynosi okoto 3-5°/, (rys.
10 i 1) ‘ . FE

Bardziej precyzyjnie mozna okrefli¢ wspotezynnik gleboko§ei modulacji
z rygsunku 12; bedzie to réznica pomiedzy zwolnieniem rytmu serca pod
wplywem pobudzenia baroreceptorow w dwu sytuacjach: 1) gdy bodziec
ci§nieniowy jest przylozony doktadnie w §rodku wydechu i 2) gdy wzrost
cignienia pojawia sie w §rodku wdechu. Obliczony w ten sposéb wspétezyn-
nik gleboko$ei modulacji ma swoja najwieksza warto§é okoto 179/, dla
ci§nien 200 i 250 mmHg, a maleje dla ci§nien nizszych. Dla ci§nienia w zato-
ce szyjnej 150 mmHg wynosi on okclo 8°/,. Wartofei te sg niewiele wigksze
od obliczen uzyskanych na podstawie rysunku 11, co §wiadezy o niewiel-
kiej zmiennogei adruchowej bradykardii, gdy bodZce ci§nieniowe pojawia-
ja si¢ w réznych momentach fazy wdechu lub wydechu.

b DYSKUSJA WYNIKOW

Badacze, ktérzy rejestrowali aktywnofé eferentnych dosercowych
wibkien nerwu blednego [26, 49, 50, 54, 67, 127], regularnie obserwowali
nagsilanie gie i wygaszanie (catkowite lub czeSciowe) czestotliwodei wytado-
wan tych witékien synchroniczne z pojawianiem sie fazy wydechu i wdechu.
Toniczna aktywno§é dosercowych widkien eferentnych nerwu blednego
(okreslonych przez JEWETTA [50] jako typ I) jest Scidle zwiazana ze stop-
niem pobudzenia baroreceptoréw, przy czym impulsacja we widknach
aferentnych z baroreceptoréw musi osiagnaé pewna warto§é progowa,
aby spowodowaé pojawienie sie impulsacji w eferentach typu I. Ta war-
to§é progowa jest rézna dla pséw i kotdw.

U pséw aktywnosé spontaniczna w dosercowych eferentnych wiéknach
nerwu blednego wystepuje przy ci§nieniach normalnych, a nawet nizszych
— np. przy okluzji tetnic szyjnych wspdlnych, mimo znacznego spadku
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pobudzenia baroreceptordéw ’zatokowych, obserwowano ' aktywnog§é spon-
taniczng we wildknach typu I [49, 50].

U kotow, jak wynika z badan KuNzE [67], wyladowania w dosercowych
wloknach nerwu X pojawiaja si¢ dopiero przy cignieniach wyzszych od
normalnych, czyli powyzej 140-150 mmHg. Trzeba jednak zaznaczyé, ze
powyzsze eksperymenty byly wykonywane na zwierzetach w znieczuleniu
chloralozowym, ktére powoduje tlumienie aktywnogei nerwu blednego.

Aby mée obserwowaé¢ wdechowo-wydechowe zmiany rytmu serca (tzw.
arytmia oddechowa), ktore sg §cile zwiazane ze zmianami napiecia w do-
sercowych wiloknach nerwu blednego, poniewaz ich przecigcie powoduje
znikniecie ‘arytmii, niezbedne sa warunki, w ktérych moze wystepowad
toniczna aktywno§é w tychze wtéknach dosercowych. Natomiast, jak to wy-
zej opisano, ukotow przy normalnych ci§nieniach aktywno§é we wioknach
typu I jest bardzo mata albo w ogéle nie wystepuje. Ze wzgledu na te tru-
dnosei w niniejszej pracy stosowano krétkie bodzce pobudzajace barorecep-
tory w fazie wdechu lub wydechu, a nastepnie korelowano wielkogé Wywo-
tanej w ten spos6b odruchowej bradykardii z faza oddechu, w ktorej
wystapil bodziec. Metoda ta nie jest catkowicie nowa. Po raz pierwszy
zastosowali ja KoEPCHEN i wsp. [62] w roku 1961. Draznigc elektrycznie
nerw zatokowy w okresie wdechu lub wydechu zauwazyli oni, ze odruchowe
zmiany rytmu serca sa zalezne od fazy oddechu. Potwierdzily to pézniej-
sze badania HAYMETA i MoCLOSKY’EGO [42], ktérzy draznige barorecep-
tory przez wstrzykiwanie niewielkiej ilosei ptynu fizjologicznego do zatoki
uzyskiwali wieksza bradykardie, gdy bodziec wystepowal w czasie wyde-
chu. ZiBLiNskr [127] draznil nerw zatokowy krotkimi seriami bodZcéw
elektryeznych, a nastepnie korelowat moment ich przylozenia z czasém,
ktory uplynat ed zakoiiczenia salwy nerwu przeponowego. Ta metoda
pozwolita na okreflenie ' dokladniejszych zaleznofei fazowych pomiedzy
pobudzeniem baroreceptoréw w czasie wydechu a wielko§cig odruchowej
bradykardii. W przedstawionych tu badaniach zastosowalem metode,
ktora dzieki rejestracji zintegrowanej aktywnog§ei nerwu przeponowego
umozliwita dokladne badanie zaleznofei fazowych, a jednoczesnie przez
zmiany cifnienia w izolowanej zatoce pozwalata na §cisle okre§lone i stop-
niowane pobudzenie baroreceptoréw. Dokladna rejestracja stosowanych
amplitud ci§nienia w réznych fazach oddechu postuzyta do znalezienia
funkeji (rys. 11) dotychezas nie zbadanej, mianowicie wielko§ei modulacji
oddechowej w zaleznogci od stopnia pobudzenia baroreceptoréw. Zaleznosé
ta wydaje si¢ o tyle istotna, ze wzrost arytmii oddechowej przy wzroscie
cinienia jest faktem powszechnie znanym, ale nie zostalo dotyehczas
dowiedzione, czy przyczyna wzrostu arytmii lezy we wzrodcie pobudzenia
baroreceptoréw, czy jest spowodowana przez inne wplywy zwigzane ze
wzrostem cifnienia tetniczego krwi.

Wybranie powyzszej metody badania modulacji oddechowej odruchu
z baroreceptoréow tetniczych bylo podyktowane takze innymi wzgledami.
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Aby je w pelni zrozumieé, trzeba wpierw rozpatrzyé¢ mozliwe przyczyny
modulacji oddechowe] eferentnej aktywnosci dosercowych widkien nerwu
blednego:

1. Przekazywanie aktywnofci ofrodkéw oddechowych do ofrodkéw
krazeniowych, postulowane po raz pierwszy przez HEYMANSA i NEILA [44].

2. Odruchowe hamowanie aktywnoSci neuronéw jadra dwuznacznego
nerwu blednego, gdzie znajdujy si¢ wagalne motoneurony sercowe [75],
przez aktywacje mechanoreceptoréw pluenych [97], a byé moze i recepto-
row podnablonkowych (irritant receptors), jak to ostatnio sugerowano [35].

3. Mechaniczny wplyw zmian ci§nienia wewngtrz klatki piersiowej na
duze zyly i przedsionki (odruch BAINBRIDGE’A [12]).

4. Wplyw wtérnych zmian ci$nienia tetniczego, ktére wystepuja w cy-
klu oddechowym (fale oddechowe II rzedu), na baroreceptory zatok szyj-
nych i tuku aorty. ;

Hamowanie aktywnogei nerwu blednego przy pobudzaniu mechano-
receptoréow pluc nie budzi watpliwo§ei od czasdéw pionierskich prac ANREPA
i wsp. [9]. Natomiast przedmiotem licznych kontrowersji byto znaczenie
wplywu komponenty centralnej na modulacje oddechowa. Dopiero wyniki
JEWETTA [50], po przecigciu gatgzek nerwu blednego ponizej miejsca
rejestracji, a pézniej MOCLOSKY’EGO i wsp. [26, 35, 42], ktérzy przecinali
galazki nerwu blednego biegnace z pluc i sztucznie wentylowali zwierzeta,
dowiodly, ze mimo tych zabiegéw odcinajacych doptyw informacji z me-
chanoreceptoréw pluc modulacja oddechowa rytmu serca i aktywno$é
eferentéw typu I pozostawala. Jedyng jej przyczyna mogla byé w tych
warunkach komponenta centralna. Poréwnanie, u pséw [4], wielkosci
oddziatywania na modulacje oddechows obu komponent: centralnej oraz
odruchowej, spowodowanej informacja biegngcg z mechanoreceptorow
pluc wykazalo, Zze maja one mniej wiecej jednakowq site i kazda z nich
oddzielnie moze prawie catkowicie wyhamowaé odruch sercowy zaréwno
z baro-, jak i chenioreceptoréw w okresie wdechu. Z prac [35, 127] wynika
takze duzo mniejsze znaczenie w sengie sity hamowania pozostatych wply-
wow (p. 1.4). W powyzszych badaniach [26, 35, 42] nie brano jednak pod
uwage mozliwofei zmian wielko§eci komponenty centralnej.

W pracach Zakladu Fizjologii Czlowieka AM w Warszawie badano
wplyw zmian centralnego napedu oddechowego na odruch z barorecepto-
row i jego modulacje u ludzi, pséw i kotéw [93, 121, 122, 127]. Zmniejszenie
centralnego napedu oddechowego przez hiperwentylacje powoduje
silne hamowanie i zmniejszenie wzmocnienia odruchu z baroreceptoréow
[121], a takze znaczne zmniejszenie glebokogei modulacji oddechowej
(tzn. réznic pomiedzy zwolnieniem rytmu serca, gdy bodziec pojawia si¢
w fazie wdechu czy wydechu) [93]. Jednak w powyzszych eksperymentach
[93, 121] nie wyeliminowano wptywu hiperwentylacji na chemoreceptory
obwodowe, ktérych zmiana pobudzenia ma wplyw na zmiane wzmocnienia
odruchu z baroreceptoréw tetniczych [43]. Natomiast wzrost centralnego.
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napedu oddechowego przez ofrodkowa hiperkapnie toruje odruch sercowy
z baroreceptor6w przy zmniejszeriu jego wzmocnienia [127].

Majae na uwadze powyzsze rozwazania, prze§ledzmy z metodyecznego
punktu widzenia eksperymenty najezeSciej stosowane przez badaczy
modulacji oddechowej, gdy draznieniem elektrycznym nerwu zatokowego
symulowano sytuacje fazowego pobudzenia baroreceptoréw w okresie
wdechu czy wydechu. Draznienie elektryczne nerwu zatokowego powodu-
je pobudzenie widkien przewodzacych informacje nie tylko z baro-, ale
takze chemoreceptoréw tetniczych [31]. ;

W okresie wydechu aktywno§é z chemoreceptoréw dociera w zasadzie
bez przeszkoéd do przedzwojowych neuronéw nerwu blednego, co w efekeie
powoduje poglebienie bradykardii wywolanej pobudzeniem barorecepto-
réw. Bardziej skomplikowana sytuacja powstaje w czasie elektrycznego
draznienia nerwu zatokowego w fazie wdechu. Pobudzenie chemorecepto-
réow w tej fazie aktywuje réwniez neurony wdechowe, ktore z kolei hamujg
sercowe neurony wagalne [74]. Innymi stowy, pobudzenie chemorecepto-
ré6w w okresie wdechu przez wzrost centralnego napedu oddechowego
(rejestrowanego na obwodzie jako wzrost aktywnog§ci nerwu przeponowego
[74]) moze powodowaé zmniejszenie wzmocnienia odruchu sercowego z baro-
receptorow, ktore bedzie jeszeze dodatkowo poglebiane przez wzrost pobu-
dzenia mechanoreceptoréw piuc (pogltebiony wdech). Mechanizmy te mogg
przeto powodowad znikniecie odruchowej bradykardii podezas wdechu pod
wplywem réwnoczesnego draznienia baro- i chemoreceptoréw. Powyzsza
sytuacja ma miejsce przy elektrycznym draznieniu nerwu zatokowego
[62, 127], kiedy poza wibéknami przenoszacymi informacje z barorecepto-
réw draznione sg takze witékna chemorecepcyjne [31]. Z tego wzgledu
W niniejszej pracy zwrécono szezegolna uwage na pobudzenie tylko baro-
- receptoréow zatoki szyjnej (p. 1.5).

Centralny naped oddechowy utrzymywano na statym poziomie i kon-
trolowano bardzo dokladnie przez pomiar koncowo-wydechowego (€O,
oraz gazometrie krwi. Ze wzgledu na fakt, Ze pobudzenie baroreceptorow
w czasie wdechu zmniejsza gleboko§é tego wdechu [14] (na rysunku 9

~-mozna zauwazyé spadek amplitudy zintegrowanego nerwu przeponowego,
gdy wzrost cisnienia w zatoce wystepuje w czasie wdechu), co wigze sie ze
spadkiem centralnego napedu wdechowego, zachowywano diugie przerwy
pomiedzy bodZzcami. Metoda ta co prawda nie usuwa interakeji pomiedzy
efektami oddechowym i krgzeniowym, lecz interakeja ta dziala na
wdechu w kierunku przeciwnym niz ma to miejsce przy réwnoczesnym
draznieniu baro- i chemoreceptoréw, tzn. w tym wypadku nastepuje .
wzmocnienie odpowiedzi sercowej we wdechu przez ostabienie centralnej
komponenty hamujacej.

Badano charakterystyki dynamiczne odruchu sercowego z barorecep-
toréw w fazach wdechowej i wydechowej. Zwierzeta nie byty debuforowane
ze wzgledu na: :
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1) trudnofeci techniczne w przecigciu nerwéw aortalnych, ktére w okoto
50°/, przypadkow biegng w odcinku szyjnym razem z nerwami blednymi
i wtedy trudno je zidentyfikowadé; _

2) silnie ttumigey wplyw chloralozy na wagalny odruch sercowy u kotéw,
co wymaga dokladniejszego oméwienia.

Faktem powszechnie znanym jest esowaty ksztalt charakterystyki
odruchu z baroreceptoréw, gdy na wyjciu badamy zmiany ci$nienia
ogolnego czy zmiany rytmu serca (p. 3). Najwazniejsza czeScia krzywej S
jest zakres prostoliniowy, w ktérym przy ci$nieniach normalnych pracuja
baroreceptory i w ktérym zmiany ci§nienia (czy rytm serca) na obwodzie
83 proporcjonalne do zmian ci§nienia w zatoce. Jesli w trzech obszarach
. baroreceptorowych panujg ci$nienia normalne, a w czwartym wystepuja

silne wzrosty ci§nienia powodujace spadki rytmu serca, to w tej sytuacji
badamy tylko gérng cze$é krzywej charakterystyki sercowej baroodruchu
(czyli te czedé charakterystyki, ktéra okrefla zmiany rytmu serca pod
wplywem pobudzenia baroreceptoréw cisnieniami wiekszymi od normalnie |
wystepujaeyeh). Badania Kunze [67] dowodzg, ze wplyw hamujacy
chloralozy na aktywno§é wiékien dosercowych nerwéw blednych jest tak
duzy, ze komponenta sercowa odruchu z baroreceptoréow (w ktorej decy-
dujaca role odgrywa aktywnosé wagalna) moze byé praktycznie badana
dopiero dla ci§nienn powyzej 130-140 mmHg. Dlatego zachowanie tonicz-
nego pobudzenia baroreceptoréw w trzech obszarach pozwala chociaz
czedciowo skompensowaé hamujacy wplyw chloralozy, dzieki czemu dla
bodZeow mieszezageych sie jeszeze w zakresie bodZedw fizjologicznych
udato si¢ uzyskaé pelne charakterystyki baroodruchu sercowego. Ze wzgledu
na rézng wrazliwosé zwierzat na chloraloze uzyskano duzy rozrzut charakte-
sytyk sercowych odruchu z baroreceptoréw (rys. 10). Sredni czas trwania
bodZea ci§nieniowego (0,75 s) dobrano tak, aby byl on znacznie krétszy
od faz wdechu i wydechu (co umozliwito badame modulacji oddechowej),
a ]echloe7esnle troche diuzszy od czasu pomiedzy uderzeniem serca, aby
zmniejszy¢ niepozadany wplyw ci$nienia skurczowego, ktére przez pobu-
dzanie pozostatych baroreceptoréw dodatkowo moduluje baroodruch ser-
cowy. Szybkogé narastania bodZeéw (= 500 mmHg/s) dobrano tak, aby
miefeita sie¢ w zakresie szybkodei spotykanych w warunkach fizjologicz-
nych (do 1000 mmHg/s), a jednoczesnie byta wyzsza od szybkosei narasta-
nia ciénienia ogdélnego u badanych zwierzat (bedacej w zakresie 200—
—450 mmHg). Dzigki tak dobranym parametrom bodZcow (czas trwania,
szybkogé narastania), wzrosty ci§nienia w zatoce szyjnej juz przy niewiel-
_kich amplitudach (43 mmHg na rys. 11) duzo silniej pobudzaty barorecep-
tory niz ci§nienie ogélne ($rednio wynoszace 130/110 mmHg), wywolujac
w fazie wydechu istotny (p < 0,001) spadek rytmu serca.

Powstaje pytanie, czy rozrzut uzyskanych charakterystyk nie jest
gltownie uzalezniony od réznego wyjsciowego rytmu serca?

Jesli na podstawie rysunku 10 poréwnamy charakterystyki baroodru-
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chu dla kotéw nr 8 i 6, to dla zakresu liniowego stosunek wzmocnien serco-
wego odruchu z baroreceptoréw wynosi 0,27:0,15 = 1,8:1. Kontrolny
rytm serca dla kota nr 8 wynosi 240 ud/min, dla kota nr 6 — 200 ud/min,
czyli ich stosunek jest jak 1,2:1. Mozemy przyjaé, ze w warunkach nor-
malnego ci§nienia krwi u kotéw w chloralozowym u$pieniu napiecie doser-
cowych eferentéw nerwu X w kontroli jest bliskie zeru [67], a wywolywane
eksperymentalnie zwolnienia rytmu serca ze wzgledu na krétkie latencje
sa spowodowane tylko wzrostem czestotliwodei impulsacji w nerwach
bledriych. W tej sytuacji, poniewaz spoezynkowy rytm sereca zalezy tylko od
czestotliwogei impulsacji w dosercowych wldknach wspolezulnych, jedna-
kowy odruchowy wzrost czestotliwoei wyladowan w nerwach blednych
u obu kotéw spowodowatby okoto 1,2-krotnie wieksza odpowiedZ sercowa
u kota nr 8 niz u kota nr 6 (ze wzgledu na dominujacy antagonizm post-
synaptyezny — p. 2.1). Poniewaz jednak wzmocnienie odruchu sercowego
na wydechu u kota nr 8 jest 1,8-krotnie wigksze niz u kota.nr 6, to za wiek-
szg o 50°/, odpowiedz u kota nr 8 (1,8/1,2 = 1,5) jest odpowiedzialny
wiekszy wzrost odruchowej impulsacji w nerwach blednych przy pobudze-
niu baroreceptoréw. : :

7 analizy krzywych odruchu w fazie wdechu wynika, ze mamy teraz
sytuacje odwrotng w poréwnaniu do fazy wydechu, a mianowicie wzmoc-
nienie odruchu dla kota nr 6 jest 1,5-krotnie wigksze niz dla kota nr 8
(0,074/0,05 = 1,5). Ze wzgledu na rézne spoczynkowe czestotliwosei
impulsacji dosercowych ukladéow wspétezulnych u obu kotéw, przepro-
- wadzajac rozumowanie podobne jak wyzej — uwzgledniajace antagonizm
obwodowy ukiadu wspotczulnego i przywspotezulnego — dochodzimy do
wniosku, ze dla fazy wdechu odruchowa zmiana impulsacji w nerwach
blednych powoduje u kota nr 6 1,8-krotnie wiekszg zmiane rytmu serca
niz u kota nr 8. '

Na podstawie powyzszych rozwazan nalezy przyjaé, %e modulacja
oddechowa odruchu z baroreceptoréw wywolana tylko przez zmiany napiecia
w dosercowych eferentach wagalnych jest dla kota nr 8 2,7 razy silniejsza
niz dla kota nr 6 (1,5-krotnie wieksze wzmocnienie na wydechu, 1,8 razy
mniejsze na wdechu, 1,5-1,8 = 2,7). Jedli poréwnamy wzmocnienia baro-
odruchu na wydechu i wdechu dla kota nr 8 (0,27/0,05 = 5,4) oraz dla
kota nr 6 (0,15/0,074 = 2) stwierdzimy, ze modulacja oddechowa u kota
nr 8 jest 2,7-krotnie silniejsza w poréwnaniu do kota nr 6. Reasumujae,
okre§lenie wielkogei modulacji oddechowej jako stosunku wzmocnienia
baroodruchu podezas wydechu do wzmocnienia podezas wdechu w zakresie
zaleznoéei liniowej obrazuje nam wielko§¢ modulacji oddechowej w eferen-
tach wagalnych i jest niezalezne od wyjSciowego napiecia ukiadu Wspol—
czulnego.

Tej wiladciwodei, tzn. niezalezno$ei od napigcia wspoélezulnego, nie
posiada wspélezynnik gleboko§ei modulacji m, okre§lony wzorem na s. 37
jako procentowa réznica pomiedzy zwolnieniem rytmu serca pod wplywem
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wzrostu ci§nienia w zatoce szyjnej w faza chwdechu i wydechu. Gdy napie-
cie dosercowego ukladu wspoétezulnego wzroénie, to przy ustalonej wielkogeci
modulacji czestotliwosei wytadowan w uktadzie przywspotezulnym, wspot-
czynnik glebokofei modulacji réwniez wzrodnie. Na przyktad gdyby u kota
nr 6, u ktérego maksymalny wspélezynnik gltebokogei modulacji dla ci§nie-
nia w zatoce 240 mmHg wynosi okoto 10°/,, napiecie uktadu wspoélezulnega,
wzrosto 1,2-krotnie, to odruchowe zwolnienie rytmu serca zaréwno w fazie
wydechu jak i wdechu wzrostoby 1,2-krotnie, w zwiazku z tym réznica
bytaby 1,2-krotnie wieksza, czyli wyniostaby 12°/,. Poza tym powyze]
okreflony wspoétezynnik gleboko$ci modulacji m jest proporcjonalny do
gtebokofei modulacji oddechowej rozumianej powszechnie jako réznica
pomiedzy rytmem serca podezas wdechu i wydechu, a mianowicie

m d_c-f AHRWd_AHRwyd __ IIRwd _HRwyd
5 HR, #e HR, ¢
poniewaz HR, ustalone oznaczono przez stala k,
HRWd wyd = km.

Innym czynnikiem wplywajacym na rézng gtebokosé modulacji oddechowej
moze byé rézna czestotliwosé oddechdéw u réznych zwierzat oddychajacych
spontanicznie. Z prac OLARKA i von EULERA [19] wynika, ze istnieje zalez-
nogé¢ hiperboliczna pomiedzy zmniejszajacym sie czasem wdechu a wzrostem
objetosci wdechowej. Natomiast czas wdechu maleje- (nie catkowicie
liniowo) ze wzrostem czestosci oddechdéw. Wzrost objetosci wdechowej
powoduje wzrost pobudzenia mechanoreceptoréw ptue, co mogloby powiek-
szaé gleboko§é modulacji oddechowej baroodruchu [9, 35]. Jednak u bada-
nych kotéw nie udato sie znalezé korelacji pomiedzy czestotliwoseig spon-
tanicznych oddechéw a gleboko§cia modulacji, co. §wiadezyloby o stosun-
kowo niewielkim wplywie zmian rozciagania plue — w warunkach normo-
wentylacji-— na hamowanie odruchu z baroreceptoréw u kotéw. Powyzsze
rozwazania potwierdzaja obserwacje ZIELINSKIEGO [127] o stabszej modu-
lacji wdechowo-wydechowej sercowego odruchu z baroreceptoréw u kotow
w poréwnaniu do psow.

7 prac LIPSKIEGO i wsp. [74, 75] wynika, Ze na poziomie przedzwojo-
wych neuronéw przywspoétezulnych wystepuja cykliczne zmiany pobudli-
wosci, ktére zalezg przede wszystkim od hamujacych oddziaty wan ze strony
neuron6w wdechowych zlokalizowanych w obrebie obszaru jadra dwuzna-
cznego lub w obszarze NTS. Z analizy krzywych przedstawionych narysunku
11 wynika, Ze cinienia progowe krzywej wydechowej i wdechowej odruchu
s9 istotnie statystyecznie (p < 0,001) rézne, co §wiadezy o hamowaniu neu-
ronéw nerwu blednego ze strony neuronéw wdechowych i mechanorecep-
tor6w pluec [9, 44]. W hamowaniu tym prawdopodobnie uczestnicza
neurony wdechowe zlokalizowanego w obrebie jadra pasma samotnego
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(N'TS), tzw. neurony I, [76], ktére s3 pobudzane zar6wno w czasie central-
nej aktywnosci wdechowej, jak i w czasie inflacji ptue. W pracach Lips-
KIEGO i wsp. [74, 75] wykazano, ze w omawianym wplywie hamulcowym
mozliwe jest takze pofrednictwo neuronéw wdechowych zlokalizowanych
w obrebie jadra dwuznacznego.

Natomiast istotnie statystycznie (p < 0,05) rézne nachylenie prostych
regresji odruchu sercowego z baroreceptoréw (rys. 11) §wiadezy o réznym
wzmocnieniu tego odruchu w fazie wdechu w poréwnaniu do fazy wydechu.
COzyli innymi stowy, w zakresie ci§nienl od ci§nienia progowego do ci§nienia
nasycenia, przy coraz wyzszych ci§nieniach w zatoce, ro§nie réznica pomie-
dzy odruchowym spadkiem rytmu serca na wydechu w poréwnaniu do
wdechu. Wynika stgd, ze poza komponents hamujacqg sercowy odruch
z baroreceptoréw w czasie wdechu, ktérej sita zalezy tylko od aktywnosei
neuronéw wdechowych I,,, musi istnie¢ druga komponenm zalezna od
wielkog§ci pobudzenia baroreceptordw. :
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Rys. 13. Dwie koncepcje wyjaéniajace roéznice miedzy sercowym odruchem z barorecep-
toréw w fazach wdechu i wydechu

Opis w tekécie

Na rysunku 13 przedstawiono dwie koneepcje obrazujgce zmiany wiel-
kofeci obu komponent, jakie zachodzg przy wzroscie ci§nienia. Na rysunku
13 a przedstawiono koncepcje dwu komponent hamumcych baroodruch

w czasie wdechu:
1) ktérej wielko§é jest stata przy wzroécie ci§nienia w zatoce i zalezy
od centralnej aktywnosdei wdechowej (CID);
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2) ktérej wielko§é ronie wraz ze wzrostem ci§nienia w zatoce, czyli
jest zalezna od stopnia pobudzenia baroreceptordw. :
Na rysunku 13 b przedstawiono koncepeje jednej komponenty torujacej
sercowy odruch z baroreceptoréw w czasie wydechu oraz drugiej komponen-
ty hamujacej baroodruch w fazie wdechu:

1) komonenta hamujaca, niezalezna od stopnia pobudzenia baro-
receptordw, zalezna tylko od hamujacego wplywu neuronéw wdechowych;

2) komponenta, ktérej wielke§é ronie wraz ze wzrostem stopnia pobu-
dzenia baroreceptoréw, torujaca odruch z baroreceptoréw w fazie wydechu.
Mozliwo§é istnienia takiej komponenty wzrostu pobudliwogei neuronéw
przedzwojowyeh nerwu blednego w okresie trwania wydechu zostala
wyrazona po raz pierwszy w pracy GABRIELA i SELLERA [34]. Autorzy ci
stwierdzili istnienie neuronéw tzw. péznowydechowych w okolicach
jadra dwuznacznego, ktére odpowiadaly wzrostem aktywnogci na pobudze-
nie baroreceptorow tetniczych i ktére ich zdaniem mialy pobudzaé neu-
rony dosercowe. :

Za istnieniem torowania odruchu sercowego z baroreceptoréw przema-
wia takze fakt pojawiania sie najsilniejszego odruchowego zwolnienia
rytmu serca w Srodkowej fazie wydechu (faza 2 na rysunku 12), przy czym
wielko§¢ tej bradykardii ro$nie wraz ze wzrostem stopnia pobudzenia
baroreceptorow. Bylby to efekt symetryezny do efektu hamowania w czasie
wdechu, kiedy to hamowanie jest najsilniejsze w fazie najwiekszej aktyw-
nofei néuronéw wdechowyeh, ezyli najwiekszego przyrostu czestotliwoseci
impulsacji we wloknach nerwu przéponowego (faza 5 na rysunku 12).

Wydaje sie, ze moglaby istnie¢ jeszeze inna mozliwo$é interpretacji
wzrostu modulacji eddechowej w miare zwiekszania bodZea na barorecep-
tory. Mozliwe jest mianowicie, Ze hamowanie ze strony neuronéw wdecho-
wyech odruchu sercowego rognie w miare rekrutacji nowyech przedzwojowych
neuronéw wagalnych zwiekszonym bodZcem na baroreceptory. Mozemy
bowiem przyjaé, ze kazdy przedzwojowy neuron wagalny ma wejcie
hamujace ze strony neuronéw wdechowych. Wielko§é odruchu zalezy od
liczby pobudzonych neuronéw wagalnych, a nie tylko od czestotliwesei
wyladowan kazdego z nich. W rezultacie neurony wdechowe bedg bardziej
zmniejsza¢ procentowo cdruch jesli wiecej neuronéw wagalnych ulega
jednoczesnemu pobudzeniu, jak to sie dzieje w miare zwiekszania bodZca.
W okresie wydechu natomiast ta rekrutacja wiekszej liczby neurondw
wagalnyeh nie bedzie juz mniczym ograniczona. Stad pozorne torowanie
odruchu pedezas wydechu i wzrost modulacji Wdechowo-wydecllowej.

Powyzsza interpretacja nie jest sprzeczna z koncepcjami przedstawio-
nymi na rysunku 13 i moze z kazda z nich wspoétistnieé. Podobnie koncepcje
z rysunkow 13 a i b nie s sprzeczne, a nawet na podstawie rysunku 12
wydaje sie, ze moze zachodzi¢ wzrest hamowania w czasie wdechu i wzrost
torowania w czasie wydechu w miare wzrostu pobudzenia baroreceptorow.
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2.3. ANALIZA SERCOWEJ KOMPONENTY ODRUOHU % BARORECEPTOROW
W PETLI OTWARTEJ I ZAMENIBTES UJEMNEGO SPRZIZENIA
ZWROTNEGO

2.3.1. WPROWADZENIE

Odruch z baroreceptoréow tetniczych pracuje w ukladzie ujemnego
sprzezenia zwrotnego, tzn. zmiany ci§nienia na wej$ciu ukladu (w zatokach
i fuku aorty) wywohlija na wyjéciu zmiany ci§nienia o przeciwnym znaku,
powodujac w ten sposdb utrzymanie ci$nienia na zadanym poziomie.

Wiekszogé badaczy [2, 7, 29, 44, 60, 109] analizowala odruch z barore-
ceptorow w sytuacji petli otwartej. Powstaje zatem pytanie, jakie sa
réznice wiladciwosei odruchu z baroreceptoréw tetniczych, gdy pracujg
one w petli zamknietej w poréwnaniu do sytuacji petli otwartej?

Na rysunku 14 przedstawiono sytuacje petli zamknietej odruchu
(rys. 14 a) oraz sytuacje petli otwartej (rys. 14 b), przy czym dla lepszego

AP Y AMAP.

b 4P Ky u AMAPy

X

Rys. 14. Schemat ukladu ze sprzezeniem zwrotnym

a) nieliniowy uklad zamknictej petli: G — wzmocnienie petli otwartej, f — wspolezynnik sprzezenia

zZwrotnego; b) mohmowy uklad bez sp1zq5ema, zwrotnego o wzmocmemu K, roOwnym wzmocnieniu ukladu

Z punktu a: AP — zmiana ci$nienia na wejsciu, AM AP — zmian ciénienia na wyjsciu, AM AP, — zmiana
ci$nienia na wyjsciu przy braku sprzezenia zwrotnego

pordéwnania tych-dwdch sytuacji przyjeto jednakowe wzmocnienia w obu
ukladach. Zaréwno, uklad calej petli odruchu .z baroreceptoréw, jak tez
receptory i efektory wykazuja silnie wlagciwo§ei nieliniowe (dokladne
okreglenie tych wlasnosei p. 3), ktére ogdlnie mozemy okreglié réwnaniem
Yy = x+ex™,

gdzie: y — sygnat na wyjsciu,

@ — sygnal na wejseiu,

¢ — stopien nieliniowosci,

m — stata okre§lajaca rodzaj nieliniowogei.
Na rysunku 14 b przedstawiono uklad petli otwartej w postaci dwu blokéw :
jednego o wlageiwodeiach liniowych i o wzmoenieniu k,, oraz drugiego obra-
zujgcego wszystkie wiageiwodei nieliniowe ukladu (okre§lone powyzszym
réwnaniem). Gdy ¢ = 0 (brak nieliniowogeci), to uktad liniowy z ujemnym
sprzezeniem zwrotnym (rys. 14 b) ma nastepujace wiadciwosei:

LAP, : (2)
=G ;

®

AMAP, =
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gdzie: AMAP; — zmiany ci$nienia tetniczego na wyjéciu uktadu linio-
wego,
AP — zmiany ci§nienia na wejsciu uktadu,

G — wzmocnienie petli otwartej. °

B — wspélezynnik sprzezenia zwrotnego.
Gdy & # 0, uklad staje si¢ nieliniowy i odpowiada wlasciwogciom funkeji
przenoszenia odruchu z baroreceptoréw tetniczych w petli zamknigtej
(rys. 14 a) :

€

146G e 1446

gdzie: AMAP,,; — zmiany ci$nienia tetniczego na wyjdciu ukladu nie-
liniowego. ;

Poniewaz niewiadoma AMAP,,; wystepuje po obu stronach réwnosei,

to réwnanie rozwigzujemy metodg iteracyjna, podstawiajac w pierwszym

przyblizeniu po prawej stronie A M APy, = AMAP,, whedy

[G(AP —fAMAPy.)]"™,

G e G fi
s .
AMAR gy = e AP = (1+ﬁG AP)

Aby ocenié zalety sprzezenia zwrotnego, rozwazmy teraz wlasnodei uktadu
petli otwartej (rys. 14 Db)

AMAP, =

G m
AP ¢ AP
o P (g )
gdzie: AMAP, — zmiana cifnienia na wyjdciu ukladu petli otwartej,
w ktéorym mnieliniowo§é i wzmocnienie sg takie same
jak w ukladzie petli zamknietej.
7 poréwnania dwoch ostatnich réwnan wynika, ze dla ukladu petli zam-
knietej otrzyntamy znieksztatcenia o 1/(1-+f@) mniejsze niz dla petli
otwartej.

Wydaje si¢ interesujace pordwnanic charakterystyk statycznych

(réwnanie (2)) i dynamicznych ukladu petli otwartej i zamknigtej w sytu-
cji eksperymentalnej. W tej czedci pracy przeprowadzono takie poréwnania
dla komponenty sercowej odruchu z baroreceptoréw tetniczyech.

2.3.2. METODY I SCHEMAT BLOKOWY SYTUACJI SYMULACJI
PRETLI OTWARTEJ I ZAMKNIETEJ ODRUCHU

Drazniono elektrycznie prawy nerw zatokowy lub aortalny bodZcami
o parametrach podanych w 1.5 o czestotliwo§ei serii impulsow 1-4 Hz
niezaleznej od rytmu serca (przewaznie b lub 10 impulséw w serii). Byt to
uklad petli otwartej. W sytuacji petli zamknietej serie bodZeéw draznig-
cych aferentne wldkna biegnace z baroreceptoréw byly wyzwalane i zsyn-
chronizowane z zalamkami R HRKG. Rozpoczecie draznienia nerwu

S —
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zatokowego czy aortalnego powodowato odruchowe zwolnienie rytmu
serca, co z kolei zmniejszato czestotliwo§é serii draznigcych bodZedw.
W ten sposoéb symulowano uklad ujemnego sprzezenia zwrotnego kompo-
nenty sercowej odruchu z baroreceptoréw w petli zamknietej (rys. 15)
oraz w petli otwartej, gdy stymulator (STIM) nie jest wyzwalany zalam-
kami R EKG.

aortic n. CNS

o7 _—

sinus n.

sym.n| |vag.n.

STIM HR

Rys. 15. Schemat blokowy ukladu symulacji analogowej zamkniéﬁei petli sprzezenia
zwrotnego odruchu sercowego z baroreceptordw

ONS — centralny uklad nerwowy, HR — rytm serca],i STIM — stymulator synchronizowany zalamkam
R EKG

Z rozdziatu 2.1 wynika, ze dziatanie antagonizmu pre- i postsynaptycz
nego powoduje, iz o wielkodei rytmu serca zasadniczo decyduje komponenta
wagalna. 7 tegoz rozdzialu wynika réwniez, ze opdznienie odpowiedzi
rytmu serca (bradykardii) przy spadku czestotliwo§ei wytadowan w ukla-
dzie wspétezulnym jest duzo wieksze (8—15 §) niz przy wzrofcie czestotli-
wosei w dosercowych nerwach przywspélezulnych (1-2 uderzen serca).
Wreszcie szybko§é odpowiedzi rytmu serca dla ukladu przywspélezulnego
jest duzo wieksza niz dla wspétezulnego (por. state czasu dla obu ukladéw
z rozdz. 2.1). Z wyzej przedstawionych faktéw wynika, ze przy pobudzeniu
baroreceptoréw o  odrnchowej, dynamicznej - odpowiedzi rytmu serca
(bradykardii) zadecyduje komponenta wagalna.

Powyzsze rozumowanie bylo podstawsa do poréwnania chwilowych
zmian rytmu serca przy elektrycznym draznieniu nerwu zatokowego lub
aortalnego ze zmianami rytmu wywolanymi elektrycznym draznieniem
nerwu blednego sygnatami o napieciu 0,3-0,8 V. Pozostale parametry
bodzeow draznigeych eferenty nerwu blednego byly takie same jak dla
aferentéw nerwu zatokowego czy aortalnego (1 ms szeroko§é impulséw,
100 ms szerokogé serii, 30-200 Hz czestotliwoscé).

2.3.8, WYNIKI

Zie wzgledu na to, ze uklad, w ktérym symulowano sprzezenie zwrotne,
dziata tylko podeczas draznienia elektrycznego nerwu zatokowego Iub
aortalnego, zmiany rytmu serca analiiowa,no tylko od chwili rozpoczecia
draznienia do jego zakonczenia. Przykladowsg rejestracje chwilowych

4 A. Przybyszewski, Modelowanie...
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zmian rytmu serca pod wplywem elektrycznego draznienia nerwu zatoko-

wego seriami bodzedéw zsynchronizowanymi (petla zamknieta) i niezsyn- -

chronizowanymi (petla otwarta) z zalamkami R BEKG przedstawiono na
rysunku 16. Widoezna jest réznica wielkofei odpowiedzi rytmu serca na
draznienie: dla petli otwartej rytm serca spada o 57°/,, a dla petli zamknie-
tej tylko o 33°/,. Analiza chwilowych zmian okresu serca (HP) wykazala,
ze szybko§é odpowiedzi rytmu serca w petli otwartej jest okolo 1,5 raza
wieksza niz dla petli zamknietej (state czasu odpowiedzi 7, = 2,43 s,
7, = 3,46 8).

HR(ud‘ min) t=100ms  f=50Hz

STIM

petla zamknieta

r=097
157+
petla otwarta
e n P r=0,966
0 2 4 6 8 10 12 tls)

Rys. 16. Rejestracja chwilowych zmian rytmu serca pod wplywem elektrycznego

draznienia nerwu ‘zatokowego seriami bodZcéw zsynchronizowanych z zalamkiem
R EKG (petla zamknigta) i niezaleznymi od chwilowego rytmu serca (petla otwarta)

Zgodnie z rozwazaniami z rozdzialu 2.3.2, celem dalszych eksperymen-
téw bylo poréwnanie odruchowego zwolnienia rytmu serca pod wplywem
pobudzenia aferentow nerwu zatokowego lub aortalnego z bradykardig
wywotang draznieniem dosercowych gatazek nerwu blednego. Dlatego
w tej czefei pracy badano charakterystyki zmian rytmu serca przy salwo-
wym draznieniu nerwu blednego, czego przykiadem moze by¢é rysunek 17.

Na rysunku 17 a widoczna jest silna zalezno§é odpowiedzi statycznych
i dynamiceznych rytmu serca od czestotliwosei, z jaka wystepuja serie
impulséw draznigcych. Analiza okresu serca w funkeji czasu wykazala, ze
jest to funkeja wykladnicza, ktorej stata czasu jest zalezna zaréwno od
czestotliwodei serii draznigeych, jak i od amplitudy bodZeca draznigcego
(rys. 17 b). Zalezno§é stalej czasu od amplitudy bodzea draznigcego w pew-
nym stopniu obserwowano juz w rozdziale 2.1, natomiast zalezno§é odwrot-
nofei statej czasu od czestotliwodei serii jest prostoliniowa (r = 0,96)
i zostala dokladniej przedstawiona na rysunku 17 b. Podobnie silng zalez-
nosé od czestotliwosei serii drazniaeych wykazujg statyczne odpowiedzi
serca (rys. 17 e) i w zakresie 0—4 Hz (czestotliwo$é serii) mozna je aproksy-
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mowaé prostymi, ktérych nachylenia gg zalezne gléwnie od amplitudy
napieé draznigcych, np. v = 0,3 V, y = 2,1--5,76x; » = 0,98 przy « = 0,6
V, y = 0,34410,92; r = 0,983, gdzie y = (HR/HR,)-100°/,, czyli wzgledny
spadek rytmu serca, # — czestotliwoéé serii impulséw draznigeych przy
czestotliwogei w serii 100 Hz, czas trwania serii 100 ms. -

Draznienie nerwu btednego seriami bodzeéw odtworzono na maszynie
cyfrowej Odra 1305 przy nastepujacych zalozeniach:

1) charakterystyka statyczna

AR & o,
HE- 6, +o. A8,

gdzie: AHR — spadek rytmu serca pod wptywem draznienia nerwu bled-
nego z czestotliwoscig 1,
HR, — rytm  serca wyjéciowy,

0

6, = —1, ¢, = —1,2 — wartofci ujemne oznaczaja spadek rytmu
serca pod wplywem elektrycznego draznienia nerwu bled-
nego,

A — amplituda sygnatu draznigcego A = 0,05 lub 0,1;

2) serie bodzedw o czasie trwania 100 ms, o czestotliwosei w serii I,
i czestotliwosei serii 1, 2 i 3, 4Hz; :

3) stata czasu narastania okresu serca po rozpoczeciu draznienia
7, =0,1 g, stata czasu opadania ©, = 3 §;

4) latencje od momentu rozpoczecia draznienia i zaprzestania draznie-
nia do pojawienia sie¢ efektu = 0;

5) liniowe sumowanie si¢ efektéow draznienia, czyli efekt zwolnienia
rytmu serca wywolany kolejng seria bodZcow jest zawsze wyznaczany
z charakterystyki. statycznej;

6) okres serca jest funkeja ciagly w czasie.
Uzyskano wykresy zachowania sie okresu serca w czasie przedstawionym
na rysunkach 18-20 dla czestotliwosci serii odpowiednio 1, 21 3 Hz. Krzywe
wykre§lone na rysunkach gczg punkty najwiekszych chwilowych wartodei
okresu serca. Uzyskano dla nich nastepujace stale czasu:

1 Hz 2 Hz 3 Hz 4 Hz

Aol g e R
A 005 5,57 3,5 3,27

Poréwnujac uzyskane stale czasowe z prostymi zalezno§ciami statej czasu
od czestofei serii z rysunku 17 b widaé, ze wyniki te sg bardzo zblizone do
prostej uzyskanej dla napiecia draznigeego U = 0,3 V.

(
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Rys. 19. S‘M&HEH z maszyny cyfrowej przedstawiajgcy zmiany okresu serca wywolane drznieniem nerwu blednego z czestotliwoseia
serii 2 Hz otrzymane na podstawie przyjetego modelu
Oznaczenia jak na rys. 18
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DYSKUSJA WYNIKOW

Na podstawie otrzymanych wynikow eksperymentéw dla petli obwartej
i zamknietej odruchu z baroreceptor6w mozna wnioskowaé o pewnych
znacznych roznicach charakterystyk statycznych i dynamicznych w tych
dwu sytuacjach. Powstaje zatem pytanie, czy wilasciwodei petli zamknigtej
mozna opisaé na podstawie zastosowania teorii sprzezenia zwrotnego do
wynikéw uzyskanych w petli otwalte] ? Odpowiedzi na to pytanie dostarcza
nastepujace rozumowanie:

WE ’;10 ko Ehwy
a
vf(] k, fn
WE 3 0 F WY
4
b B=1

Rys. 21. Schemat przedstawiajacy: a — sytuacje petli otwartej, w ktorej gdy pray-

lozymy na wejécie sygnat o czestotliwosei f = 0, na wyjdeiu otrzymamy sygnat o cze-

stotliwodei f; (kontrolny rytm serca), gdy natomiast na wejsciu pojawi si¢ sygnal -

o czestotliwodei f; — na wyjéeiu czestotliwodé serca spadnie o f; b — sytuacja petli
zamknietej o wspoélezynniku sprzezenia zwrotnego f= 1

Na rysunku 21 a przedstawiono uklad petli otwartej, na ktérego wejsciu
rozpatrujemy sygnaltprzylozony dobadanego nerwu zatokowego (aortalnego)
o czestotliwosei fi ., ktéra jest réwna czestotliwosei serii bodZzeéw draznig-
cych. Na wyjéeiu ukladu badamy rytm serca, czyli sygnat, ktérego cze-
stotliwo§é zmienia sie od czestotliwosei fo, czyli od wyjsciowego rytmu
serca. Z technicznego punktu widzenia jest to uklad generatora o czesto-
tliwogei spoczynkowej f, (ktérego role peiniag komorki rozrusznikewe
serca), sterowany sygnatem o czestotliwosei f,;. Okre§lamy wzmocnienie
ko tego ukiadu

\

przy ustalonym : napieciu bodzcow = const, czestothwoécl W serii = const,
czasie trwania serii = const.
W matematyce powyzsza zalezno§é mozemy zapisaé

‘)
fwej 05030

ndzie kropki oznaczajg, ze badamy funkeje fiv; —fo= F(fye) Przy zmien-
gej wartodei czestotliwosei serii = f;, o ustalonych pozostalych parame-

k, = (3)
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trach sygnatu wejsciowego (draznigeego). W wynikach udowodniono
przyktadowo dla dwu intensywno$ei bodZca draznigcego (0,3 i 0,6 V),
ze charakterystyki statyczne spadku rytmu serca w zaleznofci od. czestotli-
wosei serii bodZedw draznigeych (w zakresie od 0 do 4 Hz) s3 liniami pros-
tymi. Stad wynika, ze uklad przedstawiony na rysunku 21 a jest liniowy.
Na rysunku 21 b przedstawiono uklad zamknietej petli sprzezenia zwrot-
nego o wipotezynniku sprzezenia zwrotnego f = 1, ktérego wzmocnienie
k, okreflono nastepujaco

: 1o
T e : (4)
: Jooo Joye
7 przeksztalcenia réwnania (3) otrzymujemy kyfye; = fyy;—Jfo W zamknie-
tej petli sprzezenia zwrotnego mamy fi.; = ffyy;, Wobee tego

i
kofwej 5 —“fwej _fo, e
p
gdy B0 stad

R

podstawiamy do réwnania (4)

o fwyj —fO = fwyj '_fo : 4 £ k
* L fre(L[B—R) Jorih 1/p—k, 1/p—k,

dla g =1

k
By s
s 1—Fk,

r

Poréwnajmy zalezno§é otrzymang teoretyeznie z wynikami eksperymen-
téw z rysunku 16:

_ HBy—HR, 100-234  -134

Fres 8560 210

= —0,64,

I,

7 eksperymentu otrzymano

HR. ,~HE, . 157—234
b~ BBy —HE, 157284 .o
~ HR, 234

z obliczen teoretycznych

k, = figo> 0ol ;—039
? ot lan by o004 .

Rozpatrzmy teraz charakterystyki dynamiczne:
1) dla petli otwartej pod wpltywem draznienia elektrycznego nerwu
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zatokowego (aortalnego) okres serca wydiuza sie wykladniczo ze staly
czasul 7o;
2) dla petli zamknigtej okres serca zmienia sie ze stala czasu v,
Na rysunku 17 b na podstawie analizy wynikéw eksperymentow
pokazano, ze odwrotnogé stalej czasu zmian okresu serca zalezy liniowo
od czestotliwodei serii bodzeéw, czyli sygnalu wejéciowego draznigcego
nerw zatokowy lub aortalny .

1 .
— = a+-bf,
T .
gdzie: a, b — wspodtezynniki,
' f — czestotliwo§é serii impulséw draznigeych.
Poniewaz a jest mate (¢ = 0,03 dla U = 0,6 V; ¢ = 0,04 dla U = 0,3 V)

a z warunkéw brzegowych wynika, ze ¢ = 0 (gdy f = 0, tzn. nie ma bodzca,
to 7 = o0) mozemy napisaé :

1 4
=l U
0
dla petli otwartej:
l:
—T(—,_ i bf wej?
dla petli zamknietej :
14 g
555 e o bfwej; fwej o fwyj? B :.bfWY]"
Ty Tz

7 charakterystyki statycznej petli zamknietej wynika, ze jezeli

by =T o gy — fr oy oyl S = filliH)

Po podstawieniu mamy ostatecznie

Ty

1 d
_— = 9 e 1 H e
7 bfo(kz"["l) 7 (kz'"l_ )7 Ty kz e ’

2
gdzie: 7, — stala czasu petli otwartej, gdy czestotliwos§é serii bodzcow,
tzn. sygnatu wejdciowego, réwna jest spoczynkowemu rytmowi
serca. % ;
Zastosujmy powyzsze rozwazania do wynikéw eksperymentéw z rysun-
ku 16, gdzie mamy 7, = 2,43 §, 7, = 3,46 8, a z obliczen teoretycznych
otrzymujemy : '

7 2,43
e =i =)
k1 —0,33 +1

3,6 8.

Powyzsze obliczenia wykonano przy intensywnos$ci bodzea 3,5 V, czestotli-
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wosci bodzeodw w serii 50 Hz i diugodci serii 100 ms. Podobne obliczenia
przeprowadzone dla innych parametrow sygnatu drazniagcego nerw zato-
kowy lub aortalny wykazaty takze zgodno§é rzedu 5-15°/,.

' Przedstawione wyzej wzory okre§lajace wzmocnienia (%,) i stala czasu
odpowiedzi (7,) petli zamknigtej za pomoca wzmocenienia (k) i stalej czasu
() dla petli otwartej sa odpowiedzia na pytanie postawione na poczatku
tej dyskusji. Zastosowanie teorii sprzezenia zwrotnego oraz wynikéw
badan przedstawionych na rysunku 17 pozwolilo na opisanie wiagciwosci
petli zamknigtej za pomoca wynikéw uzyskanych z eksperymentéw prze-
prowadzonych w petli otwartej dla odruchowych zmian rytmu serca.
Draznienie - elektryczne aferentéow nerwu zatokowego Iub aortalnego
powodowalto pobudzenie nie tylko wildkien przewodzacych impulsacje
z baro-, ale takze z chemoreceptoréw tetniczych [31], tak ze odruchowe
zwolnienie rytmu serca byto suma efektow podraznienia baro- i chemorecep-
toréw. Poniewaz jednak efekt ten wystepowal zaréwno w.badaniach petli
otwartej, jak i zamknigtej, moze to byé przyeczyna, ze obliczone wartoei
wzmocnienia i stalej czasu nie sg dokladnie takie same jak te, ktére wyste-
puja tylko w odruchu z baroreceptoréw tetniczych. Natomiast fakt ten
(réwnoczesne draznienie baro- i. chemoreceptoréw) nie ma wplywu na
uzyskane zaleznogei okreflajace k, i =, w funkeji k, i 7,. *

7 analizy dynamicznych charakterystyk okresu serca w funkeji zmie-
niajacych sig ‘parametréw bodzeéw draznigeych nerw bledny w niniejszej
pracy uzyskano duzy zakres zmiennofeci szybko§ci odpowiedzi serca (duzy
rozrzut statych czasowych). W dotychezasowych pracach badacze okreg-
lali staly czasu wzrostu ‘okresu serca pod wplywem wzrostu impulsacji
w dosercowych eferentach nerwu blednego jako zawarta miedzy 1 a 2,5 8
[64] ezy 2,6 a b s [21, 22, 23, 89], nie korelujac jej wartosci z parametrami
bodZca draznigcego widkna eferentne nerwu blednego. Jedynie w pracy
[23] uzyskano stala-czasu 2,6 s dla bodZeéw cigglych o czestotliwosci 4,
6 i 8 Hz, a b s jako staly czasu dla bodzeéw o czestotliwosei 10-50 Hz.
Jednak z zastosowanej w tej pracy metody draznienia nerwu blednego
(zastosowano nizsze napiecia draznigee dla wyzszych czestotliwogei)
wynika, ze zmienno§é uzyskanej tam [23] stalej czasu zalezata bardziej
od amplitudy niz czestotliwosci bodzedw. ‘

W niniejszej pracy analizowano zalezno§é statych czasu od intensywno- .
ei (w woltach) bodZea drazniacego nerw bledny. Z analizy tej wynika, ze
dla bodzeéw o amplitudach maksymalnych odpowiedZ serca nastepuje

~ w ciggu 1 do 2 uderzen (rys. 3), przy nizszych amplitudach bodZeéw, np.
0,8V, v =229 40,06 s, przy 0,56 V v = 2,69 40,1 s i stale te réznig sie

istotnie (p < 0,01). Wynika stad, ze dla nizszych bodZcéw nastepuje
istotne zmniejszanie si¢ szybkodei odpowiedzi serca, co wyjasnia wyniki
uzyskane w [23]. Przy draznieniu nerwu bl¢dnego bodZeami cigglymi

o coraz wiekszych czestotliwo$ciach zaobserwowano niewielkie skracanie

sig stalej czasu, np.: : ;
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1) dla U napiecia draznigcego U = 0,8 V dla f =4 Hz v = 2,44 s;
fi=bHz r=2 2000 o= S Hzm— 2 27y fo= D0 HIZin = 25 bYgy

2) przy intensywnogfei bodZea = 0,5 V stata czasu zmienila sie od 3,03

dla, 4 Hz do 2,53 s dla 20 Hz.
Jednak najwieksza zmienno§é statych czasu zaobserwowano przy stosowa-
niu draznienia nerwu blednego seriami bodzcéw. Z taka sytuacja mamy
najezedciej do czynienia w warunkach naturalnych, gdy baroreceptory sa
pobudzane okresowo przez kazdg fale ci$nienia skurczowego i powoduja
odruchowy wzrost impulsacji w dosercowych wibknach nerwu blednego.
7 uzyskanych rezultatéow wynika, Ze zmiana czestotliwodei impulsacji
w serii bodZeéw zmienia staty czasu stosunkowo niewiele (do 30°/,), podezas
gdy zmiana czestotliwogsei serii wplywa bardzo silnie na stalg czasu odpowie-
dzi serca: przy amplitudzie bodzcow 0,3 V stala czasu zmienia sie prawie
dwukrotnie (rys. 17 a b), a przy U = 0,6 V prawie trzykrotnie (rys. 17 ¢)
gdy czestotliwo§é serii impulsacji zmienia sie od 1 do 4 Hz. .

Podobne wladciwosci maja charakterystyki statyczne. Zaobserwowano
mianowicie silny wplyw parametréow bodZea na wielko§é odpowiedzi serca.
Zmiana czestotliwo$ei serii bodZedw zmienia bardzo znacznie wielkoéé
odpowiedzi serca (rys. 17 ¢): dla sygnatu U = 0,3 V amplituda odpowiedzi
zmienia sie ponatd dwukrotnie, dla bodZeéw U = 0,6 V ponad trzykrotnie
przy zmianie czestotliwogei impulsacji serii od 1 do 4 Hz. :

Otrzymane wyniki §wiadeza o bardzo silnym wplywie czestotliwogei
pojawiajacych sie serii bodzeoéw, odpowiadajacych czestotliwodei pojawia-
nia sie fal ci$nienia skurczowego draznigcego baroreceptory na charakterys- -
tyki dynamiczne i statyczne efektora sercowego. Wynika stad, ze najwie-
kszy wplyw na szybkogé i wielko§é odpowiedzi rytmu serca ma poza ampli-
tudg ci$nienia skurczowego, ktére decyduje o amplitudzie bodzea dziataja-
cego na baroreceptory, czestotliwo§é pojawiania sie fal ci§nienia skurczo-
wego (serii bodzcow), ktora jest zgodna z rytmem serca. Nastepujace
rozumowsnie ma wykazadé, ze jesli przy takiej samej amplitudzie ci§nienia
skurczowego wyjéciowy rytm serca jest wyzszy, to odpowiedz na taki sam
bodziec cinieniowy jest szybsza i wieksza. Zaldézmy, ze mamy wyjSciowy
rytm serca 120 ud/min (2 Hz), a amplituda ciSnienia skurczowego jest
taka, ze odpowiada amplitudzie bodzea draznigcego nerw bledny U = 0,3V
(dolna prosta na rysunku 17 ¢). Wzrost amplitudy ci$nienia skurczowego
byl symulowany przez wzrost amplitudy bodzea drazniacego nerw bledny
do U = 0,6 V (odpowiada to wzrostowi ilo§ci pobudzonych dosercowych
wilékien nerwu blednego), co spowodowalo spadek rytmu serca o 10°/,
(przeskok na wyzszg prosta — rys. 17 ¢). Natomiast gdy spoczynkowy
rytm gerca wynosi 240 ud/min (4 Hz), to przy takim samym wzro§cie
amplitudy ci§nienia skurczowego nastgpi spadek rytmu serca o 20°/, (rys.
17 ¢). Na tej samej zasadzie z rysunku 17 b mozemy odezytaé, ze przy
wyzszym wyjSciowym rytmie serca odruchowa odpowiedz na pobudzenie
baroreceptoréw bedzie szybsza.
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Powyzsze wyniki nie sg w zgodzie z obserwacjami na ludziach [25, 1207,
w ktérych wykazano spadek wzmocnienia odruchu z baroreceptorow
przy wzrofeie rytmu serca. W pracy [25] wyjéciowy rytm serca zmieniano
stosujac rézne rodzaje wysitku fizycznego, co jednoczednie zmienia czulo§é
odruchu z baroreceptoréow [25]. Z pracy TRZEBSKIEGO [120] wynika, Ze
wzrost wyjdciowego rytmu serca wynikal takze ze spadku wzmocnienia .
baroreceptoréw zwiazanego z pobudzeniem ofrodkéw emocjonalnych
podwzgbrza u wrazliwszych osobnikéw [47].

Przedstawione wyzej wyniki nie §wiadeza jednak wecale o wiekszej
efektywnogei odruchu z baroreceptorow przy wyzszych wyjéciowych
rytmach gerca. Poniewaz rytm serca jest §cifle zwiazany z objetoScia
wyrzutowsg (p. 3), to wyzszy rytm serca w wiekszoSei sytuacji prowadzi do
wzrostu ci§nienia, co jeszeze bardziej zwieksza gwaltowno§é i wielko§é
odpowiedzi serca, gdyz rofnie amplituda sygnatu drazniacego. W tej
sytuacji niewielkie zmiany ci§nienia, wywolane np. zmiang pozyeji ciala
i efektem hydrostatycznym, moga prowadzié¢ do szybkich i zbyt duzych —
hiperkompensacyjnych — odpowiedzi ci§nieniowyeh, co z kolei powoduje
odpowiedZ ci§nieniowa w przeciwnym kierunku. W tym wypadku zamiast
optymalnej aperiodyczno-krytyeznej odpowiedzi uktadu na zmiane cignie-
“nia, uzyskamy odpowiedz o zbyt matym tlumieniu (oscylacyjna), co jest
malo korzystne dla organizmu. S

Odtworzenie wplywu amplitudy oraz czestotliwo§ei serii impulséw
draznigeych nerw bledny na chwilowy okres serca przeprowadzono
“na maszynie cyfrowej Odra. Przy zalozeniach modelu, na maszynie
cyfrowej uzyskano wyniki zblizone do statych czasowych odpowiedzi serca
otrzymanych w. eksperymencie fizjologicznym przy napieciu draznigeym
U = 0,3V (rys. 17 b). Jednak amplitudy odpowiedzi okresu serca uzyskane
na magzynie cyfrowej byly wielokrotnie wigksze niz w rzeczywistoSci.
Wydaje sie, ze gtéwna przyczyna réznic lezy w zalozeniu prostego sumowa-
nia si¢ efektéw oddziatywania na serce kolejnych serii bodze6w, gdyz jest to
prawdopodobnie tzw. sumowanie si¢ z okluzja, tzn. kolejne serie bodzcow
w miare zwalniania sie rytmu serca oddzialuja coraz slabiej.

2.4. MASZYNA ABSTRAKOYJNA JAKO MODEL ODRUCHU
7% BARORECEPTOROW THTNIOZYOH

2.4.1. WPROWADZENIE

Rozwazmy *luk odruchu z baroreceptoréw tetniczych jako obiekt
z pamigeia, zbiorem urzadzen wejsciowych (receptory) i wyjsciowych
(efektory). Przez pamieé bedziemy rozumieli nie tylko — jak sie konwen-
cjonalnie przyjmuje — pamieé trwata i nietrwaly zarejestrowana w komér-
kach nerwowych, ale takze stan wszystkich narzadéw i komorek rozpatry-
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wanych w danym momencie. Jako model przyjmujemy maszyne abstrak-
c¢yjna, w ktorej wyrdzniamy: :

1) zbiér stanéw pamieci;

2) funkeje na stanach pamieci, ktére symuluja przesylanie informacji
w uktadzie nerwowym. |
- Podezas odruchu z baroreceptoréw zachodzg nie tiylko obliczenia szeregowe,
jak np. przesylanie informacji z baroreceptoréow do jadra pasma samotnego
(NTS), stamtad do jadra ruchowego nerwu btednego i do serca, ale takze
réwnoleglte, poniewaz odruch zamyka sie nie tylko na poziomie opuszki,
ale takze na wyzszych pietrach ofrodkowego ukladu nerwowego [64, 119].
Wobec tego:’ ;

1) zbiér stanéw pamieci bedzie przestrzenia wektorowa;

2) funkeje na stanach pamieci beda mialty strukture macierzowa.

Na rysunku 22, opierajac si¢ na [119], pokazano schematycznie nie-
ktére wplywy centralne na odruch z baroreceptoréw tetniczych. Kazda
ze. struktur ofrodkowego -ukladu nerwowego zaznaczona na rysunku 22
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Rys. 22. Schemat przedstawiajacy odruch z baroreceptoréw tetniczych z uwzglednie-
niem wplywoéw centralnych
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charakteryzuje si¢ bardzo duzg zlozonogecig anatomiczng poznang obecnie
tylko fragmentarycznie. Jefli poza tym nie catkowicie dotychezas poznane
sg wilasciwosci pojedynczego neuronu, to trudno przypuseié, aby w naj-
blizszym czasie mozna bylo poznaé¢ wladciwosei analityczne powyzszej
" sieci neuronowej jako zdeterminowane przez wlagciwosei poszezegdélnych
komérek nerwowych. Dlatego z koniecznofei wszystkie szezegbltowe bada-
nia modelowe sg fragmentaryczne, np. w rozdziale 2.1 analizowano inter-
akcje pomiedzy oddzialywaniem na rytm serca ukladéw wspotezulnego
i przywspolezulnego.

‘W chwili obecnej neurofizjologowie zajmujg sie odpowiedzig na pytanie
o istnienie polaczen pomiedzy poszezegblnymi strukturami anatomieznymi
biorgeymi udziat w odruchu z baroreceptoréw [112]. Dlatego niniejszy
rozdziat jest proba-wykazania przydatnosci innego podejécia — podejscia
od strony maszyn abstrakeyjnych, opartego gtéwnie na algebrze. Polega
ono na rozpatrzeniu odruchu od strony funkcjonalno-strukturalnej na
réznych poziomach integracji, przy ktérym nie musimy znadé wszystkich
wlageiwogei analityeznych poszezegélnych struktur. Caty odruch z baro-
receptorow traktujemy jako dziatanie maszyny abstrakeyjnej M, ktora
formalnie bedzie zdefiniowana ponizej. Poszczegélue struktury, ktére
majg wplyw na funkejonowanie baroodruchu, okre§lamy jako podmaszyny :
M,,...,M,,, ktérych odpowiednie polaczenia decyduja o wiasciwosciach
catego odruchu. Mozemy takze traktowaé poszezegélne struktury jako
oddzielne maszyny, ktorych wiladciwosei sg zdeterminowane przez polg-
czenia pomigdzy poszcezegdlnymi czefciami tej struktury (jej podmaszy-
nami) itd. Dzieki tej metodzie, odruch z baroreceptoréw mozna analizowaé
i modelowaé na ré6znym poziomie integracji i z r6zng doktadnoscia w zalez-
noéei od potrzeb i od ilo§ei danych otrzymanych z eksperymentéw. Wpro-
wadzmy teraz formalne definicje maszyny, podmaszyny, ich réznorakich
polaczen oraz cdwzorowywania maszyn z réznym stopniem dokltadnogei.

Jako najogdélniejszy model przyjmijmy maszyne abstrakeyjng bedaca
parg

M =<8, B),

gdzie: 8 = niepusty zbiér stanéw, czyli przestrzen wektorowa,

B — macierz funkeji przejsé,
przy czym w zaleznofei od potrzeby bedziemy rozpatrywaé maszyne
abstrakeyjng z wejSeiem jako czwoérke

M =<8, %, B, a),

gdzie: S — jak wyzej,
2 — zbiér bodzeéw wejsciowyeh,
@ € § — stan poczatkowy,
B:8 x X—8 macierz funkecji czeSciowych (dokladnie oméwiona
bedzie dalej) :
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lub jako piatke
M = <S7 27 B7 a F>7

gazie: 8, 2, B, @ — jak wyzej, -
I' = § — zbiér stanéw wyjsciowych.
Zmiany stanéw pamieci przy braku zmian ci§nienia w obszarach barorecep-
“eyjnych (na wejdciu ukladu pojawia sie bodziec pusty A) bedziemy nazy-
wali obliczeniami wewnelranymi
_V Bk(ga /I)k: B(,Bk_l(gy /Ik—l): /I)7 (5)
se S .

obliczenie wewnetrzne k-clementowe ke N

/]._k :/Iy /1—7 seey /I-
N, s’
k

Za stan poczatkowy przyjmijmy pobudzenie baroreceptoréw wystepujace
przy ci$nieniu normalnym, a wszystkie odchylenia od tego ci§nienia bedzie-
my uwazaé za bodZce wejsciowe. Jefli wige w obszarach barorecepcyjnych
pafiuje cinienie normalne, to na wejéciu mamy bodzee puste (A). Ale
mimo to w rozpatrywanej maszynie, jaka jest odruch z baroreceptoréw,
wystepuja pewne zmiany stanéw — obliczenia wewnetrzne, np. zmiany
wzmocnienia odruchu z baroreceptoréw zwiazane z cyklicznym wplywem
ofrodkéw oddechowych, ktére pojawiaja sie na wyjsciu jako tzw. arytmia
oddechowa (p. 2.2). g

Innym rodzajem obliczen beds zmiany stanéw bezposrednio wywolane
przez dziatajace bodZzce pojedyneze lub ich serie.

VY YV V B, z) = B(B(s, @), o) - (6)

seSzeX* oeX
o g a0

(obliczenia “w czasie rzeceywistym)

2% — zbibér gerii bodzcow wejsciowych.
Niech zmiany ci§nienia w izolowanych zatokach beda bodZcami wejscio-
wymi, a stanem wewnetrznym maszyny bedzie ci§nienie ogélne 5. Jefli na
wejSciu pojawi sie elementarna zmiana ci§nienia — pojedynezy bodziec
@ — to nastgpi zmiana ci§nienia ogélnego — stanu maszyny z § do 3§
wyznaczona przez macierz B:§;, = B(s, ¢). Nastepny bodziec wejSciowy
@, spowoduje zmiane stanu z §; do §, wyznaczong przez 3, = B(Sy, @,) itd.
‘W najprostszym przypadku, gdy bodZce wejsciowe beda skalaramiobrazujg-
cymi wielkog§é ci§nienia w zatoce, a jako stany wewnetrzne rozpatrujemy
tylko statyczne zmiany §redniego ci§nienia ogélnego, to otrzymamy tzw.
Blutdruckcharakteristik Kocma, [61]. W tej sytuacji macierz B zostata
zredukowana do funkeji obrazujacej statyczne zmiany ci$nienia ogdélnego
w zaleznogei od zmian ci§nienia w zatokach.

Doktadniejsza analiza odruchu z baroreceptoréw tetniczych wykazuje
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jednak, ze najcze§ciej spotykane sa obliczenia skladajace sie z obliczen
zwigzanych z serig bodzcéw wejsciowych i z obliczen wewnetrznych:
YV V V B 7z 3) = B...B(B(B(s %) 0) Auivest) Ve N (7)

sefS xeX* oeX i i

obliczenie w czasie rzeczywistym w odpowiedzi na serie bodzcéw % & oraz
obliczenie wewnetrzne o diugosei 4. :

Bardziej precyzyjna analiza odruchowych zmian rytmu serca wykazala,
7e 9 one efektem nie tylko bezpofrednich wpltywéw bodzeéw wejéciowych
(zmian ci$nienia w zatokach czy w tuku aorty), ale takze pewnych obliczent
wewnetrznych. Na przyklad w rozdziale 2.2 pokazano, ze przylozenie
takiego samego bodZca na wejsciu (zmiana ci$nienia w izolowanej zatoce)
w réznych fazach obliczenia wewnetrznego (wdech, wydech) powodowalo
r6zng odruchowsg zmiang rytmu serca. Z przeprowadzonych eksperymen-
téw (rozdz. 2.2) wynika, ze na zmiang stanu wewnetrznego, (rytmu serca)
magzyny wiekszy wplyw mialo obliczenie wewnetrzne niz obliczenie w cza-
sie rzeczywistym zwigzane z seria bodZcéw wejsciowych.

Decydujaca role w przetwarzaniu i przesylaniu informacji w OUN
spelnia obliczenie wewnetrzne. Zajmijmy si¢ nim blizej:

B, 4°)= B(B*'(3, 4""),4); (8)

poniewaz w tym wypadku nie dziala zaden istotny bodziec, to (8) mozemy
zapisaé jako

B's = B(B*'5).

Funkecje (czefciowe) macierzy B (kwadratowej) stajg sie wszystkie jednoar-
gumentowe zalezne tylko od aktualnego stanu.
Oznaczmy Dy, Ry — dziedzina i przeciwdziedzina f — funkeji czesciowej,
Dy, Ry — dziedzina i przeciw dziedzina macierzy B funkeji
czedeiowyeh,

det | 1+ My
B = i

gdzie: m;— funkecje czedciowe jednoargumentowe, o argumentach i war-
tosciaeh malezgcych do S,
Ty )=l

st

Wektory standéw oznaczamy § =
Sn
det

oy i B (85
5 eDB¢>‘v"s e T L R
?

§ — A. Przybyszewski, Modelowanie..,
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Magszyne abstrakeyjng rozpatrujemy jako uporzadkowang pare: M =
= {8, B), gdzie: 8§ — dowolna niepusta plzestlzen wektorowa nad cia-
lem R, B — jw.

Df. Nieskoniezony ciag Sy, Sy, Ssy ... stanéw M nazywamy obliczeniem
maszyny M = <8, B) wtedy i tylko wtedy, gdy 8, € Dy oraz dla kazdego
neN §,,, = Bs. Obliczenie bedzie cyklicene jesli istnieje taki 4, j € N
0<i<}j, z6 mamy §; = §;; wynika stad, ze §;,, = §;,,, dla kazdego
m € N. Réznice pomiedzy najmniejszym j, ¢ spelniajacymi ten warunek
Jj—t nazywamy dlugosciq obliczenia cyklicznego.

Skoticzony cigg stanéw z M 5,,...,5, jest obliczeniem maszyny M wtedy
i tylko wtedy, gdy §, € Dg, §; ¢ Dp i-dla wszystkich 0 <¢ <k §;,, = BS;.
Zauwazmy, ze w zamknietej petli ujemnego sprzezenia zwrotnego odruchu
z baroreceptoréw mamy teoretycznie wylacznie obliczenia cykliczne.
Niech rozpatrywanym stanem wewnetrznym maszyny bedzie ci§nienie
ogélne zdeterminowane przez stan naczyn oporowyech i pojemnogé minu-
towa serca. Niech normalnemu ci$nieniu ogdélnemu odpowiada stan 3,
maszyny. Jesli w pewnej chwili ci¢nienie zmieni sie do stanu 5, to przez
odruch z baroreceptoréw spowoduje to cdruchowa zmiane oporu obwodo-
_wego i pojemnofci minutowej serca, czego efektem bedzie zmiana ci§nienia
'do 5,, co z kolei odruchowo zmieni stan naczyn i serca itd. Az po pewnym
czasie ci§nienie powrdci do wielko§ei wyjSciowej — stanu 5, co zamknie
cykl obliczenia: 8o, 8;, Sa...,8. Jesli bedziemy badali dtugos§é obliczenia
cyklicznego, to bedzie ona proporCJona,lna do czasu powrotu ci§nienia do
wartogei wyjéciowej.

Uwaga! Kierunek obliczen $,, §,,... oznacza, ze przesylanie 1nforma-c]1
przez widkna nerwowe w warunkach fizjologicznych jest jednokierunkowe.
Pierwszy element dowolnego obliczenia lub jego czeSci nazywamy stanem
poczgtkowym, a gdy obliczenie jest skoniczone, to jego ostatni element
bedzie nazywany stanem koicowym. :

7 powy#szich definicji wynika, ze nie ma stanu, ktéry bylby jednoczes-
nie stanem poczatkowym i koncowym, czyli obliczenie musi byé co naj-
"~ mniej dwuelementowe. Obliczenie o stanie poczatkowym §, oznaczamy
przez s,

3 — 2-—
Ty =3y BB, D8y,

Jezeli cigg § = §y, §q,... jest skoniezony lub nieskonczony, to dla kazdego
i € N (gdy ciagg nieskonczony) lub dla ¢ = 0, 1,...,1(s) —2 (gdy ciag skon-
czony, gdzie I(s) ilo§é elementéw ciggu zwana dlugoscig ciggu). Oznaczmy
5 =5,5,,,... Jedli §jest obliczeniem, to cigg 5 jest takze obliczeniem
ze stanem poczatkowym §;, i bedzie nazywany segmentem ciqgu S. Niech
S, bedzie zbiorem wszystkich obliczenn maszyny M, w ktérym wektory
stanow sa elementami zbioru. Na podstawie znajomogei S, jest mozliwe
znalezienie wszystkich informacji o stanach aktywnych M, ezyli stanach ze
zbioru DU Ry, Pozostale stany — stany izolowane — sg z punktu widzenia

®
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matematyka nieinteresujace, dlatego czesto bedziemy uzywaé zbioru Sy,
w miejsce maszyny M.

Stanami aktywnymi sg wszystkie stany wystepujace podezas normal-
nej aktywno$ci organizmu. Mozna przyjaé, ze w warunkach choroby
zbiér S, bedzie rozszerzony o stany normalnie nie wystepujace. Stad
wniosek, ze na podstawie struktury zbioru 8, mozemy okreglié, czy zacho-
wanie organizmu jest ”zdrowe” czy ”chore”. :

Rozwazmy wyniki operacji Boolowskich na zbiorach obliczen.

Tw. 1. Jezeli D;, D, — dowolne zbiory obliczen, to D,ND, — zbiér
obliczen. Dwie maszyny M, =<8, Byy i M, = {84, B,) sq zgodne wtedy
i tylko wtedy, jesli dla kazdego 5 € (Dp URg)n(Dp URp ) B = B,3.

Tw. 2. Niech D,, D, — zbiory obliczetr; M, = {8, By, M, = {S;, B>
maszyny generujace cdpowiednio D, i Dy, to wtedy D,U.D, jest zbiorem
obliczen wtedy i tylko wtedy, gdy M, i M, sa zgodne. Tw. 2 pozwala na
rozpatrywanie réznych podzbioréw obliczen, a nastenie tgczenie-je w zbiory.
W elektrofizjologii badania szczegdlowe dotycza przewaznie pojedynezych
struktur; znalezione dla tych struktur zbiory obliczert beda na podstawie
tego twierdzenia stanowié skladniki do opracowania zbioru obliczen dla
badann ogélniejszych. Znalezienie polaczen neuronalnych wystepujacych
w danej strukturze — to dla fizjologa badania anatomiczne.. W miare
wzrostu ilo§ci elementéw sieci i jej komplikacji zagadnienie anatomiczne
uzyskuje inng jako§é — fukejonalna. Tego typu analizy sg narzedziem
badania centralnych mechanizméw odruchéw.

Dotychezas przebadano wiele réznorodnych odruchéw, w ktorych biora
udzial te same anatomiczne czefei ukladu nerwowego. Powstaje pytanie,
czy te wspolne struktury nerwowe tukéw odruchowych speiniajg te saing
role fizjologiczng ? Jefli kazdemu z tukéw odruchowych przyporzadkujemy
maszyne abstrakeyjna, np. odpowiednio M, i M, dla dwu rozpatrywanych
lukéw odruchowyeh, o zbiorach obliczenr D, i'D,, to nalezy przypuszczaé,
ze zbidr obliczen D;nD, jest zbiorem obliczen wspélnej struktury anato-
micznej obu lukéw. Na podstawie twierdzenia o syntezie mozna znalezé
najmniejszg maszyne, ktéra generuje zbior D,nD,. I odwrotnie, jezeli
maszyny M, i M, sg zgodne,tzn. jednakowo dzialaja na wspolnych stanach,
to zbiér D, LD, reprezentuje zbiér obliczen uku cdruchowego obejmujacego
obydwa rozpatrywane tuki.

W przypadku, gdy rzedy macierzy B i B2 sa rézne, réwnosé B,s =
= B,5 rozumiemy jako réwno§é na cdpowicdnich wspélrzednych wektorow.

2.4.2. ANALIZA PRZYKEADOWYCH SIECI NEURONALNYCH

Jako model neuronu przyjmijmy zmodyfikowany model McCulloch —
Pittsa. Neuron moze znajdowaé sie w dwu stanach: pobudzonym (na wyj. 1)
lub niepobudzonym (na wyj. 0). Posiada wiele weji¢ (dendryty) i jedno
wyjécie (akson). Jest to sumator o pewnym progu (cdpowiadajgcym
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potencjatowi progowemu komérki nerwowej), sumujacy sygnaty z wielu
wejéé o réznych wagach:

y(i-+1) = 1gdy D (1) > 6,

i=1

gdzie: x,(t) — sygnaly wejscia w chwili ¢,
Y1) =0 gdy D (t) < 6,

i=1

y(t) — sygnat wyjsciowy,

7; — Wagl synaps,

0 — prég neuronu.

Ze wzgledu na opéznienie synaptyeczne (0,5-0,9 ms) rozpatrujemy sygnaty
wejsciowe w chwili ¢, a sygnat wyjSciowy w chwili ¢+41. Mozna wykazad,
ze sieci sktadajace sie z elementéw. progowych moga wykonywad nie tylko
podstawowe dziatania logiczne, ale takze — przy nfewiélkiej zlozonodei —
skomplikowane funkecje logiczne. Na przykiad element czterowejsciowy
0 ograniczonym progu moze zrealizowaé¢ 1880 réznych funkeji logicznych
[36]. Przetwarzanie informacji w sieci nerwowej polega na konwergencji,
tzn. ze jeden neuron odbiera sygnal pochodzacy z wielu elementéow i dy-
wergencji, gdy pojedyncza komérka nerwowa pobudza wiele elementéw
sieci. Ze wzgledu na przewage konwergencji lub dywergencji wyrézniamy
rézne typy sieci: integrujace, takie przewaznie wladciwodei maja sieci
przetwarzajace informacje doSrodkowa, oraz o przewadze dywergencji
(np. zwoje sympatyczne), posredniczace w przetwarzaniu informacji
odsrodkowej, sterujgce efektorami.

2.4.2.1. Sieé¢ merwowa bez petli typu warstwowego (analiza przestrzenna)

Na obecnym 'é'i;apie analizy systeméw nerwowych przyjmuje sie pewne
zalozenia upraszczajace, wynikajgce z symetrii i jednorodno$ei struktur.
Z pewnym przyblizeniem mozna je przyjaé dla niektérych nerwowych

WARSTWY 3 * STANY WARSTW

m 8m1 smz ceees 9m,., She

Bt T ]

1 6n G|l s O1n &
T—T= Nl

0 8ot (hyy et D Bon $p
s4 sé s3

Rys. 23. Schemat przedstawiajacy sieé neuronalng typu warstwowego
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struktur fizjologicznych. Taka postaé maja warstwowe sieci neuronalne,
(rys. 23) spotykane m.in. w réznych cze$ciach kory mézgowej i moézdzku
[380]. Kazdej warstwie przyporzadkowujemy wektor stanu, ktérego wspot-
rzedne okreflajg stany wszystkich komoérek danej warstwy w okreglonej
chwili. Dlugosei obliczenn beda réwne ilo§ci warstw, a obliczenia beda
obrazem rozchodzacego si¢ pobudzenia z jednej warstwy do drugiej.
Stany poczatkowe — stany najnizszej warstwy sieci, stany koncowe —
stany ostatniej warstwy. Segment obliczenia oznaczamy %, gdy rozpo-
czyhamy obliczenia od i-tej warstwy.

Wektor o Tans ag e Tae bl %)

stanu 87 ; 8;

i-tej Gy = 8 iy =B, =

warstwy : :
85 Top1 o Topn—. S?

1
£

Uwaga! Gdy rozpatrujemy sieé warstwowa typu przestrzennego,
to B jest tréjwymiarowa.
Wedlug modelu progowego okreslonego wyzej, stan i-tej komoérki w j-tej
warstwie zalezy od sumy pobudzen dochodzacych z komorek j — 1 war-
stwy

771‘13;'—1“’“77123?—1“" oo NSy = Oy

gdzie: 7, dla k =1, ..., n — waga polgezenia i-tej komorki j-tej warstwy
z k-ta komérky j—1 warstwy,

k, dla k=1,..., n — stan k-tej komoérki j—1 warstwy,

0;; — prog i-tej komorki w j-tej warstwie, przy czym z wewnatbrz-
komoérkowych badan elektrofizjologicznych wiadomo, ze
proég ten nigdy nie jest zerowy, ale moze przyjmowaé wartosei
nieskonczone w okresie refrakeji bezwzgledne]j (czas trwania
0,4-2 ms).

Podzielmy obie strony przez 0

77;1 Nia 2 ¥ 77@'11
@‘s +@ Cr +...+@”

Jv Jje

n
S]—l > 17

oznaczmy
T4 ] 1+ﬂ1"8] 1+ T 4 Tin ]--1 = 1’ : (9)

;7 < 0 polgczenic hamujace, m; > 0 polgczenie pobudzajayce, my =0
brak oddziatywan; jefli merownosc jest speliona, to sj =1, jeSli nie,
to s1 = 0.

Tak bedziemy rozumieli otrzymanie nowego stanu przy mnozeniu
przez macierz B. Jak widaé, przy zalozonym modelu komérki nerwowej
funkeje m; odpowiadaja mnozeniu argumentu przez liczbe rzeczywista,
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a znak--oznacza sumowanie si¢ oddziatywan z innych komoérek. Tego
typu wyrazenia beda-odpowiadaly obrébee informacji przez OUN.

W tym miejscu nalezy zaznaczyé, ze wedlug klasycznej teorii automa-
téw abstrakeyjnych [10] nalezaloby pojedynczy neuron rozpatrywaé
jako automat abstrakeyjny, tzn. ze jego stan wyjscia zalezy zaréwno od
stanu wejsé, jak i od jego stanu wewnetrznego. Przy rozpatrywaniu m-
-warstwowej sieci o n elementach w kazdej warstwie, takie podejicie
skomplikowaloby bardzo analize jej dzialania, gdyz wtedy moglaby ona
mieé¢ 2™" réznych stanéw zmieniajacych jej wilasciwo$ei obliczeniowe.
7 tego powodu w niniejszej pracy stan kazdej komorki jest zakodowany
w macierzy polaczen w ten sposéb, ze wplywa przez zmiane progu na
wielkogé funkeji 7.

Wiyrazenie (9) jest do§é proste, gdyz przyjeto, ze oddziakywania komoé-
rek na siebie sa synchroniczne. W rzeczywisto§ci postulat jednoczasowosci
nie jest spelniony, szezegélnie dla oddzialywan pobudzajacych i hamujg-
cych, ktoére poza tym docieraja z réznych cze§ci organizmu. Wagi polaczen
synaptycznych wowezas staja si¢ funkcjami czasu. Ilo§é mniezerowych
wepbtezynnikéw w. i-tym rzedzie macierzy B bedzie okre§laé¢ tzw. zasieg
wplywu ¢-tego elementu warstwy poprzedniej na elementy warstwy naste-
pnej. Analiza zasiggu wplywu jest wazng wladciwoscig sieci i decyduje
o roli, jaka ona spelnia. Na przyklad bardzo duzy zasieg majg tzw. pobu-
dzenia - niespecyficzne realizowane na poziomie tworu siatkowatego.

2.4.2.2. Obliczenia sieci neuronalnej nieregularnej z petlami (analiza cza-
sowa)

Dla tej sieci (rys. 24) wektor 5, oznacza stan sieci w chwili 0, 5; w chwili
7-tej. Dziatanie macierzy B na wektory s, bedzie odpowiadato zmianom
stanu sieci wraz z uplywem czasu.

1 1
8 Tag ove Ty L] 8521
2 . 2
Si | _ | 7o : 81
n n
83 Tpto v Dan 8-

Liczba s) reprezentuje stan j-tej komérki nerwowej w i-tej chwili. Polgcze-
nia nn@dzy neuronami g zaréwno pobudzajace (w; > 0), jak i hamujace
(7; < 0).

Oddziatywanie neuron6w na siebie jest takze mozliwe; zostato to udo-
wodnione metodami elektrofizjologicznymi [30, 63] i w macierzy odpowia-
daja temu funkecje na przekatnej m;, 1< ¢ < n. Funkcje nad przekatng
mozna interpretowaé jako wstepujace (np. wyzej) oddziatywanie neuronéw,
gdy funkecje pod przekatna reprezentuja zstepujace (wsteczne) oddziaty-
wanie neuronéw. Te dwa typy oddziatywan sa odpowiedzialne za powsta-
wanie obliczen cyklicznych. Na podstawie analizy macierzy, ktérg tutaj
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interpretujemy jako macierz polgczen, mozna przypuszezaé, ze istnieja
obliczenia cykliczne o okre§lonej diugosei: :

i-ty wiersz macierzy B obrazuje oddziatywanie wszystkich . komoérek
sieci na ¢-tg komérke nerwowaq,

J-ty rzad macierzy B obrazuje oddziatywanie j-tej komoérki na wszyst-
kie pozostate. _
" Segment obliczenia oznaczamy s, gdy obliczenie analizujemy od stanu
odpowiadajacego chwili i od stanu poczatkowego §,.

=7

Rys. 24. Schemat przedstawiajacy sie¢ neuronalng nieregularng z petlami

Te dwa podstawowe rodzaje sieci beda elementami, z ktorych, przez
rézne operacje przeprowadzane na maszynach, otrzymamy bardziej
skomplikowane sieci wystepujace w ofrcdkowym ukladzie nerwowym.

Rozpatrzmy np. podmaszyne generujaca w rdzeniu przediluzonym
aktywno$§é wdechowo-wydechowa. Wedlug modelu SALMOIRAGHIEGO i
BurnsA [102] wystepuja dwie homogenne funkejonalnie populacje neu-
ronoéw: wdechowa i wydechowa. Kazda z tych populacji bedzie siecig
neuronalng z petlami, w ktérej komoérki oddziatuja na siebie przez pola-
czenia pobudzajace. Komoérki maja rézne progi, dzieki czemu wraz z uply-
wem czasu pobudzenie rozchodzi sie na coraz wiekszg ich ilo§é. Je§li wiece
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w chwili 0 wszystkie komorki rozpatrywanej populacji sa nie pobudzone,
to wektor stanu sieci §, sklada si¢ z samych zer. W miare uplywu czasu
w wektorze stanu sieci s; pojawia si¢ coraz wigcej 1, az do momentu, gdy
wszystkie komoérki jednej z dwu populacji zostang pobudzone. Wtedy
rozpoczyna sie proces akomodacji (zmeczenia) komoérek, ktéry przez
zmniejszenie pobudliwogei neuronéw (wzrost progu @) powoduje wyga-
szenie aktywnodei jednej populacji. Populacje wdechowa i wydechowa -
oddzialujg wzajemnie na siebie hamujaco. W kazdej z populacji neuronéw
zachodza wiec obliczenia cykliczne: od stanu §, (wygaszenie sieci) do
stanu §, (maksymalne pobudzenie neurondéw sieci) i znéw do §,. Dlugosei
cykli obliczen dla, ofrodkéw wdechowego i wydechowego sg rézne, gdyz
przewaznie wdech jest krotszy niz wydech. Poza tym nastepuje pewne
zachodzenie na siebie cyklu obliczenia wdechowego i wydechowego, przy
ktéorym wzajemne hamujace oddzialywanie obu ofrodkéw jest najsilniej-
sze. Z analizy wyladowan neuronéw w tych momentach [81] wynika
jednak, ze wzajemne oddziaty wanie neuronéw wdechowych i wydechowych
- mie jest w rzeczywisto§ei tak proste, jak w opisanym wyzej medelu Salmo-
iraghiego —Burnsa. :

2.4.3, SYMULACJA I HOMOMORFIZM

; Zdefiniujmy macierz funkeji cze§ciowych By,: S—8 nastepujaco:
dla kazdego wektora stanéw 8, Z e S B, § = Z wtedy i tylko wtedy gdy:
1) istnieje skoiiczone obliczenie o stanie poczatkowym §i koricowym 2
Iub. ’
2) nieskoriczone obliczenie o stanie poczgtkowym 5 ma stan stabilny z,
tzn. stan speliajacy warunek lim B™s = z.
m—>00
Tak z definicji macierz Bj, nazwijmy macierzq efektywng obliczenia.
Problem symulacji: mamy dwa obiekty i interesujemy sie interpre-
tacja jednego z nich (lub jego czefci) wzgledem drugiego. Naszym celem
jest znalezienie pewnych wlagciwosei obiektu, ktéry jest symulowany za
pomocy wladeiwosei obiektu symulujacego. *Jefli bez strat na ogdélnosei
rozwazan opiszemy oba obiekty jako maszyny abstrakeyjne, to zagadnienie
symulacji sprowadza sie do znalezienia odpowiedniej funkeji (dziatajacej
w przestrzeniach wektorowych) odwzorowujacej jeden obiekt w drugi.
Ta funkecja musi przeprowadzaé stany poczatkowe i konicowe (stabilne)
jednej maszyny w stany poczgtkowe i konicowe (stabilne) drugiej maszyny,
ezyli: i :

M = <S, B) M, =<8, By,
to funkeja symulujaca f M w M, speinia:

{(By(5)) = By (f(5)) ‘ (10)
dla kazdego § e Dy,
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Przy tak okreflonej funkeji symulacji f, gdy interesujg nas tylko stany
poczatkowe i koricowe, symulujemy zachowanie sie maszyny (przy obli-
czeniu wewnetrznym) albo tylko pewne agpekty jej zachowania sie, gdy
funkeja symulujaca f:R"—R™, gdzie m < n. Moze zaj$é takze sytuacja
odwrotna, tzn. gdy m > %, to symulacja zachowania si¢ maszyny M bedzie
interpretowana w przestrzeni o wyzszym wymiarze, co pozwoli na przypi-
sanie dodatkowyech cech badanej strukturze.

Jefli interesujemy sig nie tylko wynikami obliczen, ale takze ich prze-
biegiem, to oczekujemy od funkeji f jeszeze dodatkowych nastepujacych
wiaseiwosei:

dla kazdego § € Dj i m > 1 istnieje m > 1 takie, ze

J(B"8) = BY(f(5)).

Przewaznie. interesujg nas sytuacje, kiedy » > m, gdyz oznacza to, ze
tylko niektére stany obliczenia w maszynie M 83 symulowane .w maszynie
M,, czyli pozostate stany obliczenia z M sa w M, nierozréznialne.

Teoretycznie, jak to pokazano w [13], do §; mozna dodaé pewng
ilo§é nowych stanéw oraz odpowiednio rozszerzyé definicje macierzy
funkeji przejscia na nowe stany tak, aby » = m, wtedy funkecja symulacji
f bedzie homomorficzna, tj. poza (10) bedzie jeszcze spelmiony warunek

J(B3s) = B,(f(s))

Stad wynika, ze kazda symulacje mozna zastapié¢ odpowiednim homomor-
fizmem, tj. ze homomorfizm symuluje symulacje. Taka rozszerzona (o no-
we stany) maszyna M, musi jednak posiadaé pewne dodatkowe informa-
cje o odpowiednim zachowaniu sie maszyny na nowych stanach. -

Rozpatrujace obliczenia czasowe (por. analiza czasowa — 2.4.2.2)
odruchu z baroreceptorow zauwazmy, ze najprostsza symulacja tych
obliczeni bedzie odwzorowaniem zaleznosci tylko pomiedzy stanem poezg-
tkowym i koncowym, np. beda to charakterystyki statyczne zmiany
rytmu serca pod wplywem zmiany ci$nienia w izolowanej zatoce szyjnej.
Dokladniejsza analiza czasowa (symulacja uwzgledniajaca przebieg obli-
czen) prowadzi do modeli bardziej precyzyjnych, tzn. uwzgledniajacych
np. stany posrednie zachowania si¢ serca w zaleznogei od zmian ci§nienia
w zatoce (modele dynamiczne). Ale aby uzyska¢ model homomorficzny
(najdokladniejszy), trzeba uwzglednié wszystkie stany obliczen, czyli
w przypadku odruchowych zmian rytmu serca nalezy przeanalizowaé
‘zachowanie sie serca z uderzenia na uderzenie (beat to beat).

Analiza przestrzenna obliczen (por. 2.4.2.1) odruchu z baroreceptoréw,
a szezegblnie jego czedei centralnej, jest bardziej skomplikowana. Wynika
to stad, ze w chwili obecnej badania neurofizjologiczne sa na etapie tzw.
czarnej skrzynki, tzn. szukamy zalezno§ei pomiedzy sygnatami wechodzg-
cymi a wychodzacymi z danej struktury (tzw. funkecja przenoszenia).
Najezefciej spotykana symulacja obliczent baroodruchu obejmuje naste-
pujace stany obliczenia:
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1) wielko§é ci§nienia w obszarach baroreceptorowych >

2) stan pobudzenia receptoréw — stan podmaszyny M, z rysunku 22;

3) stany efektoréw — stany podmaszyn M; i Mg z rysunku 22;

4) ci¢nienie og6lne.
Najbardziej interesujaca, a jednocze$nie najmniej poznana, jest czesé
centralna odruchu, na ktérg maja wplyw wyzsze struktury o§rodkowego
ukladu nerwowego (rys. 22). Aby otrzymaé dokladniejsze symulacje
obliczent odruchu z baroreceptoréw, -do symulujacej badang strukture
maszyny abstrakeyjnej dodajemy nowe stany o odpowiednich wlagciwog-
ciach i szukamy tych stanéw metodami eksperymentalnymi w maszynie
»zywej”. Jest to zadanie bardzo trudne i mie zawsze wykonalne przede
wszystkim ze wzgledu na brak §cistego zdetrminowania wyzszych struk-
tur OUN. Poszczegdlne elementy mogg rownoczesnie wystepowaé w wielu
zespotach funkejonalnych, a te same operacje moga byé realizowane przez
rozne zespoly elementow; prawdopodobnie duza role cdgrywa tu uczenie
sie. Na podstawie tych rozwazan wydaje sie uzasadnione ograniczyé sie
na razie tylko do symulacji niektérych stanéw obliczen (dokladniejsza
analiza standéw obliczen moze prowadzié do sprzecznosci), a staraé sie
uzyskaé¢ homomorficzne odwzorowanie przebiegu obliczenn wykorzystujac
takze pewne wladciwosel uczenia sie sieci nerwowych, ktore byltoby stero-
wane przez jaki§ nadrzedny program [30].

2.4, 4: WEASCIWOSCI HOMOMORFIZMU., PODMASZYNY, NADMASZYNY

Df. Niech M = (S, B) maszyna abstrakcyjna. Wymiarem maszyny
M nazywamy wymiar przestrzenirozpietej na wektorach ze zbioru Dz URy:
def 3

dim M = dim (DgURg), M =<8, B) M, = {8,, B,> maszyny abstrak-
cyjne, h — homomorfizm M w M,. _

Tw. 3. Jesli 5, = 3y, Sy, ... jest (skoniczonym, nieskoniczonym, cyklicz-
nym) obliczeniem w M, to ciag h(S,) = h(5,), M(5y), ... jest (odpowiednio:
skonezonym, nieskoriczonym, cyklicznym) obliczeniem w M.

Z punktu widzenia badan elektrofizjologicznych interesuja nas symu-
lacje bardzo dtugich obliczen (oo dlugich) w obliczen a skoniczone. W miare
postepu badan symulacja obliczenn nieskonczonych powinna prowadzié
do coraz dtuzszych obliczen, az do momentu znalezienia takich reguf, na
podstawie ktérych mozna by te nieskonczone obliczenia symulowadé
bardzo doktadnie, tzn. znalezé ich homomorfizmy. Dla kazdego z nieskon-
czenie dtugich stabilnych ciagéw obliczen 3, s, ..., ktérego wyrazy wraz

z jego granicy tworzg przestrzen S,=8, istnieje e-homomorfizm odwzoro-
: n(e)

wujacy ciag Sy, §y, ... W ciag skonczony s, §i, ..., 8, taki, ze U K(3;, &)=8,.
i=1

Gdzie K(z, ¢) — kula o §rodku i promieniu ¢. W topologii jest to zagadnie-

nie odwzorowania przestrzeni zupelnej w przestrzen, ktora tworzy e-siatke
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na przestrzeni S, taka, ze dowolny stan ciagu jest oddalony od ktéregos
2 oczek siatki o mniej niz e. Zmniejszanie ¢ prowadzi do coraz dokladniej-
szej symulacji obliczenia, czyli do istotnego postepu badan elektrofizjo-
logicznych. Powstaje bardzo trudne zagadnienie wyznaczenia metryki
w badanej przestrzeni stanéw S, czyli innymi stowy, okreflenia co rozu-
miemy przez “blisko§é” czy "dalekosé” poszezegdlnych stanéw obliczen.
Rozpatrujace np. przestrzennie strukture warstwowa, ,,odleglo§é” stanéw
obliczen odpowiada odleglodci polozenia poszezegélnych warstw od siebie.
‘Wtedy e-homomorfizm odwzorowywataby stany warstw odlegtych od siebie
0 &. Na przyklad gdy wystepuja bardzo diugie potaczenia, odlegtosé fizyczna
nie jest bezposrednio skorelowana z ,,0odleglo§cia” stanéw obliczenia.
Jezeli przyjmiemy, ze czas obliczenia zalezy gltéwnie od opdézZnien synap-
~ tyeznych, a czas zwigzany z przesylaniem informacji przez wiékna nerwo-
we jest pomijalny, to ,,0odlegto§é” standéw obliczen bedzie proprcjonalna
do uplywu czasu. Wtedy metryka bedzie zwigzana z. uplywem czasu,
a e-homomorfizm bedzie odpowiadala analizie stanéw obliczenia przepro-
wadzanej co ¢ jednostek czasu. Stad jednak widaé, ze ,,dokladniejsza”
symulacja powinna takze uwzgledniaé odlegloei fizyeznie pomiedzy
stanami na podstawie badan anatomicznej struktury polaczen neuronal-
nych.

Maszyna M, = {8,, B,) bedzie podmaszyng 1 maszyny M = {8, B)
M,< M wtedy i tylko wtedy, gdy dim M, = dim M, 8,=8 oraz B, = B/[S,.
Podmaszyna 1 jest homomorficzna z maszyna M, gdyz homomorfizm
jest identycznogeig id: 8,—8. Gdy M, = {8,, B,) podmagszyna 1 maszyny
M = <8, B), to mozemy zapisaé ja jako <{8,, B) zamiast {(S;, B,)>, identy-
fikujac te maszyne z podprzestrzenig S;.

Maszyna M, = <{8,, B,y bedzie podmaszyng 2 maszyny M = <8, B)
M 2~2:M wtedy i tylko wtedy, gdy dim M, < dim M S,=c8 B, = B/S,.
Podmaszyne 2 {8, B2>' maszyny <8, B> mozemy zapisaé¢ jako {S,, B,
identyfikujac te podmaszyne z macierza B/S,, ktora operujac w przestrzeni
8§, odpowiada rzutowi 8 na przestrzen o nizszym wymiarze.

Wprowadzamy nastepujace oznaczenia:
niech M = <8, B), M, = {8y, B,) maszyny i niech

7t11 s 7'51n . ﬂ’UC n’ik+1 oo ”ik+s
B=|: R P . B
Tlpy oo Ty, : Toipsk *= Witsk+ts

czyli B, podmacierz macierzy B, wtedy jeSli (¢, ..., t,) € 8, to (t; ..., %;,5) €
€ 8, i zbiér wektoré6w wyznaczonych w ten sposéb przez macierz B, ozna-
czamy S/B,;. .

Df. Niech M = {8, B) M, = {(8;, B>, M, jest podmaszymg 3 maszyny
M M ?M , gdy:

1) B; podmacierz B;

2)8; = 8/B,.



Uwaga! Moze zaj§é sytuacja taka, ze dla MlcszM (B dionlposnlig

n) e—RB7 2] (tw L) t7,+s) ?(5 RBI

Maszyna M’ jest podmaszyng 4 maszyny M, jesli istnieje M, taka, ze
JVI'c]l[ c]l[

PlZJOlOOlczn]e podmaszyne 1 interpretujemy jako maszyne zdetermino-
wang przez pewng podprzestrzen przestrzeni obliczen, czyli taka, w ktorej
zajmujemy sie tylko niektérymi obliczeniami wykonywanymi przez dang
strukture. Badajac np. mozdzek jako maszyne wykonujaca- obliczenia
zwigzane z kontroly ruchu, bedziemy analizowali tylko te obliczenia,
ktére sa zwiazane z ruchami dotyczacymi zmiany pozycji ciata — pod-
magzyna 1. Ale z drugiej strony, ze wzgledu na specjalizacje w zakresie
badan w neurofizjologii oraz ze wzgled6éw technicznych, wiekszos$é badaczy
nie analizuje wszystkich standéw struktury zwigzanych z wykonywanym
obliczeniem, ale tylko niektére z nich. Na przyklad przy badaniu mézdzku,
przy kontroli ruchu, fizjolog interesujacy sie fizjologia krazenia krwi bada
tylko obliczenia zwigzane z regulacja krazenia krwi przy wykonywaniu
okreglonych ruchéw. Znalezione na podstawie tego typu badani obliczenia :
Wyznacza]ap podmaszyne 3. Natomiast najezesciej fizjolodzy badajg pod-
maszyne 4, tzn. maszyne dziatajaca na podprzestrzeni obliczen i zwigzang
tylko z mektoryml obliczeniami. Na podprzyklad tego typu podmaszyna,
oznaczona M,,,, bedzie wyznaczona przez obliczenia wykonywane przez
mozdzek i zwigzane tylko z regulacjg krazenia krwi podezas zmiany pozycji
ciala.

Przeanalizujmy dalej, jak podmaszyna M,,, bedzie zwiazana z maszyna
odruchu z baroreceptorow — M (rys. 22). Rozpatrzmy nastepujace pod-
maszyny maszyny M : :

1. M, — podmaszyna, ktérej obliczenia uwzgledniaja tylko zmiany
rytmu serca w zaleznadei od statyeznych zmian ci$nienia w zatoce:

AHR = f(4dp,)  dim M, = 1.

2. M,, — podmaszyna, ktérej obliczenia uwzgledniaja zmiany rytmu
serca w zalezno$ci od zmian wielkodei i szybkofei narastania ci$nienia
w zatoce:

dp

) dim M,, = 2. &
3. M,; — podmaszyna, ktérej obliczenia uwzgledniaja zmiany rytmu

serca w zaleznodci od zmian wielko§ci, szybkodei narastania i ci$nienia
fredniego w zatoce: :

d
AHR = f(Apz’ d—];’ pz) dim My = 3.

4, M, — podmaszyna, ktérej obliczenia uwzgledniajg zmiany rytmu
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serca i fredniego ci§nienia ogélnego w zaleznofci od zmiany wielkofei,
szybkoSei narastania i ciSnienia §redniego w zatoce:

AHR Ap,
=B .(@. dim M, = 3.

Ap - dt

p.

Uporzadkujmy te podmaszyny ;
el = M 02§ M, gdyz dim My < dim My, < dim M,

Moa? My, ]mef M oy, Mozf M,

Poniewaz, jak wykazano w rozdz. 2.3, wplyw na odruch z baroreceptoréw
ma takze np. czestotliwo$é pojawiania sie¢ fal ci$nienia, to maszyna M,
bedzie co najmniej podmaszyna 2 maszyny M. Gdy uwzglednimy wplywy
centralne, bedzie podmaszyng 4 maszyny M. Podobnie podmaszyna M,,,
jest podmaszyng 4 maszyny M. Aby odpowiedzieé¢ na pytanie, czy mozna
ustalié formalny zwiazek pomiedzy podmaszynami M,, i M, trzeba
jeszeze wprowadzié dodatkowe definicje. Trzeba jednak pamietad, ze
badane obliczenia podmaszyny 3 sg czedcig wiekszych obliczen, tak wiec,
gdy analizujemy tylko obliczenia podmaszyny traktujemy je jako autono-
miczne, traktujac pewne ich nieprzewidziane zmiany jako zaklécenia.
Jezeli te zakl6cenia sa zbyt duze (zbyt znaczace), oznacza to, ze badana
podmaszyna nie jest dosé autonomiczna, aby analizowaé jej stany obliczen
samodzielnie.

Maszyne M = <8, B) nazywamy nadmaszyng ¢, gdzie ¢ =1, 2, 3, 4
wzgledem maszyny M,; = <{8;, B;) zdefiniowanej jak wyzej. Nadmaszyﬁa
3 jest o tyle interesujaca, Ze mozna ja tak skonstruowad, aby obliczenia
maszyny M,; mialy mniejszg dilugo$é w maszynie M, czyli maszyna
M bedzie bardziej efektywna. Niech My= <Sa,'B3> rozpatrzmy obliczenie
(Soy 81y Say...) W My; mozemy je zapisaé¢ w M = (8, B) jako

& B, 5o B,

52 Bs 4 51 Bg

%l

S
=

gl 9 "B, |3 9 g

n

%o
@l

0.

Jesli macierz Bs jest macierzg kwadratowg k X &, to macierz B jest macierza

L n XEk-n. Okre§lamy homomorfizm h: My—M ; obliczenie w M ma postaéd

(8080 +++ Soy 818z.+s Sy 838 ov 81y 8384 +n+ Syygy +..) H0 homomorfizm % bedzie
[ —

n n

n n 7
identycznogcia polegajaca na wlozeniu kazdego wektora stanu obliczenia
maszyny M; w odpowiedni wektor stanu obliczenia w M (wektor stanu
obliczenia w Mj jest rzutem wektora stanu obliczenia w M na pierwsze &
wspélrzednych). Ale w kazdym z wektoréw stanéw obliczenia w maszynie
M (poza stanem poczatkowym) #-1 jego cze§ci powtarza si¢ w nastepnym
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wektorze obliezenia; dlatego mozemy przyjaé nastepujaca réwnowaznosé
def

(8680 +++ oy 8185 o+ Spy S +ev Spyqye--) = (8680 -+- gy 8185 2+ 8y Sy y18ppg oe
. 3-277,7 )?
co zmniejszy dlugosé obliczenia o n —1.

Poza tym, sieé¢ realizujgca takie obliczenia ,,nadmiarowe” moze byé
przykladem zwiekszenia niezawodnofei sieci metoda, ktora nie zostala
dotychezas uwzgledniona w pismiennictwie.

Niech R relacja w zbiorze standéw 8 maszyny M = {8, B) okreflona
bedzie nastepujaco: dla dowolnych §,, §, € 8 §,It5, wtedy i tylko wtedy,
gdy istnieja 4, j = 0 takie, ze B'5, = B’S,, przy czym obie strony réwnosei
sq zdefiniowane. Tak okre§lona relacja R jest relacja réwnowaznosei w S.
Klasy réwnowazno$ei wyznaczone przez te relacje beda nazywane podmaszy-
nami spdjnymi maszyny M. Mozna dowie§é [13], ze homomorfizm
maszyny M w M, moze byé rozlozony na homomorfizmy pomiedzy pod-
maszynami spojnymi maszyn M i M, iodwrotnie. Gdy mamy homomorfizm
pomiedzy maszynami M i M4, to obrazem homomorficznym podmaszyny
~ (gdy nie jest ona stanem izolowanym) maszyny M jest podmaszyna maszy-
ny M;. Homomorfizm & jest izomorfizmem, gdy & jest 1-1 i na. Niech M =
= (S, BY M, = {8, By). Przy odwzorowaniu izomorfieznym M na M,
kazda podmaszyna w M bedzie miata odpowiadajaca jej izomorficznie
podmaszyne w M,. Tak zdefiniowane podmaszyny spéjne maja obliczenia
0 wspélnym co najmniej jednym stanie — stanie koricowym.

Z wprowadzonych definicji wynika, Ze obie podmaszyny M,,, i Mgy,
maja wspolng nadmaszyne M, czyli wspélnie wptywaja na odruch z baro-
receptorow. - Obliczenia tych podmaszyn nie maja jednak wspo6lnych
stanéw — wynika stad, ze te podmaszyny nie sg ze sobg bezposrednio
zwigzane, czyli nie sa spojne. Ale jesli badamy obliczenia mézdzku zwiazane
z regulacjy krazenia krwi na efektorze sercowym czy naczyniowym,
wtedy stany keneowe obu rozpatrywanych podmaszyn sa wspolne, dzieki
czemu maszyny te staja sie spéjne. Poza tym tak rozszerzona podmaszyna
M, (o stany na efektorze) ma. stany koricowe wspélne z maszyna M,
czyli jest z nig spdjna. Dzieki temu istnieje odwzorowanie homomorficzne
pomiedzy modelem maszyny M,,,, wynikltym z badan eksperymentalnych,
a odpowiednig podmaszyng sp6jng maszyny M. Nadaje to sens badaniom
fizjologicznym podmaszyn spéjnych w ramach powyzszej teorii.

2.4.5, SKEADANIE I PRODUKT MASZYN

2.4.5.1. Skladanie maszyn

Skladanie maszyn jest odpowiednikiem ich polaczenia szeregowego,
tzn. ze nastepna maszyna kontynuuje obliczenia rozpoczete przez maszyne
poprzednig. W najprostszym przypadku polaczenie szeregowe zachodzi,
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gdy maszyny majg tylko jeden stan wspdlny i gdy jest to stan koncowy
maszyny M, oraz stan poczatkowy nastepnej maszyny M, Ale moze
byé tez tak, ze stany wspoélne lezg nijako ,,w §rodku” stanéw obliczen
maszyny M, i maszyny M,. Wtedy, aby polaczenie szeregowe tych maszyn
byto dobrze okres§lone, musi zachodzi¢ warunek, aby maszyny byly zgodne,
tzn. aby tak samo dzialaty na wspélnych stanach. W tej sytuacji jako
obliczenie wspélne obu maszyn traktujemy obliczenie, ktére rozpoczyna
sie w M,, dochodzi do stanu (stanéw) wspoélnego i dalej biegnie w M.
Formalnie zapisujemy to jako: niech M, = {8,, B,) maszyna zgodna
z M, = <84, B>, to zlozeniem M, z M, nazywamy taky M = {8, B;),
ktorg oznaczamy My = Mo M,, ze: '
LES =8, ViS5
2) Dp, = {8€Dp: ist. k=1, Bs e (DBZURBz)mRBMl}-U{E € Dp,:
5 € Dy, nRBMl, Bt b =0, 8= BE::

= B35 dla € Dy nDg .
Rt m {325 dla 5 Dy, Dy, |
Macierz B; jest dobrze okreflona, poniewaz maszyna M, jest zgodna
z maszyng M,.

Przyklady skladania maszyn ,

1. Skladanie sieci warstwowych. Dla prostoty zaldézmy, ze mamy
dwie sieci warstwowe o jednakowej ilo§ci komoérek nerwowych w kazdej
warstwie. Niech M, — sieé majgca k warstw po » neuronéw, a M, — sieé
o | warstwach po »n elementéw w warstwie. Gdy Mg = M,0M,, tzn. ze
sie¢ M, kontynuuje obliczenia sieci M,, czyli stanowi przediuzenie sieci
M, o nastepne | warstw. Aby obliczenia M, byly kontynuowane przez M,,
stany konicowe M, musza byé réwne stanom poczatkowym M, (zgodnosé
maszyn). Moze tez zaj$é sytuacja odwrotna, tzn. ze maszyna M, kontynu-
uje obliczenia M, — wtedy okre§lamy M, = M.,0M,.

2. Polgczenie szeregowe n maszyn odpowiada sktadaniu M = M,0M,_,
O ...0M,, czyli maszyna M, kontynuuje obliczenia M, _,, ktéra z kolei
kontynuuje obliczenia rozpoczete w M, _, itd. Gdy na podstawie rysunku
22 przeanalizujemy naczyniozwezajaca komponente odruchu z barorecep-
tor6w, to przy pominieciu wplywéw centralnych bedzie to polaczenie
szeregowe nastepujacych maszyn:

ist.

P R

M" = Mg M,oM0oM,.

Maszyny te sa odpowiednio zgodne miedzy soba, gdyz — jak to wykazano
technikami elektrofizjclogicznymi [3, 51] — kazda z nich bezposrednio
wplywa na stany nastepnej przez polaczenia synaptyczne. 3

3. Polaezenie maszyny M, zawierajacej n podmaszyn spéjnych M,;,
.t =1,..,n z n innymi maszynami M, ¢ =1, ...,n, takie, ze kazda
z podmaszyn spojnych jest polgczona szeregowo z inng maszyng M.
Tego rodzaju zlozenie bedziemy oznaczali jako
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M = (| My)oM,.
t=1ec0m

Tego rodzaju polaczenie maszyn wystepuje takze w odruchu z baro-
receptoréow tetniczych. Podmaszyne baroodruchu, w ktérej nie uwzglednio-
no wplywoéw centralnych oznaczmy, M’. Z rysunku 22 wynika, ze maszyna
M’ zawiera podmaszyny : M; = Mo Mso M, oraz My = Mo M, Podmaszy-
ny M;, M i M’ sa spéjne, a ponadto sa spojne z maszyng M odruchu
z baroreceptorow. Na podstawie powyzszych rozwazan mozemy maszyne
M’ ztozyé z dwoma innymi maszynami, ktérych obliczenia beda bezpogre-
dnio wplywaé na stany poczatkowe podmaszyn M i M.

Z rysunku 25 wynika zlozenie:® (M,||M,,)oM’. Elektrofizjologicznie
zostaty udowodnione bezpogrednie polaczenia pomiedzy podwzgdérzem
(M) a jadrem pasma samotnego (M, podmaszyna M;) [112] oraz pomiedzy
maszynami M,, a M, [76]. :

Tw. 4. Maszyna M = {8, B) jest rozkladalna wtw, gdy dla dowolnego
obliczenia § € §,, takiego, ze § jest jedynie swoim segmentem, zachodzi
U(3) = 3 oraz § zawiera co najmniej dwa rézne elementy.

M M

M

Rys. 25. Schemat przedstawiajacy polgczenie dwu maszyn z maszyna M’, ktéra
zawiera dwie podmaszyny spbjne

Najprostszym przykladem jest roziozenie sieci warstwowej, ktéra ma
co najmniej 3 warstwy i stanowi autonomiczng cato§é, na sieé skladajaca
sie z pierwszej i drugiej warstwy oraz na pozostaly cato§é. Podobnie mozna
rozkladadé magzyny na maszyny polaczone szeregowo. Sieci stanowigce
zamkniete petle mozemy rozlozyé tylko na cze$é petli i cala petle, gdyz
przy innym rozlozeniu zatracimy wladciwo§é cyklicznosei obliczenia.

2.4.5.2. Produkt maszyn

Produkt maszyn odpowiada réwnolegtemu ich polaczeniu, tzn. maszyny
dziataja niezaleznie w réznych podprzestrzeniach, a dzialanie maszyny
bedacej ich produktem odbywa sie w sumie (prostej) tych podprzestrzeni.
Formalnie definiujemy produkt PM, maszyn M, = {(8;, B;> 1 € I naste-
; ' 1el
“pujaco:

1).8 =P 8, gdzie P M, =<8, B;

iel iel

2) § = (8,);cr €Dy wtedy i tylko wtedy, gdy dla kazdego ¢el

8; € Dp,;
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3) dla kazdego §e Dy BS = (B;5,)r.

Przyktadyproduktéwmaszyn

1. Przykladem moze byé wpltyw baroreceptoréw usytuowanych w za-
toce oraz baroreceptoréw znajdujacych sie w tuku aorty na obliczenia
_maszyny M, (rys. 22), czyli na neurony jadra pasma samotnego, ktére
przenoszg informacje z baroreceptoréow tetniczych. Sg to dwie polaczone
réwnolegle maszyny, ktérych obliczenia niezaleznie oddziatuja na stany
poczatkowe maszyny M,. :

2. Rozpatrzmy dwa okre§lone wyzej typy sieci nerwowych, eczyli
sie¢, ktéra opisano przestrzennie, oraz sie¢ opisang czasowo i wykonajmy
ich produkt (rys. 26 i 27):

a) 83 = 8; X8,, przy czym 8, = Sg;

b) dokladna analiza sieci pokazuje, ze jeden stan s; wpltywa na dwa
rézne obliczenia: na stany danej warstwy lub struktury s, ..., s¥ — obli-
czenie wewnetrzne struktury, oraz na nastepng warstwe: sy, ..., sk, —
obliezenie zewnetrzne.

siec¢ opisand - przestrzennie sie¢ _opisana czasowo
bez petli M, z petlami M,
M= Sy, B, My= <Sz:32>

b R

= @)
| m E S‘ o ; :
Sp 1

s2 S8 sh s 2 2

0 0 0 0 = sh shilks
My= MM vl o |

" 5 :

3= MM, 1 & s

t

Riys. 26. Schemat przedstawiajacy dwa typy sleci neuronalnych: sieé typu warstwowego
opisang przestrzennie i sieé nieregularng z petlami opisang czasowo

M= ( S3,B3)

$i4=By5;
5(t)=B,5(t-1)

Rys. 27. Schemat sieci neuronalnej bedacej produktem dwu sieci przedstawionych
na rys. 26

6 — A, Przybyszewski, Modelowanie...
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Widaé stad, ze mimo zajecia sie tylko obliczeniem wewnetrznym,
gdy traktujemy struktury jako oddzielne maszyny i checemy otrzymadé
z nich wigksze obliczenie, to pewne ich stany wyznaczane s3 przez stany
neuronéw do nich wchodzacych, a po obliczeniu wewnetrznym struktury
nastepuje zdeterminowanie standéw neuronéw wychodzacych z danej
struktury. W zwigzku z tym macierz B; musi w chwili ¢ obliczenia w danej
warstwie uzalezniaé¢ stany wewnetrzne tej warstwy od stanéw neuronéw
do niej wehodzacych w chwili (f —1) oraz od stanéw wewnetrznych w chwili
(t—1). Cze$é neuronéw danej struktury (warstwy) nie ma polgczen synap-
tyeznych z neuronami innych warstw i wtedy realizuje ,,czyste” obliczenie
wewnetrzne, ktore w macierzy B, bedzie polegato na zerowaniu sie drugich
wspotrzednych w jej funkcjach m; (co juz wyzej bylo pokazywane).

-'7511(8; 3%—1) 7512(337 8_1) «or Wy (87, 87)

: 1 & PRl ) o "
5,(t) = By(3, 5,_,)(t—1)= ”21(3u:31—1) ”22(8”31—‘1) ‘ n2n(sz.’ 8i-1) ;

70,1(8% 81-1) Tn(7y S1-1).

gdzie funkeje m; (.,.) 83 uwikltanymi funkejami z; () z macierzy B, i B,.
Pierwsza wspolrzedna funkeji m;; (.,.) oznacza wplyw stanéw wewngtrznych
badanej struktury w chwili (t—1) na stany wewnetrzne w chwili ¢, druga
wspotrzedna — wpltyw stanéw poprzedniej warstwy w chwili (t—1) na
stany wewnetrzne w chwili ¢. Macierze B, i B, powinny mieé tyle samo
kolumn. Jegli tak nie jest, to odpowiednio do struktury polaezen do macierzy
0 najmniejszej ilogei kolumn dopisujemy pewng liczbe kolumn i wierszy
zerowych tak, aby uzyskaé macierz kwadratowg o ilodei kolumn takiej,
jaka wystepuje w drugiej macierzy. W najprostszym przypadku, gdy
wystepuja pobudzenia neuronéw jednoczasowe, to funkeje m;; s wspol--
czynnikami (jak pokazano wyzej) i produkt maszyn M, x M, bedzie
odpowiadat dodaniu macierzy B,+B, = B,.

WyobraZzmy sobie obliczenie przestrzenne przebiegajgce przez kolejne
struktury maszyny odruchu z baroreceptoréw. Struktura, do ktorej
w danej chwili dochodzi obliczenie, znajduje si¢ w jakim§ stanie wewne-
trznym zdeterminowanym przez poprzednie obliczenia i swoje wlasne
wewnetrzne polgczenia. Dlatego obliczenia po przejéciu przez caly struk-
ture stajg sie produktem przestrzenno-czasowym zwigzanym z miejscenm
i chwilowym stanem rozpatrywanej struktury. E 5

2.4.6.3. Prodult maszyn polaczonych

W OUN wystepuje duza ilo§é struktur pracujacych réwnolegle, dlatego
tez rozpatrywanie produktu maszyn jest uzyteczne. Niemniej polaczenia
czysto réwnolegle wystepuja stosunkowo rzadko, gdyz przewaznie wyste-
puja liczne wzajemne oddzialywania pomiedzy réznymi strukturami,
np. czefei przywspotezulna i wspoélezulna ukladu autonomicznego pracuja
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w zasadzie réwnolegle. Niemniej rozpatrujac np. sercowy odruch z baro-
receptoréw tatwo jest zauwazyé liczne powigzania pomiedzy obu ukiadami,
choéby antagonizm pre- i postsynaptyczny w sercu, rozpatrywany szcze-
gétowo w rozdziale 2.1. Z tych wzgledéw trzeba by rozpatrzyé maszyne

- G—p 5

% < & s? sl
M M. M M,
b 1 2 3 A

MG, B MAS,By My=S,B) Mz(S,B)

e 8o

G

My C My M3 M,
s} §? 5? st

Rys. 28. Sposéb tworzenia produktu maszyn polaczonych

a — schemat przedstawiajacy sie¢ polaczeni, b — maszyny M, — M, pracujace niezaleznie, ¢ — maszyny
M, — M, umieszczone w sieci polaezenn — produkt naszyn polaczonych

bedacg produktem kilku maszyn, ktére pracuja réwnolegle, ale réwnocze-
Snie oddzialuja wzajemnie na siebie jak na rysunku 28, na ktérym M, M,,
M, i M, dowolne maszyny abstrakeyjne: ich produkt

.M == ]Vfl XszMa XM4’

1=1,...4
B3
il

produkt maszyn polaczonych M, = {B,, S,> zdef.:

; S = 3081—17

o=
S

s 5

G-

) 53 ’
7
§4

5] — stany j-tej maszyny w i-tej chwili.
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gdzie funkcje czefciowe my; macierzy B, rozszerzamy do funkeji o tylu
argumentach, ile wspéirzednych maja odpowiednie wektory stanéw posz-
czeg6lnych maszyn My, ... ,M,. Macierz B, jest macierzg funkeji oddzia-
tywann pomiedzy maszynami i przy braku powiazan miedzy stanami
réznych maszyn odpowiednie funkeje z macierzy B, przyjmuja warto§é 0.

Gdy analizujemy wptyw struktur centralnych na baroodruch, to musimy
braé pod uwage fakt, ze struktury te wykonuja swoje obliczenia w zasadzie
niezaleznie od w tym samym czagsie wykonywanych ‘obliczenn maszyny
odruchu z baroreceptoréow. Rozpatrujac np. wpltyw ofrodkéw oddecho-
wych na boroodruch, nalezy prze§ledzié¢ prace dwu niezaleznych maszyn:
jedng — generujacg wdech i wydech wedlug np. najprostszego modelu
opisanego na §. 99, i druga — utrzymujaca ci§nienie na zadanym pozio-
mie. Niezalezno§é pracy obu maszyn zostata w modelu przedstawiona w ten
sposéb, ze ich stany obliczeti znajdujg sie w réznych przestrzeniach.
Ich wzajemne polaczenia — np. pobudzenie baroreceptoréw hamuje
wdech, a faza wdechu zmniejsza wzmocnienie baroodruchu — tworzg
w przedstawionym tu modelu hiperplaszezyzny lgczace rézne przestrzenie
stanow.

2.4.6. MASZYNY Z WEJSCIEM

Maszyng z WéjSciem nazywamy caworke M = (S, X, B, @), gdzie
S — przestrzen wektorowa, przestrzen stanéw, 2 — alfabet bodZcéw
wejSciowyeh, 27 — zbioér serii bodzeoéw, B — macierz funkeji czeSciowych
B: 8 x2—8 taka, ze funkcje czedciowe na przekatnej sg dwuargumentowe
i zaleza od stanu maszyny oraz bodZca wejSciowego, pozostate funkeje
jednoargumentowe, @ €S — stan poczatkowy maszyny.

Rozpatrujac jaka§ strukture nerwows: czy narzad mozemy zalozyé,
ze znajduje sie on w pewnym stanie poczatkowym, ktéry jest stanem
stabilnym, np. normalny rytm EEG kory mézgowej, stan serca normalnie
bijacego czy stan baroreceptoréw pobudzanych normalnym ci§nieniem krwi.
Jezeli oznaczymy przez o, — litery (bodZce), to

: 2 = {Gy Oy .}y
bedzie zbiorem wszystkich stéw o dlugosmaeh réwnych liczbie 11ter, (A—
stowo puste).

\
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Jezeli macierz funkeji czefciowych rozszerzymy do dziatania na slo-
wach, czyli B: 8 x 2*—8, to dla@ e 8, B(@, A) = @. Gdy maszyna znajduje sie
w stanie poczatkowym (stabilnym), dla § e 8, 5=~ @, B(S, A) # § okre§lamy
B(5, A™) = B(B(3, A" ")4), co rozumiemy jako obliczenie wewnetrzne
dla kazdego s €8, ZeX*, e B(3, ¥5) = B(B(S, ¥)5). Okreflamy rpy; (%)
= B(a, %) jako funkcje odpowiedzi maszyny M.

Rozpatrywanie maszyn z wejsciem jest uzyteczne w takich sytuacjach,
w ktérych trzeba pokazaé, ze jako§é bodZea jest inna niz forma przesyta-
nej “informacji, tj. dla wszelkiego rodzaju receptoréw — baroreceptory,
gdzie bodZcem jest ci§nienie przetwarzane na czestotliwo§é impulsacji
we widknach nerwowych. Innym przykladem moze byé sterowanie efek-
torow, gdzie bodzcem sterujacym sa impulsy nerwowe, a wynikiem np.
zmiana rytmu serca czy napiecia mieéni gladkich.

Ze wszystkich stanéw maszyny z wejsciem M = <S, X, B, a> wWyrdz-
nimy dwa rodzaje stan6w: :

1) stany aktywne S'c8, 8’ = {i: ist & e X*rpy (% ‘— t},

2) stany pasywne S8”’c8, 8" = {u: ist tef, lst n e N:u% = B},
Stan § w maszynie M = {8, 2, B, @) jest aktywnie dostgpny wtedy i tylko
wtedy, gdy istnieje stowo & € X* takie, Ze § = rpy (Z). Stan § jest dostepny
wtedy i tylko wtedy, gdy §e 8 US". ;

Jak to wynika z rysunku 22, maszyny M,, M ;i M4 sq to maszyny z wej-
§ciami, gdzie w M,; bodZcami sg chwilowe zmiany ci$nienia tetniczego
krwi, a stanami wyladowania we wiéknach nerwowych. W M, i My bodz-
cami 83 wyladowania we wléknach mnerwowych, a stanami pojemnogé
minutowa serca i §rednica naczyn, ktére bezposrednio wyznaczaja cis-
nienie krwi. Maszyny M, i M, tworzg sieci czasowe z petlami, gdy "M,
jest produktem sieci warstwowej i sieci z petlami, co stanowi poszczegélne
segmenty ukiadu wspoétezulnego. Jezeli pominiemy wplywy centralne, to
w pierwszym przyblizeniu maszyna odruchu z baloreceptorow stanowi
zlozenie maszyn

M =( || Mjo( | MoMoM,.

1=5,6 J=3,4

Przy zmianie ciénienia na wejdciu (seria bodZeéw Z na wejéciu), przy
stanie stabilnym (poczatkowym) baroreceptoréw @, nastgpi zmiana ich
stanu do B,(@, Z), zmiana w NTS do B,B,(@, %), zmiana stanu jadra rucho-
wego nerwu.blednego do B,B,B,(a, ), wreszcie zmiana stanu serca wywo-
tana tylko wplywem wagalnym do B;B,B,B,(@, ).

Wizystkie te stany sa stanami aktywnymi. Ale réwnocze$nie wystepuje
wiele obliczenn wewnetrznych w OUN, ktére mimo braku zmiany bodZedw
wejéciowych (ci§nienia) wplywaja na stany maszyny modelujgcej odruch
z baroreceptoréw, np. nastepuja periodyezne zmiany stanu maszyny M.,
(o$rodki oddechowe), ktére wplywaja na zmiany stanéw maszyn Mg i M,,
a te z kolei na zmiany stanéw maszyn M, i M, Sg to stany pasywne
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odruchu z baroreceptoréw. Cato$ciowe badanie odruchu bedzie polegato
na badaniu stanéw dostepnych (aktywnych i pasywnych). :

W rozdziale 2.1 tej pracy badano niektére wspolrzedne wektora stanow
maszyny Mg, w rozdziale 2.2 — niektoére stany maszyny M;; = Mzo(M4 X
XM )oM,0M,, a w rozdziale 2.3 — niektére stany maszyny M =
= Mo Mz0.M,0M,.




- 3. DYSKUSJA OGOLNA

Do opisania pelnego modelu odruchu z baroreceptoréw tetniczych
powyzej podane wyniki badan (rozdziaty 2.1, 2.2 i 2.3) nie 83 catkowicie
wystarczajace. Dodatkowo nalezy jeszeze uwzglednié wyniki badan szeze-
g6lowych, a mianowicie charakterystyki statyczne i dynamiczne:

1) baroreceptorow; ¢

2) efektorow:

a) sercowego,

b) naczyniowego;

3) ofrodkowego ukladu nerwowego (OUN).
Dopiero uwzglednienie tych wszystkich danych moze byé podstawa do
precyzyjnego opisu zachowania si¢ baroodruchu w réznorakich sytuacja,ch
fizjologicznych.

SO T B

3.1. OHARAKTERYSTY KA STATYOZNA I DYNAMIOZNA
’ BARORECEPTORA

Poczawszy od pierwszych rejestracji aktywnosei pojedynezych wilékien
nerwow zatokowych, wykonanych przez BRONKA i STELLE w roku 1932
[17] oraz w pézniejszych pracach réwniez na wibknach nerwéw aortalnych
[2, 4, B, 8, 68, 69, 104, 111, 118], wyrézniono nastepujace statyczne wias-
ciwofei receptora, perfundujac obszar baroreceptoréw aortalnych lub
zatokowyeh pod statym ci$nieniem zmienianym matymi krokami az do
stabilizacji wyladowan : '

1) minimalng czestotliwo§é Wyla,dowa,fl przy statyeznym ci§nieniu
progowym;

2) maksymalng czestotliwosé wyla,dowan powyzej ci§nienia nasycenia;

3) liniowy w funkeji ci§nienia wzrost czestosei wyladowan.

LANDGREN [68, 69], badajac wyladowania w pojedynczych wibéknach
barorecepeyjnych w zaleznofei od zmian ci§nienia w zatoce szyjnej stwier-
dzit, ze potencjaty ezynnodciowe o duzej amplitudzie (widkna A) pojawiajg
sie w zakresie ci§nienn 30-200 mmHg, podezas gdy prég ci§nien dla wyla-
dowan o matej amplitudzie (wlékna C) wynosi 120-150 mmHg. Inni
badacze [2, 4-6, 33, 85] potwierdzili te wyniki, przy czym prég ci§nien
dla wldkien A wynosit najeze§eiej 40-120 mmHg.
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Analizujac rejestracje z preparatéw wielowldknowych i z catego nerwu
wyrézniono takze charakterystyczne ci§nienia: ci§nienie progowe, ci§nienie
nagycenia i zakres liniowego wzrostu czestotliwosei wyladowan.

Z licznych prac [b2, 65, 66, 111, 118], w ktérych badano charakterystyki
baroreceptoréw zatokowych, wynika, ze dla catego nerwu ci§nienie progowe
wynosi 60-80 mmHg, ci$nienie nasycenia 160-240 mimHg, zakres za$
liniowych zmian czestotliwodei wyltadowan obserwowany jest dla cignien
90-150 mmHg.

SCOHER i YOUNG [106] za,proponowah model opisujacy liniows zalezno§é
czestotliwo§ei impulsacji baroreceptomw od statyeznych zm1a,n ci§nienia
w zatoce

P =k (P—R)+T,,

gdzie: B — czestotliwo$é wyladowan w nerwie zatokowym,
P — ci$nienie statyczne w zatoce,
P, — ciénienie progowe,
F, — minimalna czestotliwo§é wyladowari w nerwie zatokowym,
k — stala. =

-Zamiana ci§nienia statycznego na pulsujace przy jednakowym ci§nieniu
frednim powoduje zwiekszenie czestotliwosei wyladowan w mnerwie zato-
kowym lub aortalnym. Jest to zwigzane z rekrutacja nowych wildkien
o wyzszym progu pobudliwo$ei, jak to pokazano w pracy ANGELL JAMES
[4] w nerwie aortalnym u krélika,.

Na tej podstawie nalezato przypuszezaé, ze czestotliwo§é wyladowan
baroreceptorow zalezy gldwnie od ci§nienia §redniego i szybkogei narastania
ci$nienia pulsujacego. Uwzgledniono to w modelu zaproponowanym przez
"WARNERA [123]

4

i dpP
Sl B =k, (P'——Pt)’f—kl!gt”)

gdzie: F — czestotliwoéé wyltadowan baroreceptordw,

P — ciénienie w obszarze barorecepcyjnym,

P, — cisnienie progowe,

ko, Iy, — wspOlezynniki. ;
Roéwnanie to nie ma praktycznego zastosowania, gdyz nie speinia pod-
stawowego postulatu, jakim jest czas adaptacji receptora. Jezeli zasto-
sujemy bodziec ci§nieniowy o krétkim czasie trwania (ponizej 1 §, co
mialo miejsce w rozdziale 2.2), to wedlug powyzszego réwnania dokladnie
po tym czasie czestotliwo§é impulsacji F powinna sie ustalid.

W rzeczywistodci tak nie jest. Ze wzgledu na czas adaptacji receptora
po wzrofeie cidnienia w zatoce szyjnej obserwuje sie jeszeze po kilku sekun-
dach wzmozong aktywno§é nerwowa, zanim czesto§é impulsacji ustabili-
zuje sie na poziomie statycznym.
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Model ponizszy [106] uwzglednia czas adaptacji receptora

dP

=
F—Hcl_dth = kz(P—Pt)“H"s—dt‘,

gdzie: ky, ky, ks — state, pozostate oznaczenia jak wyzej. Wprowadzony
dodatkowy skladnik dF /dt w poréwnaniu z réwnaniem Warnera odpowiada
za wykladniezy zanik wzrostu czestotliwosei impulsacji w modelu po zakon-
czonej zmianie ci§nienia. Wzor ten stosuje sie tylko dla zakresu liniowej
zaleznofei czestotliwosei wyladowan od ci§nienia w zatoce.

SPIcKLER i KEZDI [111], na podstawie badan na znieczulonych psach
oraz analizy charakterystyk statycznych i dynamicznych czestotliwosei
impulsacji w nerwie zatokowym w funkeji ci$nienia w zatoce, stwierdzili
liniowo§é systemu w zakresie ci§nienia 50-150 mmHg. Umozliwilo to
zbadanie funkeji przenoszenia tego systemu dla sinusoidalnych zmian
ci§nienia w zatoce o amplitudzie 50 mmHg, przy ci§nienin §rednim 100
mmHg. Zmieniano czestotliwo§é sygnatu wejéciowego (ci§nienie w zatoce)
badajac zmiany czestotliwo§ei impulsacji w nerwie zatokowym (tzw.
charakterystyka amplitudowa) oraz przesuniecia maksimum czestotliwosei
wyladowan w stosunku do chwilowego maksymalnego ci§nienia (charak-
terystyka fazowa). Na podstawie tych charakterystyk (amplitudowej
i fazowej) okre§lono funkeje przenoszenia systemu jako

7'(s) i 140,036 s
Pis) : . 10,0018 s’

gdzie: B’ — chwilowa znormalizowana czestotliwo§é wyladowari w nerwie
: zatokowym, ‘

P’ — chwilowa znormalizowana warto§é ci§nienia w zatoce,

k. — wspolezynnik,

s — zmienna transformaty Laplace’a.
Powyzszy model odpowiada réwnaniu rézniczkowemu uzyskanemu przez
SCHERA i YOUNGA [106] i obrazuje jego praktyczne zastosowanie. Po
przeanalizowaniu wiasciwo§ei modelu, potwierdzonych eksperymentalnie,
nasuwajq sie jeszeze inne wniogki: charakterystyka amplitudowa wykazuje
wzrost wzmocnienia przy wyzszej czestotliwodei sygnatu wejsciowego °
(ci$nienie w zatoce szyjnej), co oznacza, ze istotny wplyw na pobudzenie
haroreceptoréw majg harmoniczne o wyzszych czestotliwoseiach. Zaobser-
wowano 10-krotnie wiekszy wzrost wzmocnienia dla f = 10 Hz niz dla
f = 0,1 Hz [111]. Z kolei wiadomo, ze amplituda i szybko§é rozchodzenia
sig tych harmonicznych silnie zalezg od impedancji naczyi. Te rozwazania
teoretyczne zostaly potwierdzone przy badaniu impedancji aorty u ludzi
zdrowych i u pacjentéw z chorobg wiericows [84]. Poréwnujac charakte-
rystyki amplitudowe (5-10 Hz) stwierdzono, Ze osobnicy zdrowi majg
najnizszg impedancje, osobnicy chorzy ze §rednim ci§nieniem normalnym
maja wyzsza, a osobnicy chorzy z podwyzszonym ci§nieniem grednim

H(s) =
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jeszeze wyzszg. Wzrost impedancji aorty dla wyzszych harmonicznych
ci$nienia Wydajé gig istotnie zmniejszaé pobudzenie baroreceptoréw i w
efekeie powoduje ich odbarczenie oraz wzrost ci§nienia.

Na podstawie zalozen, ze przy pewnych duzych eczestotliwo§ciach
sygnatu wejsciowego wzmocnienie systemu musi spadaé¢ do zera, gdyz
§ciany naczyn nie sg w stanie odpowiadaé¢ réznym rozeiggnigciem na
bardzo szybkie zmiany ci§nienia, wprowadzono dodatkowy czynnik
w funkeji przenoszenia [111]

F(s) .~ 140,036 s
P(s) (10,0018 s)(1-as)

()=

gdzie: a < 0,0018, a czynnik (1 +a s) w mianowniku odpowiada za zmniej-
szanie sie wzmoenienia systemu przy duzych czestotliwogciach
zmian ci§nienia.

Model ten odpowiada réwnaniu roznlczkowemu

ar'(t) axr '() | dP’(t)'
dt di

F'(£)+(0,0018 +a) = kP'(t) 0,036 &

+0,0018 a

- FrRANZ i wsp. [33] na podstawie badan na pojedynezych widknach
7 nerwow zatokowych u krélikéw doszli do wniosku, ze réwnanie opisujace
funkeje przenoszenia baroreceptoréw dla malych zmian ci§nienia w zatoce
powinno byé co najmniej drugiego rzedu

% 27 2
kl% + by — ik ~]-k3(11 — o) =k (P P,H—ks i d —}—7»6 ‘zl::’
gdzie: Iy — minimalna czgstotliwoéé impulsaeji pojedynczego widékna,

ktéra odpowiada ci§nieniu progowemu P,

kyy ... ,kg — wspOtezynniki.
Dla powyzszego | modelu autorzy ci uzyskali dobrg zgodno§é (5°/,) z wyni-
kami do§wiadezen dla przebadanych trzech widkien.

Sciany naczynia sa lepkosprezystym filtrem, ktéry przenosi zmiany
ciénienia w zatoce na zakonczenia nerwowe. Poniewaz rzeczywiste lepko-
sprezyste materialy charakteryzujg sie ciggtym spektrum stalych czasowych,
to analityczne procedury modelowania prowadzg do réwnan rézniczkowych
n-tego rzedu dla wejécia i wyjscia. Praktycznie, jak wykazali FRANZ i wsp.
[33], wystarczajace sa rownania rozniczkowe skonczonego rzedu.. Dla
okreglenia funkeji przenoszenia calego nerwu nie wydaja sie nam jednak
wystarczajace ani teoretyezne rozwazania zawarte w pracy SPICKLERA
i Kezpreco [111], ani model matematyczny FRANZA i wsp. [33], oparty
na przebadaniu trzech pojedynczych wildkien.

Najbardziej realny wydaje si¢ inny model, ré6wniez SPICKLERA i KEz-
DIEGO [111], otrzymany na podstawie analizy wynikéw ich eksperymentow.
Mozna go interpretowaé jako tzw. czlon przyspieszajacy postaci przed-
stawionej na rysunku 29, gdzie pojemnof§é odpowiadataby sprezystosei
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$ciany naczynia, a opor elektryczny jej oporowi przepltywu. Sciany naczyn
maja budowe niejednorodng i dlatego uzasadnione jest polaczenie szeregowe
kilku takich cztondéw, co odpowiadaloby ulozeniu zakoriczen nerwowych
w réznych czedciach §ciany i uwzglednialoby jednocze$nie rézne wilageiwo-
§ei widkien A i C. Wprowadzenie czynnika (1 +a$) do mianownika w modelu

Ry

2 o e — —
: (6

WE HR2 wY

> ~—A2

Rys. 29. Schemat bedacy interpretacja fizyczng modelu Spicklera i Kezdiego
SPIOKLERA i KuzpreEco [111] mozna interpretowad jako szeregowe pola-
czenie czlonu przyspieszajacego (rys. 29) z czlonem inercyjnym. Pralkty-
cznie oznacza to zupelny zanik wyladowan w nerwie zatokowym przy
duzych czestotliwo§eiach zmian ci§nienia w zatoce. Wydaje sie to jednak
sprzeczne z wynikami REMINGTONA [98], ze przy wzroScie czestotliwodeci
zmian ci§nienia objeto§é aorty wzrasta.

NUDELMAN i SRINIVASAN [86] przedstawili model opisujacy mehmowaé
zalezno§¢ chwilowego wzrostu czestotliwodei w pojedynczym widknie
- nerwu zatokowego u kota od szybkofci narastania ci§nienia w zatoce

ar dpP\*
—— ‘; —
dt dt
gdzie: k i a — Wspolczynmkl zalemé od ¢redniego ci¢nienia w za,toce
i amplitudy jego wzrostu.
Decydujacy wplyw na zmiane czestotliwo§ei receptora pod wplywem
wzrostu ci$nienia ma wspétezynnik potegowy a, ktory jest najwiekszy dla
zakresu cidnien fizjologicznych (75-120 mmHg). W rozdziale 2.2 tej pracy
baroreceptory zatoki szyjnej byty pobudzane wzrostami ci§nienia, ktérych
parametry byly tak dobrane, aby na podstawie modelu NUDELMANA
i SRINIVASANA [86] mozna odezytaé chwilowe wzrosty czestotliwoSei
wyladowan pojawiajace sie w pojedynezych wiéknach nerwu zatokowego.
Na przyklad z rysunku 9 mozna odezytaé, ze przy wzrofcie ci§nienia od
50 do 200 mmHg szybko§é narastania ci§nienia w zatoce wynosita okoto
1500 mmHg/s. Na podstawie [86] mozna znalezé chwilowy wzrost czesto-
tliwo§ci w pojedynczym wléknie, przy k = 0,046, o = 1,57
aF ' :
dt »
W pracach KATONY i wsp. [55] oraz KALKOFFA i wsp. [52] badano

= 0,046 + (1500)>%7 = 4500 imp. /s
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histogram interwaléw wyladowan w pojedynezych wibéknach i w calym
nerwie zatokowym przy réznym cisnieniu w zatoce. Wykazano, ze przy
naturalnym ksztaleie fali cignienia i normalnych wartogciach grednich,
wytadowania w baroreceptorach mozna traktowaé jako zakodowang
w postaci modulacji impulsowej informacje o zmianach cignienia.

Powyzsze [62, 55] wyniki do§wiadezen sa podstawsg do analizy zacho-
wania si¢ baroreceptorow jako maszyny abstrakeyjnej z wejsciem (I,
na rys. 22). Z rozdziatu 2.4 wynika, ze na wejsein M, pojawia sie stowo %
o diugofei m, ktére rozumiemy jako fale ci§nienia prébkowang z czesto-
tliwoseig rowng podwédjnej makSymalnej czestotliwosei przenoszenia
baroreceptora [111]. Stowo to powoduje chwilowe zmiany stanéw maszyny,
ktérymi sg stany komoérek nerwowych nerwu zatokowego i aortalnego
przenoszacych informacje z baroreceptorow. Mozemy zalozyé, ze maszyna
M, znajduje sie w stanie poczgtkowym stabilnym, tzn. — jak np. w do§-
wiadezeniach w rozdziale 2.2 — w izolowanej zatoce szyjnej panuje stale
ci$nienie. Jezeli ci§nienie w zatoce chwilowo wzrognie, odpowiada to poja-
wieniu sie na wejsciu M, stowa %, ktére spowoduje chwilowy wzrost wyla-
dowani w mnerwie zatokowym, wyznaczony przez funkeje odpowiedzi
maszyny M; na ten bodziec — rpy, (¥) = By(a, 7). Powyzej czeciowo
okre§lono funkeje odpowiedzi dla pojedynczego widkna, pewnych specjal-
nych stéw wejdciowych (zmian ci§nienia w zatoce) i dla jednego z do§wiad-
czen z rozdziatu 2.2 na podstawie [86]. Okre§lono wiec funkeje odpowiedzi
dla bardzo: specyficznej podmaszyny maszyny M,.

3.2. CHARAKTERYSTYKI EFERKTOROW

Na podstawie elektrycznego draznienia pozazwojowych naczynio-
zwezajacych eferentnych widkien “wspolezulnych wykazano [32, 80],
ze charakterystiyki statyczne przedstawiajace wzrost naczyniowego oporu
przeplywu jako funkeje czestotliwofei draznienia maja ksztalt hiperboli.
Dla czestotliwosei draznienia odpowiadajacych wartosciom fizjologicznym
charakterystyki statyczne mozna aproksymowaé linig prosta.

KENDRICK i wsp. [66] badali efekty draznienia eferentéw wspdlezul-
nych dochodzacych do réznych obszaréw naczyniowych: do miesni szkie-
letowych, nerek, trzewi i skéry. Zalezno$é oporu naczyniowego od czesto-
tliwogei draznienia wszedzie miata charakter liniowy, przy czym nachylenie
charakterystyk statycznych bylo najwieksze dla naczyn miesni szkiele-
towych, a najmniejsze dla nerek. Obrazuje to rézng reaktywnosé (wzmoc-
nienie statyeczne) badanych efektoréw. Stwierdzono takze rézne sterowanie
poszezegblnych efektorow. Oznacza to, ze niezaleznie od réznej spontanicz-
nej aktywnofci nerwéw wspétezulnych dochodzacych do tych obszaréw,
kazda zmiana ci$nienia w zatoce szyjnej spowoduje niejednakowe odru-
chowe zmiany czestotliwo§ei wytadowan eferentéw unerwiajacych rézne
naczynia. :
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Roézne charakterystyki statyczne efektoréw, niejednorodne ich wys-
terowanie, a takze niejednakowe wielkosei poszczegdlnych obszaréow
stanowia duze trudnodei w modelowaniu. Celem uproszezenia danych
wyjSciowych dalsze rozwazania beda dotyczyly wylgeznie catkowitego
oporu obwodowego (TPR).

TorLkow [32] zauwazyl, Ze przy stosowaniu fizjologicznych czestotli-
wofei draznien eferentéw wspoélezulnych zmiany oporu naczyniowego
zachodzily stosunkowo szybko (4-6 s), ale dla czestotliwodci wyzszych
czas “reakeji wydtuzal sie.

Systematyczne badania charakterystyk dynamleznych efektor6w naczy-
niowych przeprowadzono [90-92] draznige elektrycznie eferentne
wildkna wspotezulne bodzeami o zmiennej chwilowej czestotliwosei. Sinu-
soidalna zmiana chwilowej czestotliwosei draznienia powoduje (przy
zatozeniu liniowogei ukladu) sinusoidalng zmiane oporu naczyniowego.
Przez poréwnanie amplitudy zmian oporu ze zmianami czestotliwosei
draznienia uzyskano charakterystyki amplitudowe. Czasowe przesuniecie
maksimum zmiany oporu do maksymalnej chwilowej czesto$ci draznien
daje charakterystyke fazowg efektora.

W badaniach wladciwosei naczyni pojemnosciowych ucha krélika
drazniono elektryeznie bodZeami o zmiennej czestotliwodei eferenty wspol-
czulne, rejestrujac metods pletyzmograficzng zmiany objetosci naczyn.
Wraz ze wzrostem czestotliwodei draznienia amplituda odpowiedzi malata.
Réwnoczesnie dla charakterystyki fazowej uzyskano przesunigcie o 180°
przy czestotliwodei 0,07 Hz (czyli maksymalny skurez naczynia opdzniak
sie 0 8 § w stosunku do maksymalnej czestotliwodei draznien). Tak wolne
odpowiedzi naczyn pojemnofciowych §wiadeza o ich integrujacym dzia-
taniu w ukladzie kontrolujagcym ci§nienie tetnicze krwi. Charakterystyki
dynamiezne naczyn oporowych [91] maja odmienne wladeiwosci. Naczynia
oporowe posiadaja wladciwodci rezonansowe dla sygnaléw o okresie 16—
—22 §, gdy przesuniecie fazowe wynosi 180° dla sygnalu o ezestotliwofei
0,2 Hz (okres b 8). Dowodzi to wiekszej szybkofei dziatania naczyn oporo-
wych w stosunku do pojemnogciowych. Przy prostokatnym wzrofcie
czestotliwo§ei draznienia eferentéw wspélezulnych do naczyhn oporowych
[91] uzyskano latencje odpowiedzi wynoszgca 1-2 s.

Poréwnujge charakterystyki dynamiczne efektorow [89-92] z charak-
terystykami dynamicznymi receptoréw [33, 104, 111] latwo zauwazyé
znaczne réznice predkofei dziatania. Gdy baroreceptor bardzo dobrze
odtwarza zmiany ci§nienia o ezestotliwodei 10 Hz (okres 0,1 s), to w efek-
torze mnaczyniowym trzeba czekaé¢ 10-20-krotnie diuzej na poeczatek
pojawienia si¢ odpowiedzi. Z tego wzgledu wydaje sie wazne dokladne
przebadanie charakterystyki dynamicznej efelktoréw.

Omawiana metoda [90] badania charakterystyk dynamicznych efek-
toréw zaklada poza liniowo§cig (co w zakresie fizjologicznej czestotliwosei
draznien jest spetnione) takze symetrycznosé odpowiedzi efektora na wzrost
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i spadek czestotliwofei draznien nerwoéw. wspédtezulnych. Na podstawie
rejestracji zmian przepltywu w mnaczyniu perfundowanym pod statym
ci§nieniem mozna zauwazyé, ze w wiekszogei przypadkéw wzrost i spadek
czestotliwosei draznienia eferentéw wspoélezulnych zmienia przeplyw
z r6zng szybkofeig [32, 73, T7].

Doktadniej przebadano to w rozdziale 2.1 drazniac dosercowe eferenty
wspoétezulne i rejestrujac zmiany rytmu serca. Prostokatny wzrost czesto-
tliwodei draznienia powodowal liniowy (» > 0,9) wzrost rytmu serca po
latencji 1-2 s. Szybkosé odpowiedzi byta wprost proporcjonalna do czesto-
tliwogei draznienia (dla f = 1-10 Hz). Zaprzestanie draznienia powodowato
takze liniowy spadek rytmu serca (r > 0,9) po latencji 2—4 s. Czasy naras-
tania i opadania rytmu serca wynosilty od kilkunastu do kilkudziesieciu
sekund (rys. 6). Mozna przypuszczaé, ze charakterystyka dynamiczna
przenoszenia w ukladzie nerwy wspdtezulne —naczynia ma podobne wladci-
wofci. ScHER i YouNa [108] zaproponowali model opisujacy zalezno§é
ci$nienia tetniczego od czestosei wyladowani w ‘merwach wspélezulnych

dP
P+RIW e kzF(t-—‘E),

gdzie: P — regulowane cifnienie krwi,
I — czestotliwo§é wyladowann w nerwach wspoélezulnych,
7 — latencja,
- kq, &y — wspélezynniki.
Z modelu tego wynikaja wykladnicze zmiany ci§nienia tetniczego pod
wplywem zmiany czestotliwo§ei draznienia mnaczyniowych eferentow
wspétezulnych. Zaklada on liniowo§é i symetrycznodé efektordw.

Charakterystyki statyczne procentowych zmian rytmu serca pod
wplywem draznienia dogercowych nerwow wspotezulnych i nerwu blednego
majg ksztatty hiperboli (rys. 4 i b). Rownoczesne draznienie dosercowych
eferentéw- wspélezulnych i witékien nerwu blednego powoduje zmiany
rytmu serca, ktére okre§lono modelem w rozdziale 2.1 tej pracy. W przed-
stawionym tam modelu uwzgledniono antagonizm pre- i postsynaptyczny
i ostatecznie rozstrzygnieto spér o tlumigeym wplywie nerwu blednego
na efektywno§é oddziatywania ukladu wspétezulnego na serce [53, 94, 99]
(p. Dyskusja, rozdz. 2). .

Zaproponowano charakterystyki dynamiczne rytmu serca ‘przy draz-
nieniu nerwu blednego uwzgledniajace: :

1) asymetrie efektora — gdy w dotychezasowych modelach [21, 22,
54, 89] przyjmowano symetryezno§ei, poza [23] skladajacym sie z trzech
réwnan rézniczkowych, w ktérym jeszeze dodatkowo uwzgledniono lokalne
ujemne sprzezenie zwrotne, czego wynikiem jest tzw. tachykardia post-
wagalna ;

2) zalezno§¢ zmian dynamicznych rytmu serca od czestotliwosei
i amplitudy bodZeéow (rys. 7), gdy nerw przywspotezulny jest drazniony
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seriami impulséw symulujacych fizjologiczng sytuacje odruchowego
pobudzania nerwu blednego przez baroreceptory odpowiadajace okresowo
na rozkurczowo-skurczowe zmiany ci§nienia; nastepnie, przy zaltozeniu
asymetrii efektora, sytuacje te symulowano na maszynie cyfrowej (p. 2.3).

Wiyniki powyzszych badan powinny byé uwzglednione w modelach
opisujaeych caly petle odruchu z baroreceptoréw tetniezych.

Charakterystyka statyczna zaleznodci sity skurczu serca od czestotli-
wosci draznienia dosercowych eferentéw wspétezulnych ma ksztatt hiper-
boli i jest podobna do zmian rytmu serca w funkeji czestotliwosei impulsaciji
w nerwach wspétezulnych [73]. Z rozwazain KIRCHHEIMA [60] wynika,
ze w warunkach fizjologicznych decydujacy wplyw na objetodé wyrzu-
towa maja wilasciwodei mechaniczne serca. Uwzglednia to model SCHERA
iwsp. [105]:

S = aHR+BPDV +yPA -+ 8S*,

gdzie: S — objetosé wyrzutowa,
PDV  — ciénienie konicowo-rozkurczowe,
PA — suma ci§nienia rozkurczowego przy rozpoczeciu wyrzutu
i cidnienia skurczowego podeczas wyrzutu,
S — blad,

a, B, v — wspolezynniki. g
Aby ocenié¢ wielko§é wpltywu poszezegélnych skladnikéw na objetosé
wyrzutowg znormalizowano badane wielko§ei uzyskujae réwnanie

S = 0,49HR+40,23PDV —0,32PA.

Z modelu tego wynika, ze objetosé wyrzutowa jest najsilniej regulowana
przez zmiane rytmu serca. Cala suma efektéw pozostatych czynnikéw
mechanieznych moze byé poréwnana z wpltywem rytmu serca

» r

GO ="HE <8,

gdzie: CO — pojemno$é minutowa,
S — objeto&é wyrzutowa.

7 powyzszych rozwazan wynika, ze gdy rytm serca rognie, to objeto§é
minutowa takze liniowo rofnie, przy nie zmieniajacych sie pozostatych
skladnikach. Jest to spelnione tylko w pewnym zakresie, gdyz — jak
pokazaly eksperymenty na czuwajacych psach [1] — wzrost objetosei
minutowej wraz ze wzrostem rytmu serca nastepuje tylko do pewnego
optimum (HE = 150 ud/min). Do dalszego wzrostu objetosci minutowej
niezbedne jest zwiekszenie napiecia wspélezulnego.

W modelu przedstawionym w rozdziale 2.4 efektor naczyniowy byl
reprezentowany przez maszyne z wejSciem Mg a serce przez maszyne
z wejSciem M. Alfabetem wejSciowym tych maszyn sa stany komorek
nerwowych nerwow dochodzacych do naczyn — czyli chwilowa czestotli-
woié wyltadowan w odpowiednich wibknach wspétezulnych, oraz do serca —
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chwilowa czestotliwo§é wyladowan w dosercowych widknach wspoétezul-
nych i przywspotezulnych. Stanami wewnetrznymi tych maszyn sg odpo-
wiednio: §rednice naczyn albo opdér obwodowy i pojemno§é minutowa
serca. Ale w pracy analizowano gléwnie podmaszyne maszyny JM;, a mia-
nowicie rytm serca, ktory — jak to przedstawiono wyzej — w normalnych
warunkach najsilniej wptywa na pojemno§é minutowa, czyli decyduje
o zachowaniu si¢ maszyny M ;. Jednoczesnie z-powyzszej dyskusji wynika,
ze maszyny My i Mg maja rézny rytm pracy, czyli zmiany ich stanow
nastepuja z rézng szybko§cia. Maszyna M, szybciej zmienia swoje stany
niz podmaszyna maszyny M, odpowiedzialna za zmianeg §rednicy naczyn
oporowych, ktéra z kolei jest szybsza niz podmaszyna regulujaca §rednice
naczynh pojemnosciowych.

3.8. SYTUACJA OTWARTEJ PIFTLI ODRUOHU
Z BARORECEPTOROW TETNIOZYOH

8.3.1. CHARAKTERYSTYKI STATYCZNE

Poczawszy od prac KocHA [61], wielu badaczy izolowalo zatoki-lub
huk aorty od reszty krazenia i zmieniato skokowo ci§nienie w izolowanym
obszarze. Efekty rézmego stopnia pobudzenia baroreceptoréw badano
na obwodzie w postaci zmian ci§nienia tetniczego, catkowitego oporu
obwodowego czy wreszcie zmian oporu naczyniowego tylnej koneczyny
[7, 8, 28, 61, 101, 106, 113, 114]. Charakterystyka statyeczna procentowych
zmian §redniego ci$nienia tetniczego wzgledem §redniego cignienia w zatoce
szyjnej czy w aorcie ma ksztalt litery S i charakteryzuje sie ci§nieniem pro-
gowym, ci§nieniem nasycenia i ci$nieniem maksymalnego nachylenia.

Na podstawie do§wiadezen na psach w ogélnym znieczuleniu stwierdzono,
ze ci§nienie progowe odruchu wynosi 50-70 mmHg, ci¢nienie nasycenia
170-200 mmHg, zakres maksymalnej czulo§ei odpowiada cisnieniu 120-
~140 mmHg ([7, 8, 28, 106, 113, 114]. Podobne wyniki uzyskano z ekspery-
mentow przeprowadzonych na kotach [58, 73]. :

Zaproponowano model [104] uwzgledniajacy nieliniowo$ei charaktery-
styki statycznej odruchu z baroreceptoréw zatok szyjnych ;

AMAP = —(G,, k(P —P,)")(4P),

-

gdzie: AMAP — zmiana odruchowa §redniego cisnienia na obwodzie,
G — najwieksze nachylenie charakterystyki statycznej, ktore
wystepuje przy cisnieniu w zatoce wynoszaecym P,
P, AP — ciénienie i przyrost cidnienia w izolowanej zatoce,

k, n — wsp6tezynniki. _
Przeciecie eferentéw biegnacych z baroreceptoréow aortalnych zmienia
gtéwnie nachylenie charaketrystyk statycznych, podezas gdy wplyw
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na wielko§é cignienia progowego i ci§nienia nasycenia dla odruchu z zatok
szyjnych jest niewielki [100, 101, 109].

Aby wyjasnié wyniki powyzszych eksperymentéw trzeba rozpatrzyé
dwa zagadnienia:

1) réznice w charakterystykach statycznych baroreceptoréw zatoko-

~wych iaortalnych;

2) efekt sumowania sie informacji w ofrodkowym ukladzie nerwowym
7 wielu wej§¢ baroreceptorowych.

Na podstawie eksperymentéw na psach [28], u ktérych zmieniano
ci$nienie w izolowanych zatokach i tuku aorty rejestrujac opér naczyniowy
w tylnej koticzynie, stwierdzono, ze:

1) prég ciénienia jest nizszy dla baroreceptoréw zatok szyjnych (65
mmHg) niz dla baroreceptoréw tuku aorty (100 mmHg);

2) cignienie nasycenia jest nizsze (180, mmIg) w zatokach szyjnych
niz w tuku aorty (210mmHg);

3) zmiany ciSnienia w zatokach szyjnych powodujaé Wl@ksze i gilniej-
sze efekty na obwodzie niz odruch z baroreceptoréw aortalnych. Ozna-
cza to wieksze wzmocnienie i wiekszg efektywnos§é odruchu z barorecep-
toréw zatoki szyjnej w poréwnaniu do baroreceptoréw tuku aorty.
Potwierdzaja to rowniez inni [40, 55]. o

Na podstawie do§wiadezen na psach [101] wykazano, ze w zakresie
fizjologicznym zmian ci§nienia w obu zatokach szyjnych nastepujé liniowe
sumowanie si¢ ich efektéw odruchowych na obwodzie. Podobne rezultaty
otrzymano dla efektéw odruchowych spowodowanych zmianami czesto-
tliwogei draznienia jednego nerwu zatokowego i jednego nerwu .aortalnego
[28]. Gdy analizowano efekty oddziatywan wiecej niz dwu wej§é, to suima
efektéw niezaleznych oddziatywan byla zawsze wieksza od efektu jedno-
czesnego pobudzania tych wejéé [28, 55, 61, 85, 113].

NinvomyYA i TRISAWA [85] podnosili ogblne ci§nienie tetnicze ze 118 do
167 mmHg badajac zmiany czestotliwodei wyladowan w nerwie nerkowym.
Wazrost cisnienia hamowat do 98, 78, 61 i 40°/, wyladowania wspélezulne,
gdy kolejno 4, 3, 211 z 4 aferentéw barorecepeyjnych, dwanerwy zatokowe
i dwa nerwy aorftalne byly nienaruszone.

W pracy STEGEMANA i wsp. [113] stwierdzono, ze o koncowym odru-
chowym efekeie krazeniowym decyduje najwyzsze ciSnienie pobudzajace
baroreceptory. Gdy przecigto nerwy aortalne i niezaleznie zmieniano
cignienie w obu zatokach szyjnych, to ci$nienie wyzsze dostarczato 659/,
catkowitej informacji, a ci§nienie nizsze tylko 35°/,. Gdy zachowano nerwy
aortalne, to baroreceptory jednej zatoki szyjnej pobudzane najwyzszym
ci§nieniem dawaly 50°/, informacji, podezas gdy pozostate trzy obszary
barorecepeyjne byly odpowiedzialne za 50°/, informacji decydu;]aéeej o fre-
dnim ci§nienin obwodowym.

Na tej podstawie zaproponowano model [41]

y = fle®n, %) = fle“*n e, 0),

7 — A. Przybyszewski, Modelowanie..,
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gdzie: ¥y — zmiana sygnatu na wyjsciu (§rednie ci§nienie obwodowe),
i — funkeja przenoszenia odruchu z baroreceptoréw,
: ®,, @; — sygnaly z prawego i lewego nerwu zatokowego.
Model zaklada wykladnicze sumowanie sygnatéw, co powoduje dommacJQ
wyzszych ci§nien.

W rozdziale 2.2 tej pracy przeprowadzono ekspelymenty, w ktérych
badano sercowy odruch z baroreceptoréw wywolywany przez podnoszenie
ci§nienia tylko w jednej zatoce szyjnej, podezas gdy w pozostatych obsza-
rach barorecepcyjnych panowato ci§nienie normalne. Podobnie w rozdziale
2.3 badano sercowy odruch spowodowany draznieniem elektrycznym
tylko jednego przecigtego nerwu zatokowego Iub aortalnego, ktére
powodowalo pobudzenie widkien przewodzacych impulsacje z baro-
i chemoreceptoréw. W tej sytuacji odruchowe zwolnienie rytmu serca
bylo sumg efektow podraznienia baro- i chemoreceptoréw.

7 powyzej przedstawionych rozwazan [41, 85, 113] wynika, ze dzieki
wykladniczemu sumowaniw si¢ informaecji z réznych obszaréw barorecep-
¢yjnych o odruchu sercowym z baroreceptorow decydowat obszar, w kt6-
rym wystepowaly najwieksze zmiany ci§nienia — badana zatoka (p. 2.2),
co si¢ wigzalo takze z decydujacym znaczeniem dla odruchu najsilniejszego
pobudzenia wibkien barorecepeyjnych (draznienie elektryeczne nerwu zato-
kowego lub aortalnego — p. 2.3).

Fakt ten (wykladnicze sumowanie si¢ sygnaléw) zostal ombwiony
. tutaj dodé dokladnie ze wzgledu na swoje konsekwencje nie tylko przy
modelowaniu baroodruchu, ale takze w metodach badawezych zastosowa-
nych w mniniejszej pracy. :

Mozna przyjaé, ze charakterystyki statyezne z baroreceptoréw, w kto-
rych badang wielko§cig wyjsciowq jest rytm serca lub jego sila skurczu,
nie r6znig sie zasadniczo od charakterystyk statycznych, w ktérych wiel-
koSecig Wyjéciow‘ey”jest ci¢nienie tetnicze [58, 73].

3.3.2. CHARAKTERYSTYKI DYNAMICZNE

W licznych pracach [8, 29, 38, 77, 104, 106, 114] badano wplyw cis-
nienia pulsujacego na funkeje przenoszenia odruchu z baroreceptordéw
tetniczych. Z badan tych wynika, ze:

1) gdy czestotliwodé ci§nienia zmieniajacego sie sinusoidalnie w zato-
kach szyjnych roénie przy statej amplitudzie i ci§nieniu §rednim, to ci§-
‘nienie ogélne spada [38, 70, 106, 114] i maleje calkowity opdér obwodowy
[8,88,104];

2) gdy amplituda ci§nienia pulsujacego w zatokach szyjnych ro§nie
przy stalej czestotliwoei i stalym ci$nieniu §rednim, to ogdlne ci§nienie
frednie tetnicze i opér obwodowy maleja [8, 29, 38, 70, 104, 106, 114].
(Zalezno§é ta jest prawie liniowa w zakresie a,mplltud 20—90 mmHg [8,
38].)
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3) wzrost szybkofei narastania cisnienia w zatoce szyjnej takze powo-
duje spadek ciénienia ogdlnego i oporu obwodowego.

Ze wzgledu na to, ze wszystkie powyzsze cechy charakterystyczne
funkeji przenoszenia wynikaja z wladciwosei receptora, wydaje sie uzasad-
nione przyjecie modelu opracowanego przez SCHERA i YOUNGA [108]. Zale-
zno§é wyladowan wspotezulnych od czestotliwo§ci wytadowai w barorece-
ptorach okres§lono wzorem

P, =Fy—k, F(t—7),

7

gdzie: I, — czestotliwo§é wywolanej odruchowo impulsacji w eferentach
‘wspblezulnych,
I, — czestotliwo§é spontanicznej aktywnosei wspétezulnej,
I — czestotliwo§é wyladowan w baroreceptorach, ;
v — ofrodkowa latencja odruchu dla ukladu wspélezulnego,
Ik, — wspélezynnik.
Natomiast na podstawie prac [5, 54, 67] zaleznogé czestothwosm wylado-
wan w nerwie blednym w funkeji wytadowan w baroreceptorach mozna
okreglié jako:

B, = by Plt—7))—F,

gdzie: ' — czestotliwo§é impulsacji w nerwie blednym,
7, — ofrodkowa latencja odruchu dla nerwu blednego,
ks — wspotezynnik,
I, — czestotliwo§é progowa, ktéra powoduje, ze wyladowania
w nerwie blednym rozpoezynaja sie dla wyzszych msmen niz
dla baroreceptoréw. *
Na podstawie wynikéw uzyskanych w tej pracy wydaje sie jednak, ze
powyzszg zalezno§é nalezaloby jeszeze zmodyfikowaé. Z eksperymentéw
przeprowadzonych w, rozdziale 2.2 wynika, -ze wzrost cisnienia w izolo-
wanej zatoce z 50 do 200 mmHg wywolat chwilowe zwolnienie rytmu
serca -0 okolo 50°/,. Réwnoczefnie ten sam wzrost ci§nienia w zatoce
spowodowal zwiekszenie czestotliwo§ci wyladowan w nerwie zatokowym
z szybkofeig 4500 imp/s* dla pojedynczego wiékna (jak to obliczono
powyzej). Jak wynika z rozdzialu 2.1, podobny spadek rytmu serca mozna
uzyskaé¢ draznige elektryeznie nerw bledny impulsami o amplitudzie 0,8 V
z czestotliwoscia 8 Hz. Natomiast najwieksze czestotliwoei impulsacji,
jakie zarejestrowano w dosercowych galazkach mnerwu blednego (w pre-
paratach jedno- i wielowldknowych), wynosity do 40 imp/s [67]. Z powyz-
- szych poréwnan wynika, ze w OUN nastepuje integracja wyladowan baro-
recepeyjnych, co powoduje, ze czestotliwo§é wytadowan w dosercowych gata-
zkach nerwu btednego jest kilkakrotnie nizsza niz we wibéknach nerwowych
przewodzgcych impulsacje z baroreceptordw.
Takie = parametry dynamiczne ci§nienia, jak szybko§é narastania,
czestotliwo§é i amplituda nie majg juz zasadniczo wptywu na czestotliwosé
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wyladowan w baroreceptorach o ile cignienie ¢rednie jest powyzej 150
mmHg [104, 109, 114]. Fakt ten wydaje sie gtdwnie zalezeé¢ od wlasciwo-
ci otoczenia receptora i wigze sie ze wzrostem wspétezynnika sprezystosei
Sciany tetnicy, tj. jej wzrastajgcym usztywnieniem przy wysokich ci§-
nieniach §rednich [37].

Gléwny wplyw funkeji przenoszenia w efektorach na charakterystyki
dynamiczne catego odruchu z baroreceptoréw wynika z réznych szybkogei
dziatania i z wladciwodei tych funkeji przenoszenia: szybkodé dzialania
efektoréw ustalataby kolejno§é i charakterystyke czasows dziatania réz-
nych czefei ukladu krazenia. Zmiana pobudzania baroreceptora przez
odruchowy wplyw na impulsacje w nerwie btednym najszybeiej spowoduje
zmiang rytmu serca (p. 2.1) i zwigzang z tym zmiang objetosci wyrzutowej,
nastepnie zmiang oporu naczyn oporowych (wptyw uktadu wspétezulnego)
i wreszcie mnajwolniej odpowiadatyby naczynia pojemnosciowe. Efekt
oddziatywania ukladu wspélezulnego na rytm serca bytby stabiej zazna-
czony ze wzgledu na hamowanie pre- i postsynaptyezne wpltywow wspoét-
czulnych przez nerw bledny (p. 2.1.3). Znaczenie odruchowej zmiany
napiecia nerwow wspélezulnych dla zmian objetodei wyrzutowej serca
w qdruchu z baroreceptoréw tetniczych nie jest jeszeze calkowicie jasne
[60].

Agymetryczno§é funkeji przenoszenia w efektorach decydowaé bedzie
o0 réznicy pomiedzy efektem odruchowym pobudzenia i odbarczenia
baroreceptoréw. Przy poréwnaniu efektéw wzrostéw i spadkéw bedzie
dominowato zwezenie naczyn ze wizgledu na szybsze zmniejszenie sie
§rednicy naczynia niz jego powrdt do wielkofei wyjsciowej. Wydaje sie,
ze ta tendencja do zwigkszania ci§nienia tetniczego przez uklad wspétezulny
jest kompensowana przez asymetrie baroreceptora (wieksza wrazliwo§é
na wzrost ci§nienia niz na spadek). Odwrotny efekt ma asymetria wpltywu
wyladowan w nerwie blednym na rytm serca. Przy jednakowym wzro§cie
i spddku czestot‘hwosm impulsacji w nerwie blednym szybciej nastepuje
zwolnienie rytmu serca niz jego przyspieszenie, co zmniejsza fredni rytm
serca. Biorge pod uwage asymetryezno§é baroreceptora mozna przypusz-
czad, ze przy szybkim wzrodcie i spadku ci$nienia w zatoce szyjnej nastapi
nadmierne zwolnienie rytmu serca lub rozszerzenie naczyn oporowych
(przesterowanie efektora). Efekt ten, nazwany przez CLYNESA [20]
»jednokierunkowa wrazliwo§é na zmiane” (unidirectional rate sensitivity),
polega na tym, ze impulsowa zmiana ci§nienia w obszarze barorecepcyj-
nym niezaleznie od kierunku, tzn. czy to bedzie chwilowy wzrost, czy
spadek ci¢nienia, zawsze spowoduje spadek cisnienia ogélnego [70].

Na podstawie wielu prac [7, 8, 38, 100, 109, 114] oraz omoéwionych
powyzej wlagciwosei receptora nasuwa si¢ wniosek, ze aby okre§lié dyna-
miczng charakterystyke odruchu z baroreceptorow trzeba by podaé
trzy rodziny krzywych opisujacych zmiany eci§nienia i parametréw serca,
przy réznych ci§nieniach §rednich, w zaleznosci od:
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1) amplitudy eci§nienia pulsujacego,

2) szﬁrbkoéei narastania,

3) czestotliwodei zmian ci$nienia. :
Nalezatoby okre§lié te rodziny krzywych wzgledem réznych efektorow
z uwzglednieniem ich kolejnoSci wlaczania sie i czasu odpowiedzi oraz
7 uwzglednieniem réznych wplywéw centralnych. Byloby to okre§lenie
funkeji odpowiedzi pelnego odruchu z baroreceptoréw dla pelej gamy
sygnaléw wejdciowych. Badania przeprowadzone w tej pracy, to badania
krzywych z rozdziatu 2.2 dla efektora sercowego przy uwzglednieniu
wpltywoéw ofrodkéw oddechowych. Przebadano wige pewne specjalne
podmacierze macierzy funkeji przej§é maszyny M dla niektérych sygnatéw
wej$ciowych, czyli podmaszyny typu 4 maszyny M odruchu z barorecep-
toréw tetniczych. : i

3.4. MODELE 'OBEJMUJAO’E 0AL0S0 ODEUOHU (PETLA ZAMENIETA)

Na podstawie eksperymentéow, w ktérych w izolowanych zatokach
zmieniano. skokowo ci§nienie obserwujac jednocze$nie zmlany ci§nienia
ogblnego, zaproponowano model [41]

BT
s 1l 5
gdzie: H(s) — funkeja przenoszenia dla odruchu z baroreceptoréw,
7 — opOznienie cdruchu,
T  — stala czasowa systemu,
§  — transformata Laplace’a.

Powyzsza zalezno$é mozna interpretowaé nastepujaco: skokowa zmlan@
ci$nienia w zatoce po czasie jest odtworzona na wyjéciu ze wzmocnieniem
K i mimo dalszego utrzymywania stalego ci§nienia w zatoce ci§nienie
ogdlne maleje wykladniczo ze staly czasu T' do wartosei ustalonej charakte-
rystyka statyczna. - g
Model ten uwzglednia tylko zjawisko adaptacji receptora. Nie bleue
pod uwage wplywow efektéw zmian szybkodei narastania, czestotli-
wofei i amplitudy ci$nienia, czasu dzialania i asymetrii efektoréw. Stosuje
sie tylko dla zakresu liniowego odruchu.
OBERG i STOSTRAND [87] badajae funkceje przenoszenla, systemu nerw
zatokowy —cignienie ogdélne uzyskali zalezno§é
—as
Bise A1 =0 )
. 8ttty :
gdzie: H(s) — funkeja przenoszenia w ukladzie nerw zatokowy —cisnie-
nie ogélne, ktora charakteryzuje odpowiedz ukiladu na
impuls o amplitudzie A i czasie trwania @, °
&(s) — czton korekeyjny odpowiedzialny za wolng adaptacje
systemu,
a, v — stale.

+2(s)
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Wielomian w mianowniku §wiadezy o pewnych wiadciwosciach rezonan-
sowych badanego systemu, co wydaje sie potwierdzeniem badann PENAZA
[90-92] odnofnie do takich samych wilasciwodei dla naczyn oporowych.

OBERG i SJOSTRAND [87] przeprowadzili takze badania symulujace
dziatanie petli zamknigtej, z ktérych wynika, ze w tej sytuacji wzrasta
liniowo§¢ funkeji przenoszenia odruchu z baroreceptorow.

Wydaje sie, ze wyniki te mozna by uzasadnié teoretycznie na podsta-
wie wlasciwosci ujemnego sprzezenia zwrotnego [24, 95]. W rozdziale
2.3 niniejsze] rozprawy poréwnano wyniki eksperymentéw w petli
otwartej i zamknietej dla sercowego.odruchu z baroreceptoréw tetniczych.
Potraktowano serce jako generator o czestotliwo§ei modulowanej przez
czestotliwosé impulsacji w dosercowych widknach nerwu blednego (rys. 21).
W tym speecyficznym ukladzie uzyskane z teoretycznych rozwazan wilag-
ciwofei statyczne i dynamiczne zamknietej petli r6znig sie od ogdlnych
wlasciwosei sprzezenia zwrotnego (wstep do rozdziatu 2.3) [95]. Uzyskane

tam zaleznofei pomiedzy wzmocnieniem i stalymi czasowymi dla uktadéw
petli zamknietej i otwartej byly tak proste dzieki wynikom eksperymen-
tow (rys. 17-b, ¢) dowodzacym liniowc§ei zaleznosei:

. 1) zmian rytmu serca od czestotliwosei serii sygnalu sterujacego
(draznigcego mnerwy bledne);

2) zmian odwrotnofci stale] czasowej od czestotliwogei serii sygnatu

sterujacego.
Jednocze$nie przyjeto, ze funkecja przenoszenia dla centralnego ukladu
nerwowego: nerw zatokowy '(aortalny)—nerw bledny jest liniowa przy
zmieniajgeej sie czestotliwosei serii dla réznych amplitud sygnatu wej-
§eiowego. Ten warunek nie musi byé spetlniony w og6lnogei.

Badano [110] amplitude potencjatéw w jadrze pasma samotnego (N'TS)
przy draznieniu nerwu zatokowego i na podstawie otrzymanych wynikéw
wysunieta zostata hipoteza o istnieniu pewnego rodzaju dolnoprzepusto-
wego filtru ezgstotliwogei w neuronach NTS. Jak filtr ten wpltywa na fun-
keje przenoszenia serii bodzZeow — nie jest dotychezas calkowicie jasne.

Charakterystyki obrazujace procentowe zmiany ogdélnego -cisnienia
tetniczego w funkeji zmian cifnienia w zatoce przedstawiono na rysunku
30 przy zatozeniu mnieliniowogei -odruchu z baroreceptoréow zatokowych
jako funkeji 2y

y = x—0,623.

Prosta 4 obrazuje funkecje przenoszenia zamknietej petli odruchu z baro-
receptoréw przy zalozeniu liniowogei uktadu (¢ = 0) i wzmocnieniu otwar-
tej petli G = 3 [7]. Krzywa B charakteryzuje uklad petli otwartej odruchu
[2, 87, 52, b8, 61, 70, 101, 113] (rys. 14 b). Krzywa C zostata wykre§lona
dla petli zamknietej na podstawie rozpatrzonych w rozdziale 2.3 niniejszej
pracy wladciwodei ukladéw ze sprzezeniem zwrotnym. Z poréwnania
uzyskanych krzywych widaé, ze petla zamknigta charakteryzuje sie wiekszg
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liniowo§cig oraz wyzszym ci§nieniem nasycenia (gérny prawy kwadrat
rys. 30) i nizszym ci§nieniem progowym (dolny lewy kwadrat rys. 30)
niz petla otwarta. Réznice pomiedzy charakterystykami petli zamknigtej
i otwartej sa tym wieksze, im wieksze jest wzmocnienie ukladu. Moze to
stanowié jeszeze jedng z przyczyn w réznicach dziatania odruchu z barore-
ceptoréw aortalnych i zatokowyeh, spowodowana ré6znymi wzmocnieniami
odruchu z baroreceptoréw zatokowych i aortalnych w petli otwartej [7].

. 80, AMAP(%) A
c

60}
B

4of

20f

~80-60-40 20,/] 20 40 60 80 4P (%)

Rys. 30. Wykres zaleznogei procentowego spadku ogédlnego cidnienia tQtnmzego od
ci$nienia w zatokach

A — dla petli zamknietej przy zalozeniu liniowego odruchu z baroreceptoréw, B — dla petli otwarted
przy wzmocnieniu takim jak dla petli zamknigtej, C — dla petli zamknietej

Jefli z jakich§ powodéw wzmocnienie ukladu zmaleje — to z wladciwosei
petli zamknietej wynika, ze spowoduje to obnizenie ci§nienia nasycenia,
co z kolei bedzie przyczyng braku zmian pobudzenia baroreceptordw
w zakresie wyzszych ci§nien. Moze to doprowadzié do patologieznego
nadcig§nienia. :

LEVISON i wsp. [#0] opracowali model twzgledniajacy dynamiczne
wlaseiwosci petli odruchu oraz odtwarzajacy nieliniowogei charakterystyki
odruchu z baroreceptoréow. W eksperymentach przeprowadzonych na
u$pionych chloralozg psach zmieniali oni ci$nienie w zatokach szyjnych
i rejestrowali odruchowe zmiany ci$nienia ogélnego. Jednoczesnie sygnat
o parametrach odpowiadajacych ci$nieniu w zatokach szyjnych podawali
na wejscie swojego modelu, poréwnujac sygnaty wyjsciowe z modelu ze
zmianami ci§nienia ogélnego uzyskanymi w warunkach eksperymentalnych.
Model sktada sie z sze§ciu blokéw polaczonych szeregowo, z ktérych tylko
dwa pierwsze i ostatni maja uzasadnienie fizjologiezne. Funkeja przenosze-
nia pierwszego bloku

1478
14,8

odpowiada funkeji przenoszenia receptora i zgadza sie z wynikami SPICK-
LERA i KEzDpiEco [111]. Drugi blok jest elementem progowym o stalym

Ty(s) =
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nachyleniu, co odpowiada wladciwosciom. progowym baroreceptoréow i ich
stalemu wzmocnieniu w zakresie liniowym. Ogtatni blok odpowiada za
odwrécenie fazy. Pozostate bloki wprowadzono celem lepszej apmksymacy
wynikéow ekgperymentow.

Owocnym kierunkiem dalszych badan wydaje sie poréwnanie funkeji
przenoszenia catego odruchu z funkejami przenoszenia receptorow i efek-
toréw. Na podstawie takich poréwnan mozna by okre§lié wlageiwoseci
wszystkich narzgdéw bioracych udzial w odruchu, co moze doprowadzié
do znalezienia pewnych dotad nie poznanych mechanizméw fizjologicznych.

Stosujac metody symulacji na magzynach cyfrowych KENNER i wsp.
[69] znalezli podobna postaé funkeji przenoszenia dla otwartej petli odruchu
z baroreceptoréw. Na podstawie badan petli zamknigtej stwierdzili oni
pewne oscylacje w ci$nieniu tetniczym, co — jak si¢ wydaje — wiaze sie
z wladeiwo§ciami rezonansowymi efektoréw [21, 917]. Trzeba jednak braé
pod uwage réwniez oscylacje zalezne od orodkowego ukladu nerwowego,
wsrod ktérych dominuja oscylacje zwiazane z modulacja oddechows
odruchu z baroreceptoréow tetniczych (p. 2.2). [96].

Analiza widmowa mocy (Fourierowska) chwilowych interwatéw R — R
EKG podezas dowolnego bezdechu u czlowieka dowodzi ponadto, ze
wystepuja takze czestotliwodei mniejsze i wigksze od rytmu badanego
osobnika [120]. Ponadto po okresie silnego pobudzenia baroreceptoréow
zatok szyjnych u niektérych osobnikéw, 'zwlaszeza w pozycji lezacej,
obserwuje sie — niezaleznie od niemiarowofei zatokowej (oddechowej) —
cykliezne zmiany rytmu serca i réwnolegle do nich zmiany wzmocnienia
odruchu- z baroreceptoréw zatok szyjnych o okresie znacznie dtuzszym
niz cykl oddechowy [120]. Oscylacje te nakladajg sie na oscylacje oddechowe
i catkowicie dominuja nad nimi, tzn. jedli faza bradykardii dlugiego cyklu
wypadnie w okresie wdechu, nie pojawi si¢ prawidtowe wdechowe przyspie-
szenie rytmu serca, lecz bradykardia [120]. Te i wiele innych obserwacji
wskazujg, #e funkeja przenoszenia odruchu z baroreceptoréw tetniczych
na poziomie ofrodkowego ukladu nerwowego, zwlaszeza w warunkach
bez znieczulenia ogdlnego, u ludzi zmienia si¢ w spos6éb dynamiczny i nie-
pegularny zapewne w wyniku licznych wewnetrznych sprzezen ujemnych
i dodatnich funkcjonujacych na poziomie neuronéw mézgu (por. [119]).
Wispétezynniki, ktére okreflatyby te sprzezenia i ich wplyw ilo§ciowy na
calkowity funkeje przenoszenia w obrebie neuronéw centralnych, sg catko-
wicie nie zbadane i niezmiernie trudne do modelowania ze wzgledu na
labilno§é i zmienno§é komponenty ofrodkowego odruchu w czuwajacym
mozgu.

Przy tak duzejilo§eiréznorodnych wpltywéw konieczne staja sie bardziej
systematyezne badania. Modelowanie — szczegdlnie czeci centralnej od-
ruchu — przy uzyeciu maszyn abstrakeyjnyech (p. 2.4) pozwala na teoretycz-
ne zbadanie wladciwodei czasowych i przestrzennych pojedynczych struk-
tur (jako sieci merwowych) i ich réznorakich mozliwo§ei wzajemnych
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oddziatywan (skladanie, 1)10dukty) Wreszeie mozemy okreflié wlagei-
wosci catego cedruchu, ktére beda réwnowazne w sensie homomorfizmu
Iub izomorfizmu — zaleznie od stopnia dokladnoéci modelu zlozeniu
szeregu maszyn abstrakeyjnych reprezentujacych poszezegélne struktury.

Rozdziat 2.4 nie ma na celu znalezienia modelu rozwigzujacego kon-
kretny problem, ale jest proba algebraizacji fizjologii. Giéwnie chodzilo
o opis zjawisk zachodzgcych w nerwowej regulacji krazenia, ale taki, by
moe stosowad pojecia z dziedziny matematyki — algebry. Model ten mozna
uszézegotawiaé (czego przykladem sz rozdzialy 2.1-2.3), ale starano sie
znalezé model jak najbardziej ogélny przy zapewnieniu jego niesprzecznosci
i adekwatnofci do fizjologii. Taka formalizacja ma miedzy innymi na celu:

1. Uporzadkowanie bardzo duzej ilo§ei czesto sprzecznych wynikéw
eksperymentéw fizjologicznych prezentowanych w pi§miennictwie. W je-
zyku formalnym sprzecznofei te, wynikle z zastosowania réznych metod
(technik) badawezych, mozna wyrazié Jako pewne dodafkowe oddziaty-
wanie na stany badanej maszyny, ktore mogg mieé bardziej lub mniej
istotny wplyw na jej zachowanie. Istotno§é tych wplywoéw bedzie zalezala
nie tylko od ich wielko§ei (np. réznego rodzaju narkozy), ale takze od
wladciwodci macierzy obliczen, czyli od wlasciwosei strukturalnych badanej
maszyny. Zagadnienia te prowadza do badan tzw. stabilnodei strukturalnej,
ktéra bylaby tutaj wyrazem nie tylko zachowania sie badanej maszyny;
ale takze miataby odbicie w rozrzucie wynikéw uzyskiwanych w plénnen-
nictwie.

2. Ukierunkowanie dalszych badan fizjologicznych, gdyz wydaje sie,
Zze w miare rozwoju elektrofizjologii i badan coraz bardziej ztozonych
struktur, nieokre§lono§é wynikow powu;ksza, sig, co nie zawsze jest zgodne
z intuicja badacza.

3. Zrozumienie zagadnien fizjologii przez niefizjologow, a szczegdlnie
przez matematykéw, ¢o moze prowadzié do postawienia nowyeh probleméw
matematycznych mogacych przyezynié sig do rozwoju samej fizjologii.

Prace moze spotkaé zarzut, ze skonstruowanie maszyny abstrakeyjnej
dzialajgcej zgodnie z wynikami do§wiadezen fizjologicznych nie dowodzi;
ze ta maszyna jest odpowiednikiem jakiej§ struktury fizjologicznej.
Kazda maszyna abstrakcyjna jest pewng aproksymacja badanej rzeczy-
wisto§ei i aproksymacja ta moze byé bardzo odleglta mimo dobrej zgod-
nodei wynikéow eksperymentéw z zachowaniem sie tej maszyny. Mimo
swego aproksymatywnego charakteru budowanie maszyn abstrakeyjnych
jako modeli zjawisk fizjologicznych speia wazne zadania, ktérych cze$d
wyszezegélniono powyzej, a ktére najogdélniej méwiac sg poswiecone
poszukiwaniu podstaw formalnych: jezyka fizjologii oraz badain ekspe-
rymentalnych opartych dotychezas tylko na intuicji badacza.



: WNIOSKI

1. Pomiedzy dosercowymi ukladami wspétezulnym i przywspoétezul-
nym wystepujg antagonizmy pre- i postsynaptyczny, z ktérych dominujaca
ilo§ciowo role, W sercu 4m-situ, odgrywa antagonizm postsynaptyczny.

2. Dominujgcy antagonizm postsynaptyezny decyduje o szybkiej
odpowiedzi serca w takich sytuacjach, jak: nurkowanie, ucieczka 07y
agresja. 4

3. Rozny stopien pobudzenla baroreceptoréw tetniczych decyduje
o wielkofei modulacji oddechowej i moze byé przyczyng wzrostu arytmii
oddechowej przy wzrofcie ci§nienia tetniczego krwi.

4. W §rodkowej fazie wydechu nastepuje najwieksze torowanie,
a w frodkowej fazie wdechu najwigksze hamowanie odruchu sercowego
z baroreceptoréw tetniczych, co §wiadezy nie tylko o wplywie hamujacym,
ale takze torujacym ofrodkéw oddechowych na baroodruch.

5. Wielko§¢ bradykardii oraz szybko§é odpowiedzi rytmu serca s3
liniowo zalezne od czestotliwo$ei serii impulsacji Wystepujaecej w doserco-
wych gatazkach nerwu blednego.

6. Takie wla§ciwosei, jak wzmocnienie i stata czasu odpowiedzi sercowej
komponenty odruchu z baroreceptoréw tetniczych dla zamknigtej petli
sprzezenia zwrotnego mozna z wystarczajacym przyblizeniem okreslié
na podstawie wiafeiwosei przebadanych w petli otwartej.

7. Algebraiczna teoria maszyn abstrakeyjnych znajduje zastosowanie
do modelowania odruchu z baroreceptoréw tetniczych, a szczegélnie
jego czeSei centralnej.
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- A MODEL OF ARTERIAL BARORECEPTOR REFLEX

Summary

Experiments were performed on 48 cats in chloralose anaesthéia.

In the firgt part the response of the heart rate to electrical stimulation of the
sympathetic and/or parasympathetic cardiac efferent fibers were experimentally
investigated. Stimulation of the cardiac efferent vagal fibers produced a rapid decrease
of the heart rate — during a single beat for the supramaximal strenght of stimulation.
The changes of the heart period after the cessation of gtimulation revealed an exponen-
tial relation (v = 3 s8) between the duriaton of the heart period and the time after
the end of stimulation. Electrical stimulation of the cardiac sympathetic efferent
fibers caused increase of the heart rate which was correlated with the frequency of
stimulation. During the first 20 s of stimulation the heart rate increased linearlly
with a slope proportional to the frequency of stimulation. The cessation of the stimu-
lation revealed a very slow decrease of the heart rate. > -

Simultaneous stimulation of the vagal and sympathetic cardiac efferents caused
the heart rate changes which were not arithmetical mean of the seperate effects. A ma-
thematical model was proposed of the steady-state heart rate responses to combined
vagal and sympathetic stimulation with regard to pre- and postsynaptic antagonism
between the sympathetic and parasympathetic systems. It was shown that for the
heart 4n sitw the postsynaptic antagonism dominates, which gives a possibillity for
very fast reflex changes of the heart rate in extremal conditions.

In the second part the respiratory modulation of the baroreflex control of the
heart was investigated. In order to stimulate baroreceptors blood pressure in the
isolated carotid sinus was increased rapidly for a short time (less than 1 s) during the
expiratory or inspiratory phase of the respiratory cycle. The value of reflexive brady-
cardia was greater when the increase of the blood pressure took place during the expi-
ratory phase than during the inspiratory phase of the respiratory cycle. The stimulus —
response function was obtained for the relationship between the amplitude of the step
pressure change in the carotid sinus and the maximal slowing of the heart rate: A signi-
ficant difference in: 1) thershold pressure (p < 0.001); 2) saturation pressure (p <
< 0.02) and 3) the gain (p < 0.05) of the cardiac baroreceptor reflex was found between
the responses ‘evoked in ingpiration and expiration. These results indicated that the
arterial baroreceptors play a role in the facilitation of sinus arrhythmia during the
elevation of blood pressure. More accurate analysis was obtained by dividing each
ingpiratory and expiratory phase into 3 equal parts. The reflexive slowing of the
heart rate was maximal in the middle of the expiratory phase and minimal in the
middle of the inspiration. These results indicate the existance of the varied inhibition
in the ingpiration and of the varied facilitation in the expiration of the heart baroreflex.

In the third part open and closed loop experimental situations for the cardiac
baroreceptor reflex were compared. The central end the cut sinus or aortic nerve was
electrically stimulated by trains of réctangular pulses independently (an open loop

8 — A. Przybyszewski, Modelowanie...
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situation) or trigged by R-wave of ECG (a closed loop situation). A closed loop situa-
tion was a simulation of the cardiac component of the baroreflex in a physiological
situation. A negative feebdack was obtained in a such way that a reflex bradycardia
elicited by the stimulation of baroreceptors afferents produced in consequence a decre-
ase of the rate of afferent stimulation. On the basis of the obtained mathematical
formulas the behavior of cardiac baroreflex in a closed loop situation could be caleu-
lated from an open loop situation.

In the forth part the algebraic theory of the abstract machlnes was applied as
a model of the baroreflex. This model was also used as a model of some parts of the
baroreflex — thus we can speak about abstract submachines. The algebraic properties
of submachines were analysed, and as the next step, the baroreflex was considered
as the computation of submachine connections and/or thier products. Most propertieg
of this model can be described thorugh simulation and homomorphism dependmg on
the extent to which we are interested in the course of computation.
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