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SANTRUMPOS 

 

5-HT - serotoninas 

ACh - acetilcholinas 

AMPA - amino-3-hidroksi-5-metilisoksazoleproprioninė rūgštis 

f-I - veikimo potencialų dažnio ir srovės priklausomybė (perdavimo funkcija) 

GABA - gama amino sviesto rūgštis 

GABA A - gama amino sviesto rūgšties jonotropinis receptorius 

IN - interneuronai 

INaP - įtekanti nuolatinė Na
+
 jonų srovė 

INaT - įtekanti trumpalaikė Na
+
 Na jonų srovė 

I-V - voltamperinė neurono charakteristika 

mAChR - muskarininis (metabotropinis) acetilcholino receptorius 

mGluR - metabotropinis glutamato receptorius 

MN - motoneuronai 

nAChR - nikotininis (jonotropinis) acetilcholino receptorius 

NMDA - N-metil-D-aspartatas 

PIC – nuolatinė įtekanti joninė srovė 

rin - membranos įėjimo varža 

RP - ramybės potencialas 

TEA - tetraetilamonis 

TTX - tetradotoksinas 

VP - veikimo potencialas 
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1. ĮVADAS 

 

Nugaros smegenų neuroninis tinklas valdo gyvūnų galūnių raumenis. 

Motoneuronai (MN) – tai nugaros smegenų neuronai, kurie tiesiogiai aktyvuoja 

raumenis. Kaip ir kituose neuronuose, MN įėjimo transformacija į išėjimą 

charakterizuojama perdavimo funkcija. MN perdavimo funkcija parodo, kaip 

neurono sinapsinis įėjimas yra konvertuojamas į MN išėjimo signalą - tam 

tikro dažnio veikimo potencialų (VP) sekas ir šių MN valdomų raumenų 

susitraukimus. Didelis perdavimo funkcijos statumas leidžia išvystyti didelę 

raumens susitraukimo jėgą, o mažas – įgalina tikslų raumenų valdymą.  

Motorinių vienetų aktyvumo tipai (veikimo potencialų generavimo tipai) 

yra skirtingi esant greitiems ir lėtiems raumenų susitraukimams. Toninis žemo 

dažnio VP sekų generavimas stebimas esant lėtiems valingiems raumenų 

susitraukimams. Fazinis didelio dažnio VP sekų generavimas būdingas 

greitiems raumenų susitraukimams  (Desmedt ir Godaux, 1977a,b; Duchateau 

ir Enoka, 2011). Remiantis ankstyvaisiais motorinių vienetų ir jų atsakų 

tyrimais, motoriniai vienetai buvo skirstomi į fazinius ir toninius (Granit et al., 

1956, 1957; Tokizane ir Shimazu, 1964). Šie procesai susiję su VP adaptacija 

MN (Powers et al., 1999; Sawczuk et al., 1995, 1997). Esant membranos 

potencialo depoliarizacijai MN vyksta VP dažnio adaptacija, kuomet pradinis 

didelio dažnio VP generavimas lėtėja eksponentiškai iki žemesnio, bet 

pastovaus VP dažnio (Granit et al., 1963a; Kernell ir Monster, 1982; Kernell, 

1965; Sawczuk et al., 1995, 1997). VP adaptacija įtakoja ne tik VP dažnį, bet ir 

MN perdavimo funkciją (Powers et al., 1999; Sawczuk et al., 1995). Iš 

literatūros žinoma, kad dėl VP adaptacijos mažėja MN perdavimo funkcijos 

vertė žiurkės (Granit et al., 1963a; Sawczuk et al., 1995), katės (apžvelgta 

Kernell, 2006) bei vėžlio nugaros smegenų MN (Hounsgaard et al., 1988b). 

MN perdavimo funkciją savo tyrime mes suskirstėme į tris tipus: pradinę, 

ankstyvąją ir stacionarią.  

Taigi MN perdavimo funkcija nėra pastovus parametras ir gali būti 

įtakojamas įvairių fiziologinių procesų. Elektrinių signalų apdorojimas MN yra 
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įtakojamas ne tik VP adaptacijos (Powers et al., 1999; Sawczuk et al., 1995), 

bet ir kitų netiesinių fiziologinių veiksnių: pėdsekinės depoliarizacijos, 

nuolatinių įtekančių joninių srovių, neuroninio tinklo aktyvumo Joninių 

membranos laidumų pokyčiai sąlygoja pėdsekinę hiperpoliarizaciją (Granit et 

al., 1963a; Kernell, 1965; Vervaeke et al., 2006; Vogalis et al., 2003). 

Sinapsinio signalo apdorojimą įtakoja nuolatinės įtekančios joninės srovės 

(Heckman et al., 2008; apžvelgta Rekling et al., 2000; Schwindt, 1973). MN 

veiklą gali įtakoti nugaros smegenų neuroninio tinklo aktyvumo lygis. Jis 

sąlygoja metabotropinių MN membranos receptorių, kurie selektyvūs 

neuromediatoriams: glutamatui (Svirskis ir Hounsgaard, 1998), serotoninui (5-

HT) (Heckman et al., 2003;Hounsgaard et al., 1988a; Hultborn et al., 2004; 

Perrier ir Hounsgaard, 2003; Perrier et al., 2003; Perrier ir Cotel, 2008), 

acetilcholinui (Sharp et al., 1993) (Alaburda et al., 2002a; Miles et al., 2007) ar 

dopaminui (Clemens ir Hochman, 2004)   aktyvavimą. Taip neuroninio tinklo 

aktyvumas gali įtakoti MN perdavimo funkcijos vertę pritaikant organizmo 

poreikiams (Button et al., 2006; Harvey et al., 2006c; Hounsgaard ir Mintz, 

1988; Hultborn et al., 2004; Kernell, 1965; Lee ir Heckman, 2001; Powers ir 

Binder, 2001).  

Eksperimentiškai MN perdavimo funkcijos vertė nustatoma tiriant MN 

veikimo potencialų dažnio priklausomybę nuo įleidžiamos į ląstelę  srovės 

dydžio. Šią priklausomybę atspindi kreivė (tiesė), kuri apibūdinama tam tikru 

statumu (polinkio kampu) (Kernell, 1965; Granit et al., 1963a). MN elektrinė 

stimuliacija gali būti vykdoma stačiakampiais (Granit et al., 1963a; Ito ir 

Oshima, 1965) arba tam tikro srovės kilimo greičio trikampiais (Bennett et al., 

2001b; Button et al., 2006; Lee ir Heckman, 1998; Hounsgaard et al., 1984, 

1988a) srovės stimulais.  

Perdavimo funkcijos vertinimui naudojant stačiakampius impulsus tą patį 

neuroną reikia stimuliuoti kelių ar keliolikos skirtingų amplitudžių srovės 

stimulų. Trikampio stimulo atveju MN aktyvuojami skirtingos amplitudės 

stimulais. Tačiau trikampio stimulo atveju veikimo potencialų dažnio 

adaptacijos įtaka prie skirtingų srovių veikimo potencialų dažniams gali būti 
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skirtinga. Nėra žinoma ar skiriasi to paties neurono perdavimo funkcijos 

įvertintos skirtingais metodais 

Didelė judesių įvairovė nulemia, kad specifinės MN fiziologinės savybės 

bei  įvairūs fiziologiniai procesai gali skirtingai įtakoti skirtingus perdavimo 

funkcijų tipus. Veikiant neuroniniam tinklui MN aktyvuojama labai daug 

sinapsinių įėjimų, dėl ko padidėja MN membranos laidumas  (Alaburda et al., 

2005; Berg et al., 2007). Nėra žinoma, ar šis veiksnys įtakoja MN perdavimo 

funkcijos vertę. 

MN aktyvumui svarbios yra ir nuolatinės įtekančios joninės srovės. Viena 

tokių srovių yra nuolatinė įtekanti Na
+
 srovė. Problema, kad šios srovės 

poveikis skirtingų gyvūnų MN nėra vienareikšmis. Pavyzdžiui, nuolatinė Na
+
 

srovė ne tik didina MN sužadinamumo lygį (Kuo et al., 2006; Lee ir Heckman, 

2001; Li ir Bennett, 2003) ir sustiprina sinapsinius MN įėjimus (Manuel et al., 

2007), bet tai pat gali sumažinti pradinę MN perdavimo funkcijos vertę, kai tuo 

pat metu stacionariai MN perdavimo funkcijos vertei tai neturi įtakos. 

Detalesni tyrimai reikalingi tam, kad tiksliai įvertinti neuronų perdavimo 

funkcijų modifikavimo mechanizmus ir jų funkcijas. 
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1.1. Darbo tikslas ir uždaviniai 

 

Disertacijos darbo tikslas: įvertinti vėžlio nugaros smegenų motoneuronų 

perdavimo funkcijos ypatybes bei ištirti jos galimą modifikavimą.  

 

Šiuo tikslu buvo iškelti tokie uždaviniai: 

 

1. Įvertinti ir palyginti nugaros smegenų motoneuronų perdavimo funkcijos 

ypatybes naudojant trikampius ir stačiakampius srovės stimulus; 

 

2. Ištirti trikampio srovės stimulo kilimo greičio įtaką motoneuronų 

perdavimo funkcijos vertei; 

 

3. Nustatyti kaip padidėjęs membranos laidumas įtakoja motoneuronų 

perdavimo funkciją; 

 

4. Ištirti nuolatinės Na
+
 srovės įtaką motoneuronų perdavimo funkcijai. 
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1.2. Darbo mokslinis naujumas ir praktinė nauda 

Mokslinis naujumas: 

Pirmą kartą: 

 

 palygintos vėžlio nugaros smegenų  motoneuronų perdavimo funkcijos 

įvertintos taikant stačiakampių ir trikampių srovės stimulų elektrinį 

neuronų sužadinimą; 

 

 eksperimentiškai įvertinta padidėjusio vėžlio nugaros smegenų 

motoneurono membranos laidumo įtaka perdavimo funkcijai; 

 

 eksperimentiškai parodyta nuolatinės Na
+
 srovės įtaka vėžlio nugaros 

smegenų motoneuronų perdavimo funkcijai.  

 

Praktinė nauda:  

Remiantis gautais rezultatais pasiūlyta, kad išsamiems neuronų perdavimo 

funkcijų tyrimams turėtų būti taikomi stačiakampiai srovės stimulai, nes jie 

leidžia nustatyti ne tik stacionarią, bet ir pradines bei ankstyvąsias perdavimo 

funkcijų vertes. 
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1.3. Ginamieji disertacijos teiginiai 

 

1. Motoneuronų perdavimo funkcijos vertės, stimuliuojant ląsteles 

trikampiais srovės stimulais, sutampa su stacionaria perdavimo funkcijos 

verte gauta stimuliuojant neuronus stačiakampiais srovės stimulais; 

 

2. Stačiakampiais, bet ne trikampiais srovės stimulais galima vertinti 

pradinę ir ankstyvąją motoneurono perdavimo funkcijų vertes; 

 

3. Membranos laidumo padidėjimas nekeičia motoneurono perdavimo 

funkcijos statumo; 

  

4. Nuolatinė Na
+
 srovė padidina motoneuronų sužadinamumą, mažina 

pradinę ir ankstyvąją perdavimo funkcijų vertes, tačiau neįtakoja 

stacionarios perdavimo funkcijos. 
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2. LITERATŪROS APŽVALGA 

 

2.1. Nugaros smegenų neuronų parametrai 

 

Nugaros smegenų MN buvo vieni pirmųjų CNS tirtų neuronų naudojant 

viduląstelinę potencialų registravimo metodiką (Brock et al., 1952; Eccles, 

1957). Šiuo metu tiriami žiurkių (Harvey et al., 2006a,c; Li ir Bennett, 2003; Li 

et al., 2004; Moritz et al., 2007; Powers ir Binder, 2003), pelių (Carlin et al., 

2000; Jiang ir Heckman, 2006; Kuo et al., 2005, 2006), kačių (Enriquez et al., 

2012; Jones ir Lee, 2006; Manuel et al., 2007), vėžlių (Alaburda et al., 2002a, 

b, 2005, 2010; Alaburda ir Hounsgaard, 2003; Berg ir Hounsgaard, 2009; 

Hornby et al., 2002a,b; Simon et al., 2003; Guzulaitis et al., 2012) bei žmonių 

motoneuronai (Collins et al., 2001; Gorassini et al., 2004). Nugaros smegenų 

motoneuronai yra didelės nervinės ląstelės, turinčios didelius kūnus, tankų 

dendritinį medį ir ilgus aksonus (Hounsgaard et al., 1988b; McDonagh et al., 

1998, 1999). Nugaros smegenų motoneuronų aiški ir funkcinė paskirtis – 

tiesioginis griaučių raumenų valdymas. Jie gauna informaciją iš daugelio CNS 

neuronų (konvergencija) ir per nervo – raumens sinapses valdo raumenines 

skaidulas, suformuodami motorinius vienetus. Motoneuronuose gradualūs 

sinapsiniai potencialai, susidarantys sinapsiniuose kontaktuose, sąlygoja tam 

tikro dažnio veikimo potencialų sekas. Šių sekų dažnis, VP generavimo tipas, 

trukmė apsprendžia specifinį raumenų valdymo modelį, kuris realizuojamas 

lokaliame neuroniniame tinkle nugaros smegenyse. Šio tinklo, kurio sudėtinė 

dalis yra atskiri MN, veikla sąlygoja koordinuotą ir dinamišką kūno judesių 

valdymą. 
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2.1.1. Morfologiniai nugaros smegenų neuronų parametrai 

 

Vėžlio nugaros smegenų ventraliniuose raguose dominuoja dviejų tipų 

neuronai: motoneuronai (MN) (Pav. 2.1.A) ir interneuronai (IN) (Pav. 2.1.B). 

Vėžlio nugaros smegenų MN ir IN pagrindiniai morfologiniai parametrai: 

neurono kūno (somos) diametras (20-54 µm), somos paviršiaus bendras plotas 

(299-2045 µm
2
), somos bendras tūris (2,3-45 µm

3
), bendras dendritų ilgis (1,5-

16*10
3
 µm) (McDonagh et al., 1999). Lyginat šias dvi neuronų grupes galima 

paminėti, kad MN turi kelis kartus didesnį dendritinį medį nei IN: terminalinių 

dendritų skaičius MN apie 42±3,4, o IN 13±2,2. Bendras visų dendritų ilgis 

MN 11±0,8*10
3
 µm, o IN 4,2±2,2 *10

3
 µm atitinkamai. MN turi ženkliai 

didesnį kūną (somą) nei IN: MN somos tūris 20±3,3*10
4
 µm

3
, o IN tik 

8±2,0*10
4
 µm

3
, bendras somos paviršiaus plotas kelis kart didesnis MN nei IN: 

MN 1234±140 µm
2
, IN 644±106 µm

2
, somos diametras MN 42±2,8 µm, IN 

30±2,3 µm (McDonagh et al., 1999).  

 

 

Pav. 2.1. Vėžlio nugaros smegenų ventralinių ragų pjūviai. Matomi: 

motoneuronas (A) ir interneuronas (B); rodyklės (A) rodo motoneurono 

aksonus (adaptuota iš McDonagh et al., 1999). 
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2.1.2. Elektrofiziologiniai nugaros smegenų neuronų parametrai 

 

 Pagrindiniai elektrofiziologiniai nugaros smegenų neuronų (bendrai MN 

ir IN) parametrai yra ramybės potencialo vertė (nuo -57 iki -83 mV), 

membranos įėjimo varža (nuo 2,5 iki 344 MΩ), membranos laiko konstanta 

(apie 2,6 ms), reobazė (apie 0,05 nA), pėdsekinės hiperpoliarizacijos trukmė 

(nuo 72 iki 426 ms), pėdsekinės hiperpoliarizacijos pusėjimo (laikas nuo 

pėdsekinės hiperpoliarizacijos pradžios iki šis procesas pasiekia 50 % 

maksimalios amplitudės)  trukmė (nuo 11 iki 212 ms), perdavimo funkcijos (f-

I) kreivės statumas (nuo 3,4 iki 235 Hz/nA) (McDonagh et al., 1999). 

 

2.1.2.1. Neuronų membranos ramybės potencialas 

 

Vėžlių MN ramybės potencialas kinta nuo -60 iki -80 mV (Hounsgaard et 

al., 1988b; McDonagh et al., 1998) (vidutinis RP lygus -67±5,6 mV) ir yra 

artimas IN ramybės potencialo vertei, kuri kinta nuo -58 iki -79 mV 

(Hounsgaard ir Kjaerulff, 1992; McDonagh et al., 1998) (vidutinis RP lygus -

69±6,9 mV). 

 

2.1.2.2. Neuronų membranos įėjimo varža, laiko ir ilgio konstantos 

 

Neurono membranos įėjimo varžą nulemia keli veiksniai - morfologiniai 

ir fiziologiniai. Pirma, bendras membranos plotas sąlygoja tam tikrą joninių 

kanalų skaičių neurone. Dideli neuronai dažniausiai turi daugiau joninių kanalų 

nei maži neuronai. Pro kanalus tekančios joninės srovės didina bendrą neurono 

membranos laidumą. Membranos įėjimo varža gali kisti ir dėl skirtingų joninių 

kanalų laidumo. Didelis skaičius joninių kanalų membranoje dar nepadidina 

membranos laidumo (nesumažina varžos), jei tie kanalai yra uždaryti. 

Membranos įėjimo varža yra atvirkščiai proporcinga neurono membranos 

įėjimo laidumui. Neurono įėjimo varžos vertė labai svarbi sinapsinių signalų 
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integracijai. Vykstant sinapsinių signalų laikinei ir erdvinei sumacijai, kurią 

įtakoja membranos laiko ir ilgio konstantos, nedidelės pavienės sinapsinės 

srovės gali sumuotis ir padidinti membranos potencialą iki slenkstinio ir 

inicijuoti VP generavimą. Neuronuose, kurie turi didelę įėjimo varžą ir 

dažniausiai yra maži, net ir nedidelės sinapsinės srovės gali inicijuoti VP 

generavimą, tuo tarpu dideliuose ir mažą įėjimo varžą turinčiuose neuronuose 

mažos pavienės sinapsinės srovės negali sukelti VP.  

Anot vienų tyrėjų, vėžlio MN membranos įėjimo varža gali siekti 18-55 

MΩ (Hounsgaard et al., 1988b), anot kitų - 13±7,2 MΩ (McDonagh et al., 

1998). Neatitikimas tarp įvertinimų gali būti dėl nedidelių imčių bei skirtingų 

naudotų elektrodų. Membranos laiko konstantos vertės gali būti 12-61 ms 

(Hounsgaard et al., 1988b), 10-29 ms (Svirskis et al., 2001), 13±8,0 ms 

(McDonagh et al., 1998). IN atveju membranos įėjimo varža gali kisti nuo 14 

iki 171 MΩ (vidutiniškai 64±48 MΩ), o membranos laiko konstanta 

atitinkamai nuo 5,9 iki 41 ms (vidutiniškai 16±9,1 ms) (McDonagh et al., 

1998). Vėžlio nugaros smegenų neuronų parametrai sulyginami su kitų 

gyvūnų: nėgės MN membranos įėjimo varža 14±13 MΩ, IN - 68±46 MΩ 

(Buchanan, 1993), katės MN membranos įėjimo varža 1-9 MΩ, IN - 8,6-10 

MΩ (Burke et al., 1994; Heckman ir Binder, 1991; Hultborn ir Pierrot-

Deseilligny, 1979), MN laiko konstantos vertė 5-10 ms (Zengel et al., 1985). 

Žiurkės MN membranos įėjimo varža 1,8-3,3 MΩ (Bakels ir Kernell, 1993). 

Pelės MN įėjimo varža 2,4 MΩ (Meehan et al., 2010). 

Elektrotoninė ilgio konstanta vėžlio MN atveju lygi 550-850 µm (Svirskis 

et al., 2001), katės MN atveju 260-710 µm. Ilgio konstantos vertė gali 

priklausyti nuo potencialo sklidimo krypties: iš dendritų į somą (konstanta 

mažesnė) ir iš somos į dendritus (konstanta didesnė)  (apžvelgta Rekling et al., 

2000).   
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2.1.2.3. Reobazė ir slenkstinis membranos potencialas 

 

Reobazė - tai minimali srovės stiprio vertė, kurios reikia sukelti bent 

vieną VP. Šis parametras labai susijęs su įėjimo varža, ramybės potencialu ir 

veikimo potencialo slenksčiu. Vėžlio MN reobazė kinta nuo 0,4 iki 5,3 nA 

(vidutiniškai 1,8±1,2 nA), IN nuo 0,1 iki 1,4 nA (vidutiniškai 0,4±0,4 nA). 

Taigi MN sužadinami sunkiau nei IN. MN depoliarizuojančios srovės vertė, 

kurios reikia inicijuoti toninį VP generavimą prastai yra didesnė nei reobazė 

sukelianti pavienius VP. Srovės reikalingos toniniam MN aktyvumui ir 

reobazės santykis yra 1,5 (katės MN) ar 1,4 (žiurkės MN) (Granit et al., 1963a; 

apžvelgta Kernell, 2006). MN, kurie įnervuoja skirtingo tipo raumenines 

skaidulas, pasižymi skirtinga reobazės verte. Katės MN, kurie įnervuoja greitas 

raumenines skaidulas, reobazė siekia net 21 nA, o lėtas skaidulas valdančių 

MN reobazė 3-5 nA (Heckman ir Binder, 1991; Zengel et al., 1985). Žiurkės 

MN, kurie įnervuoja greitas raumenines skaidulas, reobazė 5,7 nA, o lėtas 

skaidulas valdančių MN 1,8 nA (Bakels ir Kernell, 1993). Nėgės MN reobazė 

apie 1-2,7 nA, o IN reobazės vertė 0,2-1 nA (Buchanan, 1993). 

VP generuojamas tik tuo atveju, jei dėl žadinančių srovių membranos 

potencialo vertė pasiekia slenkstinę vertę. Iki sužadinimo membranos 

potencialo vertė kinta tiesiškai pagal Omo dėsnį. Pasiekus slenkstinį potencialą 

Omo dėsnis nebegalioja ir membranos potencialo kitimas tampa netiesinis. 

Slenkstinio membranos potencialo vertė apsprendžia neurono sužadinamumo 

lygį. Žemas slenkstis sąlygoja greitesnę neurono aktyvacija, mažesnę reobazę. 

Slenkstis nėra pastovus parametras ir gali kisti priklausomai nuo neurono 

fiziologinės būsenos (Miles et al., 2005). Slenkstinė potencialo vertė pirmajam 

VP dažniausiai yra mažesnė nei tolesniems VP (Miles et al., 2005). 

Atsižvelgiant į tai, kad eksperimentiškai VP gali būti sukelti somos/dendritų 

zonoje arba aksono pradiniame segmente bei aksono gale, slenkstinis 

membranos potencialas yra skirtingas skirtingose neurono membranos srityse. 

Žemiausias slenkstinis membranos potencialas yra aksono kalnelio ir aksono 

pradiniame segmente (MN atveju apie 10 mV teigiamiau ramybės potencialo 
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vertės), o didžiausias somos srityje (MN atveju apie 25 mV teigiamiau 

ramybės potencialo vertės) (Coombs et al., 1957a,b). 

 

2.1.2.4. Neuronų veikimo potencialai  

 

MN VP amplitudė prastai siekia 80–90 mV ir tuo pat metu dažniausiai 

vyksta MN membranos poliariškumo trumpalaikis pasikeitimas – įprastai 

neigiamas membranos potencialas tampa teigiamu: 20-30 mV (Hounsgaard et 

al., 1988b; apžvelgta Kernell, 2006). Šis procesas trunka 1-2 ms. 

Repoliarizacijos fazėje membranos potencialas vėl įgyja įprastinę neigiamą 

potencialo vertę. Dažnai neuronų (MN ir IN) repoliarizacijos fazėje vyksta 

pėdsekinė hiperpoliarizacija (Pav. 2.2.A.B) 

MN veikimo potencialų amplitudė (43-96 mV) yra didesnė už IN 

amplitudę (23-72 mV). VP trukmė, kol amplitudė pasiekia 50 % maksimalios 

vertės, yra vienoda tiek MN, tiek ir IN (vidutiniškai 0,6 ms) (McDonagh et al., 

1998). Panašius rezultatus aprašo ir kiti tyrėjai: vėžlio nugaros smegenų MN 

VP amplitudė (95-105 mV) (Hounsgaard et al., 1988b) yra didesnė už IN (nuo 

63±13 iki 65±11 mV) (Hounsgaard ir Kjaerulff, 1992). Beje, MN esant 

nuolatinei stimuliacijai sugeneruoja 3-4 kartus mažiau VP nei IN (Gorman et 

al., 2005). 
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Pav. 2.2. Vėžlio nugaros smegenų neuronų veikimo potencialai ir perdavimo 

funkcijos in vitro gauti taikant viduląstelinį mikroelektrodinį potencialų 

registravimo metodą. (A) motoneuronų ir (B) interneuronų veikimo potencialai 

esant toniniam veikimo potencialų generavimui; motoneuronų (C) ir 

interneuronų (D) perdavimo funkcijos (dažnio-srovės priklausomybės kreivės); 

MNlt - motoneuronai, kurie turi žemą slenkstinį membranos potencialą; MNht - 

motoneuronai, kurie turi aukštą slenkstinį membranos potencialą; INn - 

interneuronai, kurie spontaniškai negeneruoja veikimo potencialų; (C) ir (D) 

abscisių ašyse nurodyta srovė (nA), ordinačių ašyse - veikimo potencialų 

dažnis (Hz) (adaptuota iš McDonagh et al., 1999). 

 

2.1.2.5. Neuronų pėdsekiniai potencialai ir refrakteriškumas 

 

VP repoliarizacijos fazėje vyksta membranos potencialo grįžimas į 

ramybės būseną. Šis procesas  pasižymi skirtingais membranos potencialo 

pokyčiais - stebimi pėdsekiniai potencialai (apžvelgta Kernell, 2006). Jie gali 

būti depoliarizuojantys arba hiperpoliarizauojantys. MN somatodendritinis 

veikimo potencialas pasižymi pėdsekine depoliarizacija (apžvelgta Kernell, 

2006; Granit et al., 1963b), kuri vėžlio MN atveju gali trukti 5-10 ms, o 
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amplitudė siekia apie 10 mV (apžvelgta Kernell, 2006). Pėdsekinę 

depoliarizaciją sąlygoja Ca
2+

 srovės, kurios teka pro žemo slenkstinio 

potencialo T tipo Ca
2+

 kanalus (Umemiya ir Berger, 1994) bei talpuminės 

membraninės srovės, kurios įtakoja šių potencialų formą ir laiko konstantą 

(Barrett ir Crill, 1980). Pėdsekinė depoliarizacija būdinga dendritiniam tinklui 

(Larkum et al., 1996). Po pėdsekinės depoliarizacijos (ji ne visada matoma), 

prasideda kitas procesas - pėdsekinė hiperpoliarizacija (Eccles, 1957). Jos metu 

membranos potencialas trumpam tampa negiamesnis už ramybės potencialo 

vertę (Pav. 2.3). Pėdsekinė hiperpoliarizacija MN gali būti skirstoma į greitą ir 

lėtą pagal proceso trukmę (Gorman et al., 2005) (Pav. 2.3). Ši neuronų savybė 

sąlygojama membranos potencialo ir K
+
 kanalų laidumo (Hounsgaard et al., 

1988b). IN atveju pėdsekinė hiperpoliarizacija neišsiskiria į dvi fazes (Gorman 

et al., 2005). Pėdsekiniai potencialai MN stebimi tik somatodendritinese 

srityse, jų neregistruojama pradiniame aksono segmente ar aksoniniuose VP 

(Coombs et al., 1955).   

 

 
Pav. 2.3. Vėžlio nugaros smegenų motoneurono veikimo potencialas ir 

pėdsekinė hiperpoliarizacija. Rodyklės rodo greitą ir lėtą pėdsekinės 

hiperpoliarizacijos fazes; abscisių ašyje nurodytas laikas (ms), ordinačių ašyje - 

membranos potencialas (mV) (adaptuota iš Hounsgaard et al., 1988b). 

 

Vertinant vėžlio nugaros smegenų neuronų pėdsekinės hiperpoliarizacijos 

trukmę nustatyta, kad IN pėdsekinės hiperpoliarizacijos trukmė yra artima MN, 
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kurie įnervuoja greitas raumenines skaidulas, o MN, kurie valdo lėtas 

raumenines skaidulas, pėdsekinės hiperpoliarizacijos trukmė yra ilgesnė 

(McDonagh et al., 1998).Vėžlio MN pėdsekinės hiperpoliarizacijos trukmė 

kinta nuo 72 iki 356 ms (vidutiniškai 195±66 ms), o IN nuo 123 iki 273 ms 

(vidutiniškai 185±45 ms) (McDonagh et al., 1998). Greitoji fazė trunka apie 5-

8 ms, o MN membrana hiperpoliarizuojama apie 10 mV žemiau ramybės 

potencialo. Lėtoji pėdsekinės hiperpoliarizacijos fazė gali trukti daugiau nei 

500 ms (Hounsgaard et al., 1988b). Pėdsekinės hiperpoliarizacijos amplitudė 

katės MN yra 2,8-4,9 mV (Zengel et al., 1985), žiurkės MN 2,1-3,7 mV 

(apžvelgta Kernell, 2006), vėžlio MN 1,5 mV (Perrier ir Delgado-Lezama, 

2005).   Katės MN pėdsekinės hiperpoliarizacijos trukmė 50-200 ms (Eccles, 

1957; apžvelgta Kernell, 2006), pelės MN - 55 ms (Meehan et al., 2010), 

žiurkės MN - 59 ms (Bakels ir Kernell, 1993), žmogaus MN - 148 ms (Oda et 

al., 2007)  

Reziumuojant morfologinius bei elektrofiziologinius neuronų parametrus 

(įėjimo varža, reobazės dydis, perdavimo funkcijos vertė) vėžlio nugaros 

smegenų neuronai yra labai panašūs į kitų gyvūnų nugaros smegenų neuronus: 

nėgės (Buchanan, 1993) ar katės (Heckman ir Binder, 1991; Burke et al., 1994; 

Hultborn ir Pierrot-Deseilligny, 1979). 

 

2.1.2.6. Motoneuronų veikimo potencialų dažnio adaptacija 

 

MN transformuoja sinapsines sroves (sinapsinius įėjimus) į tam tikro 

dažnio ir tipo VP sekas, kurios ir nulemia gyvūnų judesių (lokomocijų ir 

refleksų) įvairovę, jų valdymą ir kontrolę. Kiekvienas MN sukeltas VP 

sąlygoja raumeninės skaidulos, kurią tas MN įnervuoja, susitraukimą. Taigi 

MN VP dažnis, jo kitimas ir reguliacija yra labai svarbūs veiksniai judėjimo 

valdymui (apžvelgta Kernell, 2006). 

Eksperimentiškai MN savybės tiriamos per registravimo elektrodą 

įleidžiant srovės impulsus. Kai MN stimuliuojamas pastovios amplitudės virš 

slenkstiniu srovės impulsu, generuojamos VP sekos dažnis nėra pastovus. 
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Srovės stimulo pradžioje VP dažnis būna didžiausias, o po to sparčiai mažėja 

iki stacionarios vertės (Kernell, 1965). Vyksta VP dažnio adaptacija (Pav. 2.4). 

Manoma, kad šis MN sužadinamumo lygio kitimas MN stimuliavimo metu yra 

labai svarbus raumenų susitraukimo jėgai, jos dinamikai, raumenų valdymui 

atliekant įvairius kūno judesius ir vienas iš energijos taupymo būdų  (Binder et 

al., 2010). Veikimo potencialų adaptacija, priklausomai nuo neuronų tipo, 

skirstoma į 2 arba 3 fazes: 1) pradinė; 2) ankstyvoji (papildoma fazė); 3) 

vėlyvoji (Sawczuk et al., 1995, 1997; apžvelgta Kernell, 2006). Kartais 

stebima ir modifikuota pradinės adaptacijos forma – pavėluota pradinė 

adaptacija, kuomet VP dažnis pasiekia maksimalią vertę ne pirmame VP 

intervale, o tik po kelių VP. Šis efektas nėra dažnas. Vėžlio nugaros smegenyse 

šis reiškinys būdingas tik kai kuriems IN (Gorman et al., 2005), katės kai 

kuriuose neuronuose (Gustafsson et al., 1978; Baldissera et al., 1983; Hultborn 

et al., 1984). Pradinėje adaptacijos fazėje stebimas staigus MN VP dažnio 

mažėjimas (Granit et al., 1963a; Kernell, 1965). Vėlyvosios adaptacijos fazėje 

MN VP dažnio vertė pakinta nežymiai (Granit et al., 1963a; Kernell, 1965; 

Kernell ir Monster, 1982; Sawczuk et al., 1995). Manoma, kad skirtingos 

adaptacijos fazės turi skirtingą funkcinę prasmę, jas sąlygojantys mechanizmai 

yra skirtingi (Kernell, 1999). 

Pradinė adaptacijos fazė būdinga pirmiesiems keliems arba tik pirmam 

VP intervalui. Vėlyvoji adaptacijos fazė pasireiškia esant ilgalaikei 

stimuliacijai ir trunka nuo kelių sekundžių iki kelių minučių (Kernell, 1965; 

Kernell ir Monster, 1982). Pradinė adaptacijos fazėje VP dažnio kitimas 

geriausiai aprašomas tiesės lygtimi. Ankstyvoji ir vėlyvoji adaptacijos fazės 

geriausiai matematiškai aprašomos viena arba dviem eksponentės lygtimis 

(Pav. 2.4). Eksponentinio VP dažnio mažėjimo laiko konstantos vidutinė vertė 

ankstyvajai adaptacijos fazei buvo nustatyta 0,2 s, o vėlyvajai adaptacijos fazei 

- 22,6 s katės MN (apžvelgta Kernell, 2006). Žiurkių CNS MN atvejų 

ankstyvosios adaptacijos fazės laiko konstanta 0,24 s, o vėlyvosios 23 s 

(Sawczuk et al., 1995). Vėžlio nugaros smegenų neuronų tyrimai parodė, kad 

MN ankstyvosios adaptacijos fazės laiko konstanta kaip ir IN atveju lygi 0,1-
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0,2 s, o vėlyvosios fazės laiko konstanta skirtinga: MN pasižyminčių aukštu 

slenkstiniu potencialu vėlyvosios adaptacijos laiko konstanta apie 23±21 s, 

žemo slenkstinio potencialo MN apie 18±15 s, o IN, kurie nepasižymi 

spontaniniu aktyvumu laiko konstanta 21±18 s, spontaninio aktyvumo IN apie 

15±9 s (Gorman et al., 2005).  

 

 

Pav. 2.4. Neuronų veikimo potencialų dažnio adaptacija. Adaptacijos fazės: 

pradinė, ankstyvoji ir vėlyvoji; abscisių ašyse nurodytas laikas (s), ordinačių 

ašyse - veikimo potencialų dažnis (Hz)  (adaptuota iš Sawczuk et al., 1997). 

 

 Taigi, adaptacija yra gradualus neurono atsakų mažėjimas esant pastoviai 

ląstelės stimuliacijai (Brodwick ir Junge, 1972; Holloway ir Poppele, 1984; 

Jones ir Thompson, 2001; Parker et al., 1996; Sanchez-Vives et al., 2000) (Pav. 

2.6.A.B.D). Pagrindinis neuronų adaptacijos mechanizmas yra pėdsekinė 

hiperpoliarizacija (Granit et al., 1963a; Kernell, 1965). Taip pat adaptaciją 

sąlygoja M srovė (membranos potencialo valdoma, lėtai aktyvuojama K
+
 

srovė) ir Ca
2+

 sąlygojamos K
+
 srovės piramidiniuose neuronuose (Madison ir 

Nicoll, 1984). Tačiau tai būdinga ne visiems neuronams. Pėdsekinė 

hiperpoliarizacija neįtakoja adaptacijos pelių nugaros smegenų MN (Zeng et 

al., 2005). Adaptaciją šiuo atveju sąlygoja greitos kinetikos Na
+
 kanalų 
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inaktyvacija. Tarakono mechanoreceptoriaus atveju (French, 1989), greitoji 

pradinė adaptacijos fazė yra sąlygota lėtos potencialų valdomų Na
+
 kanalų 

inaktyvacijos, o vėlyvoji fazė – Na
+
-K

+
 siurblio veiklos rezultatas (Powers et 

al., 1999).  

Reziumuojant VP dažnio adaptacijos mechanizmus galima teigti, kad 

stuburiniuose gyvūnuose VP sekų generavimą MN sąlygoja Na
+
, K

+
, Ca

2+
 bei 

kompleksiniai Na
+
-K

+
 laidumai, kuriu priskaičiuojama apie 20 (Hornby et al., 

2002c; Li et al., 2004).  Pradinė adaptacijos fazė siejama su:  1) membranos 

joninių laidumų pokyčiais, kurie sąlygoją pėdsekinę hiperpoliarizaciją (Barrett 

et al., 1980; Kernell ir Sjoholm, 1973), 2) greita Na
+
 kanalų inaktyvacija, kuri 

sąlygoja slenkstinio potencialo didėjimą (Schwindt ir Crill, 1982), 3) didesnė 

Na
+ 

kanalų inaktyvacija somoje ir pradiniame aksono segmente, kuri sąlygoja 

VP formos parametrų pokyčius (Powers et al., 1999).  

 

2.1.2.7. Srovės – dažnio transformacija motoneuronuose 

 

Eksperimentiškai buvo įrodyta, kad MN gali keisti VP generavimo būdą 

iš toninio į fazinį kintant MN membranos potencialo vertei ir VP amplitudei, 

kai į MN įterpiamas mikroelektrodas ir atsiranda MN pažaida (Kernell, 1965,  

2006). Taigi MN aktyvumas generuojant VP gali būti įtakojamas ir jo 

fiziologinės būklės. Kodėl MN, kuriems sukeliama pažaida (mikroelektrodo 

įvedimas į ląstelę), iš toninio aktyvumo pereina į fazinį kol kas nėra pilnai 

aišku. Kodėl tokios didelės ląstelės kaip MN yra tokie jautrūs tokio tipo 

pažaidoms tai pat nėra dar pilnai ištirta ir kartu domina tyrinėtojus (apžvelgta 

Kernell, 2006). 

Eksperimentiškai MN stimuliuojant pastovios amplitudės virš slenkstiniu 

srovės stimulu sukeliamas toninis MN VP generavimas. Didinant tokio stimulo 

amplitudę  didėja ir VP dažnis. Tai vyksta tol, kol pasiekiama tokia stimulo 

srovės vertė, kai VP dažnis nebedidėja, o pradeda mažėti ir galiausiai VP 

generavimas nutrūksta (Granit et al., 1963a; Kernell, 1965). 
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2.1.2.8. Nugaros smegenų neuronų perdavimo funkcija  

 

Motoneuronų (MN) perdavimo funkcija parodo, kaip sinapsinis įėjimas 

yra konvertuojamas į motoneurono išėjimo signalą - tam tikro dažnio VP sekas 

ir šių motoneuronų valdomų raumenų susitraukimus. Eksperimentiškai 

neuronų (MN ir IN) perdavimo funkcijos vertė nustatoma tiriant neuronų 

veikimo potencialų dažnio priklausomybę nuo įleidžiamos į ląstelę srovės 

dydžio. Tai atliekama taikant viduląstelinę potencialų registraciją ir 

stimuliuojant MN trikampiais arba stačiakampiais srovės stimulais (Bennett et 

al., 2001b; Button et al., 2006; Harvey et al., 2006c; Lee ir Heckman, 1998, 

2000; Granit et al., 1963a). Gauta dažnio-srovės priklausomybė matematiškai 

aprašoma viena ar keliomis tiesės lygtimis, o šių tiesių statumo koeficientas 

laikomas perdavimo funkcijos dydžiu. Kuo tiesė statesnė, tuo perdavimo 

funkcijos vertė didesnė. Neurono perdavimo funkcijos vertė rodo MN 

aktyvumo dinamiką (apžvelgta Kernell, 2006). 

 

 

Pav. 2.5. Motoneurono (katės) perdavimo funkcija. Čia: P-T – pirma 

perdavimo funkcijos fazė, T-S – antra fazė, T – perdavimo funkcijos lūžio 

taškas; abscisių ašyje nurodyta srovė (nA), ordinačių ašyje - veikimo 

potencialų dažnis (Hz) (adaptuota iš Kernell, 2006). 
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Pirmą kartą MN perdavimo funkcija buvo tirta žiurkės nugaros smegenų 

MN (Granit et al., 1963a; Kernell, 1965). MN perdavimo funkcija ne visame 

stimulo srovių intervale yra  tiesinė ir todėl skirstoma į kelias fazes panašiai 

kaip ir VP dažnio adaptacija (Pav. 2.5). Srovės-dažnio priklausomybė dažnai 

vaizduojama kaip sigmoidė (Pav. 2.6.C). Sigmoidė dažnai skirstoma į 2 

tiesines ir vieną netiesinę dalis, kurios skiriasi savo statumais ir mechanizmais. 

Dažnio ir srovės priklausomybė (f-I) mažų srovių (artimų reobazei) 

diapazone, kuomet dar nėra pilnai įvykusi Na
+
 kanalų inaktyvacija, 

matematiškai aprašoma tiesės lygtimi su tam tikru statumo koeficientu. Tai 

pirmoji perdavimo funkcijos fazė. Stimulo srovei didėjant ir MN VP dažniui 

pasiekus apie 10-40 Hz įvyksta lūžis - f-I priklausomybės statumas staiga 

pakinta (Pav. 2.5). Nuo šio lūžio taško f-I priklausomybė aprašoma kita tiesės 

lygtimi su nauju statumo koeficientu - antroji fazė. II fazės f-I kreivės statumas 

būna didesnis nei I fazės kreivės. Antroji tiesinė aproksimacija galioja MN 

dažnių diapazone nuo 20 iki 100 Hz (katės MN). Toliau didinant stimulo srovę, 

VP dažnis įsisotina (III fazė). 

        

 

Pav. 2.6. Motoneurono (vėžlio) veikimo potencialų dažnio adaptacija ir 

perdavimo funkcija. Motoneurono VP esant trumpiems (A) ir ilgesniems (B) 

elektriniams stimulams; (C) motoneuronų perdavimo funkcijos (skaičiuojant 

pirmam (1) (pirmas ir antras VP), antram (2) (antras ir trečias VP) ir trečiam 
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(3) (trečias ir ketvirtas VP) laiko intervalui tarp VP); (D) veikimo potencialų 

dažnio adaptacija, esant skirtingo dydžio srovės stimulams; (A) ir (B) abscisių 

ašyse nurodytas laikas atitinkamai (ms) ir (s), ordinačių ašyse - membranos 

potencialas (mV); (C) abscisių ašyje nurodyta srovė (nA), ordinačių ašyje - 

veikimo potencialų dažnis (Hz); (D) abscisių ašyje nurodytas laikas (s), 

ordinačių ašyje veikimo potencialų dažnis (Hz) (adaptuota iš Hounsgaard et al., 

1988b). 

 

 MN dažnio-srovės priklausomybė (perdavimo funkcija) nėra pastovus 

parametras ir gali būti modifikuojamas įvairių fiziologinių procesų. Perdavimo 

funkcijos vertę stipriai įtakoja jau minėta veikimo potencialų adaptacija. Šiuo 

atveju perdavimo funkcijos pavidalą galima suskirstyti į tris tipus. Pradinė ir 

ankstyvoji perdavimo funkcijos, kurias labiausiai sąlygoja pradinė adaptacija. 

Stacionari perdavimo funkcija, kuri vertinama, kai vyksta vėlyvoji adaptacijos 

fazė. Pradinės MN perdavimo funkcijos vertė (pirmieji VP) stimuliuojant 

neuroną depoliarizuojančiomis srovėmis prastai yra didesnė nei stacionari jos 

vertė (VP dažnis pastovus). Pradinė, ankstyvoji ir stacionari MN perdavimo 

funkcijos yra skirtingos atsižvelgiant į galimą jų modifikavimą ir funkcinę 

paskirtį (apžvelgta Kernell, 2006). 

Katės nugaros smegenų MN negali ilgai toniškai generuoti VP antrosios 

perdavimo funkcijos fazės metu. Kodėl taip nutinka dar nėra visiškai aišku. 

Svarbus klausimas yra kodėl MN perdavimo funkcija pradžioje būna tiesinė, o 

vėliau, prie didesniu srovės verčių tampa netiesine (užsiriečia). Šis efektas 

būdingas tik tiems MN, kurie gali generuoti didelio dažnio VP  (Kernell, 

1965). 

Esant didelėms stimulo srovėms MN VP dažnis nebedidėja, o vėliau 

pradeda mažėti, o galiausiai visiškai nuslopsta VP generavimas. Šis procesas 

yra grįžtamas: sumažėjus stimuliacijos intensyvumui, MN vėl pradeda 

generuoti VP toniškai (Granit et al., 1963a; apžvelgta Kernell, 2006). 

 Pradinė MN perdavimo funkcijos vertė žiurkės MN atitinkamai 

pirminėje fazėje 31 Hz/nA, o antrojoje fazėje - 77 Hz/nA (Moore ir Appenteng, 

1990). 
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Stacionarios perdavimo funkcijos vertės dažniausiai turi tik pirmą tiesinę 

f-I kreivės fazę įvairiuose neuronuose: katės MN 1,1-4,5 Hz/nA (Jodkowski et 

al., 1988), IN atveju 15 Hz/nA (Hultborn ir Pierrot-Deseilligny, 1979), žiurkės 

MN 11 Hz/nA (Moore ir Appenteng, 1990), nėgės MN 4,0±1,9 Hz/nA, IN 

atveju 17±12 Hz/nA ir 38±25 Hz/nA (Buchanan, 1993), vėžlio MN: 17±9,0 

Hz/nA (aukšto slenkstinio potencialo MN) ir 19±5,0 Hz/nA (žemo slenkstinio 

potencialo), IN atveju 128±26 Hz/nA (McDonagh et al., 1999), pelės MN 13 

Hz/nA (Meehan et al., 2010). 

 

2.1.2.9. Perdavimo funkcijos modifikavimo mechanizmai 

 

Perdavimo funkcijos I fazė. Žinoma, kad pėdsekinė MN membranos 

hiperpoliarizacija sąlygoja MN perdavimo funkcijos vertę (Vervaeke et al., 

2006; Vogalis et al., 2003) ir nulemia VP dažnio adaptaciją (Powers et al., 

1999; Sawczuk et al., 1995, 1997). Ca
2+

 patekimas į ląstelę VP metu sukelia 

lėtą pėdsekinę hiperpoliarizaciją, kuri sąlygoja adaptaciją ir perdavimo 

funkcijos vertę (Hounsgaard ir Mintz, 1988; Powers et al., 1999; apžvelgta 

Rekling et al., 2000). 

MN generuojant VP minimaliu dažniu, laiko intervalai tarp VP yra artimi 

pėdsekinės hiperpoliarizacijos trukmei. Tai rodo, kad MN aktyvumas priklauso 

nuo membranos refrakterinio periodo laiko konstantos, kurią sąlygoja 

pėdsekinė hiperpoliarizacija. Pėdsekinė hiperpoliarizacija mažina MN 

perdavimo funkcijos vertę. Perdavimo funkcijos vertė teoriškai gali didėti, jei 

pėdsekinės hiperpoliarizacijos amplitudė mažėja, jos trukmė trumpėja, žemėja 

slenkstinis membranos potencialas (neigiamėja) ar K
+
 pusiausvyrinis 

potencialas tampa neigiamesnis. Tai buvo patvirtinta ir eksperimentiškai 

(Hornby et al., 2002a; Hounsgaard et al., 1988a; Hounsgaard ir Kiehn, 1989; 

Hultborn et al., 2004). Padidėjęs membranos laidumas dėl pėdsekinės 

hiperpoliarizacijos gali įtakoti ir pradinę veikimo potencialų adaptacijos fazę, 

kuri mažina MN peravimo funkcijos vertę. Žinoma, kad pėdsekinės 

hiperpoliarizacijos vertė po pirmo VP yra mažesnė nei po antrojo VP. Šis 
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reiškinys susidaro dėl nepilnos K
+
 srovių laidumo aktyvavimo pirmojo VP 

metu, todėl antrojo VP metu pėdsekinės hiperpoliarizacijos joninė srovė 

aktyvuojama daug stipriau ir yra didesnė (vyksta pėdsekinės hiperpoliarizacijos 

sumavimasis). Pėdsekinės hiperpoliarizacijos savybė sumuotis sulig kiekvienu 

nauju VP gali paaiškinti adaptacijos procesus, o adaptacija įtakoja perdavimo 

funkcijos I ir II fazėse (apžvelgta Kernell, 2006). Pėdsekinė hiperpoliarizacija 

labiausiai įtakoja pirmųjų VP dažnio adaptaciją. Taigi, pėdsekinė 

hiperpoliarizacija yra svarbus veiksnys sąlygojantis MN minimalią toninio VP 

generavimo dažnio vertę bei perdavimo funkcijos I fazės vertę.  

Perdavimo funkcijos II fazė. Vis dar diskutuojama, koks mechanizmas 

sąlygoja perdavimo funkcijos staigų lūžį pereinant iš I į II fazę didėjant stimulo 

srovei. Ca
2+

 srovės, kurios sąlygoja pavėlintą neurono  membranos 

depoliarizaciją, gali prisidėti prie perdavimo funkcijos staigaus lūžio 

susidarymo. Žinoma, ir kiti mechanizmai gali turėti įtakos minėtiems 

procesams. MN generuojat VP didesniais dažniais (II perdavimo funkcijos 

fazė) padidėja nuolatinių įtekančių joninių srovių (PIC) įtaka perdavimo 

funkcijos vertei. Šios PIC kompensuoja ištekančias pėdsekinės 

hiperpoliarizacijos K
+
 sroves, kurios dalyvauja membranos potencialo 

repoliarizacijoje. Mažesnio dažnio VP generavimo atveju (I perdavimo 

funkcijos fazė) atsiranda membranos potencialo osciliacijos (bistabilumai).Tai 

sąlygoja mažesnę PIC aktyvaciją (apžvelgta Kernell, 2006). 

Taigi didesnė MN perdavimo funkcijos vertė (f-I kreivės statumas) antros 

perdavimo funkcijos fazės metu gali įvykti dėl PIC, kurios veikia kaip 

sinapsinių signalų stiprintuvas. Šį procesą sąlygoja lėta įtampos valdomų 

joninių kanalų inaktyvacija (Hultborn et al., 2004; Li et al., 2004). Membranos 

potencialo depoliarizacija įjungia PIC MN dendritiniame medyje, o šis 

procesas sustiprinamas aktyvuojant metabotropinius membranos receptorius. 

Sinapsinis MN aktyvavimas (dendritinėse sinapsėse) gali sąlygoti greitesnį MN 

perdavimo funkcijos f-I kreivės statumo kitimą antros fazės metu nei pirmojoje 

fazėje (Granit et al., 1966). Vis dėl to, nepaisant PIC įtakos MN perdavimo 

funkcijos vertei, kiti tyrėjai teigia, kad vien tik šių joninių srovių nepakanka 
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paaiškinti perdavimo funkcijos padidėjimą antrojoje fazėje. Teigiama, kad 

perdavimo funkcijos kreivės lūžis pereinant iš pirmos fazės į antrą fazę yra 

labiau sąlygotas VP dažnio nei membranos potencialo vertės (apžvelgta 

Kernell, 2006). PIC stokoja greitos kinetikos, kurios reikia greitam f-I lūžiui 

atsirasti. Vis dar mažai žinoma apie tai, kaip toli nugaros smegenų MN VP 

išplinta į dendritinę sritį (Larkum et al., 1996). Pagrindinis skirtumas tarp 

toniškai ir faziškai VP generuojančių MN antrojoje perdavimo funkcijos fazėje 

gali būti ir skirtingas VP sklidimas į dendritinį tinklą. Šiuo atveju VP sklidimą 

įtakoja pasyviosios dendritų membranos elektrinės savybės. Signalų perdavimo 

procesai  dendrituose gali būti stiprinami žadinančių sinapsinių įėjimų MN 

dėka (apžvelgta Kernell, 2006). 

 

2.2. Joninės srovės motoneuronų membranoje 

 

MN VP sekų generavimas, kuris suformuoja ir kontroliuoja gyvūnų 

judėjimą priklauso nuo sinapsinių MN įėjimų (Berg et al., 2008; Granit et al., 

1963b; apžvelgta Kernell, 2006) ir specifinių elektrofiziologinių MN savybių 

(Harvey et al., 2006c; Hounsgaard ir Mintz, 1988). Joniniai laidumai 

aktyvuojami arti slenkstinio membranos potencialo vertės yra labai svarbūs 

MN sinapsinių potencialų integracijai. Dinaminis neuronų, o ypač MN, 

sužadinamumo reguliavimas labiausiai įtakojamas membranos potencialo 

valdomų joninių kanalų ir srovių (apžvelgta Rekling et al., 2000). 

Neuronų membranoje dominuoja potencialo ir ligandų valdomi Na
+
, K

+
, 

Ca
2+ 

bei Cl
-
 kanalai,  lokalizuoti neuronų dendrituose, aksonų ne mielinizuotoje 

dalyje, aksono kalnelyje ir somoje (apžvelgta Harris-Warrick, 2002; Kernell, 

2006; apžvelgta Rekling et al., 2000). 
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2.2.1. Na
+
 srovės 

 

Na
+
 kanalų atsidarymas sukelia įtekančią joninę srovę, kuri 

depoliarizuoja neurono membraną iki slenkstinio potencialo ir sąlygoja VP 

generavimą. Žinomi 9 potencialo valdomų Na
+
 kanalų tipai. Visi neuronai turi 

greitos inaktyvacijos Na
+
 kanalus (aktyvacijos/inaktyvacijos laiko konstanta ~ 

1 ms) (apžvelgta Rekling et al., 2000). Na
+
 kanalams būdinga dviejų vartų 

sistema. Kanalo pirmieji vartai atsidaro greitai, membranos potencialo vertei 

pasiekus slenkstini potencialą. Šie vartai užsidaro tik pasibaigus membranos 

depoliarizacijai, kai membranos potencialas grįžta į ramybės būseną. Antrieji 

vartai – tai inaktyvacijos mechanizmas. Ramybės būsenoje šie vartai yra atviri, 

o vykstant greitai membranos depoliarizacijai VP generavimo metu po 1 ms 

nuo VP pradžios užsidaro – inaktyvuojasi. Inaktyvacija baigiasi tik, kai 

membranos potencialas grįžta į ramybės būseną. Tai sąlygoja trumpą VP  

trukmę (apžvelgta Kernell, 2006). 

Somoje lokalizuotų katės nugaros smegenų MN Na
+
 kanalų aktyvacijos ir 

inaktyvacijos laiko konstanta 0,1-1,3 ms (vidutiniškai 1 ms) (Barrett et al., 

1980), žiurkės MN laiko konstanta 1-4 ms, aktyvacijos potencialas nuo -60 iki 

-20 mV, o atsistatymo po inaktyvacijos laiko konstanta apie 154 ms (Safronov 

ir Vogel, 1995).  

Kita Na
+
 kanalų grupė yra ne inaktyvuojami Na

+
 kanalai. Jie atsidaro 

membranos potencialui esant iki slenkstiniame lygyje ir gali pagreitinti bei 

sustiprinti membranos depoliarizaciją iki slenkstinių verčių (apžvelgta Rekling 

et al., 2000). Taigi, MN greitos kinetikos ir greitos inaktyvacijos Na
+
 srovės 

(INaT) ir kanalai atsakingi už MN VP kilimo fazę, o ne inaktyvuojama 

(nuolatinė) Na
+
 srovė (INaP) prisideda prie toninio VP generavimo MN 

(apžvelgta Kernell, 2006).  

Sudėtinga visapusiškai eksperimentiškai ištirti INaP įtaką MN aktyvumui ir 

VP generavimui. Žinomiausias Na
+
 kanalų blokatorius – TTX – blokuodamas 

Na
+
 kanalus eliminuoja ne tik  INaP bet ir VP. Riluzolis, teigiama, yra INaP  

blokatorius (Urbani ir Belluzzi, 2000). Riluzolis slopina INaP priklausomai  nuo 
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jo koncentracijos (Urbani ir Belluzzi, 2000). Tačiau jis tai pat slopina INaT  bei 

su užvėlinimu aktyvuojamus (DR) K
+
 kanalus (Ahn et al., 2005). Riluzolis tai 

pat sustiprina pėdsekinės hiperpoliarizacijos joninę srovę (IAHP), kuri gali būti 

įtakojama nuo Ca
2+

 priklausomų mažo laidumo SK tipo K
+
 kanalų (Cao et al., 

2002) ir slopina žadinančio tipo sinapsinių signalų perdavimą MN (Doble, 

1996; Jehle et al., 2000). 

 

2.2.2. K
+
 srovės 

 

K
+
 kanalų veikla sąlygoja iki slenkstinius neurono membranos elektrinius 

procesus, įtakoja VP formą, VP generavimo ypatumus MN, jie svarbūs 

moduliuojant MN sužadinamumą ir aktyvumą. K
+ 

aktyvacija sąlygoja MN 

membranos hiperpoliarizaciją ir palaiko membranos ramybės potencialo vertę 

suformuodama joninių srovių pusiausvyrą tarp ištekančios iš neurono K
+
 

srovės ir įtekančios Na
+
 srovės bei įvairių nuotėkio srovių (dažniausiai Cl

-
) 

(apžvelgta Rekling et al., 2000). K
+
 kanalų neurono membranoje yra įvairių 

tipų (apžvelgta Hille B., 2001). Pagrindinis K
+
 kanalų blokatorius - TEA. Vieni 

K jonų kanalai yra valdomi tiesiogiai membranos potencialo (KV), o kiti 

valdomi Ca
2+

 arba Na
+
. Dar vieni K

+
 kanalai aktyvuojami ciklinių nukleotidų, 

kurie keičia tokių kanalų dinamiką ir srovių amplitudę. Kai kuriems K
+
 

kanalams tai pat būdinga inaktyvacija. K
+
 kanalų įvairovė siejama su neuronų 

elektrinių savybių įvairovės užtikrinimu. Stimuliuojant neuronus 

depoliarizuojančiais srovės stimulais, membranos potencialo vertė priklauso 

nuo susidariusių joninių srovių sąveikos. Silpnos depoliarizacijos atveju, 

pirmiausia aktyvuojami potencialo valdomi K
+
 kanalai (KIR), kurie lėtina 

depoliarizaciją dėl ištekančios K
+
 srovės. Šie kanalai atsakingi už membranos 

ramybės potencialo stabilizavimą ir palaikymą. Jei depoliarizacija didesnė ir 

aktyvuojami įtampos valdomi Na
+
 jonų kanalai, generuojamas VP. Membranos 

potencialui pasiekus teigiamą vertę, aktyvuojami lėtos kinetikos KDR kanalai, 

kurie repoliarizuoja membranos potencialą ir sąlygoja greitąją pėdsekinę 

hiperpoliarizaciją. Šio tipo kanalų laidumas apie 10 pS, deaktyvacijos laikas 
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apie 60 ms (apžvelgta Rekling et al., 2000). VP metu į neuroną per Ca
2+

 jonų 

kanalus patenka Ca
2+

. Ca
2+ 

aktyvuoja specifinius K
+
 kanalus: SK (mažo joninio 

laidumo) ir BK (didelio joninio laidumo) tipo, kurie sąlygoja pėdsekinę 

hiperpoliarizaciją (apžvelgta Rekling et al., 2000; Hille B., 2001). Šie kanalai 

nevaldomi membranos potencialo. KBK kanalų laidumas 80-240 pS, 

aktyvacijos laiko konstanta 2-3 ms, inaktyvacijos - 40 ms. KSK kanalų laidumas 

18 pS, kanalas atidarytas būna vidutiniškai 3,5 ms. Kita K
+
 kanalų grupė, tai 

Na
+
 valdomi kanalai - KNa. Jie atsakingi už pėdsekinę hiperpoliarizaciją 

(apžvelgta Rekling et al., 2000). 

 

2.2.3. M tipo joninė srovė 

 

Vienas iš MN sužadinamumo lygį įtakojančių mechanizmų yra M tipo 

joninė srovė. M srovės aktyvacija labiausiai įtakoja ankstyvąją adaptacijos fazę 

(Aiken et al., 1995). M srovė - tai membranos potencialo valdoma, lėtai 

aktyvuojama K
+
 srovė. Toks pavadinimas šiai srovei buvo suteiktas dėl to, kad 

ji slopinama aktyvuojant muskarininius acetilcholino receptorius neuronų 

membranoje (Brown ir Adams, 1980). M srovė aktyvuojasi membranos 

potencialui esant artimam ramybės potencialui ir ne inaktyvuojasi esant 

nuolatiniai membranos depoliarizacijai. Sutariama, kad dauguma M srovių yra 

sąlygotos KNCQ šeimos K
+
 kanalų veiklos. Būtent šie kanalai gali generuoti 

jonines sroves, kurios artimiausios M srovei pagal savo charakteristikas: 

aktyvuoja membranos depoliarizacija, kinetika ir farmakologija (Wang et al., 

1998; Schroeder et al., 2000).    

M srovė pirmiausia buvo užregistruota pelės nugaros smegenų 

neuronuose (Nowak ir Macdonald, 1983). M srovės egzistavimas vėžlio 

nugaros smegenų motoneuronuose tai pat buvo patvirtintas eksperimentiškai 

(Alaburda et al., 2002a). Tyrimai su vėžlio nugaros smegenų MN parodė, kad 

M srovė veikia specifines vėžlio nugaros smegenų MN savybes: didina VP 

dažnio adaptaciją ir mažina MN stacionarios perdavimo funkcijos vertę 

(Alaburda et al., 2002a). Ši srovė aktyvuojasi lėtai ir yra valdoma membranos 
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potencialo vertės. M srovė pradeda aktyvuotis, kai membranos potencialas 

depoliarizuojasi nuo -60 mV ir deaktyvuojama MN membranos potencialui 

grįžtant į ramybės būseną (neigiamėjant). Deaktyvacijos laiko konstanta apie 

80 ms, būdinga ir kitų stuburinių neuronams (Brown ir Adams, 1980). M srovė 

yra blokuojama XE991, kuris blokuoja KCNQ šeimos K jonų kanalus (Shapiro 

et al., 2000). M srovės amplitudė MN yra maža palyginti su sumine 

membranine srove. Reikia pažymėti, kad muskarinas vėžlio motoneuronuose 

ne tik slopina M srovę (Alaburda et al., 2002a), bet ir aktyvuoja nuolatines 

įtekančias sroves MN sąlygotas L tipo Ca
2+

 kanalų (Delgado-Lezama et al., 

1997; Svirskis ir Hounsgaard, 1998). Taigi muskarinas padidina MN 

sužadinamumo lygį veikdamas per skirtingus joninius laidumus. M srovė 

įsijungia esant iki slenkstiniam membranos potencialui, tai įgalina M srovę 

reguliuoti MN sužadinamumą.  Normaliomis fiziologinėmis sąlygomis M 

srovė sumažina MN sužadinamumą ir taip gali apsaugoti organizmą nuo 

nevalingų atsitiktinių raumenų susitraukimų ir jų sąlygotų judesių, kurie 

atsiranda sergant tam tikromis ligomis (epilepsija) (Dedek et al., 2001). 

Parodyta, kad M srovė vėžlio MN didina MN VP dažnio adaptaciją esant 

toniniam VP generavimui dėl lėtos kinetikos ir sumažina MN stacionarios 

perdavimo funkcijos vertę apie 18 % (Alaburda et al., 2002a). 

 

2.2.4. Ca
2+

 srovės 

 

Įtampos valdomų Ca
2+

 kanalų neuronuose rasta 6 tipų (L, N, P, Q, R, T). 

Kanalai skirstomi į 2 grupes pagal aktyvavimo potencialo vertę. Pirma grupė 

yra  žemo slenkstinio aktyvacijos potencialo (LVA) kanalai. Šiai grupei 

priskiriami T tipo kanalai. Kita grupė yra aukšto slenkstinio aktyvacijos 

potencialo (HVA) kanalai, kuriems priskiriami L, N, P, Q, R tipai. Minėtos 

grupės dar papildomai skirstomas į 3 pogrupius. Pirmam pogrupiui priskiriami 

4 tipų L tipo Ca
2+

 kanalai: Cav1.1, Cav1.2, Cav1.3, Cav1.4 (apžvelgta Rekling et al., 

2000). Minėti kanalai lokalizuoti neuronų dendrituose. Antras pogrupis – tai P, 

Q, N, R kanalai. N tipo Ca
2+

 kanalai randami sinapsėse, P ir Q – dendrituose. T 
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tipo Ca
2+

 kanalai randami dendrituose ir somoje ir sąlygoja fazinį VP 

generavimą MN (apžvelgta Rekling et al., 2000; Hille B., 2001). L tipo kanalų 

laidumas 28 pS, N  tipo - 14 pS, P tipo - 20 pS, T tipo - 7 pS. L ir P tipo 

kanalai neturi inaktyvacijos, o T ir N tipo kanalai inaktyvuojasi (laiko 

konstantos atitinkamai 20 ir 58 ms (Umemiya ir Berger, 1994).  

Skirtingų tipų Ca
2+

 kanalai pasižymi skirtinga kinetika ir aktyvavimo 

potencialo dydžiu. L tipo kanalai, kurie dominuoja vėžlio nugaros smegenų 

MN, turi aukštą aktyvacijos slenkstį ir ne inaktyvuojami. Šie Ca
2+

 kanalai 

sąlygoja neuronų bistabilumą (Hounsgaard ir Kiehn, 1985; apžvelgta Rekling 

et al., 2000). 

Taigi, Ca
2+

 kanalų atsidarymas sąlygoja kelis skirtingus ir tarpusavyje 

konkuruojančius elektrofiziologinius procesus. Pirma, įtekanti Ca
2+

 srovė 

depoliarizuoja MN membraną ir padidina Ca
2+ 

laidumą per membraną. Antra, 

kai kurių Ca
2+

 kanalų atsidarymas įtakoja ir kitų kanalų aktyvaciją (K
+
 ir Na

+
 

kanalai). Trečia, įeinantys Ca
2+

 į ląstelę gali sąlygoti įvairius viduląstelinius 

procesus: fermentų aktyvumo reguliaciją, sinapsinį plastiškumą, membranos 

elektrinių savybių moduliaciją (apžvelgta Kernell, 2006; Rekling et al., 2000). 

HVA grupės Ca
2+

 kanalai sąlygoja pėdsekinę depoliarizaciją ir 

hiperpoliarizaciją bei plato potencialus. LVA grupės Ca
2+

 kanalai sąlygoja VP 

repoliarizaciją ir pėdsekinę depoliarizaciją (apžvelgta Rekling et al., 2000). L 

tipo Ca
2+

 jonų kanalai sąlygoja netiesinę sinapsinių MN įėjimo signalų 

konversiją į MN išėjimo signalus. Taip šie kanalai prisideda prie informacijos 

apdorojimo ir jos paskirstymo MN. L tipo Ca
2+

 jonų kanalai sąlygoja 

trumpalaikį funkcinį plastiškumą MN, kuris gali įtakoti motorinius atsakus. Šių 

kanalų sąlygoti plato potencialai prisideda prie raumenų aktyvavimo ir 

valdymo procesų. Metabotropinė L tipo Ca
2+

 jonų kanalų moduliacija prisideda 

prie sinapsinių signalų apdorojimo MN (Perrier et al., 2002).     
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2.3. Nuolatinės įtekančios joninės srovės motoneuronuose 

 

Nuolatinės įtekančios joninės srovės (PIC) rastos įvairiuose neuronų 

tipuose ir pasižymi funkcijų įvairove. Dendritinėje neuronų srityje 

susidarančios PIC yra stipriausios, ypač nugaros smegenų neuronuose. PIC 

veikia kaip sinapsinių potencialų stiprintuvas (Heckman et al., 2008; Schwindt 

ir Crill, 1980a,b). Pirmąkart detaliai nuolatinė įtekanti joninė srovė MN in vitro 

buvo ištirta vėžlio nugaros smegenyse (Hounsgaard ir Kiehn, 1985). Buvo 

ištirtas jos joninis susidarymo mechanizmas. Membranos įtampos fiksavimo 

metodas žinduolių nugaros smegenų MN in vivo patvirtino PIC srovių 

egzistavimą (Lee ir Heckman, 1999). 

Ilgalaikės joninės srovės, aktyvuojamos įtampos valdomų joninių kanalų, 

stebimos esant iki slenkstinėms neuronų membranos potencialo vertėms. Šios 

srovės gali būti pakankamai stiprios, kad sukeltų MN savaiminę depoliarizaciją 

ir toninį VP generavimą (apžvelgta Kernell, 2006; Schwindt ir Crill, 1980a,b; 

Lee ir Heckman, 2001). Buvo pastebėta, kad esant pastovios amplitudės 

stimuliuojančioms iki slenkstinėms srovėms toninis VP generavimas MN 

nebūdavo inicijuojamas tol, kol neįsijungdavo PIC. Taigi, MN savybės toniškai 

generuoti VP nebuvimas gali būti sąlygotas susilpnėjusių ar visai nesančių 

PIC. Iki slenkstinės PIC gali būti svarbios sukuriant vietinius gradualius 

potencialus, kurie reikalingi membranos potencialą pakelti iki slenkstinio 

potencialo lygio pakankamai greitai, siekiant išvengti greitos Na
+
 kanalų 

inaktyvacijos (Heckman et al., 2008).  

PIC sukelia dviejų tipų joniniai kanalai ir srovės: L-tipo Ca
2+

 kanalai 

(CaV1.3) (Delgado-Lezama et al., 1997; Hounsgaard ir Kjaerulff, 1992) ir Na
+
 

kanalai  (Li ir Bennett, 2003; Li et al., 2004; Powers ir Binder, 2001), kurie 

pasižymi lėta inaktyvacija. Ca
2+

 PIC ir Na
+
 PIC būdingas skirtingas veikimas. 

Ca
2+

 PIC aktyvuojasi lėtai (laiko konstanta apie 50 ms), bet yra ilgalaikė 

(Bennett et al., 1998b; Heckman et al., 2008; Lee ir Heckman, 1998; Li ir 

Bennett, 2003; Li et al., 2004; Svirskis ir Hounsgaard, 1997). Ca
2+

 PIC tai pat 

sąlygoja MN "apšilimo" efektą, kuomet depoliarizuojančių stimulų sekos, 
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kartojamos tam tikru dažniu, sukelia vis didėjančios amplitudės PIC (Bennett 

et al., 1998a; Lee ir Heckman, 1998; Moritz et al., 2007; Svirskis ir 

Hounsgaard, 1997; Russo ir Hounsgaard, 1994, 1999). Laikinėmis 

charakteristikomis šis procesas panašus į sinapsinę facilitaciją. 

Na
+
 PIC aktyvuojasi greitai, tačiau pasižymi ir greitesne inaktyvacija 

(Harvey et al., 2006c; Kuo et al., 2006; Lee ir Heckman, 1999; Li ir Bennett, 

2003). Na
+
 PIC yra svarbi VP iniciavime esant toniniam VP generavimui 

(Harvey et al., 2006c; Kuo et al., 2006; Lee ir Heckman, 2001; Theiss et al., 

2007). 

MN membranos potencialo valdomos PIC pasižymi autoregeneracinėmis 

savybėmis. Šios srovės sumuojasi su sinapsinėmis srovėmis ir tokiu būdu gali 

stiprinti neuronų žadinimą. PIC sroves sąlygoja plato potencialus ir membranos 

potencialo bistabilumą (Hounsgaard ir Kiehn, 1985; Hounsgaard et al., 1988a; 

Hounsgaard ir Kjaerulff, 1992; Hultborn et al., 2004). 

 Yra nemažai tyrimų, kurie rodo, kad PIC sąlygojantys joniniai kanalai 

yra lokalizuoti distalinėse dendritų vietose. PIC lengviau aktyvuojamos MN 

sinapsiniuose įėjimuose, dendritiniame medyje nei MN somoje (Bennett et al., 

1998b; Heckman et al., 2008; Lee ir Heckman, 2001).  

 

2.3.1. L tipo Ca
2+

 srovės  

 

L tipo Ca
2+

 kanalai priklauso membranos potencialo valdomų kanalų 

šeimai. Kanalas sudarytas iš 5 subvienetų, kurie formuoja porą. Vėžlio nugaros 

smegenų MN randami du tipai šių kanalų Cav1.2 ir Cav1.3 (Alaburda et al., 

2002b; Perrier et al., 2002; Simon et al., 2003). Buvo manoma, kad L tipo Ca 

jonų kanalai atsidaro, kai membranos potencialas yra teigiamesnis nei -10 mV. 

Tačiau Cav1.3 kanalai atsidaro prie neigiamesnių membranos potencialų (apie -

45 mV),  Cav1.2 prie teigiamesnių potencialų (Koschak et al., 2001). L tipo 

kanalų aktyvacija yra sąlyginai lėta (apie 7 ms) (Mermelstein et al., 2000). Dėl 

šios priežasties L tipo kanalai labiausiai aktyvuojami esant nuolatinei arba tam 

tikro dažnio kartotinai membranos depoliarizacijai. Kanalų inaktyvacija tai pat 
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lėtos kinetikos. Šios minėtos L tipo Ca
2+

 kanalų savybės sąlygoja nuolatines 

įtekančias jonines sroves (Perrier et al., 2002). Cav1.2 kanalai vėžlio nugaros 

smegenų MN lokalizuoti somos ir aksonų membranose, o Cav1.3 kanalų 

subvienetai randami somoje ir dendrituose. Cav1.3 kanalai lokalizuoti 

priešsinapsinėse MN srityse, o Cav1.2 ne (Simon et al., 2003). Toks šių kanalų 

pasiskirstymas MN membranoje sąlygoja, kad Cav1.3 kanalai labiausiai yra 

atsakingi už PIC ir  plato potencialus vėžlio MN (Alaburda et al., 2002b; 

Perrier et al., 2002; Simon et al., 2003). 

 

2.3.2. Nuolatinė Na
+
 srovė 

 

Viena iš iki slenkstinių sinapsinių srovių yra nuolatinė Na
+
 srovė (INaP). 

Ši joninė srovė buvo pirmą kartą aptikta Rana esculenta neurono mielinizuoto 

aksono Ranvje sąsmaukose (Dubois ir Bergman, 1975). INaP aktyvuojama esant 

membranos potencialui apie 10 mV neigiamesniam nei trumpalaikė Na
+
 srovė 

(INaT) ir yra mažesnė (Brown et al., 1994; Magistretti et al., 2006; Urbani ir 

Belluzzi, 2000). Nustatyta, kad INaP dydis siekia tik apie 1 % INaT (Crill, 1996; 

Urbani ir Belluzzi, 2000). Atsižvelgiant į didelį MN membranos laidumo 

pokytį veikiant INaT, absoliutus laidumo pokytis INaP atveju yra pakankamai 

didelis, kad sukeltų reikšmingą membranos depoliarizaciją iki slenkstiniame 

lygyje, kai bendras membranos laidumas yra nedidelis. INaP didina MN 

sužadinamumo lygį (Kuo et al., 2006; Lee ir Heckman, 2001; Li ir Bennett, 

2003), dalyvauja lokomotorinių atsakų ritmo generavime (Zhong et al., 2007; 

Tazerart et al., 2008) ir sustiprina MN sinapsinius įėjimus (Manuel et al., 

2007). INaP yra svarbi sinapsinių signalų integracijos procesuose. Ši joninė 

srovė gali būti modifikuojama neuromediatoriais: serotoninu ir norepinefrinu 

(Harvey et al., 2006b). Žinoma, kad padidėjęs MN sužadinamumo lygmuo dėl 

INaP poveikio (Kuo et al., 2006; Lee ir Heckman, 2001; Li ir Bennett, 2003) 

didina MN perdavimo funkciją didėjant VP dažniui (Kuo et al., 2006). 

Suaugusių žiurkių nugaros smegenų MN tyrimuose nebuvo pastebėta 

koreliacijos tarp MN f-I kreivės statumo (Dubois ir Bergman, 1975) ir INaP 
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dydžio (Harvey et al., 2006c). CA1 piramidiniuose neuronuose INaP sumažina 

neuronų perdavimo funkcijos vertę (Vervaeke et al., 2006). 

 

2.3.3. Plato potencialai 

 

Nugaros smegenų MN savybė generuoti plato potencialus yra būdinga 

įvairiems stuburiniams gyvūnams (Kiehn ir Eken, 1998): vėžlio (Alaburda et 

al., 2002b; Perrier et al., 2002; Simon et al., 2003), katės  (Bennett et al., 

1998a; Hounsgaard et al., 1988a; Lee ir Heckman, 1998), pelės (Carlin et al., 

2000), varlės (Perrier ir Hounsgaard, 2000) bei žmonių MN (Collins et al., 

2001). Plato potencialas – tai ilgai (sekundžių eilės) trunkanti membranos 

depoliarizacija, stebima išjungus depoliarizuojantį stimulą. Ši depoliarizacija 

yra palaikoma vidinių neurono savybių. Plato potencialo kilmė siejama su 

membranos potencialo valdoma nuolatine įtekančia jonine srove (PIC), kuri 

aktyvuojama esant membranos potencialo depoliarizacijai (Schwindt ir Crill, 

1977) ir palaikoma L tipo Ca
2+

 kanalų (Cav1.3) aktyvumo (Hounsgaard ir Mintz, 

1988; Perrier ir Hounsgaard, 1999; Alaburda et al., 2002b; Simon et al., 2003). 

Taigi plato potencialams susiformuoti reikia nuolatinių įtekančių joninių srovių 

(Svirskis ir Hounsgaard, 1997), kurias sukuria Ca
2+

 judėdami per L tipo Ca
2+

 

kanalus  ir taip padidina MN membranos laidumą (Hounsgaard ir Kiehn, 

1989). MN plato potencialai generuojami arti slenkstinės membranos 

potencialo vertės (10-30 mV membranos potencialo depoliarizacija) (Svirskis 

ir Hounsgaard, 1998). Plato potencialai aktyvuojasi lėtai ir po tam tikro 

užlaikymo, o MN membranos depoliarizacija sustiprina L tipo Ca
2+

 kanalų 

aktyvumą  (Alaburda et al., 2002b). MN plato potencialai atsakingi už MN 

bistabilumą (Hounsgaard ir Kiehn, 1985; Hounsgaard ir Mintz, 1988). Dėl 

lėtos šių kanalų kinetikos ir inaktyvacijos nebuvimo, L tipo Ca
2+

 kanalai 

generuoja stabilias, membranos potencialo valdomas nuolatines įtekančias Ca
2+

 

sroves. Plato potencialus generuojantys MN gali būti dviejose stabiliose bet 

skirtingose funkciniu požiūriu būsenose. Plato potencialų slenkstis gali būti 

žemesnis už VP slenkstinę vertę, tuomet plato potencialai padidina membranos 
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depoliarizaciją ir MN pereina į VP generavimo režimą. Plato potencialo 

slenkstinei vertei esant didesnei už VP slenkstį, plato potencialai prisideda prie 

MN VP dažnio modifikavimo proceso (Kiehn ir Eken, 1998). MN plato 

potencialai gali būti modifikuojami acetilcholino, glutamato ar serotonino 

neuromediatorių. Šie neuromediatoriai tiesiogiai aktyvuoja L tipo Ca
2+

 kanalus 

(Hounsgaard ir Kiehn, 1989; Svirskis ir Hounsgaard, 1998). Trumpalaikis 

viduląstelinės Ca
2+

 koncentracijos padidėjimas stiprina plato potencialus ir 

parodo, kad skirtingi neuromoduliatoriai aktyvuojantys L tipo Ca
2+

 kanalus 

veikia per IP3 (Perrier et al., 2000). Membranos potencialo valdomos PIC MN 

gali būti maskuojamos ir slopinamos ištekančių joninių srovių. Kartais tik 

blokavus ištekančias jonines sroves, PIC gali inicijuoti plato potencialus 

(Hounsgaard ir Kiehn, 1985; Hounsgaard ir Mintz, 1988). 

 

2.4. Motoneuronų savybių moduliacija 

 

Motoneuronų  sinapsiniai įėjimai yra veikiami priėšsinapsinių neuronų 

išskiriamų neuromediatorių: amino rūgščių, aminų, peptidų, kurie sąveikauja 

su posinapsinėje MN membranoje esančiais jonotropiniais ir metabotropiniais 

receptoriais. Posinapsinėje membranoje yra gausu ligandų valdomų joninių 

kanalų, kurie aktyvuojami neuromediatoriui prisijungus prie receptoriaus. 

Ligandų valdomų specifinių joninių kanalų atsidarymas sąlygoja tam tikras 

jonines sroves MN. Tas pats neuromediatorius gali turėti ir jungtis prie 

jonotropinių arba metabotropinių receptorių. Skirtingų tipų receptoriai net ir 

veikiant tam pačiam neuromediatoriui, turės skirtingą poveiki MN specifinėms 

savybėms (apžvelgta Rekling et al., 2000). 

Neuronai gali būti žadinami acetilcholino (ACh), serotonino (5-HT),  

norepinefrino, noradrenalino ar glutamato (glu) moduliacinio poveikio. 

Moduliacinis poveikis sustiprina MN atsakus, palengvina MN sužadinamumą. 

Glutamatas jungiasi prie 3 tipų jonotropinių receptorių (GluR), kurie skirstomi 

pagal tai, kokios farmakologinės medžiagos gali prisijungti prie šių receptorių 

ir atidaryti joninius kanalus: AMPA ir Kainato receptorius atidaro jonų kanalus 
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laidžius Na
+
 ir K

+
, o NMDA receptorius - Na

+
, K

+
 ir Ca

2+
. Glutamatas tai pat 

jungiasi ir prie metabotropinių mGluR receptorių. ACh jungiasi prie 

jonotropinių nikotininių receptorių (nAChR), kurie atidaro joninius kanalus 

laidžius Na
+
 ir K

+
 ir metabotropinių muskarininių receptorių (mAChR). 

Serotoninas jungiasi prie jonotropinių 5-HT3 receptorių, kurie atidaro joninius 

kanalus laidžius Na
+
 ir K

+
 ir metabotropinių 5-HT1,2,4-7 receptorių. 

MN slopinimas vyksta veikiant GABA ir glicino receptoriams. GABAA 

jonotropiniai receptoriai atidaro Cl
-
 kanalus ir didina membranos laidumą. 

GABAB metabotropiniai receptoriai lokalizuoti tiek priešsinapsinėse tiek ir 

posinapsinėse struktūrose. Priešsinapsinėje membranos dalyje GABAB 

aktyvuoja K
+
 sroves ir mažina Ca

2+
 sroves (apžvelgta Rekling et al., 2000). 

Taigi, glutamato, serotonino ir acetilcholino jonotropiniai receptoriai 

laidūs Na
+
, todėl jų aktyvacija didina neuronų sužadinamumą. GABA ir glicino 

jonotropiniai receptoriai laidūs Cl
-
, todėl jų aktyvavimas sąlygoja slopinimo 

efektus neurone (apžvelgta Rekling et al., 2000). 
 
  

Moduliacinės sistemos sąlygoja neuronų savybių valdymą ir kontrolę, o 

tokių sistemų gausa ir įvairovė užtikrina platų neurono savybių moduliavimą. 

Įvairios MN moduliacinės sistemos neurono sužadinamumui valdyti naudoja 

bendrus efektorinius mechanizmus ir antrinius informacijos nešiklius (Rekling 

et al., 2000). 

Moduliacinis poveikis vėžlio nugaros smegenų MN galimas  per L tipo 

Ca
2+

 kanalų veiklos valdymą (Perrier et al., 2002, 2003; Perrier ir Hounsgaard, 

2003; Hounsgaard ir Kiehn, 1985, 1989; Alaburda et al., 2002b; Alaburda ir 

Hounsgaard, 2003; apžvelgta Rekling et al., 2000; Guertin ir Hounsgaard, 

1998) (Pav. 2.7). Šiuo atveju MN aktyvumą didina neuromediatoriai: 

acetilcholinas, serotoninas ir glutamatas. ACh jungiasi prie muskarininių 

metabotropinių acetilcholino receptorių (mAChR), serotoninas jungiasi prie 

metabotropinių 5HT2 arba 5HT1A receptorių, o glutamatas prie metabotropinių 

mGluR1 receptorių. 
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Pav. 2.7. L tipo Ca
2+

 kanalų moduliavimo schema vėžlio nugaros smegenų 

motoneuronų membranoje. Čia: G - baltymai; ACh - acetilcholinas (Musc. - 

muskarininis receptorius); glu - glutamatas (mGluR1 - receptorius); 5-HT - 

serotoninas (5-HT2 - receptorius); GABA - Gama amino sviesto rūgštis (GABAB 

- metabotropinis receptorius); +/- - žadinantis/slopinantis poveikis (adaptuota 

iš Perrier et al., 2002). 

 

Metabotropinių receptorių atveju, specifinių receptorių aktyvinti G 

baltymai veikia fosfolipazę C (PLC) (per PIP2), kuri sintetina IP3 ir dAG. IP3 

jungiasi prie receptorių, kurie susiję su Ca
2+

 kanalais, lokalizuotais neurono 

endoplazminiame tinkle. Ca
2+

 judant iš endolazminio tinklo saugyklų į 

citoplazmą, jis jungiasi su kalmodulinu. Ca
2+

-kalmodulino kompleksas 

aktyvuoja L tipo Ca
2+

 kanalus MN membranoje ir sąlygoja tokius MN atsakus 

kaip plato potencialai (Perrier ir Hounsgaard, 2003; Hounsgaard ir Kiehn, 

1985, 1989; Alaburda et al., 2002b; apžvelgta Rekling et al., 2000; Perrier et 

al., 2002; Delgado-Lezama et al., 1997; Hounsgaard et al., 1984; Lee ir 

Heckman, 1998). Posinapsiniai efektai (plato potencialai) sąlygoti L tipo Ca
2+

 

kanalų MN yra slopinami aktyvuojant metabotropinius GABAB receptorius 

(Perrier et al., 2002). Endogeninis GABA sąlygoja toninio tipo joninę srovę, 

kuri didina membranos laidumą (Castro et al., 2011). 

Serotoninas MN žinomas kaip žadinantis neuromediatorius, tačiau 

naujausi tyrimai rodo, kad jo poveikis MN sužadinamumui priklauso nuo to, 

kokie receptoriai aktyvuojami. Metabotropiniai 5-HT2 receptoriai sąlygoja MN 

sužadinamumo padidėjimą ir sukelia plato potencialus veikdami L tipo Ca
2+

 

kanalus (Hounsgaard ir Kiehn, 1989; Perrier ir Hounsgaard, 2003; Simon et al., 
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2003) arba INaP (Harvey et al., 2006a). 5-HT sąlygoja membranos potencialo 

depoliarizaciją susijusią su membranos įėjimo varžos padidėjimu (Hsiao et al., 

1997). Serotoninas didina MN sužadinamumą slopindamas pėdsekinę 

hiperpoliarizaciją (Grunnet et al., 2004; Hounsgaard et al., 1988b; Hsiao et al., 

1997) ir mažiną slenkstinę membranos potencialo vertę potencialo valdomiems 

Na
+
 kanalams, kurie inicijuoja VP generavimą (Fedirchuk ir Dai, 2004). Tačiau 

serotoninas gali veikti MN ir slopinančiai (Perrier ir Cotel, 2008). Plato 

potencialai generuojami aktyvuojant 5-HT2 receptorius, kurie lokalizuoti 

somatodendritinėje MN dalyje, o slopinimo efektą sąlygoja 5-HT1A/7 

receptoriai lokalizuoti vėžlio nugaros smegenų MN perisomatinėje dalyje 

(Perrier ir Cotel, 2008). Tikslus 5-HT slopinimo efekto mechanizmas MN dar 

nėra pilnai ištirtas. 

L tipo Ca
2+

 kanalai gali būti moduliuojami ir jonotropinių NMDA 

receptorių. Tai sąlygoja MN membranos potencialo osciliacijas ir didina MN 

sužadinamumo lygį (Guertin ir Hounsgaard, 1998).          

Taigi, skirtingi neuromediatoriai veikia specifinius bei skirtingus 

receptorius, tačiau moduliacijos neurotransdukcinis kelias yra bendras 

(apžvelgta Rekling et al., 2000). Pirma, glutamato metabotropiniai ir 5-HT 

receptoriai veikia K
+
 nuotėkio sroves arba katijoninę įtekančią srovę. Dėl 

mediatorių poveikio šioms srovėms, pakinta MN membranos ramybės 

potencialas ir įėjimo varža. Nuotėkio srovės sumažėjimas ir įtekančių srovių 

aktyvacija sąlygoja membranos depoliarizaciją. Antra, norepinefrino ir 5-HT 

moduliacinės sistemos veikia hiperpoliarizacijos aktyvuojamą įtekančia 

nespecifinę katijoninę srovę ir didina MN sužadinamumą. Trečia, Glutamato 

metabotropiniai ir 5-HT receptoriai moduliuoja Ca
2+

 kanalus, o tai sąlygoja 

pėdsekinę hiperpoliarizaciją (IKCa) ir membranos depoliarizaciją (plato 

potencialai). Tai įtakoja MN įėjimo ir išėjimo signalus (apžvelgta Rekling et 

al., 2000).   
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3. METODIKA 

 

3.1. Tyrimo objektas 

 

Eksperimentai atlikti naudojant raudonausius vandens vėžlius 

(Chrysemys scripta elegans, n=30). Vėžliai buvo laikomi Vilniaus universiteto, 

gamtos mokslų fakulteto vivariume, specialiuose akvariumuose su vandens 

filtravimo ir apšvietimo (dienos ir UV šviesa) sistema. Šildytuvų pagalba buvo 

palaikoma pastovi vandens temperatūra (apie +24
0
C). Vežliai maitinti 

reguliariai (3 kartus per savaitę) specialiu vėžliams skirtu maistu. Tyrimams 

naudoti suaugę ir sveiki vėžliai (300 - 500 g). 

   

 

Pav. 3.1. Raudonausiai vandens vėžliai (Chrysemys scripta elegans). 

 

3.2. Nugaros smegenų preparavimas ir pjūvių paruošimas 

 

Visi eksperimentai ir gyvūnų paruošimas jiems buvo atlikti griežtai 

laikantis Lietuvos ir Europos sąjungos elgesio su laboratoriniais gyvūnais 

reikalavimų. Prieš eksperimentą tiriamasis vėžlys buvo dedamas į ledo vonelę 

ir laikomas joje 2 valandas iki operacijos. Tai sąlygodavo hipoterminę 

anesteziją (Melby ir Altman, 1974). Eksperimentai atlikti kambario 

temperatūroje. Po dviejų valandų vėžlys pirmiausia būdavo dekapituojamas ir 

tuomet pradedama nugaros smegenų operacija. Pirmiausia vėžlio kraujas 

būdavo pakeičiamas Ringerio tirpalu (joninė sudėtis (mM): 120 NaCl; 5 KCl; 

15 NaHCO3; 2 MgCl2; 3 CaCl2; 20 gliukozė; tirpalas prisotintas 98 % O2 ir 2 
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% CO2; pH 7,6) prijungus perfuzinę sistemą prie gyvūno širdies. Tuomet kartu 

su kauline vėžlio kiauto dalimi buvo išpreparuojami 5 nugaros smegenų 

segmentai (nuo D8 iki S2). 

 

 

Pav. 3.2. Vėžlio nugaros smegenų segmentai (juosmeninis smegenų 

išplatėjimas). Rodyklės rodo tyrimams naudojamą smegenų sritį (D8 - S2). 

 

Iš stuburo kanalo chirurginiu būdu išpreparuotos smegenys buvo 

patalpintos Ringerio tirpale (+5
 o

C). Specialia besisukančio disko pjaustykle 

nugaros smegenys buvo pjaustomos 2 mm storio riekelėmis. Pjaustymo metu 

smegenys buvo laikomas Ringerio tirpale. Smegenų pjūviai buvo laikomi 

Ringerio tirpale (+5
 o
C) šaldytuve. 

 

3.3. Elektrinių potencialų registracija 

 

Elektrinių signalų registracijos ir stimuliacijos metu nugaros smegenų 

pjūviai buvo patalpinti specialioje organinio stiklo vonelėje ir nuolatos 

perfuzuojami Ringerio tirpalu prisotintu deguonimi (98 % O2 ir 2 % CO2) 

kambario temperatūroje. Eksperimentams buvo naudoti mažo konuso kampo 

stikliniai viduląsteliniai mikroelektrodai, pagaminti iš stiklinių (borosilikatinis 

stiklas) plonasienių kapiliarų su mikrofilamentu (išorinis/vidinis diametras: 

1,5/1,12 mm, TW150F-4, WPI) naudojant specializuotas elektrodų gamybos 

stakles (PULL 100, WPI). Pagamintos mikropipetės užpildytos elektrolito 

tirpalu turinčiu (0,9 M) C3H3KO2 ir (0,1 M) KCl. Tokių mikroelektrodų 
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impedansas buvo apie 30 MΩ. Tas pats mikroelektrodas buvo naudojamas 

elektrinių signalų registravimui ir elektriniam stimuliavimui. 

 

Pav. 3.3. Vėžlio nugaros smegenų motoneuronų viduląstelinio registravimo 

schema. Pavaizduotas nugaros smegenų pjūvis ir stiklinis mikroelektrodas su 

elektrinių signalų stiprintuvu.  

 

Viduląstelinis MN elektrinių potencialų registravimas ir MN elektrinis 

stimuliavimas buvo atliekamas taikant srovės fiksavimo metodą. Tam naudotas 

neuronų tyrimams skirtas biopotencialų stiprintuvas (Axoclamp-2B, Molecular 

Devices) ir eksperimento valdymo programinė įranga pCLAMP 10.2 

(Molecular Devices). Tyrimams buvo pasirenkami MN pagal kelis elektrinių 

parametrų kriterijus: ramybės potencialas buvo stabilus ir neigiamesnis už -50 

mV, neuronai nepasižymėjo spontaniniu aktyvumu, o veikimo potencialų 

amplitudė  buvo didesnė nei 70 mV (McDonagh et al., 1999). Analogas-kodas 

keitiklio signalo diskretizacijos dažnis 10 kHz, signalo kvantavimas 16 bitų 

(Digidata 1440A, Molecular Devices). Registruojami duomenys buvo įrašomi 

ir saugomi kompiuterio standžiajame diske tolimesnei analizei ir 

interpretacijai. 
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3.4. Dinaminis srovės fiksavimo metodas 

 

Dinaminis srovės fiksavimas yra realaus laiko elektrofiziologinis 

metodas, skirtas eksperimentiškai valdyti tyrėjo pasirinktų neurono membranos 

joninių kanalų laidumus (aktyvuoti arba inaktyvuoti) naudojant viduląstelinį 

mikroelektrodinį potencialų registravimą. Dinaminio srovės fiksavimo metodo 

principas paremtas uždaros virtualios arba realios elektrinės grandinės 

sudarymu su grįžtamu ryšiu (Pav. 3.4). Pirmiausiai sukuriamas matematinis 

membranos kanalų ir jų laidumų modelis. Realiu laiku dinaminio srovės 

fiksavimo sistema registruoja neurono membranos potencialo vertę, pagal 

kurią apskaičiuojamas įleidžiamos į ląstelę srovės dydis. Eksperimentatorius 

nustato norimų tirti kanalų laidumų vertes, o membranos potencialo 

registravimo-neurono stimuliavimo sistema reguliuoja realiu laiku leidžiamos į 

ląstelę srovės dydį ir trukmę priklausomai nuo MN membranos potencialo ir 

reversijos potencialo skirtumo vertės. 

Įtekančios nuolatinės Na
+
 srovės (INaP) kompensavimui buvo taikytas 

minėtas dinaminis srovės fiksavimo metodas (Sharp et al., 1993). Kintamos 

amplitudės srovės stimulai buvo nustatomi realiu laiku vertinant neurono 

membranos potencialo vertę (membranos potencialo verčių diskretizavimo 

dažnis 5 kHz) ir taikant kompiuterinę programinę įrangą LabView (National 

Instruments). Ši programa, veikdama kartu su C++ kompiuterinio 

programavimo kalba parašytu programiniu moduliu, nustatydavo srovės 

stimulų vertes atsižvelgiant į membranos laidumų ir momentinio membranos 

potencialo vertes. Įleidžiamos į neuroną srovės vertė buvo priešinga INaP vertei 

iki slenkstiniame membranos potencialo lygmenyje. Atsižvelgiant į tai, kad 

buvo tiriama tik INaP įtaka nevykstant nuolatinei MN veikimo potencialų 

generacijai, buvo laikoma, kad INaP įsisotina pasiekus slenkstinę membranos 

potencialo vertę. 
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Pav. 3.4. Dinaminio srovės fiksavimo metodo principinė schema. Čia: Vm - 

realus neurono membranos potencialas; Iin - į ląstelę įleidžiama srovė, kurios 

vertė nustatoma programinių būdu taikant matematinį modelį, kuriuo 

nustatomas membranos laidumas (g) ir norimas membranos potencialas (E).  

 

3.5. Perdavimo funkcijos vertinimo metodika 

 

Perdavimo funkcijos statumas buvo vertintas iš eksperimentiškai gautos 

neurono srovės ir VP dažnio (f-I) priklausomybės. Pirmiausia buvo 

apskaičiuotas VP dažnis. Jis buvo vertinamas kaip atvirkštinė laiko tarp dviejų 

gretimų veikimo potencialų vertė. Srovės - dažnio priklausomybė buvo tirta 

MN nuolatinio VP generavimo metu, naudojant stačiakampius ir trikampius 

srovės stimulus. VP dažnis, kiekvieno neurono atsako į stimulą metu, buvo 

suskirstytas į tris diapazonus. Pirmasis dažnių diapazonas buvo vertintas kaip 

atvirkštinė laiko tarp pirmųjų dviejų VP funkcija (pradinis dažnis), antrasis - 

 Vieno elektrodo srovės 

fiksavimo sistema 

Iin 

Vm 

Registruojamas 

membranos potencialas 

(Vm) 

Programinis skaičiavimo modulis 

Iin = g*(Vm - E) 

Nustatomas srovės 

įjungimo/išjungimo 

dažnis 

Nustatomas diskretizavimo 

dažnis 

Realaus veikimo laiko 

skaičiavimo sistema 

Ląstelė 
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pirmųjų keturių VP dažnių aritmetinis vidurkis (ankstyvasis dažnis) ir trečiasis 

(stacionarus dažnis) - paskutinio stimulo laiko ketvirčio (po 1,5 s nuo stimulo 

pateikimo pradžios, t.y. 0,5 s laiko intervalas) VP dažnių aritmetinis vidurkis 

(viso stimulo trukmė 2 s) (Pav. 3.5.A). VP dažnio ir srovės priklausomybė 

buvo tiriama visoms trims VP dažnių grupėms. MN perdavimo funkcija buvo 

suskirstyta į tris tipus pagal aukščiau aprašytus VP dažnius: pradinė, ankstyvoji 

ir stacionari. 

MN stimuliacijai naudojant trikampius srovės impulsus, VP dažnis buvo 

vertinamas tik kylančiojoje atsako dalyje (Pav. 3.5.B). VP dažnis skaičiuotas 

ankščiau minėtu būdu, tik neskirstant VP dažnio į diapazonus. Šiuo atveju  

buvo gauta viena bendra MN perdavimo funkcija. Tyrime buvo naudoti penkių 

kilimo greičių trikampiai srovės stimulai: 0,5; 1; 5; 10; 20 nA/s. Maksimali 

srovė (nuo 2 iki 5 nA)  ir kilimo laikas (nuo 100 ms iki 10 s) buvo suderinamas 

priklausomai nuo norimo stimulo kilimo greičio. 

Ne visi tirti MN turėjo pirminę (I) (žiūrėti 2.1.2.8. skyrių „Nugaros 

smegenų neuronų perdavimo funkcija) f-I sritį, perdavimo funkcijos statumas 

buvo vertintas kaip antrinės (II), didžiausio polinkio srities statumas. 

 

 

Pav. 3.5. Motoneurono veikimo potencialai ir jų dažnių vertinimo schema. (A) 

stačiakampiu srovės stimulu žadinto motoneurono veikimo potencialo grupės ir 

atitinkami jų dažnių diapazonai: a) pirmieji du veikimo potencialai ir jų dažnis; 

b) pirmi 4 veikimo potencialai ir jų dažnių vidurkis; c) stimulo paskutinės 0,5 s 

veikimo potencialų dažniai ir jų vidurkis; (B) trikampiu srovės stimulu žadinto 

motoneurono veikimo potencialai kylančiojoje stimulo dalyje, kurie buvo 

naudoti perdavimo funkcijos vertinimui. 

  



50 
 

3.6. Motoneurono membranos įėjimo laidumo ir slenkstinio potencialo 

matavimai 

 

Pirmiausia buvo įvertinta MN membranos įėjimo varža (rin). Membranos 

įėjimo varža buvo apskaičiuojama pagal Omo dėsnį: rin = ΔU/I, kur ΔU - 

potencialų skirtumas tarp ramybės potencialo ir stacionarios iki slenkstinės 

membranos potencialo vertės, I – potencialų skirtumą sukėlusi srovės vertė. 

Stimuliuojant ląstelę naudoti mažos amplitudės (0,2-0,6 nA) srovės stimulais, 

sukeliantys ne didesnį nei 10 mV membranos potencialo pokytį (Pav. 3.6). 

 

  

Pav. 3.6. Motoneurono elektriniai atsakai į skirtingos amplitudės stačiakampių 

srovės stimulų poveikį. (A) membranos potencialo atsakas į 

hiperpoliarizuojančius ir depoliarizuojnčius srovės stimulus; virš slenkstinis 

stimulas sukelia veikimo potencialų seriją;  (B) stačiakampiai srovės stimulai. 

 

MN membranos įėjimo laidumas buvo apskaičiuotas kaip dydis 

atvirkščiai proporcingas MN membranos įėjimo varžai (1/rin). Tai pat buvo 

įvertintas ir santykinis membranos laidumo pokytis palyginus MN membranos 
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įėjimo laidumo vertės kontrolinėmis ir farmakologijos (muskimolio) 

sąlygomis. 

Vertinant slenkstinį membranos potencialą (kai generuojamas tik vienas 

VP) MN buvo stimuliuojami stačiakampiais ir trikampiais srovės stimulais, o 

pati srovė reikalinga vienam pirmajam VP sugeneruoti buvo laikoma reobazine 

srove. Slenkstinis potencialas buvo nustatomas vertinant membranos 

potencialo kilimo greitį. Slenkstinio potencialo vertė buvo toks membranos 

potencialas, kai jo momentinis kilimo greitis buvo lygus arba didesnis už 20 

V/s (Yu et al., 2008; Munoz ir Fuentealba, 2012). 

 

3.7. Eksperimentų protokolas 

 

1. Nugaros smegenų pjūviai patalpinami į matavimo vonelę su Ringerio 

tirpalu.  

2. Mikroskopo ir mikromanipuliatoriaus pagalba stiklinis mikroelektrodas 

nutaikomas statmenai smegenų pjūviui, ties pilvinių ragų sritimi. 

Mikroelektrodo galiukui patekus į tirpalą (bet dar nepalietus smegenų 

pjūvio) vykdoma matavimo sistemos kalibracija: patikrinama 

mikroelektrodo varža, elektrinio potencialo vertė nustatoma ties nuline 

verte, vertinamas elektrinių triukšmų lygis ir jų šalinimas. 

3. Mikroelektrodas manipuliatoriaus pagalba leidžiamas žemyn, pasiekia 

pjūvio paviršių ir vedamas gilyn (žingsnio dydis 10 µm) į smegenų pjūvį, 

kol aptinkamas motoneuronas. 

4. MN indentifikavimas: MN yra lokalizuoti nugaros smegenų 

ventraliniuose raguose. Šios struktūros yra matomos mikroskopu ir jo 

pagalba mikroelektrodo galiuko padėtis nustatoma ties šia sritimi. MN 

atpažįstami ir elektrofiziologiniais metodais: stebimas potencialų 

skirtumo pokytis, potencialo kitimo laiko konstanta, VP generavimas, jo 

pobūdis, amplitudė bei forma. Pagal šiuos parametrus vertinama ar 

elektrodo galiukas pateko į MN,. 
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5. Pradedamas MN elektrinių savybių tyrimas. Jei ilgesnį laiką (30-60 min) 

MN membranos ramybės potencialas yra pastovus ir pakankamai 

neigiamas (žiūrėti 3.3. skyrių "Elektrinių potencialų registracija"), 

atliekama MN elektrinė stimuliacija kontrolinėmis sąlygomis. Trumpais 

(200 ms) stačiakampiais srovės stimulais aktyvuojant MN, tiriama MN 

membranos įėjimo varžą, laiko konstanta, RP vertė, reobazė bei 

slenkstinis potencialas (Pav. 3.6) 

6. Atlikus minėtą MN testavimą, MN stimuliuojama didėjančios amplitudės 

pavieniais virš slenkstiniais stačiakampiais srovės stimulais kas 20 s, 

kurių trukmė 2 s. Stimulo srovė didinama kas 0,2 nA, pradedant nuo 

reobazinės srovės iki 4-5 nA (priklausomai nuo MN įėjimo varžos). Po to 

daroma 2 minučių pertrauka. Praėjus šiam laikui, MN vėl žadinamas virš 

slenkstiniais trikampiais, skirtingo kilimo greičio srovės stimulais. Tokie 

pat matavimai ir stimuliavimai MN buvo atlikti ir paveikus MN 

muskimoliu. 

7. Tiriant INaP srovę MN buvo taikyti tik stačiakampiai srovės stimulai bei 

dinaminis srovės fiksavimo metodas (žiūrėti 3.4. skyrių "Dinaminis 

srovės fiksavimo metodas"). Naudota farmakologinė medžiaga - TTX.   

 

3.8. Naudotos medžiagos ir tirpalai 

 

Tirpalai: 

 Ringerio tirpalas (joninė sudėtis (mM)): 120 NaCl; 5 KCl; 15 NaHCO3; 

2 MgCl2; 3 CaCl2; 20 C6H12O6; tirpalas prisotintas 98 % O2 ir 2 % CO2; 

pH 7,6; 

 Muskimolio  tirpalas (2 µM): C4H6N2O + Ringerio tirpalas; 

 Tetradotoksino (TTX) tirpalas (1 μM): C11H17N3O8 + Ringerio tirpalas. 

 

Medžiagos: 

 Gliukozės monohidratas (C6H12O6*H2O; α-D(+); 99,5 %) (ROTH); 

 Kalcio chloridas (CaCl2; 95 %) (ROTH); 
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 Kalio acetatas (C2H3KO2; 99  %) (SIGMA); 

 Kalio chloridas (KCl; 99,5 %) (ROTH); 

 Magnio chlorhidratas (MgCl2 *H2O; 99 %) (ROTH); 

 Muskimolio hidrobromidas (C4H6N2O2*HBr) (SIGMA); 

 Natrio hidrokarbonatas (NaHCO3; 99,5 %) (ROTH); 

 Natriochloridas (NaCl; 99,5 %) (FLUKA); 

 Tetradotoksinas (TTX) (C11H17N3O8) (ALOMONE LABS); 

 

3.9. Naudotos kompiuterinės programos ir statistiniai metodai 

 

Duomenų surinkimas ir analizė atlikta naudojant kompiuterines programas: 

 pClamp (Molecular Devices Corporation). 

 Excel (Microsoft Office Corporation); 

 OriginPro (OriginLab Corporation); 

 LabView (National Instruments Corporation) 

Duomenų pasiskirstymo normalingumui įvertinti naudotas Shapiro-Wilk W 

testas. Duomenų skirtumų patikimumui įvertinti taikytas porinis Student t 

testas. Rezultatai pateikti kaip vidutinės vertės ± standartinė paklaida (SE). 

Skirtumai tarp imčių ir lyginamų grupių buvo laikomi reikšmingais, jei p<0,05. 

Reikšmingi skirtumai pažymėti *. 
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4. REZULTATAI 

 

4.1.  Motoneuronų perdavimo funkcijos priklausomybė nuo srovės 

stimulo tipo ir veikimo potencialų dažnio adaptacijos 

 

4.1.1. Reobazės ir veikimo potencialų slenksčio priklausomybė nuo 

srovės stimulo tipo 

 

Motoneurono atsakas priklauso nuo įleidžiamos srovės dydžio, todėl 

tyrimo metu stimuliavimui paprastai naudojami stačiakampiai srovės stimulai 

(Granit et al., 1963a). Kaip kurie tyrėjai vietoj didėjančios amplitudės 

stačiakampių srovės stimulų serijos naudoja trikampio pavidalo, kur srovės 

amplitudė tolygiai pasiekia dominančias vertes (Bennett et al., 2001b; Button 

et al., 2006; Harvey et al., 2006c; Lee ir Heckman, 1998, 2000). Žinoma, kad 

MN atsakas į virš slenkstinį stačiakampį impulsą nėra pastovus – VP dažnis 

didžiausias stimulo pradžioje ir vėliau mažėja dėl adaptacijos. MN 

charakterizuojantys parametrai gali būti įtakojami srovės stimulo pavidalo.  

Tyrėme, ar MN charakterizuojantys parametrai skiriasi naudojant 

trikampius ir stačiakampius srovės stimulus bei ar priklauso nuo trikampio 

stimulo kitimo greičio. Tirtų MN (n=9) membranos laidumas buvo 0,11±0,01 

μS. Membranos slenkstinė srovė reikalinga VP generavimui (reobazė) 

stačiakampių stimulų atveju buvo 1,40±0,25 nA. Buvo stebima stipri teigiama 

koreliacija (R
2
=0,97) tarp reobazės vertės ir MN įėjimo laidumo (Pav. 4.1). 

Teigiama koreliacija tarp reobazės ir MN įėjimo laidumo parodyta katės MN 

(Gustafsson ir Pinter, 1984). 
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Pav. 4.1. Motoneuronų reobazės ir membranos laidumo priklausomybė. 

Stebima stipri teigiama koreliacija (R
2
=0,97); (n=9). 

  

Nepastebėta patikimų statistinių skirtumų tarp slenkstinių srovių taikant 

stačiakampius ir lėtus (1 nA/s) trikampius srovės stimulus. Trikampio srovės 

stimulo kilimo greitis neturėjo reikšmingos įtakos slenkstinei membranos 

srovės vertei. 

 

4.1.2. Perdavimo funkcijos priklausomybės nuo veikimo potencialų 

dažnio adaptacijos tyrimas taikant stačiakampius srovės stimulus 

 

MN, stimuliuojant juos virš slenkstiniais stačiakampiais srovės stimulais, 

atsako VP seka su mažėjančiu VP dažniu (Pav. 4.2). VP dažnis mažėja dėl 

adaptacijos, žinomos daugumoje CNS neuronų (Gorman et al., 2005; Kernell, 

1965; Powers et al., 1999; Sawczuk et al., 1995, 1997).  Kuo didesnis srovės 

stimulas, tuo stipresnė VP adaptacija (labiau nuo pradinio sumažėja dažnis) 

(Pav. 4.3). Didėjant stimulo amplitudei, skirtumas tarp pradinio ir stacionaraus 

VP dažnio didėja, nors stacionarus VP dažnis didėja stiprėjant stimuliacijai. 

Tyrėme, kaip dėl adaptacijos kinta veikimo potencialų dažnis stimuliuojant 

MN stačiakampiu 2,9 nA srovės stimulu.  
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Pav. 4.2. Motoneurono atsakas į virš slenkstinį stačiakampį srovės stimulą. (A) 

motoneurono veikimo potencialų dažnio kitimas stimulo metu; (B) membranos 

potencialo kitimas (veikimo potencialai) stačiakampio srovės stimulo metu. 

 

 

 

Pav. 4.3. Motoneurono veikimo potencialo dažnio adaptacija. Motoneurono 

atsakas į dviejų skirtingos amplitudės stačiakampius srovės stimulų poveikį. 
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Pradinis veikimo potencialų dažnis buvo (101,1±13,8 Hz) patikimai 

didesnis 24,7±2,9 % (n=9) nei ankstyvasis (77,2±12,3 Hz) ir patikimai didesnis 

71,2±3,2 % nei stacionarus VP dažnis (29,5±5,3) (Pav. 4.4). 

 

 

Pav. 4.4. Motoneuronų veikimo potencialų dažnių vidutinės vertės. 

Atitinkamai pradinis, ankstyvasis ir stacionarus dažniai; stačiakampio stimulo 

srovės amplitudė buvo 2,9 nA; paveiksle reikšmingai patikimą skirtumą tarp 

skirtingų grupių (*) rodo Studento t-reikšmė (p<0,05); n=9. 

 

Siekiant nustatyti veikimo potencialų adaptacijos galimą įtaką MN 

perdavimo funkcijos vertei, buvo vertintas VP dažnio ir srovės priklausomybės 

(f-I) kreivės statumas esant skirtingoms adaptacijos fazėms (pradinė, 

ankstyvoji ir stacionarioji perdavimo funkcijos) (Pav. 4.5). 

Gavome, kad MN pradinės perdavimo funkcijos vertė buvo 56,3±6,9 

Hz/nA, ankstyvosios perdavimo funkcijos – 43,0±2,8 Hz/nA, o stacionariosios 

– 16,5±1,1 Hz/nA (n=9) (Pav. 4.6). Pradinė perdavimo funkcija buvo patikimai 

didesnė 19,2±5,9 % už ankstyvąją perdavimo funkciją ir 68,1±3,7 % didesnė 

už stacionarią. Ankstyvosios perdavimo funkcijos vertė buvo patikimai didesnė 

60,9±2,9 % už stacionarią perdavimo funkciją. Šie rezultatai rodo, kad MN 

* 

* 
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perdavimo funkcijos vertė reikšmingai mažėja dėl veikimo potencialų 

adaptacijos.  

  

 

Pav. 4.5. Motoneurono srovės-dažnio priklausomybė (perdavimo funkcija). 

Atitinkamai pradinė, ankstyvoji ir stacionari perdavimo funkcijos vertintos 

taikant stačiakampius srovės stimulus bei lėto kilimo greičio (1 nA/s) 

trikampius srovės stimulus. 
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Pav. 4.6. Motoneuronų perdavimo funkcijų (f-I) vidutinės vertės. Pavaizduotos 

pradinė, ankstyvoji ir stacionarioji perdavimo funkcijos įvertintos stimuliuojant 

neuronus stačiakampiais stimulais; paveiksle reikšmingai patikimą skirtumą 

tarp skirtingų grupių (*) rodo Studento t-reikšmė (p<0,05); n=9. 

 

4.1.3. Perdavimo funkcijos tyrimas taikant trikampius srovės stimulus 

 

 MN perdavimo funkciją galima vertinti ir naudojant trikampius srovės 

stimulus (Bennett et al., 2001b; Button et al., 2006; Harvey et al., 2006c; Lee ir 

Heckman, 1998, 2000). 

MN perdavimo funkcija vertinta žadinant neuronus trikampiais srovės 

stimulais (Pav. 4.7). Buvo palygintos MN perdavimo funkcijų vertės įvertintos 

taikant stačiakampius ir trikampius (1 nA/s kilimo greičio) srovės impulsus 

(Pav. 4.5 ir 4.8). Perdavimo funkcijos vertė stimuliuojant MN 1 nA/s kilimo 

greičio trikampiu srovės stimulu buvo 15,9±1,5 Hz/nA (n=9) ir nesiskyrė nuo 

stacionarios perdavimo funkcijos (16,5±1,1 Hz/nA) įvertintos taikant 

stačiakampius srovės stimulus.  
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Pav. 4.7. Motoneurono atsakas į trikampį srovės stimulą. (A) veikimo 

potencialų dažnio kitimas stimulo metu; (B) membranos potencialo kitimas 

(veikimo potencialai) trikampio srovės stimulo metu. 

 

Tačiau pradinė perdavimo funkcijos vertė buvo patikimai didesnė 

68,1±4,9 %, o ankstyvoji didesnė 62,2±3,8 % už trikampiais stimulais (1 nA/s) 

stimuliuotų MN vertintą perdavimo funkciją (n=9) (Pav. 4.8). Šie rezultatai 

rodo, kad lėtais trikampiais srovės stimulais žadinant MN galima įvertinti tik 

stacionarią perdavimo funkciją, bet negalima nustatyti pradinės ir ankstyvosios 

perdavimo funkcijų kaip stačiakampių stimulų atveju. 
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Pav. 4.8. Motoneuronų perdavimo funkcijų (f-I) vidutinės vertės. Atitinkamai 

pradinė, ankstyvoji ir stacionarioji perdavimo funkcijos įvertintos stimuliuojant 

neuronus stačiakampiais ir lėtais trikampiais (1 nA/s) stimulais; pastaruoju 

atveju gauta viena bendra perdavimo funkcija; paveiksle reikšmingai patikimą 

skirtumą tarp skirtingų grupių (*) rodo Studento t-reikšmė (p<0,05); n=9. 

  

4.1.4. Trikampio srovės stimulo kilimo greičio įtaka perdavimo funkcijos 

statumui 

 

Taigi, MN perdavimo funkcijos vertę galimai mažina veikimo potencialų 

adaptacija. Buvo tirta ar trikampių stimulų kilimo greitis gali įtakoti MN 

perdavimo funkcijos vertes.  

Tiriant trikampių stimulų greičio galimą įtaką MN perdavimo funkcijai, 

buvo naudojami penkių kilimo greičių trikampiai srovės stimulai: 0,5; 1; 5; 10; 

20 nA/s. Stimulų greičiai buvo pasirinkti nuo dažniausiai naudojamų lėtų iki 

labai greitų. Mažiausia perdavimo funkcijos vertė buvo 13,4±1,2 Hz/nA taikant 

lėtą 0,5 nA/s kilimo greičio stimulą (n=9). Didžiausia perdavimo funkcijos 

vertė 19,8±1,2 Hz/nA buvo registruota esant 10 nA/s stimului (Pav. 4.9). Esant 

kitiems stimulų greičiams: 1 nA/s stimulo greičiui f-I lygi 15,9±1,5 Hz/nA, 5 
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nA/s stimulo greičiui f-I lygi 19,2±1,6  Hz/nA, 20 nA/s stimulo greičiui f-I lygi 

18,9±1,5 Hz/nA.  

Nors stacionari MN perdavimo funkcijos vertė (taikant stačiakampius 

stimulus) buvo patikimai mažesnė 23,7±8,6 % (n=9) už perdavimo funkcijos 

vertę taikant 10 nA/s kilimo greičio trikampius stimulus, tačiau pradinės 

perdavimo funkcijos vertė buvo patikimai didesnė net 60,9±4,8 %, o 

ankstyvoji 52,9±3,3 % už taikant trikampius stimulus įvertintą didžiausią 

perdavimo funkcijos vertę (19,8±1,2 Hz/nA).  

 

 

Pav. 4.9. Motoneurono perdavimo funkcijų verčių priklausomybė nuo 

trikampio srovės stimulo kilimo greičio. Pradžioje perdavimo funkcijos vertė 

didėja kartu su greitėjančiu stimulo kilimo greičių (R
2
=0,8), o vėliau f-I vertės 

kitimas stabilizuojasi (R
2
=-0,1); n=9. 

 

Stimuliuojant MN trikampiais stimulais perdavimo funkcijos vertės 

patikimai didėjo greitėjant impulso kilimo greičiui stimulų grupėje nuo 0,5 iki 

5 nA/s (R
2
=0,8). Tačiau stimulų grupėje nuo 5 iki 20 nA/s patikimo perdavimo 

funkcijos didėjimo nepastebėta (Pav. 4.9). Matomas perdavimo funkcijos 

įsisotinimas (R
2
=-0,1). Minėti skirtumai tarp perdavimo funkcijos verčių, gautų 
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taikant skirtingų greičių trikampius stimulus galėtų būti sąlygoti VP dažnio 

adaptacijos. Skirtingo lygio adaptacija gali sąlygoti skirtingas perdavimo 

funkcijos vertes trikampių stimulų atveju ir didžiausia perdavimo funkcijos 

vertė gaunama taikant greitus stimulus.   

 

 

Pav. 4.10. Motoneurono membranos potencialo kitimas (veikimo potencialai) 

atsako į lėtą (1 nA/s) ir greitą (20 nA/s) trikampį srovės stimulus metu. 

Maksimali stimulo amplitudė vienoda abiem atvejais (3 nA); lėtesnis (ilgesnis) 

stimulas sukelia didesnio dažnio ir daugiau veikimo potencialų, nei greitas 

(trumpas) trikampis stimulas.  

 

 Skirtingų kilimo greičių trikampių stimulų metu MN generavo nevienodą 

VP skaičių (Pav. 4.10 ir 4.11). 

 

 
Pav. 4.11. Motoneurono veikimo potencialų skaičiaus priklausomybė nuo 

trikampio srovės stimulo kilimo greičio; n=9. 
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Stimuliuojant lėtais (1 nA/s) trikampiais srovės stimulais sugeneruotų VP 

skaičius buvo reikšmingai didesnis, nei stimuliuojant greitais (20 nA/s) (Pav. 

4.10). Buvo vertintas MN VP skaičius stimulų metu (tik stimulo kilimo fazėje) 

(Pav. 4.12). MN generuoja daugiau veikimo potencialų lėtesnių trikampių 

stimulų grupėje (nuo 0,5 iki 5 nA/s). Šie rezultatai rodo, kad kuo mažiau 

veikimo potencialų sugeneruojama MN stimuliacijos metu (esant greitiems 

stimulams), tuo VP dažnio adaptacijos įtaka perdavimo funkcijos vertei 

mažesnė. 

 

 

Pav. 4.12. Motoneurono membranos potencialo kitimas (veikimo potencialai) 

atsakų į įvairaus kilimo greičio trikampius srovės stimulus metu. 

 

Taigi, MN perdavimo funkcijos vertę gali mažinti adaptacija, o lėtais 

trikampiais stimulais vertintų  MN perdavimo funkcijų vertės patikimai 

nesiskyrė nuo stačiakampiais srovės stimulais gautų perdavimo funkcijos 

verčių vėlyvosios adaptacijos metu (Pav. 4.13). 
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Pav. 4.13. Motoneuronų perdavimo funkcijų (f-I) vidutinės vertės gautos 

stimuliuojant neuronus stačiakampiais ir trikampiais srovės stimulais. 

Paveiksle reikšmingai patikimą skirtumą tarp skirtingų grupių (*) rodo 

Studento t-reikšmė (p<0,05); n=9. 

 

4.2.  Membranos laidumo padidėjimo įtaka perdavimo funkcijos vertei 

 

Žinoma, kad nugaros smegenų fiziologiškai prasmingo (lokomocijos ir 

refleksai) neuroninio tinklo veikimo metu MN gauna labai intensyvų sinapsinį 

įėjimą iš kitų neuronų, dėl ko ženkliai padidėja MN membranos laidumas. 

Mes MN membranos laidumą padidinome naudodami GABAA receptorių 

agonistą – muskimolį. Buvo nustatyta, kad muskimolis (2 μM) MN 

membranos laidumą padidino 38,6±4,9 %. Membranos įėjimo laidumas 

kontrolinėmis sąlygomis buvo 113,7±36,3 nS (n=10), o paveikus MN 2 μM 

muskimolio tirpalu membranos įėjimo laidumas tapo 154,3±12 nS (Pav. 

4.15.A). 

Padidėjęs membranos laidumas sumažino MN sužadinamumą – 

stimuliuojant tokios pačios amplitudės srovės impulsu MN generavo mažesnį 

VP skaičių (Pav. 4.14.A.B).  
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Pav. 4.14. Motoneurono sužadinamumo sumažėjimas dėl padidėjusio 

membranos laidumo. (A) neurono atsakas į stačiakampį srovės stimulą 

kontrolinėmis sąlygomis; (B) to paties neurono atsakas į tokį pat  stačiakampį 

srovės stimulą farmakologijos poveikio sąlygomis; sumažėjo veikimo 

potencialų dažnis bei jų nuolatinio generavimo laikas. 

 

MN reobazė kontrolėje buvo 1,2±0,2 nA, o farmakologiškai padidinus 

laidumą reobazės vertė tapo 1,9±0,2 nA (n=10) (Pav. 4.15.B).  Lyginant 

kontrolines ir laidumo padidėjimo sąlygotas reobazės vertes matyti, kad 

padidėjęs MN membranos laidumas reikšmingai patikimai padidino reobazę 

56,4±9,1 %.  
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Pav. 4.15. (A) Motoneurono membranos įėjimo laidumas kontrolinėmis ir 

farmakologijos sąlygomis. Muskimolis padidino membranos įėjimo laidumą 

38,6±4,9 % (B) reobazės vertė kontrolinėmis ir farmakologijos sąlygomis; 

muskimolis padidino reobazę 56,4±9,1 %; reikšmingai patikimą skirtumą tarp 

grupių (*) rodo Studento t-reikšmė (p<0,05); n=10. 

 

Tirta MN membranos laidumo padidėjimo įtaka neurono perdavimo 

funkcijai. MN membranos laidumo padidėjimas sąlygojo perdavimo funkcijos 

poslinkį į dešinę - reobazės padidėjimą. Tai sąlygojo didesnių stimuliacinių 

srovių taikymą nei kontrolinėmis sąlygomis (Pav. 4.16). Kontrolėje MN 

pradinė perdavimo funkcijos reikšmė buvo 66,63±7,6 Hz/nA (n=10), 

ankstyvosios - 47,4±6,6 Hz/nA, o stacionariosios - 23,4±4,9  Hz/nA. Paveikus 

tuos pačius MN muskimolio tirpalu ir padidinus membranos laidumą 38,6±4,9 

% MN pradinės perdavimo funkcijos vertė buvo 71,5±6,7 Hz/nA (n=10), 

ankstyvosios - 47,6±4,0 Hz/nA, o stacionariosios - 17,26±7,8 Hz/nA (Pav. 

4.17). Padidinus membranos laidumą muskimoliu pradinės, ankstyvosios ir 

stacionarios perdavimo funkcijos atveju jų statumas reikšmingai nepakito.  
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Pav. 4.16. Vieno motoneurono perdavimo funkcijos. Atitinkamai pradinė, 

ankstyvoji ir stacionari kontrolinėmis (juodi žymekliai) bei eksperimentiškai 

padidinto laidumo sąlygomis (pilki žymekliai); matomas perdavimo funkcijų 

poslinkis į dešinę, dėl reobazės padidėjimo. 

 

 

Pav. 4.17 Motoneuronų perdavimo funkcijų vidutinės vertės. Atitinkamai 

pradinė, ankstyvoji ir stacionari kontrolinėmis bei eksperimentiškai padidinto 

laidumo sąlygomis; paveiksle reikšmingai patikimą skirtumą tarp grupių (*) 

rodo Studento t-reikšmė (p<0,05); n=10. 
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4.3. Nuolatinės Na
+
 srovės įtaka perdavimo funkcijos vertei 

 

Specifinis Na+ kanalų blokatorius TTX ne tik blokavo veikimo 

potencialų generavimą, bet ir sumažino membranos depoliarizacijos lygį (Pav. 

4.18). TTX poveikis hiperpoliarizuojančių stimulų atsakams neturėjo įtakos. 

Tai parodė, kad TTX blokuoja ne tik VP generuojančius greitai 

inaktyvuojančius, bet membranos potencialo valdomą impulso metu 

neįaktyvuojantį Na
+
 laidumą. Ši Na

+
 srovė atsiranda, kai membranos 

potencialo vertė yra teigiamesnė už membranos RP vertę ir didėja iki 

membranos potencialas pasiekia slenkstinę membranos potencialo vertę. Tai 

atitinka įtekančios nuolatinės Na
+
 srovės (INaP) savybėms, aprašytoms kituose 

neuronuose.  

 

 

Pav. 4.18.  Motoneurono atsakai į depoliarizuojančių ir hiperpoliarizuojančių 

stačiakampių stimulų poveikį kontrolinėmis ir TTX poveikio sąlygomis. TTX 

sumažino MN atsako lygį iki slenkstiniame membranos potencialo lygmenyje 

dėl INaP blokavimo; neurono atsakai į depoliarizuojančius stačiakampius srovės 

stimulus kontrolinėmis sąlygomis buvo didesni (kairėje) už to paties neurono 

atsakus esant TTX poveikiui (dešinėje); punktyrinė linija žymi slenkstinį 

membranos potencialo lygį (Vslenkstis). 
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4.3.1. Stacionarios nuolatinės Na
+
 srovės voltamperinės charakteristikos 

 

MN atsakai į stačiakampius srovės stimulus kontrolinėmis ir TTX 

poveikio sąlygomis (Pav. 4.18) buvo panaudoti įvertinant INaP kiekybiškai. 

Visuose tirtuose MN (n=11) membranos ramybės potencialas buvo stabilus ir 

jokių reikšmingų pokyčių nebuvo pastebėta praėjus 50 ms po stačiakampio 

stimulo (200 ms trukmės) pabaigos. Tai patvirtina faktą, kad INaP inaktyvacijos 

laiko konstanta yra kelių sekundžių eilės (Kay et al., 1998; Magistretti ir 

Alonso, 1999). Todėl darėme prielaidą, kad INaP  MN stimuliacijos metu yra 

aktyvuota ir tokia išlieka iki stimuliacijos pabaigos. Stacionari MN srovės-

įtampos priklausomybė (I-V) buvo vertinta pagal membranos potencialo 

nuokrypius stimuliuojant MN stačiakampiais srovės stimulais. Lyginome I-V 

charakteristikas kontrolėje ir užblokavus Na
+
 TTX (Pav. 4.19). I-V 

priklausomybė kontrolinėmis sąlygomis (Pav. 4.19, juodi taškai) sutapo su I-V 

pridėjus TTX (Pav. 4.19, balti taškai) hiperpoliarizacijos metu gautomis 

vertėmis ir pradėjo išsiskirti iki slenkstinės stimuliacijos metu. Tai patvirtiną 

faktą, kad INaP sąlygoja TTX poveikiui jautrūs ir įtampos valdomi nugaros 

smegenų MN membranos laidumai. Skirtumai tarp I-V priklausomybių 

kontrolinėmis ir TTX atveju parodo INaP I-V (Pav. 4.19, pilki taškai).  
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Pav. 4.19. Motoneurono membranos voltamperinė (I-V) charakteristika. INaP 

(pilki taškai) buvo tirta vertinant skirtumą tarp I–V verčių  prieš (juodi taškai) 

ir po (balti taškai) TTX poveikio; punktyrinė linija žymi tiesinę INaP I-V 

priklausomybės dalį. 

 

Tolimesniems tyrimams buvo sudarytas kiekybinis INaP modelis. Visuose 

tirtuose MN (n=11) stacionari INaP I-V priklausomybė iki slenkstiniame 

membranos potencialo lygyje buvo aproksimuota tiese (Pav. 4.19, juoda tiesė) 

pagal šią lygčių sistemą: 
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Čia, Vakt - membranos potencialo vertė, kuriai esant abscisių ašį kerta INaP 

I-V. Tai žymi efektyvų membranos potencialą, kuris aktyvuoja INaP. Vslenkstis - 

membranos potencialo slenkstinė vertė, kurią pasiekus pradedami generuoti 

VP. Eksperimentų rezultatai parodė, kad Vakt=-60,97±0,93 mV (n=11). 
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Sinapsinių signalų integracijoje MN labai svarbų vaidmenį atlieka joniniai 

membranos laidumai, kurie aktyvuojami membranos potencialui esant arti 

slenkstinės vertės. Vakt buvo įvertinta atsižvelgiant į membranos slenkstinį 

potencialą. Nustatyta, kad Vakt vertė yra 10,88±0,78 mV neigiamesnė už 

membranos slenkstinį potencialą. Parametras k nurodo I-V priklausomybės 

kreivės statumą ir gali būti laikomas kaip efektyvaus membranos laidumo INaP 

matas iki slenkstiniame lygmenyje. Tyrimai parodė, kad k=0,054±0,009 μS. 

Žinoma, kad šis dydis priklauso nuo MN dydžio, formos, Na
+
 kanalų tankio 

membranoje bei kitų moduliacinių savybių turinčių faktorių. INaP reikšmingai 

įtakoja MN membranos potencialų dinamiką iki slenkstiniame membranos 

potencialo lygmenyje. 

 

4.3.2. Nuolatinės Na
+
 srovės reikšmė nugaros smegenų motoneuronų 

sužadinamumui 

 

INaP įtaka MN VP generavime buvo tirta lyginant MN atsakus į 

stačiakampius srovės stimulus kontrolinėmis sąlygomis ir inaktyvavus INaP 

dinaminio srovės fiksacijos metodo dėka (žiūrėti metodiką). Leidžiamos į 

neuroną srovės vertė, dinaminio srovės fiksavimo metodu, buvo nustatoma 

pagal matematinę lygčių sistemą (1), kurioje parametras k buvo lygus 0,05 μS, 

Vakt vertė buvo nustatoma kiekvienam MN atskirai, kad ši vertė visada būtų 10 

mV mažesnė už slenkstinę membranos potencialo vertę. Rezultatai parodė, kad 

INaP kompensacija (eksperimentinis inaktyvavimas) sumažino visų tirtų MN 

(n=11) sužadinamumo lygį (Pav. 4.20.A.B). Srovės stimulas, kuris galėdavo 

sukelti MN žemo dažnio veikimo potencialų generavimą kontrolinėse 

sąlygose, visada buvo iki slenkstinio potencialo lygio, kai INaP būdavo 

kompensuojama dinaminio fiksavimo metodu (Pav. 4.20.A). Didesnės 

amplitudės srovės stimulai sąlygodavo daugiau veikimo potencialų MN 

kontrolinėmis sąlygomis, nei esant INaP kompensacija (Pav. 4.20.B). 
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Pav. 4.20. INaP kompensavimas sumažino motoneurono sužadinamumo lygį. 

(A) sužadinta motoneurono būsena (veikimo potencialų generavimas) 

stimuliacijos metu buvo gražinta į iki slenkstinę membranos potencialo vertę 

dinaminio srovės fiksavimo metodu kompensavus INaP; (B) INaP 

kompensavimas sumažino veikimo potencialų skaičių. 

 

INaP blokavimas įtakojo ir MN perdavimo funkcijos vertę. Sumažėjusiai 

reobazei buvo būdingas postūmis į dešinę pusę f-I priklausomybėje (Pav. 

4.21). F-I priklausomybės kreivės statumas tai pat padidėjo. Kompensavus INaP 

dinaminiu srovės fiksacijos metodu reikšmingai 64±19 % (n=11) padidėjo 

pradinė perdavimo funkcija ir 38±10 % ankstyvoji perdavimo funkcija. Šie 

rezultatai rodo, kad INaP mažina pradinės ir ankstyvosios MN perdavimo 

funkcijos vertes. 
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Pav. 4.21. INaP kompensavimas padidino pradinės ir ankstyvosios perdavimo 

funkcijų vertes MN; (A) pradinės f-I kreivės statumas padidėjo kompensavus 

INaP; (B) ankstyvosios f-I kreivės statumas tai pat padidėjo dėl INaP 

kompensavimo. 

 

10 iš 11 tirtų MN galėjo nepertraukiamai generuoti veikimo potencialus bent 1 

s, stimuliuojant neuronus stačiakampiais skirtingos amplitudės srovės stimulais 

(2 s trukmės) prieš ir po INaP inaktyvavimo. Stacionarių f-I priklausomybės 

kreivių statumai reikšmingai nesiskyrė (-4±5 %, n=10, p=0,78). INaP 

kompensavimo įtaka MN perdavimo funkcijai esant maksimaliam veikimo 

potencialų generavimo dažniui nebuvo tirta dėl ribotų techninių galimybių 

įleisti į neuroną pakankamai daug srovės ir f-I priklausomybės įsisotinimo.  
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5. REZULTATŲ APTARIMAS 

 

5.1. Srovės stimulo formos įtaka motoneuronų perdavimo funkcijos 

vertinimui 

 

Mūsų atliktų eksperimentų rezultatai patvirtino kitų tyrėjų ankščiau 

atliktų tyrimų išvadas, kad vėžlio nugaros smegenų MN perdavimo funkcijos 

vertė, tirta taikant stačiakampius kintamos amplitudės srovės stimulus, 

reikšmingai mažėja dėl VP adaptacijos (Hounsgaard et al., 1988b). Atliktų 

eksperimentų rezultatai tai pat parodė, kad pradinės vėžlio nugaros smegenų 

MN perdavimo funkcijos vertė yra daugiau nei tris kartus didesnė už 

stacionarią perdavimo funkciją. Parodėme, kad pradinė MN perdavimo 

funkcijos vertė yra reikšmingai didesnė ne tik už stacionarą, bet ir už 

ankstyvąją perdavimo funkcijos vertę. Šis rezultatas rodo, kad MN perdavimo 

funkcijos vertės mažėjimas prasideda jau po pirmųjų VP, kurie generuojami 

kaip atsakas į MN membraną depoliarizuojantį stačiakampį srovės stimulą 

(Hounsgaard et al., 1988b). Mūsų tyrimai parodė, kad MN perdavimo funkcijų 

statumai priklauso nuo elektriniam MN stimuliavimui taikytos metodikos. 

Parodėme, kad MN perdavimo funkcijų vertės, gautos MN stimuliuojant lėtais 

trikampiais srovės stimulais (Bennett et al., 2001a; Button et al., 2006; Harvey 

et al., 2006c; Hultborn et al., 2004; Lee ir Heckman, 1998, 2000), yra tokios 

pat kaip ir stacionarių perdavimo funkcijų vertės, nustatytos taikant 

stačiakampius srovės stimulus MN stimuliacijai. Atliktų tyrimų rezultatai 

leidžia mums teigti, kad MN stimuliacijai taikant trikampius srovės stimulus ir 

jų pagalba vertinant perdavimo funkciją gaunama ne visa galima informacija. 

Stačiakampių srovės stimulų metodika pateikia išsamesnę informaciją apie MN 

perdavimo funkcijos vertes ir jų kitimą. Mokslinėje literatūroje teigiama, kad 

MN perdavimo funkcija gali būti matematiškai aprašoma dvejomis skirtingų 

statumų tiesėmis: pirminė perdavimo funkcijos dalis (I fazė) aprašoma 

mažesnio statumo tiese VP diapazone nuo 0 iki 20 Hz, o perdavimo funkcijos 

kitimas esant didesniems VP dažniams (20-200 Hz) ir srovėms aprašomas kita 
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(II fazė) statesne tiese (Hounsgaard et al., 1988b; apžvelgta Kernell, 2006). 

Mūsų rezultatai leido tinkamai įvertinti MN perdavimo funkcijos kitimą tik 

didesnių VP dažnių ir srovių diapazone (II fazėje), nes pradinė mažesnių VP 

dažnių ir srovių sritis (iki 20 Hz) buvo stebima ne visose tirtose ląstelėse. MN 

perdavimo funkcijų  vertės buvo tirtos esant  tokioms stimuliuojančioms 

srovėms, kurios sąlygodavo ištisinį MN VP generavimą viso stimulo metu (2 

s). Šiame stimuliuojančių srovių diapazone perdavimo funkcijos kitimas buvo 

tiesinis, kuris esant pakankamai didelėms srovėms sąlygojo perdavimo 

funkcijos įsisotinimą. Remiantis šiame tyrime taikytų elektrinių stimulų 

vertėmis ir jų dėka sukeltų MN VP dažnių diapazonu (nuo 20 iki 120 Hz) 

galima teigti, kad MN pradinė perdavimo funkcija kinta ne I ir II VP dažnių 

diapazone, kaip teigia kiti tyrėjai (Hounsgaard et al., 1988b; apžvelgta Kernell, 

2006), o tik II. 

 

5.2. Trikampių srovės stimulų kilimo greičio ir adaptacijos įtaka 

motoneuronų perdavimo funkcijos vertinimui 

 

Mūsų eksperimentuose naudotų trikampių srovės stimulų kilimo greitis 

gali būti svarbus veiksnys nustatant konkrečią MN perdavimo funkcijos vertę. 

Trikampių stimulų elektriniai parametrai (kilimo ir leidimosi greitis, maksimali 

amplitudė ir trukmė) gali keisti MN perdavimo funkcijos vertę. Kiti tyrėjai 

dažnai naudoja įvairaus kilimo greičio (greitesnius arba lėtesniu) trikampius 

srovės stimulus nuo 0,4 iki 6 nA/s tiriant perdavimo funkciją (Bennett et al., 

2001a; Button et al., 2006; Harvey et al., 2006c; Hounsgaard et al., 1984, 

1988a; Lee ir Heckman, 1998). Svarbu paminėti, kad tiriami gali būti įvairių 

dydžių MN, turintys skirtingą somos plotą, dendritinį medį, kuris sąlygoja 

įėjimo varžą ir membranos potencialo slenkstinę vertę bei reobazę. Šie MN 

parametrai gali didinti perdavimo funkcijų variabilumą. Mūsų eksperimentuose 

taikytų trikampių srovės stimulų kilimo greitis buvo keičiamas  nuo 0,5 iki 20 

nA/s bandant  įvertinti ne tik stacionarios, bet ir pradinės perdavimo funkcijos 

vertę. Didžiausia MN perdavimo funkcijos vertė taikant trikampių stimulų 
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metodiką buvo 23,7±8,6 % (n=9) didesnė už stacionarią perdavimo funkciją 

vertintą taikant stačiakampių srovės stimulų metodiką. Tačiau pradinė 

perdavimo funkcijos vertė buvo reikšmingai didesnė 60,9±4,8 %, o ankstyvoji 

perdavimo funkcija didesnė 52,9±3,3 % už didžiausią perdavimo funkcijos 

vertę gautą taikant įvairių kilimo greičių trikampius srovės stimulus. Trikampių 

srovės stimulų atveju tirtos MN perdavimo funkcijos vertės reikšmingai didėjo, 

kai trikampių srovės stimulų kilimo greitis didėjo nuo 0,5 iki 5 nA/s, tačiau 

kilimo greitį padidinus iki 20 nA/s, perdavimo funkcijos vertė pasiekė 

įsisotinimą ir nebedidėjo. Mūsų rezultatai parodė, kad didėjant trikampio 

stimulo kilimo greičiui nuo 5 iki 20 nA/s, MN perdavimo funkcijos vertė 

reikšmingai nekito. VP skaičius buvo atvirkščiai proporcingas trikampio 

stimulo kilimo greičiui. Nustatyta neigiama koreliacija tarp trikampio srovės 

impulso kilimo greičio ir MN membranos slenkstinio potencialo. Šie tyrimų 

rezultatai gali būti grindžiami tuo, kad dalis potencialo valdomų Na
+
 kanalų, 

kuriems būdinga greita inaktyvacija, yra inaktyvuoti lėtų trikampių stimulų 

atveju (Henze ir Buzsaki, 2001; Munoz ir Fuentealba, 2012).  

Žinoma, kad pėdsekinė MN membranos hiperpoliarizacija sąlygoja MN 

perdavimo funkcijos vertę (Vervaeke et al., 2006; Vogalis et al., 2003) ir 

sukelia VP dažnio adaptaciją (Powers et al., 1999; Sawczuk et al., 1995, 1997). 

Mūsų eksperimentų rezultatai rodo, kad nugaros smegenų MN VP dažnio 

adaptacija prasideda jau nuo pirmo sugeneruoto VP stimuliuojant MN 

stačiakampiu virš slenkstiniu srovės stimulu. Taikant MN elektrinei 

stimuliacijai trikampius srovės stimulus MN membranos potencialas 

depoliarizuojamas laipsniškai iki tam tikros vertės. Šiuo atveju MN VP dažnis 

priklauso nuo momentinės stimulo srovės dydžio ir adaptacijos lygio. Ca
2+

 

patekimas į ląstelę VP metu įtakoja lėtą pėdsekinę hiperpoliarizaciją, kuri 

sąlygoja adaptacijos mechanizmą ir perdavimo funkcijos vertę (Hounsgaard ir 

Mintz, 1988; Powers et al., 1999; apžvelgta Rekling et al., 2000). Tyrimo 

rezultatai parodė, kad MN generuoja daugiau VP, kai jie elektriškai 

stimuliuojami lėtesniais (mažo kilimo greičio) trikampiais srovės stimulais, o 

kai impulso kilimo greitis didėja, VP kiekis ženkliai mažėja. Remiantis šiais 
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rezultatais galima teigti, kad taikant greitus trikampius srovės stimulus MN 

sukeliama mažai VP ir pasireiškia silpnesnė VP adaptacija. 

Remiantis gautais rezultatais galima būtų teigti, kad MN perdavimo 

funkcijos tyrimui ir įvertimui metodiškai tinkamesni yra stačiakampiais srovės 

stimulai nei trikampiai. Tai ypač aktualu, kai norima tirti perdavimo funkcijos 

modifikavimą. 

 

5.3. Padidėjusio membranos laidumo įtaka motoneuronų sužadinamumui 

ir perdavimo funkcijai 

 

Žinoma, kad esant aktyvuotam neuroniniam tinklui, MN membranos 

laidumas gali padidėti iki 800 % (Berg et al., 2008). Mūsų atliktų tyrimų 

rezultatai parodė, kad muskimolio sukeltas membranos laidumo padidėjimas 

reikšmingų pokyčių perdavimo funkcijos statumui neturėjo. Šie rezultatai 

neprieštarauja kitų tyrėjų rezultatams, kuriuose teigiama, kad MN membranos 

laidumas neturėtų keisti perdavimo funkcijos verčių. Padidėjęs membranos 

laidumas nekeičia perdavimo funkcijos vertės tiriant katės galvos smegenų 

žievės neuronų modelius (Holt ir Koch, 1997). Modeliavimo rezultatai parodė, 

jog šuntuojantis sinapsinis slopinimas fiziologinėmis sąlygomis turėtų įtakoti 

ne perdavimo funkcijos statumą, o jos poslinkį srovės ašies atžvilgiu. 

Dinaminio srovės fiksavimo metodu katės stuburo smegenų MN nustatyta, kad 

sinapsinio slopinimo metu padidėjęs membranos laidumas sumažina VP dažnį, 

tačiau nekeičia perdavimo funkcijos kreivės statumo (Brizzi et al., 2004). 

Tiriant žiurkių CA1 (galvos smegenų hipokampo sritis) srities piramidinių 

neuronų perdavimo funkciją in vitro parodyta, kad padidėjusio neurono somos 

membranos laidumo metu sumažėja stacionari perdavimo funkcija, tačiau 

pradinė perdavimo funkcija nepakinta (Fernandez ir White, 2010). 

Mūsų atliktuose tyrimuose MN perdavimo funkcija buvo tirta nugaros 

smegenų pjūviuose, kai fiziologiškai normaliai nebeveikia neuroninis tinklas ir 

MN sinapsiniai įėjimai yra neaktyvūs. Reikia atkreipti dėmesį į tai, kad MN 

perdavimo funkcijos tyrimas taikant viduląstelinę elektrinę stimuliaciją nėra 
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pilnai adekvatus fiziologiškai natūraliam MN sužadinimui veikiant 

sinapsiniams įėjimams. Muskimolio sukeltas laidumo padidėjimas (38,6±4,9 

%) yra mažesnis nei nugaros smegenų neuroninio tinklo veikimo metu (Berg 

2008). Kita vertus, tokio tipo nenatūralus MN aktyvavimas leidžia greitai ir 

efektyviai tirti MN elektrinius atsakus esant ne tik fiziologiškai normalioms, 

bet tyrėjo nustatytoms eksperimentinėmis sąlygomis, kai parenkami specifiniai 

dirgikliai ir tiriama tik jų įtaka. Visa tai būtų labai sudėtinga padaryti veikiant 

tik natūraliam sinapsiniam aktyvumui ir įtakojant neuroniniam tinklui.   

 

5.4. Nuolatinės Na
+
 srovės įtaka motoneuronų sužadinamumui ir 

perdavimo funkcijai 

 

Parodėme, kad vėžlio nugaros smegenų MN savybes veikia INaP. INaP gali 

sąlygoti svarbius procesus sinapsinių signalų integracijoje ir informacijos 

apdorojime MN. Nustatėme, kad INaP didina MN sužadinamumą ir mažina 

pradinę perdavimo funkcijos vertę, o stacionarios perdavimo funkcijos 

neįtakoja. Kitų tyrėjų buvo parodyta, kad blokuojant INaP cheminiu 

blokatoriumi riluzoliu MN perdavimo funkcijos vertės lyginat prieš ir po INaP 

inaktyvacijos reikšmingai nepakito (Harvey et al., 2006c). Tyrėjai elektrinei 

MN stimuliacijai taikė lėtus trikampius srovės stimulus. Jų rezultatai patvirtina 

mūsų rezultatus, kad INaP neįtakoja  stacionarios perdavimo funkcijos vertės, o 

trikampiai srovės stimulai metodiškai tinkami tirti tik stacionarią MN 

perdavimo funkciją.  

Manoma,  kad perdavimo funkcijos reguliacija vyksta dėl sąveikos tarp 

INaP ir membranos laidumų pokyčių, kurie nulemia membranos potencialo 

vertes tarp atskirų VP (Chance et al., 2002; Vervaeke et al., 2006). Ankstesni 

kitų tyrėjų darbai parodė, kad INaP padidina pėdsekinę hiperpoliarizacija  

(Hounsgaard ir Mintz, 1988), ir taip suformuoja neigiamą grįžtamą ryšį, kuris 

reguliuoja VP dažnį  

Mūsų taikytas INaP apibūdinimas matematiškai kaip tiesinės funkcijos 

turinčios slenkstį ir įsisotinimą yra adekvatus tik iki slenkstiniame membranos 
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potencialo lygmenyje. Virš slenkstinės joninės srovės yra dešimteriopai 

didesnės už iki slenkstines sroves, todėl INaP savybės yra svarbios membranos 

potencialui esant iki slenkstiniame lygyje. Parametrai k ir Vakt  taikyti šiame 

matematiniame modelyje taikytini tiriant INaP  tik membranos potencialui esant 

iki slenkstiniame lygyje. Šių tyrimų atveju buvo ignoruojamos neurono 

kabelinės savybės ir galimai netolygus joninių kanalų pasiskirstymas MN 

membranoje. Minėti matematinio modelio sąlygų supaprastinimai įgalina 

įvertinti INaP dydį ir poveikį. Taigi, įvertinus minėtas metodines aplinkybes 

mūsų išvada apie tai, kad INaP mažina pradinę MN perdavimo funkcijos vertę 

yra kokybiniu požiūriu patikima, tačiau maksimalų INaP dydį ir kitas savybes 

dar reikia papildomai ištirti. 
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6. IŠVADOS  

 

1. Motoneuronų perdavimo funkcijos vertės stimuliuojant motoneuronus 

trikampiais srovės stimulais sutampa su stacionaria perdavimo funkcija 

gauta stimuliuojant motoneuronus stačiakampiais srovės stimulais. 

 

2. Stačiakampiai, bet ne trikampiai srovės stimulai tinkamiausi vertinti 

pradinę ir ankstyvąją perdavimo funkcijų vertes. 

 

3. Motoneurono membranos laidumo padidėjimas nekeičia perdavimo 

funkcijos statumo. 

  

4. Nuolatinė Na
+
 srovė padidina motoneurono sužadinamumo lygį, mažina 

pradinę ir ankstyvąją perdavimo funkcijų vertes, tačiau neįtakoja 

stacionarios perdavimo funkcijos. 
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