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ЧАСТЬ I. ОБЩАЯ НЕЙРОФИЗИОЛОГИЯ

ГЛАВА 1. ФИЗИОЛОГИЯ ВОЗБУДИМЫХ МЕМБРАН

Организм представляет собой целостную систему, состоящую из взаимозависимых и соподчиненных элементов, взаимоотношения которых и особенности строения детерминированы их функционированием как целого. Кроме того, организм – это саморегулирующаяся система, реагирующая как единое целое на изменения внешней среды. Организм может существовать лишь при постоянном взаимодействии с окружающей средой и само-обновляется в результате такого взаимодействия. В основе такого взаимо-действия лежит уникальное свойство живых систем – возбудимость.
В нервных и мышечных клетках возбуждение сопровождается возникно-вением потенциала действия (ПД), способного без затухания распростра-няться вдоль всей клеточной мембраны, чем обеспечивается быстрая пере-дача информации по нервным волокнам на большие расстояния. ПД в мышечных клетках приводит к активации сократительного аппарата миофибрилл, а в нервных клетках вызывает секрецию в окончаниях аксонов – химических веществ-медиаторов, оказывающих возбуждающее или тор-мозящее влияние на иннервируемые ткани. Во время ПД клетка полностью невосприимчива к стимулам, возбудимость восстанавливается постепенно. 

В реакции возбуждения существенную роль играют электрические, структурные, химические, физические и другие процессы. Если местное возбуждение  способно более тонко отражать характеристики раздражителя, то распространяющееся возбуждение кодирует эти характеристики частотой нервных импульсов, изменением этой частоты во времени и всей длитель-ностью импульсного залпа, а также способно к передаче этой информации по нервным проводникам. Возбуждение и связанное с ним торможение – основа всех видов нервной деятельности.
1.1. Структура биологических мембран

Биологические мембраны представляют собой структуры, ограничивающие клетки (клеточные, или плазматические мембраны) и внутриклеточные органоиды (мембраны митохондрий, лизосом, эндоплазматического ретикулума и др.). Содержат в своем составе липиды, белки, гетерогенные макромолекулы (гликопротеиды, гликолипиды) и, в зависимости от выполняемой функции, многочисленные минорные компоненты (коферменты, нуклеиновые кислоты, антиоксиданты и т. п.). Основу биологических мембран составляет фосфолипидный двойной слой (бислой), гидрофобные фрагменты которого погружены в толщу мембраны (толщина гидрофобной зоны составляет 2-3 нм), а полярные группы ориентированы наружу в окружающую водную среду. Основная масса мембранных липидов (60-70%) представлена главным образом фосфатидилхолином, фосфатидил-этаноламином, сфигномиелином и холестерином. Главная их функция состоит в поддержании механической стабильности мембран и придании им гидрофобных свойств. 

Мембранные белки локализованы на поверхности мембран или внедрены на различную глубину в гидрофобную зону. Некоторые белки пронизывают мембрану насквозь, и различные полярные группы одного и того же белка обнаруживаются по обе стороны мембраны. Большинство мембранных белков играет специфическую роль: служат катализаторами протекающих в клетке химических реакций (многие белки мембран – ферменты), рецепторами гормональных и антигенных сигналов, выполняют функцию узнающих элементов в мембранном транспорте, пиноцитозе и хемотаксисе. Устойчивость мембран обусловлена ионными, дипольными, дисперсионными и гидрофобными взаимодействиями между молекулами липидов и белков. Основная функция мембран - барьерная, транспортная, регуляторная и каталитическая. 

Барьерная функция заключается в ограничении диффузии через мембрану растворимых в воде соединений, что необходимо для защиты клеток от чужеродных токсических веществ и сохранения внутри клетки определенных концентраций метаболитов. Коэффициенты диффузии веществ через липидный бислой в 104 - 106 раз ниже, чем в водных растворах. Характерная особенность мембран - способность осуществлять избирательный перенос неорганических ионов, питательных веществ, различных продуктов обмена. Мембраны содержат системы пассивного и активного, направленного против электрохимического потенциала, транспорта веществ. В качестве источников энергии для активного транспорта используются окислительно-восстановительные реакции, гидролиз АТФ или предсуществующие ионные градиенты. 

Важнейшей функцией мембран служит регуляция внутриклеточного метаболизма в ответ на поступающие извне воздействия. Взаимодействия клеток с внешней средой осуществляется посредством специальных мембранных рецепторов (фото-, термо-, механо-, хеморецепторы). Во многих случаях при физическом или химическом возбуждении клеток увеличивается скорость поступления в клетки ионов кальция и активируется мембранная АМФ-циклаза. В свою очередь ионы кальция и цАМФ, активируя ключевые ферменты метаболизма обеспечивают эффективный ответ клеток на внешние воздействия.

1.2. Мембранный потенциал

Между наружной поверхностью клетки и ее цитоплазмой в состоянии покоя существует разность потенциалов порядка 60 – 90 мв, причем поверхность клетки заряжена электроположительно по отношению к цитоплазме. Эту разность потенциалов принято называть потенциалом покоя, или мембранным потенциалом.

Цитоплазма, окружающая органеллы нервных клеток, состоит главным образом из воды, белков и неорганических солей. К белкам относятся как структурные макромолекулы и высокомолекулярные ферменты, так и более низкомолекулярные вещества типа полипептидов, пептидов и различных аминокислот. Концевые группы многих подобных молекул диссоциируют в водной среде цитоплазмы, и благодаря этому молекулы приобретают электрический заряд, т.е. превращаются в ионы. Содержание этих органических ионов в гигантском аксоне кальмара можно определить путем простого выдавливания цитоплазмы с ее последующим анализом. Подобный анализ показал, что главным органическим ионом нервных клеток является изетионат. Поскольку суммарный заряд этого иона отрицателен, он представляет собой органический анион (А-). Полагают, что в других типах нервных клеток содержатся глутамат, аспартат и органические фосфаты. Все подобные молекулы несут отрицательный суммарный заряд, т.е. являются анионами.

В нервных клетках имеются не только органические, но и неорганические ионы. Они необходимы для деятельности многих ферментов, поддержания электрического, химического и осмотического равновесия как в пределах клетки, так и между клеткой и окружающей средой. Основным внутриклеточным катионом является калий; в значительно меньших количествах в нервных клетках содержатся кальций и магний. К неорганическим анионам относятся хлорид, фосфат и сульфат. Основным внеклеточным катионом является натрий, а анионом – хлорид. В таблице 1.1. приведены цифры, характеризующие ионный состав клетки беспозвоночного (гигантский аксон кальмара) и позвоночного животного. В качестве примера клетки позвоночного представлено хорошо изученное мышечное волокно лягушки; полагают, что по своему составу такие волокна сходны с нейронами других позвоночных.

                                                                              Таблица 1.1.

Содержание ионов (мМ/л) в аксоне кальмара

и мышечном волокне позвоночного животного

	Ионы
	Аксон кальмара
	Мышечные волокна

	
	Внутриклеточ-ная среда
	Внеклеточ-ная среда
	Внутриклеточ-ная среда
	Внеклеточ-ная среда

	Катионы
	
	
	
	

	К+
	400
	(10)
	124
	2

	Na+
	50
	460
	10
	(125)

	Ca2+
	(0,4)
	10
	5
	2

	Mg2+
	10
	54
	14
	1

	Прочие
	-
	-
	-
	-

	Всего
	460
	534
	153
	130

	
	
	
	
	

	Анионы
	
	
	
	

	Cl-
	20-150
	560
	2
	77

	HCO3-
	-
	-
	12
	27

	(A)-
	345
	-
	74
	13

	Прочие
	-
	-
	(65)
	(13)

	Всего
	460
	560
	153
	130


Цифры в скобках – расчетные значения, выведенные из условия 
электронейтральности между катионами и анионами.

Электрические процессы в нервных клетках обусловлены неравномерным распределением электролитов по обе стороны клеточной мембраны. В связи с этим необходимо остановиться на двух моментах: во-первых, почему возникает такое неравномерное распределение и, во-вторых, каким образом оно приводит к формированию электрических потенциалов.

Первый шаг к пониманию того, каким образом создается неравномерное распределение ионов по обе стороны мембран, был сделан в классической работе Доннана «Теория мембранного равновесия», опубликованной еще в 1924 г. В многочисленных исследованиях, проведенных в 20 – 21 в.в., были изучены физико-химические свойства растворенных веществ, в частности диссоциация солей на ионы и пассивная диффузия ионов в растворе из области высокой концентрации в область низкой концентрации.

Если между двумя растворами с различной концентрацией ионов поместить мембрану, то скорость диффузии будет зависеть от проницаемости этой мембраны для того или иного иона. Процесс диффузии в конечном счете приводит к выравниванию концентраций всех диффундирующих и проникающих через мембрану ионов в обоих растворах. Однако в работе Доннана было показано, что если в одном из этих растворов содержатся крупные органические ионы, не проникающие через мембрану, то распределение проникающих ионов по обе стороны мембраны будет неравномерным. Доннан был специалистом в области физической химии, и поэтому в своих опытах он использовал искусственную коллодиевую мембрану, а в качестве органического электролита – феноловый красный, который служил одновременно визуальным индикатором.

Равновесие Доннана выведено для условия электронейтральности обоих растворов. Однако на определенном этапе осмотическое давление не сохраняется, так как по внутреннюю сторону мембраны раствор электролита более концентрированный. Для того чтобы разбавить этот раствор, вода диффундирует в клетку. В результате с внутренней стороны мембраны создается избыточное гидростатическое, или осмотическое давление. В растительных клетках осмотическое давление действительно несколько выше, чем в окружающей среде, но эти клетки не разрываются, так как их стенки окружены плотной оболочкой из клетчатки. Однако такой защитный механизм, вполне пригодный в условиях неподвижной жизни растения, не может быть использован в клетках животных, ведущих активный, подвижный образ жизни.

Осмотическое равновесие в животных клетках достигается благодаря тому, что недостаток электролитов в наружной среде компенсируется NaCl. Na+  не может входить в клетку, так как мембрана для него относительно непроницаема. Благодаря этому Na+, содержащийся во внеклеточной среде, уравновешивает осмотическое давление внутриклеточных органических анионов. Этот механизм оказался очень удобным для клеток морских беспозвоночных животных, так как содержание NaCl в морской воде достаточно велико. Что касается беспозвоночных и позвоночных наземных животных, то для того, чтобы приблизительно сохранить ионный состав межклеточной жидкости, эволюция создала вокруг клеток этих животных собственное «внутреннее море».

Сила, заставляющая молекулы вещества диффундировать из раствора с высокой концентрацией в раствор с низкой концентрацией, имеет химическую природу. Под действием этой силы молекулы вещества передвигаются «вниз» по концентрационному градиенту (подобно тому, как шары катятся по наклонной плоскости под действием силы тяжести).

В модели, состоящей из двух растворов, разделенных проницаемой для К+ мембраной, концентрации К+ по обе стороны мембраны не равны; это означает, что существует сила (химическая), заставляющая К+ выходить из клетки по концентрационному градиенту. По мере диффузии К+ из клетки происходит обратная диффузия Cl- внутрь клетки по концентрационному градиенту этого аниона. Это приводит к разделению К+ и нейтрализующего аниона Cl-. Однако, поскольку противоположные заряды притягиваются, возникает электрическая сила, под действием которой К+ стремится внутрь клетки вслед за ионами Cl-. Когда установится равновесие, суммарный поток К+ через мембрану будет равен нулю, а концентрационная сила, «выталкивающая» К+ из клетки, будет уравновешена противоположно направленной электрической силой. Исходя из этих данных, Нернстом было получено уравнение, названное его именем:

Ек = 58 lg [К+]оut / [К+]in = 58 lg 40 / 400 = - 75мВ, где

Е – это так называемый потенциал Нернста, или диффузионный потенциал, [К+]оut  - концентрация калия снаружи мембраны, [К+]in – концентрация калия внутри клетки. 

Для каждого отдельно взятого иона Е – это тот потенциал, при котором поток данного иона через мембрану прекращается; в связи с этим Е называется равновесным потенциалом для того или иного иона. Иными словами, это тот потенциал, который создается на мембране вследствие диффузии того иона, для которого она проницаема. Поскольку этот потенциал формируется на оболочках живых клеток, он называется мембранным потенциалом.

Концентрация К+ внутри клетки очень высокая. Однако все клетки получают питательные и другие вещества из крови и межклеточной жидкости, а известно, что концентрация К+ в этих средах очень низкая. Каким же образом в клетке создается высокая концентрация этого иона и как восполняются его потери, связанные с утечкой через мембранные каналы? Источником внутриклеточного калия не может быть пассивная диффузия, поскольку концентрационный градиент для этого иона направлен из клетки. Сходный вопрос возникает и в отношении Na+: почему не происходит накопления этого иона в клетке в покое, а тем более при возбуждении. И, наконец, как в клетке, несмотря на все ионные перемещения поддерживается осмотическое равновесие.

Из всех этих соображений становится ясным, что живая клетка – это не просто шарик, заполненный солевым раствором. В ней должны происходить метаболические процессы, поддерживающие ионные концентрации как в покое, так и при различных воздействиях на клетку, причем эти процессы должны переносить ионы против их концентрационных градиентов. Точнее говоря, в мембране должны действовать «насосы», переносящие ионы против концентрационных градиентов. Для работы этих насосов должна доставляться энергия. Подобный перенос вещества называется активным транспортом, а механизм, ответственный за этот перенос, - метаболическим насосом. 

Общая модель, объясняющая работу мембранных ионных насосов, схематически показана на рис. 1.1. 
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Рис. 1.1. Схема активного переноса ионов через клеточную 
мембрану

Активный перенос ионов происходит в три этапа. Сначала ион соединяется с молекулой переносчика, образуя комплекс ион-переносчик. Затем этот комплекс проходит через мембрану или переносит через нее заряд. Наконец, ион освобождается на противоположной стороне  мембраны. Одновременно происходит аналогичный процесс, переносящий ионы в противоположном направлении. Из всех систем активного транспорта лучше всего изучен насос, переносящий через мембрану Na+ и К+ против концентрационных градиентов этих ионов.
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Источником энергии для работы этих насосов служит расщепление АТФ ферментом АТФазой. Этот фермент носит название Na+, К+-зависимой АТФазы. Опытным путем было показано, что он одновременно выполняет функцию ионного переносчика. Он представляет собой крупный белок, связанный с мембраной и состоящий из двух полипептидных компонентов; молекулярная масса каждого из этих компонентов составляет 100000. Молекула этого белка пронизывает мембрану насквозь, прикрепляясь к ее наружной стороне небольшими глико-протеиновыми цепями. С внутренней стороны мембраны происходит преимущественное связывание Na+ и АТФ, а с наружной – К+ и различных ингибиторов типа гликозидов. Благодаря этому обеспечивается соответствующее направление переноса ионов.

Метаболический насос, осуществляющий обмен одного иона Na+  на один ион К+ (рис. 1.1.), поддерживает концентрационные градиенты ионов по обе стороны мембраны, но не вносят вклада в создание мембранного потенциала. Однако если обмен ионов не осуществляется в пропорции 1:1, то такой насос участвует в формировании потенциала покоя. Подобные ионные насосы называются электрогенными. В настоящее время выявлены и изучены не только натриевые и калиевые, но также кальциевые и хлоридные насосы. Роль Са2+ в жизнедеятельности клетки чрезвычайно велика.

Таким образом, мембранный потенциал создается в результате как пассивных, так и активных механизмов. Степень участия тех или иных механизмов в разных клетках различна. Из этого следует, что мембранный потенциал не должен быть одинаков во всех типах нейронов и, кроме того, их реакции на те или иные воздействия также должны быть разными. В некоторых клетках или волокнах мембранный потенциал может быть достаточно высоким – порядка – 80 мВ. В других, напротив, он значительно ниже – до – 40 мВ. Низкий потенциал покоя характерен, например, для рецепторных клеток сетчатки позвоночных животных; в этом случае он обусловлен значительным входящим током утечки ионов Na+. 

Метаболические механизмы, ответственные за активный перенос, зависят от температуры, и поэтому у пойкилотермных животных их вклад в создание мембранного потенциала претерпевает, в соответствии с колебаниями температуры, суточные и сезонные изменения. Активность насосов зависит также от диаметра нервного волокна: чем это волокно тоньше, тем отношение поверхности к объему выше, и активность насосов, необходимая для поддержания распределения ионов, больше.
1.3. Потенциал действия
Первые представления о природе нервных сигналов появились уже в Древней Греции. Мыслители того времени считали, что мозг вырабатывает «флюиды» или «духи», текущие по нервам к мышцам. Однако началом новой эпохи в нейрофизиологии следует считать 1791 г., когда ученый из Болоньи Л. Гальвани показал, что мышцы лягушки реагируют на их стимуляцию электрическим током. Его идеи о существовании животного электричества в нервах и мышцах быстро распространились, и внимание ученых сосредоточилось почти исключительно на электрических процессах, лежащих в основе передачи сигналов по нервам.

В 1840-х годах соотечественник Гальвани К. Маттеучи, который занимал одновременно высокий пост в итальянском правительстве, получил первые доказательства электрической природы нервного импульса. Представления Маттеучи вскоре были развиты и превращены в стройную систему взглядов в обстоятельных исследованиях берлинского физиолога Эмиля Дюбуа-Реймона. В 1850 г. коллега Дюбуа-Реймона Гельмгольц, ставший впоследствии знаменитым физиком, измерил скорость проведения нервного импульса и впервые показал, что эта скорость хотя и внушительна, но не велика. В крупных нервных волокнах лягушки она составляла около 40 м/с. Это открытие имело первостепенное значение, так как из него следовало, что передача нервного импульса – это активный биологический процесс, а не просто физическое проведение электричества по проводнику. В связи с этим нервный импульс был назван потенциалом действия.

Доказательства электрической природы нервного импульса и конечной скорости его проведения были не только основополагающими открытиями в области физиологии, но имели важнейшее значение для других наук. Это были первые прямые данные об особенностях функционирования нервной системы. Стало ясно, что в основе деятельности нервной системы лежит выработка импульсов, подобно тому, как работа сердца заключается в перекачке крови, а почек – в образовании мочи. Кроме того, обнаружение конечной скорости распространения нервного импульса оказало огромное влияние на психологию, так как оно позволило в какой-то степени отделить мысль от повинующихся ей движений, т.е. «душу» от тела. Таким образом, это открытие стало одной из вех в развитии современной психологии и изучения поведения и внесло весомый вклад в проблему соотношения психики и организма.

Генерацию нервом потенциала действия в ответ на электрическое раздражение обычно называют возбуждением; поэтому говорят, что нерв обладает возбудимостью. Экспериментаторы прошлого не имели возможности непосредственно зарегистрировать нервный импульс и о наличии его судили по сокращению связанной с нервом мышцы (сокращение следовало за раздражением через короткий промежуток времени, необходимый для проведения потенциала действия по нерву). 

1.3.1. Анализ механизма возбуждения

При изучении механизмов возникновения потенциала действия в нейронах необходимо отталкиваться от нескольких общепризнанных фактов. Прежде всего, процессы, приводящие к генерации нервного импульса, разыгрываются на мембране и заключаются в кратковременных изменениях мембранного потенциала. Идеи о том, что потенциал действия возникает именно на мембране, высказывались уже в 19 в. Они были подтверждены в изящных опытах на гигантских аксонах кальмара: проведение импульсов в этих аксонах сохранялось даже после выдавливания из них аксоплазмы.
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Второй важный факт, касающийся потенциала действия, заключается в том, что потенциал представляет собой кратковременную деполяризацию мембраны. Об этом также догадывались уже в 19 в., исходя из данных некоторых экспериментальных работ, однако прямое подтверждение было получено лишь при помощи внутриклеточной записи от аксона кальмара (рис. 1.2.)
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Рис. 1.2. Нервный импульс в аксоне кальмара
Импульс был вызван кратковременной деполяризацией в точке А. Видно, что при экспериментальном возбуждении участка, расположенного где-то 

в середине нервного волокна, импульс распространяется 

в обоих направлениях.

В первых же работах, проведенных исследователями из Рокфеллеровского института К. Колем и Д. Кертисом в 1939 г., было показано, что при возбуждении мембрана не просто деполяризуется, т.е. становится заряженной менее отрицательно изнутри, но разряжается до 0 и затем перезаряжается. В момент пика потенциала действия она становится заряженной положительно изнутри, причем потенциал ее достигает почти + 50мВ. Такая перезарядка мембраны не может быть обусловлена просто увеличением мембранной проницаемости для всех ионов, поскольку в таком случае мембрана деполяризовалась бы до 0, но не перезарядилась. 

Объяснение этого феномена связано с тем, что потенциал действия в аксонах кальмара возможен лишь при наличии ионов натрия во внеклеточной среде. Удаление этих ионов приводит к снижению величины потенциала действия (рис. 1.3.). Что касается потенциала покоя, то его величина почти не зависит от содержания натрия (это связано с тем, что в состоянии покоя проницаемость мембраны для натрия по сравнению с проницаемостью для калия весьма невелика). Из кривых, приведенных на рис. 1.3., следует, что в момент пика потенциала действия натриевая проницаемость (и проводимость) очень высока.
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Рис. 1.3. Зависимость потенциала действия от содержания Na+ 

во внеклеточной среде
А. Снижение амплитуды потенциала действия при уменьшении содержания Na+  во внеклеточной среде в 3 раза (за 100% принято содержание Na+ в морской воде). Б. Кривая зависимости амплитуды потенциала действия от концентрации Na+ во внеклеточной жидкости.
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Эти три важнейших факта свидетельствуют о том, что потенциал действия в аксоне кальмара обусловлен временным повышением проницаемости мембраны для натрия. Такое повышение проницаемости приводит к быстрому переходу положительно заряженных ионов натрия по концентрационному градиенту в клетку. При этом потенциал мембраны снижается и даже меняется на противоположный – он приближается к равновесному потенциалу для натрия, равному примерно + 55мВ. В связи с этим интересны изменения ионной проницаемости и трансмембранных токов во времени; кроме того, необходимо выяснить, участвуют или не участвуют в генерации потенциала действия другие ионы. Для того чтобы ответить на эти вопросы, необходимо исследовать ионные токи через мембрану при различных уровнях мембранного потенциала. С этой целью была разработана методика пространственной фиксации (при этом импульс не распространяется по аксону, а удерживается на постоянном уровне на некотором участке), а также метод фиксации потенциала. Последний метод позволяет устанавливать и удерживать мембранный потенциал на определенном уровне и измерять трансмембранные токи, возникающие при данном значении потенциала.

Данный метод был использован А. Ходжкином и А. Хаксли из Кембриджского университета в знаменитой серии экспериментов, опубликованной в 1952 г. Исследователи измеряли мембранные токи при потенциале, фиксированном на различных уровнях. Авторы предположили и в дальнейшем доказали, что поздний компонент мембранного тока обусловлен ионами К+. Чем больше была разница между мембранным потенциалом и равновесным калиевым потенциалом (т.е. чем больше была деполяризована мембрана), тем выраженнее был поздний компонент. Вычитание позднего компонента из суммарной контрольной кривой позволило получить кривую раннего компонента. Этот компонент появлялся при небольшом уровне деполяризации; при мембранном потенциале, примерно равным 0, он был наибольшим, а при потенциале около + 55 мВ менял свое направление. Именно так должен был вести себя ток, обусловленный ионами Na+. движущей силой для этих ионов служит натриевый равновесный потенциал, составляющий примерно + 55 мВ.

Эти выводы были подтверждены в дальнейших экспериментах с использованием ядов, избирательно блокирующих натриевые и калиевые каналы. При блокаде калиевых каналов тетраэтиламмонием (ТЭА), добавленным во внеклеточную жидкость, сохранялся лишь ранний натриевый компонент мембранного тока. Напротив, при блокаде натриевых каналов тетродотоксином (ТТХ) выявляется лишь поздний калиевый компонент. Измерения ионных токов позволили Ходжкину и Хаксли вычислить  натриевую и калиевую проводимости. В дальнейшем они вывели уравнения, описывающие кинетику этих проводимостей. Оставалось лишь объяснить быстрое падение натриевой проводимости после ее первоначального повышения. Это снижение натриевой проводимости было названо натриевой инактивацией; затем было показано, что процесс натриевой инактивации можно избирательно блокировать, вводя внутрь аксона фермент проназу.

Взаимоотношения между этими тремя процессами – повышением натриевой проводимости, повышением калиевой проводимости и натриевой инактивацией – представлены на рис. 1.4. Здесь же приведена схема, иллюстрирующая важнейшую особенность натриевой проводимости - положительную обратную связь между этой проводимостью и степенью деполяризации мембраны.
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Рис. 1.4. Схема взаимоотношений между повышением натриевой 

               и калиевой проводимости и натриевой инактивацией

А. Регенеративные связи между деполяризацией мембраны, увеличением натриевой проницаемости и входящим током Na+. Б. Кривые изменений ионных проницаемостей в процессе формирования потенциала действия  

При деполяризации натриевая проводимость возрастает, что увеличивает исходную деполяризацию; в результате натриевая проводимость еще больше повышается и т.д. Подобные самоусиливающиеся, или регенеративные, процессы в принципе известны. В качестве примера можно привести взрыв пороха – процесс, характеризующийся положительной обратной связью между выделением тепла и химической реакцией. Пожалуй, можно сказать, что именно эта положительная связь придает активный характер потенциалу действия. Благодаря этому свойству потенциал действия обладает порогом, создает короткую рефрактерность (т.е. невосприимчмвость нерва к новому раздражению) и характеризуется постоянством амплитуды при распространении на большие расстояния. Именно эти нелинейные, регенеративные взаимоотношения, благодаря которым натриевая и калиевая проводимости последовательно увеличиваются, обусловливают различия механизмов потенциала действия и синаптического потенциала.  

1.3.2. Молекулярные механизмы возбуждения

Один из признаков хорошей теории заключается в том, что с ее помощью можно предсказать некоторые явления, доступные экспериментальной проверке. В этом отношении модель Ходжкина – Хаксли оказалась чрезвычайно плодотворной. Рассмотрим вкратце некоторые важнейшие открытия, проливающие свет на молекулярные механизмы мембранных потенциалов.

Свойства каналов. Основным вопросом, возникшим после создания модели Ходжкина – Хаксли, было выяснение механизмов ионной регуляции ионной проводимости мембраны. Ходжкин и Хаксли предположили, что проницаемость мембраны для каждого иона обусловлена гипотетическими каналами, позволяющими данному иону свободно проходить через мембрану по градиенту концентрации. Многие исследователи, работающие в данной области, представляют себе такие каналы как поры в мембране. В пользу такого предположения свидетельствуют многочисленные косвенные данные. Однако, поскольку диаметр каналов, согласно подсчетам, должен составлять 3 – 5 ангстрем, они не могут быть обнаружены даже при помощи самых мощных современных электронных микроскопов. Поэтому прямых доказательств существования подобных пор не получено.

Напротив, гипотетических представлений о свойствах ионных каналов более чем достаточно. Согласно одному из предположений, вход в натриевый канал расширяется к внутренней стороне мембраны наподобие воронки. Предполагают также, что в мембране существуют молекулярные «ворота», обусловливающие открытие (активацию) и закрытие (инактивацию) натриевого канала. Все эти гипотетические структуры схематически представлены на рис. 1.5А. Как полагают, натриевый канал выстлан шестью отрицательно заряженными атомами кислорода, удаляющими гидратную оболочку с ионов Na+; благодаря этому Na+ приобретает способность проходить через канал. Избирательность данного канала для ионов Na+ определяется его диаметром; способность других ионов (кальция, лития и др.) проходить через этот канал зависит от их размеров. Различные участки или компоненты ионных каналов служат местами воздействия ряда лекарственных препаратов, ядов и т.п. (рис. 1.5Б). 

Воротные токи. При построении своей модели Ходжкин и Хаксли предположили, что ворота, управляющие проницаемостью натриевых каналов, должны обладать дипольным моментом. В связи с этим при любых изменениях конформации таких ворот должна возникать разность потенциалов, суммирующаяся с общим мембранным потенциалом. Однако эта разность настолько мала, что зарегистрировать ее стало возможным лишь в начале 1970-х годов после разработки методов «накопления» и усреднения нескольких тысяч ответов на раздражение. Полагают, что исследование токов, возникающих при изменениях конформации ворот (воротных токов), поможет получить новые данные о молекулярных механизмах функции ворот и регуляции проницаемости ионных каналов (рис. 1.5А).

Искусственные мембраны. На первый взгляд может показаться, что возбудимость свойственна лишь оболочкам живых клеток. Однако в недавних работах было показано, что способностью к возбуждению обладают и искусственные мембраны. Липидные мембраны обрабатывали такими веществами, как амфотерицин. Приложение напряжения к подобным мембранам приводило к тому, что потенциал начинал изменяться в соответствии с законом «все или ничего». Полагают, что под действием приложенного напряжения в таких мембранах образовывались каналы и ворота (рис. 1.5В).
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Рис. 1.5. Схема натриевого канала

А. Натриевый канал. Б. Точки приложения различных агентов: ТТХ - тетродотоксин, Sс, Тх – токсин скорпиона и актиний, ВТХ – батрахотоксин, МА – местноанестезирующие вещества, Са2+ - ионы кальция, экранирующие отрицательные заряды наружной поверхности мембраны. В. Возбудимык каналы в искусственном двойном липидном слое. На наружной поверхности двойного слоя располагаются «воротные» молекулы ионных каналов; когда эти молекулы связываются с ион-селективными молекулами нижней поверхности слоя, канал становится проходимым для соответствующего иона. 

В данных исследованиях была выявлена интересная закономерность – частичное образование ворот, в результате которой возбудимость была выражена неполностью. Возможно, именно в соответствии с аналогичным механизмом возбудимость нервных клеток может быть выражена в различной степени в процессе их созревания или в разных участках.

Плотность расположения каналов. Для оценки плотности расположения натриевых каналов в мембране в ряде работ определяли связывание нервными волокнами меченого тетродотоксина, который избирательно блокирует натриевые каналы. Данные, полученные в этих работах, свидетельствуют о том, что плотность натриевых каналов существенно варьирует в различных нейронах и в разных участках одного и того же нейрона. Чрезвычайно высокая плотность натриевых каналов в перехватах Ранвье (12000 на 1 мкм2) связана с тем, что именно в этих небольших участках мембраны возникают потенциалы действия при сальтаторном проведении. Различия в плотности каналов между теми или иными нервами могут быть частично обусловлены разным диаметром этих нервов: так, волокна обонятельных нервов принадлежат к наиболее тонким (их диаметр составляет около 0,2 мкм), в связи с чем отношение поверхности к объему у них чрезвычайно велико.

Из этих данных следует, что плотность потенциалзависимых ионных каналов широко варьирует в зависимости от функциональной специализации нейронной мембраны. В связи с этим возбудимость нейрона может быть совершенно различной в разных его участках. В этом заключается важная особенность, обусловливающая сложность организации нервной системы.

Многообразие ионных каналов. В последние годы чрезвычайно широко проводились исследования ионных каналов в различных типах нервных клеток. Эти исследования позволили значительно расширить модель потенциала действия, предложенную Ходжкином и Хаксли, включающую лишь один натриевый и один калиевый каналы. Большинство подобных работ было выполнено на телах нейронов моллюсков – крупных клетках, чрезвычайно удобных для внутриклеточных методов исследования с фиксацией потенциала. Полагают, что выявленные в этих исследованиях свойства мембраны тела нейрона в какой-то степени сходны со свойствами мембран синаптических окончаний. Это дает возможность судить об особенностях участков мембраны, ответственных за синаптические процессы.

К настоящему времени выявлено множество ионных каналов, которые охарактеризовать в общем курсе физиологии ЦНС не представляется возможным.

Одним из основных достижений в области изучения входящих токов было открытие входа кальция во время потенциала действия во многие нейроны. В ряде клеток трансмембранный ток создается в основном благодаря входу кальция. Если в мембране имеются и кальциевые и натриевые каналы, то они проявляют, по-видимому, различные свойства. Кальциевый ток претерпевает не такие быстрые изменения, как натриевый, и поэтому потенциалы действия, создаваемые Са2+, отличаются длительностью. О местных различиях в мембране нейронов свидетельствует тот факт, что в теле некоторых нервных клеток моллюсков потенциал действия создается преимущественно за счет Са2+, а в аксоне – главным образом за счет Na+. В нейронах (например, в дендритах клеток Пуркинье мозжечка) выявлены как медленные кальциевые потенциалы, так и быстрые натриевые импульсы («спайки»).

Вклад ионов кальция в создание потенциалов действия может иметь важное значение. Во-первых, вход кальция во время потенциала действия представляет собой эффективный метод повышения внутриклеточной концентрации свободного Са2+, а этот ион участвует в работе целого ряда клеточных механизмов. Во-вторых, ионы кальция регулируют проницаемость для других ионов, в частности для К+. В-третьих, Са2+ играет важнейшую роль в модуляции проведения в электрических синапсах и в выделении медиаторов в химических синапсах.

Кроме кальциевого тока, участвующего в создании потенциала действия, был обнаружен еще один очень медленный кальциевый ток (Iс). Этот ток ответственен за медленную деполяризацию, обусловливающую генерацию пачек импульсов в некоторых пейсмекерных нейронах. 

Важнейшим открытием было обнаружение медленного калиевого тока, зависящего от внутриклеточной концентрации свободного Са2+. На некоторых нервных клетках было показано, что Са2+, входящий через мембрану во время потенциала действия, активирует медленные калиевые каналы. Полагают, что медленная гиперполяризация, обусловленная этим током, участвует в регуляции ритма импульсации при сравнительно низкой частоте (т.е. длительных межимпульсных интервалах).

В некоторых нейронах моллюсков был найден еще один калиевый ток (IA). Этот ток активируется при незначительной (по сравнению с уровнем покоя) деполяризации, в связи с чем играет важную роль в регуляции возбудимости и частоты импульсации при соответствующих величинах мембранного потенциала.

Чувствительность к медиаторам.  До сих пор мы рассматривали ионный канал как своеобразный макромолекулярный комплекс, проницаемость которого для различных ионов зависит от мембранного потенциала, иными словами, классический потенциалзависимый канал. Принято считать, что именно эта особенность отличает каналы, ответственные за генерацию импульсов, от каналов, обусловливающих возникновение синаптических потенциалов, которые активируются лишь медиаторами, высвобождаемыми другими нейронами. Однако было обнаружено, что потенциалзависимые каналы некоторых клеток чувствительны к медиаторам. В экспериментах производилась внутриклеточная запись от культивируемых диссеминированных клеток спинального ганглия цыпленка. Эти клетки характеризуются длительным потенциалом действия, передний фронт которого обусловлен натриевым током, а более поздние компоненты – кальциевым. Посредством внеклеточных пипеток на поверхность нейрона наносились различные медиаторы. Как видно из рис. 1.6., многие из медиаторов (серотонин, гамма-аминомасляная кислота и норадреналин) вызывали укорочение медленного кальциевого компонента потенциала действия. Другие вещества, например дофамин или различные пептиды, не оказывали подобного действия.  
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Рис. 1.6. Чувствительность потенциалзависимых каналов 
к медиаторам

А. Схема экспериментальной установки, позволяющей исследовать одиночные клетки культуры спинномозгового ганглия цыпленка методом внутриклеточной записи и ионофореза. Б. Влияние различных веществ на потенциал действия исследуемых клеток; нанесение некоторых веществ путем ионофореза приводит к укорочению потенциала действия. В. Упрощение модели различных типов потенциалчувствительных и хемочувствительных (чувствительных к медиаторам) каналов.

Клетки такого рода не обладают дендритами, и на их телах нет синапсов. В то же время на аксонных окончаниях этих клеток в спинном мозге обнаружены синапсы, образованные различными типами волокон ( так называемые аксо-аксональные синапсы). Полагают, что в подобных синапсах выделяется один из медиаторов, укорачивающих кальциевый компонент потенциала действия. В результате уменьшается количество медиатора, с помощью которого осуществляется передача с волокон задних корешков на мотонейроны и другие клетки спинного мозга. Этот механизм, ограничивающий поступление возбуждающей импульсации к мотонейронам, называется пресинаптическим торможением. Полагают, что аналогичный механизм лежит в основе пластических изменений синаптической передачи.

Из таких экспериментов становится ясно, что в определенных участках нейрона каналы, ответственные за потенциал действия, могут обладать рецепторами для медиаторов. Возбуждение этих рецепторов приводит к изменению свойств каналов. Обнаружено также, что во многих случаях синаптические потенциалы, возникающие в ответ на действие медиатора, зависят от уровня мембранного потенциала покоя. Все эти взаимоотношения представлены в виде схемы на рис. 1.6В. Слева показан классический потенциалзависимый канал, ответственный за генерацию потенциала действия, а справа – типичный постсинаптический канал, обладающий лишь рецепторами для медиатора. Между этими двумя крайними вариантами представлены каналы, обладающие и теми и другими свойствами. Очевидно, что наличие таких каналов позволяет нервной системе более гибко – в зависимости от функционального состояния организма и уровня активности нейронных сетей - модифицировать ритм импульсации, с одной стороны, и интегрировать синаптические влияния – с другой.

ГЛАВА 2. ЗАКОНЫ РАЗДРАЖЕНИЯ И ВОЗБУЖДЕНИЯ
Раздражимость представляет собой способность живых клеток, тканей или целого организма реагировать на внешние и внутренние воздействия – раздражители; лежит в основе их приспособления к изменяющимся условиям среды. Раздражимость проявляется на всех уровнях развития жизни и сопровождается комплексом неспецифических изменений, выражающихся в сдвигах обмена веществ, электрического потенциала, состояния протоплазмы, а у высокоорганизованных животных связана с выполнением специфических функций (проведение нервного импульса, сокращение мышцы, выделение секрета железистой тканью). У животных, не имеющих нервной системы, реакции на раздражение охватывают всю протоплазму и выражаются главным образом в форме двигательных реакций. У многоклеточных животных нервная и мышечная ткани обеспечивают быстрые и точные ответные реакции на раздражения; развиваются формы опосредованной реактивной связи с раздражителем через высшую нервную деятельность и сознание.

Возбудимость – способность живых клеток, органов и целостных организмов (от простейших до человека) воспринимать воздействия раздражителей и отвечать на них реакцией возбуждения. Мера возбудимости – порог раздражения. Возбудимость связана со специфической чувствительностью клеточных мембран, с их свойством отвечать на действие адекватных раздражителей специфическими изменениями ионной проницаемости и мембранного потенциала. Интенсивность, длительность и быстрота реакции в ответ на раздражения неодинаковы для различных тканей. Возбудимость как одна из форм раздражимости возникла в процессе эволюции в связи с развитием специфических тканей и, прежде всего, присуща нервной системе. 
 В свою очередь возбуждение – реакция живой клетки на раздражение, характеризующаяся совокупностью физических, физико-химических и функциональных изменений в ней. Во время возбуждения живая система переходит из состояния относительного физиологического покоя к деятельности, свойственной данной клетке или ткани. Местное возбуждение свойственно участкам клеточной мембраны, специализированным к восприятию раздражений, приходящих извне (рецепторная мембрана) или от других нервных клеток (постсинаптическая мембрана). 

Возбуждение возрастает по мере увеличения силы действия раздражителя и возникает сразу после раздражения. Местное возбуждение связано с повышением избирательной проницаемости мембраны к вне- и внутриклеточным ионам и проявляется в виде отрицательного колебания поверхностного (мембранного) потенциала. При местном возбуждении важное функциональное значение имеют рецепторные и генераторные потенциалы в области контакта (синапса) одной нервной или мышечной клетки с аксонами другой нервной клетки. Местное возбуждение не имеет порога, меняется по амплитуде и длительности в зависимости от силы и длительности действия раздражителя, скорости его нарастания и падения. При достижении местным возбуждением пороговой величины возникает распространяющееся возбуждение, которое сразу приобретает максимальную амплитуду. 

2.1. Порог раздражения
Любой агент, повышающий натриевую проницаемость мембраны, является раздражителем возбудимой ткани. Раздражителями нервных волокон  могут быть электрический ток, механические воздействия, резкое охлаждение или согревание, кислоты, щелочи, концентрированные растворы солей и т.д. Среди всех указанных раздражителей электрический ток занимает особое место, так как, во-первых, он может быть легко и точно дозирован по силе, длительности и крутизне нарастания, а во-вторых, он не повреждает живую ткань и его действие быстро и полностью обратимо при той его силе, которой достаточно для генерации возбуждения. Изучение действия электрического раздражения на возбудимые ткани представляет большой интерес для физиологии, потому что проведение возбуждения в нервах осуществляется с помощью локальных электрических токов, возникающих между возбужденным и покоящимся участком ткани. Для того чтобы раздражитель вызвал возбуждение, он должен иметь достаточную силу, длительность и крутизну нарастания.

Наименьшая сила раздражителя, которая необходима для возникновения потенциала действия в возбудимой ткани, называется порогом раздражения. Стимулы, сила которых ниже пороговой величины, называются подпороговыми, а более сильные, чем пороговые, - сверхпороговыми. При использовании в качестве раздражителя электрического тока порог выражается в единицах силы тока или напряжения. Абсолютная величина порога зависит от свойств и физиологического состояния ткани, а также от способа нанесения раздражения.

Минимальное время, в течение которого электрический ток должен действовать на ткань, чтобы вызвать распространяющееся возбуждение, находится в обратной зависимости от напряжения и силы тока.

Величина порога раздражения нерва зависит не только от  длительности действия стимула, но и от крутизны нарастания его силы. Порог раздражения имеет минимальную величину при применении тока прямоугольной формы, характеризующегося максимально быстрым нарастанием силы. Если вместо прямоугольных импульсов применять линейно или экспотенциально нарастающие стимулы, то пороги оказываются увеличенными и тем в большей мере, чем медленнее нарастает сила тока.

При уменьшении крутизны нарастания тока ниже некоторой минимальной величины потенциал действия вообще не возникает, до какой бы конечной силы не увеличивался ток. Это обусловлено тем, что за время нарастания силы раздражителя в ткани успевают развиться активные изменения, повышающие порог и препятствующие возникновению возбуждения. Такое явление приспособления возбудимой ткани к медленно нарастающему раздражителю получило название аккомодации. Чем выше скорость аккомодации, тем более круто должен нарастать стимул, чтобы не утратить своего раздражающего действия.

Аккомодация развивается не только при раздражении возбудимых тканей электрическим током, но также при применении механических, термических и прочих раздражителей. Так, например, быстрый удар палочкой по нерву вызывает его возбуждение, при медленном же надавливании на нерв той же палочкой оно не возникает. Изолированное нервное волокно можно возбудить очень быстрым охлаждением, а в случае постепенного охлаждения возбуждения не наступает. 

2.2. Полярный закон раздражения

Постоянный электрический ток обладает полярным действием на возбудимую ткань. Оно выражается в том, что в момент замыкания цепи постоянного тока возбуждение в нерве  всегда возникает под катодом, а в момент размыкания только под анодом. Э. Пфлюгер, открывший эти явления, доказал их путем следующего опыта: он умерщвлял участок нерва под одним электродом, а второй электрод устанавливал на неповрежденный участок. Если с неповрежденным участком соприкасался катод, то возбуждение возникало в момент замыкания тока; если же катод устанавливали на поврежденном участке, а анод на неповрежденном, то возбуждение возникало только при размыкании тока. Порог раздражения при размыкании, когда возбуждение возникает под анодом, значительно выше, чем при замыкании, когда возбуждение возникает под катодом.

О возникновении возбуждения Пфлюгер судил косвенно по сокращению мышцы, иннервируемой раздражаемым нервом. В дальнейшем эти явления, обобщенные в форме полярного закона раздражения, были подтверждены и прямым способом – путем регистрации потенциалов действия непосредственно на участке приложения к ткани полюсов постоянного тока. Для изучения механизма полярного действия электрического тока в настоящее время производят раздражение нервных волокон и отведение от них электрических потенциалов с помощью внутриклеточных микроэлектродов. Установлено, что потенциал действия возникает только в том случае, если катод соприкасается с наружной поверхностью мембраны, а анод находится внутри клетки. При обратном расположении полюсов возбуждение не возникает.

Прохождение через нервное волокно электрического тока, прежде всего, вызывает изменения заряда мембраны. В области приложения к поверхности ткани положительного полюса – анода – положительный заряд наружной стороны мембраны возрастает, т.е. происходит гиперполяризация, а в том случае, когда к поверхности приложен отрицательный полюс – катод, - положительный заряд наружной стороны мембраны снижается и возникает деполяризация.

Изменения мембранного потенциала возникают не только непосредственно в точках приложения к нервному волокну катода и анода. Они наблюдаются также и на некотором расстоянии от полюсов с той лишь разницей, что их величина постепенно убывает по мере удаления от катода и анода. Подобные сдвиги потенциала вблизи полюсов получили название электротонических. Различают катэлектротонические изменения потенциала в области приложения к ткани катода и анэлектротонические изменения – в области анода.

Катэлектротонические и анэлектротонические изменения мембранного потенциала не связаны с активным ответом возбудимого образования на приложенный ток. Они имеют чисто физическую природу, поэтому их принято рассматривать как пассивные сдвиги потенциала в отличие от активных изменений – активной деполяризации и активной гипер-поляризации мембраны, - возникающих при возбуждении и обусловленных изменениями проницаемости этой мембраны для ионов Na+ и К+.

Увеличение мембранного потенциала под анодом (пассивная гиперполяризация) не сопровождается изменением ионной проницаемости мембраны даже при большой силе приложенного тока. Поэтому при замыкании постоянного тока возбуждение под анодом не возникает. В отличие от этого уменьшение мембранного потенциала под катодом (пассивная деполяризация) влечет за собой вначале кратковременное повышение проницаемости для ионов натрия, а затем медленное увеличение проницаемости мембраны для ионов калия. Первые признаки слабого повышения натриевой проницаемости обнаруживаются при силе тока, равной примерно 50 – 80% пороговой величины. По мере усиления тока и приближения его к порогу натриевая проницаемость увеличивается и при пороговой силе тока возникает потенциал действия. 

Повышение проницаемости мембраны для ионов Na+, при пороговом раздражении не сразу достигает максимальной величины. В первый момент деполяризация мембраны под катодом вызывает сравнительно небольшое увеличение натриевой проницаемости. Но когда под влиянием этого изменения в протоплазму начинают поступать положительно заряженные ионы натрия, деполяризация мембраны усиливается, а это ведет к новому значительному повышению натриевой проницаемости мембраны и, следовательно, к дальнейшей деполяризации, которая в свою очередь обусловливает еще большее повышение натриевой проницаемости и т.д. Этот круговой лавинообразно нарастающий процесс получил название регенеративной деполяризации.

Регистрация изменений мембранного потенциала нервного волокна под катодом показала, что потенциал действия возникает в тот момент, когда деполяризация мембраны достигает критического уровня. Критический уровень деполяризации не зависит от характера примененного стимула, расположения электродов и т.п., а определяется исключительно свойствами самой мембраны.

2.3. Электротонический потенциал

Простейшую модель для изучения ответов мембраны на прохождение тока представляет собой  сферическая клетка. Для приложения тока и регистрации мембранного потенциала служат внутриклеточные электроды. При включении постоянного тока положительного направления входящие в клетку положительные заряды постепенно разряжают мембранную емкость и таким образом деполяризуют мембрану. Соответственно отводящий электрод регистрирует быструю деполяризацию в начале импульса тока.    

Однако очень скоро деполяризация замедляется, поскольку при смещении мембранного потенциала от уровня потенциала покоя нарушается равновесие ионных потоков, и во время деполяризации больше ионов К+ покидает клетку. Этот противоположный поток положительных ионов через мембрану удаляет какую-то долю заряда, внесенного электрическим током, и разряд мембранной емкости замедляется. В конце концов деполяризация при постепенном уменьшении скорости достигает конечного уровня, при котором ионный ток через мембрану равен электрическому току, приложенному с помощью электрода, и тогда дальнейший разряд мембранной емкости прекращается.
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Сдвиг потенциала, вызываемый импульсом тока, называется электротоническим потенциалом, или электротоном. Конечный уровень, или амплитуда электротонического потенциала, пропорционален сопротивлению мембраны (величине обратной проводимости мембраны) ионным токам. Скорость нарастания электротонического потенциала  в самом начале определяется только емкостью мембраны; в это время протекает только емкостный ток. Когда возникает противоположно направленный поток ионов через мембрану, потенциал начинает экспотенциально меняться с показателем – t/τ, где t – время, а τ – постоянная времени, равная произведению сопротивления и емкости мембраны. В разных клетках τ составляет от 5 до 50 мс.

Почти все нервные и мышечные клетки имеют большую длину по сравнению с их диаметром. Так, нервное волокно может быть длиной до 1 м при диаметре всего около 1 мкм. Выходя из такой клетки, пропускаемый через нее ток будет распределяться очень неравномерно Электротонические потенциалы в имеющем вытянутую форму мышечном волокне в месте пропускания тока (Е0) и на расстоянии 2,5 и 5,0 мм (Е2,5 и Е5) показаны на рис. 2.1. Эти кривые не описываются простой экспонентой и зависят от расстояния.  В месте пропускания тока Е0 нарастает очень быстро, так что через промежуток времени, соответствующий постоянной времени τ, он не превышает 16% от конечного уровня.
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Более крутое нарастание обусловлено неравномерным распределением тока; сначала мембранный конденсатор разряжается в небольшом участке около источника тока, и только после этого ток начинает проходить внутрь клетки, которая имеет значительное продольное сопротивление, к более удаленным участкам мембраны. Здесь мембранный конденсатор должен снова разрядиться, прежде чем начнет протекать ток, так что по мере увеличения расстояния от источника тока временной ход электротонического потенциала постепенно замедляется. На рис. 2.1 электротонический потенциал на расстоянии 5 мм от токового электрода (Е5) возникает с заметной задержкой и даже через 120 мс не достигает своего конечного уровня.
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Рис. 2.1. Электротонические потенциалы в клетке 

вытянутой формы

Вверху: инъекция тока в мышечную клетку; электротонические потенциалы регистрируются на расстояниях 0, 2.5 и 5 мм. В середине: временной ходэлектротонических потенциалов при этих трёх расстояниях; в каждом случае потенциал достигает разного конечного уровня. Внизу: зависимость Емах  от расстояния до места инъекции тока.
Даже в том случае, если пропускаемый ток идет так долго, что происходит перераспределение заряда, через мембрану около точки введения токового электрода протекает более значительный ток, чем на расстоянии, поскольку в более удаленных точках ток должен преодолеть не только сопротивление мембраны, но также продольное сопротивление внутренней среды клетки. Конечный уровень электротонического потенциала Емах в зависимости от расстояния от токового электрода показан на нижнем графике рис. 2.1 Емах экспотенциально падает с расстоянием х, причем экспотенциальный показатель равен – х/λ. Величина λ называется постоянной длины мембраны; на рис.2.1 она равна 2,5 мм, а в других клетках колеблется в пределах от 0,1 до 5 мм. Постоянная длины λ служит мерой расстояния, на которое электротонические потенциалы могут распространяться в клетках вытянутой формы. Например, на расстоянии 4 λ амплитуда электротонического потенциала составляет только 2%  от его амплитуды у точки пропускания тока. Следовательно, электротонические потенциалы в нерве можно зарегистрировать на расстоянии не более нескольких см от места их возникновения.

Следует подчеркнуть, что такое рассуждение относительно эффектов пропускаемого тока справедливо лишь для столь малых сдвигов потенциала, которые не изменяют ионную проводимость мембраны, т.е. наличие электротонических потенциалов подразумевает пассивное поведение мембраны. Поэтому при изменении полярности пропускаемого тока возникает электротонический потенциал, который соответствует зеркальному отражению прежнего потенциала.

2.4. Локальный ответ

Пассивные, электротонические изменения мембранного потенциала, вызываемые деполяризующим током, при приближении его силы к порогу порождают активную подпороговую реакцию – так называемый локальный ответ. Свойства локального ответа изучались в двух планах. С одной стороны, выявляли его отличия от электротонического потенциала, с другой - сопоставляли локальный ответ и потенциал действия.

По своим свойствам локальный ответ существенно отличается от  пассивного электротонического потенциала: 1) в то время как амплитуда электротонического потенциала прямо пропорциональна силе тока, локальный ответ находится в нелинейной зависимости от этой силы; 2) при раздражении однородного участка мембраны электротонический потенциал нарастает и спадает по экспотенциальной кривой со скоростью, которая при данной силе тока определяется сопротивлением и емкостью мембраны. В отличие от этого локальный ответ возрастает по S-образной кривой. В случае действия очень короткого стимула можно видеть, что локальный ответ продолжает некоторое время нарастать после окончания вызвавшего его стимула; 3) динамика развития во времени электротонического потенциала не зависит от силы и длительности стимула, а локальный ответ достигает своего максимума все позднее, по мере того как стимул приближается к пороговым значениям.

Сходство локального ответа и электротонического потенциала ограничивается лишь тем, что как тот, так и другой находятся в градуальной зависимости от силы стимула и что во время локального ответа, так же как и во время развития катэлектротонического потенциала, возбудимость нервного волокна повышается. 

Локальный ответ по ряду своих свойств приближается к потенциалу действия: 1) подобно потенциалу действия, он способен к самостоятельному развитию – сначала к нарастанию, затем снижению – после окончания вызвавшего его короткого стимула; 2) во время локального ответа, так же как и при генерации спайка, происходит снижение импеданса, т.е. повышение ионной проницаемости мембраны; различия между изменениями импеданса в том и другом случае только количественные; 3) в последействии локального ответа обнаруживается фаза снижения возбудимости, которая по своей динамике очень сходна с периодом относительной рефрактерности, сопровождающем потенциал действия. 

Вместе с тем, в отличие от потенциала действия, локальный ответ: 1) не имеет четкого порога возникновения: может быть указана лишь зона сил подпороговых стимулов (0,5 – 0,9 порога), в которой он выявляется; 2) не сопровождается абсолютной рефрактерностью, напротив, возбудимость во время локального ответа обычно повышена; 3) локальный ответ способен к суммации при применении второго подпорогового стимула на фоне возникновения локального ответа от предыдущего раздражения; 4) не подчиняется правилу «все или ничего» - его амплитуда и крутизна нарастания градуально увеличиваются как при повышении силы подпорогового тока, так и при повторном ритмическом раздражении нервного волокна подпороговыми стимулами редкой частоты.

Однако эти четкие грани, существующие между потенциалом действия и локальным ответом, частично или полностью стираются при различных воздействиях, угнетающих процесс регенеративной деполяризации мембраны. Так, при слабом катэлектротоне в начальную стадию воздействия на волокно избытка ионов К+, новокаина, уретана, анизотонических растворов, эзерина, простигмина и других агентов нервное волокно утрачивает способность к генерации нормальных потенциалов действия. Вместо них возникают ответы, которые по своим свойствам занимают промежуточное положение между потенциалом действия и локальным ответом. 

Локальный ответ играет важную роль в критической деполяризации мембраны, вызываемой раздражающим импульсом. На рис. 2.2а видно, что при пороговом раздражении пассивный электротонический потенциал и локальный ответ (заштрихованный сектор) суммируются друг с другом и что потенциал действия возникает в момент, когда эта сумма достигает критической величины. 

В гигантских аксонах кальмара, по данным ряда авторов, на долю локального ответа приходится при реобазной силе тока от 20 до 30% общего порогового сдвига мембранного потенциала. В перехватах Ранвье эта величина варьирует от 20 до 40%, а в отдельных случаях и до 50%. Этот факт представляет принципиальный интерес. Действительно, при характеристике приспособительных свойств возбудимой ткани принято обычно подчеркивать лишь ее способность «ускользать от раздражителя», что проявляется в аккомодационном росте порога раздражения при уменьшении крутизны или увеличении длительности тока.
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В действительности, наряду с аккомодацией в возбудимой ткани во время действия раздражителя развивается и противоположный по знаку процесс, облегчающий критическую деполяризацию мембраны. Таким процессом является местное подпороговое возбуждение, обеспечивающее генерацию спайка при меньшей (на 1/5 – 1/2) силе тока, чем та, которая была необходима для возбуждения, если бы критическая деполяризация целиком и пол-ностью достигалась в результате пассивного изменения мембранного потенциала. 

Особенно значительна роль локального ответа в критической деполяризации мембраны при раздражении возбудимых образований очень короткими стимулами. В этом случае потенциал действия возникает только после окончания порогового толчка в фазу убывания электротонического потенциала, и вклад последнего в критический сдвиг потенциала очень невелик.
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По мере усиления раздражающего стимула соотношение между пассивным и активным компонентами предспайковой деполяризации складывается в пользу первого как при действии длинных, так и коротких толчков тока (рис. 2.2).

Рис. 2.2. Вклад локального ответа в пороговый сдвиг мембранного 

потенциала
а – постоянный ток 1; 1,5; 2 и 3-реобазной силы ( кривые 1 – 4); 

б – короткие стимулы 1 и 1,5 реобазной силы (кривые 1 и 2 соответственно). Заштрихованным сектором показан локальный ответ. Im – раздражающий стимул.

2.5. Закон «все или ничего»

При изучении зависимости эффектов раздражения от силы приложенного стимула был установлен закон «все или ничего». Согласно этому закону подпороговые раздражения не вызывают возбуждения («ничего»), при пороговых стимулах возбуждение сразу приобретает максимальную величину («все») и не увеличивается при дальнейшем усилении раздражения.

Долгое время закон «все или ничего» интерпретировался неправильно как общий принцип реагирования возбудимых тканей. Предполагали, что «ничего» означает полное отсутствие возбуждения на подпороговый стимул, а «все» рассматривали как проявление полного исчерпания  возбудимым субстратом его потенциальных возможностей. Дальнейшие исследования показали, что эта точка зрения не соответствует действительности. Выяснилось, что при силе раздражающего стимула, близкой к порогу, в непосредственно раздражающем участке возникает местное, не способное к распространению возбуждение – локальный ответ.

Вместе с тем оказалось, что «все» также не характеризует того максимума, до которого может возрасти потенциал действия нервного или мышечного волокна. Дело в том, что в живой клетке существуют процессы, активно приостанавливающие развитие деполяризации мембраны. Это, во-первых, процесс инактивации, приводящий к понижению проницаемости для ионов Na+, во-вторых, процесс, обусловливающий увеличение проницаемости мембраны для ионов К+. Если каким-либо воздействием воспрепятствовать повышению натриевой проницаемости или же, напротив, облегчить увеличение калиевой проницаемости, то амплитуда потенциала действия падает. Противоположные изменения проницаемости мембраны приводят к повышению амплитуды потенциала действия.

Так, например, при воздействии на нервное волокно малых доз кокаина, новокаина, уретана наряду с уменьшением амплитуды потенциала действия происходит также нарушение закона «все или ничего». Это выражается в том, что ответы нервного волокна на раздражение приобретают форму, промежуточную между локальным ответом и нормальным потенциалом действия. В интактном нервном волокне локальные ответы увеличиваются при повышении силы тока, амплитуда же потенциалов действия от силы раздражающего стимула не зависит. В отличие от этого в слабо наркотизированном нервном волокне или волокне, подвергнутом воздействию катода слабого тока, потенциалы действия, возникающие при пороговом раздражении, имеют малую амплитуду, но они постепенно увеличиваются при возрастании силы стимулов.

ГЛАВА 3. РАСПРОСТРАНЕНИЕ ПОТЕНЦИАЛА ДЕЙСТВИЯ
Проведение импульсов по аксонам осуществляется путем продольного распространения тока. Деполяризация каждого очередного участка мембраны, в котором по принципу «все или ничего» генерируется потенциал действия, возбуждает соседнюю, еще не активную область, порождая новый регенеративный импульс. 

Распространяясь по нервному волокну, электрический ток постепенно затухает. Это зависит от ряда факторов, в том числе от толщины волокна и свойств его мембраны. В волокнах большого диаметра и с более высоким сопротивлением мембраны продольный ток распространяется на большие расстояния. Электрическая емкость мембраны влияет на форму электрических сигналов, но не обязательно будет влиять на их распространение по нервному волокну. Чтобы рассчитать, как далеко распространится подпороговый сдвиг потенциала, нужно знать размеры нервного волокна, его геометрию и электрические характеристики мембраны.

3.1. Изменения возбудимости при возбуждении

Возникновение в нервном или мышечном волокне потенциала действия сопровождается многофазными изменениями возбудимости. Для их изучения нерв или мышцу подвергают действию двух коротких, но сильных электрических стимулов, следующих друг за другом с определенным интервалом. Регистрация возникающих в ответ на эти раздражения потенциалов действия позволила установить важные факты.

Периоду возникновения и развития пика потенциала действия соответствует полное исчезновение возбудимости, получившее название абсолютной рефрактерности. В эту фазу второе раздражение не способно вызвать новый потенциал действия, как бы сильно ни было это раздражение. Длительность абсолютной рефрактерности варьирует у различных тканей в широких пределах. В быстро проводящих нервных волокнах теплокровных животных ее продолжительность составляет около 0,5 мс. В волокнах сердечной мышцы, характеризующихся длительным платообразным потенциалом действия, абсолютная рефрактерная фаза продолжается 250 – 300 мс.

Согласно ионной теории возбуждения Ходжкина – Хаксли, абсолютная рефрактерность обусловлена изменениями свойств мембраны, сходными с теми, которые развиваются при катодической депрессии и аккомодации, а именно: мембрана утрачивает способность отвечать повышением натриевой проницаемости на действие раздражителя (инактивация) и в то же время повышается ее проницаемость для ионов К+. Оба эти процесса препятствуют возникновению потенциала действия на новое раздражение. 

Вслед за абсолютной рефрактерностью начинается фаза относительной рефрактерности. В нервных волокнах она длится 4 – 8 мс. В это время возбудимость постепенно возвращается к первоначальному уровню, имевшемуся до начала первого раздражения. В период относительной рефрактерности нервное или мышечное волокно способно ответить на сильное раздражение, но амплитуда потенциала действия оказывается резко сниженной. Лишь по мере увеличения длительности интервала между первым и вторым раздражением амплитуда потенциала действия на второе раздражение постепенно повышается.

Относительная рефрактерная фаза сменяется фазой супернормальности, т.е. фазой повышенной возбудимости. По времени развития состояние супернормальности совпадает с периодом следовой деполяризации (следового отрицательного потенциала), развивающейся вслед за потенциалом действия. Воздействия, усиливающие или удлиняющие следовую деполяризацию мембраны нервного или мышечного волокна, усиливают и удлиняют фазу супернормальности. Напротив, подавление следовой деполяризации приводит к исчезновению этой фазы. В быстрых двигательных волокнах теплокровных животных длительность супернормальной фазы составляет 12 – 20 мс.

Вслед за следовым повышением возбудимости в некоторых образованиях развивается фаза субнормальной возбудимости, соответствующая положительному потенциалу (следовой гиперполяризации мембраны).

3.2. Лабильность

В естественных условиях существования организма по нервным волокнам проходят не одиночные, а ритмические залпы потенциалов действия. В чувствительных нервных окончаниях – рецепторах, расположенных в коже, мышцах и других тканях, возникают и распространяются по отходящим от них афферентам ритмические разряды импульсов даже при кратковременном раздражении. Равным образом из ЦНС по эфферентным нервам идет поток импульсов на периферию к исполнительным органам. 

Частота разрядов импульсов в возбудимых тканях может варьировать в широких пределах, в зависимости от силы приложенного раздражения, свойств и состояния мембраны и от скорости протекания отдельных актов возбуждения в ритмическом ряду. Для характеристики этой скорости Н.Е. Введенским было сформулировано понятие лабильности. Под лабильностью, или функциональной подвижностью, Н.Е. Введенский понимал «большую или меньшую скорость тех элементарных реакций, которыми сопровождается физиологическая деятельность данного аппарата». 

Мерой лабильности, по представлению Введенского, является наибольшее число потенциалов действия, которое возбудимый субстрат способен воспроизвести в 1 секунду под влиянием частых приложенных к нему раздражений.

Первоначально предполагали, что минимальный интервал между импульсами в ритмическом ряду должен точно соответствовать длительности абсолютного рефрактерного периода. Однако точные исследования показали, что при частоте следования стимулов с интервалом, равным абсолютному рефрактерному периоду, возникают два импульса, а третий выпадает вследствие развивающейся в раздражаемом участке депрессии. Поэтому для того чтобы получить воспроизведение ритма раздражения в ряду стимулов, необходимо интервал между ними сделать несколько большим величины абсолютного рефрактерного периода. В двигательных нервных волокнах теплокровных животных абсолютный рефрактерный период, как уже указывалось выше, составляет 0,5 мс, а максимальный ритм раздражений только около 1000 в секунду; в нервных волокнах ракообразных длительность абсолютного рефрактерного периода около 1 мс, а максимальный ритм раздражений – примерно 500 импульсов в секунду. Следует подчеркнуть, что такие частоты значительно превышают те, которые обычно встречаются в нормальных условиях жизнедеятельности организма: 100 – 200 импульсов в секунду. Лишь в чувствительных волокнах слухового нерва и тормозных клетках Реншоу было зарегистрировано свыше 1000 импульсов в секунду.

Хотя двигательные нервные волокна у различных животных или даже у одного и того же животного значительно различаются по своей лабильности, последняя всегда значительно превышает лабильность соответствующих мышечных волокон. Еще меньшей лабильностью обладает синаптический аппарат, осуществляющий передачу возбуждения с нерва на мышцу

Лабильность может изменяться и в ходе ритмического раздражения нерва или мышцы. Так как в ритмическом ряду волны возбуждения взаимодействуют друг с другом. Это взаимодействие в одних случаях может приводить к падению лабильности, в других – к ее повышению. 

В качестве примера такого повышения лабильности, или, как его называл А.А. Ухтомский, усвоения ритма, можно привести опыт Г. Мевеса на изолированном нервном волокне лягушки. Одиночное нервное волокно раздражали ритмическими стимулами частотой 460 в секунду. На каждый стимул возникал потенциал действия. Затем повышали частоту стимуляции до 740 в секунду. Вначале волокно отвечало только на каждый второй стимул, т.е. происходила трансформация ритма раздражения. Однако через несколько секунд такого раздражения волокно начало усваивать навязанный ему ритм, и частота ответов повысилась до 740 импульсов в секунду. 

3.3. Скорость проведения возбуждения

При возбуждении нерва можно с помощью внеклеточных электродов зарегистрировать потенциалы действия. Потенциалы действия появляются не только в месте раздражения, но и на значительных расстояниях от него - например, на расстоянии 1 м. На всем протяжении нерва потенциалы имеют одинаковую амплитуду, но появляются с задержкой, которая пропорциональна расстоянию от места нанесения стимула. В двигательном нерве, например, потенциал действия поступает в участок, 1даленный на 1 м от места раздражения, через 10 мс; отсюда следует, что он проводится по нерву со  скоростью 100 м/с. 

На рис. 3.1. показана схема отведения с помощью внеклеточных электродов. Два электрода контактируют с нервным волокном, участок которого освобожден от окружающей ткани и помещен в  электрически изолирующую среду, например в минеральное масло или воздух. При распространении волны возбуждения вдоль волокна справа налево она достигает электрода 1; поверхность волокна под этим электродом теряет свой положительный заряд и становится более отрицательной по отношению к участку под электродом 2, так что измерительный прибор показывает положительный сдвиг потенциала, временной ход которого примерно соответствует внутриклеточному потенциалу действия (рис. 3.1.)
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Рис. 3.1. Регистрация потенциала действия внеклеточными 

электродами
Проведение потенциала происходит справа налево (вверху) и область возбуждения доходит до электрода 1; регистрируемый потенциал показан сплошной линией (посередине). Когда потенциал действия достигает электрода 2, регистрируется изменение потенциала, показанное прерывистой линией. Каждое отклонение линии представляет собой монофазный потенциал действия. Два отклонения вместе составляют двухфазный потенциал действия, изображенный внизу как функция времени.
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Когда возбуждение достигнет электрода 2, прибор зарегистрирует сдвиг потенциала противоположной полярности, т.е. отрицательный потенциал действия. Поскольку общее колебание потенциала, регистриремое  двумя электродами, имеет положительный и отрицательный компоненты, его назы-вают двухфазным потенциалом действия. Зная время между положительным и отрицательным пиками и расстояние между регистрирующими электродами, можно вычислить скорость проведения. Обычно две фазы потенциала действия не бывают разделены так четко, как на рис. 3.1. При скорости проведения, равной 100 м/с, и длительности потенциала действия 1 мс, на-пример, потенциал действия захватывает участок нервного волокна длиной 100 м, так что для полного разделения фаз двухфазного потенциала действия потребовалось бы выделить участок нерва длиной 20 см. Как правило, это невозможно, поэтому две фазы двухфазного потенциала действия наклады-ваются друг на друга.

С помощью внеклеточных электродов можно также осуществлять монофазное отведение. Если нерв повредить или деполяризовать раствором с повышенной концентрацией ионов К+, чтобы предотвратить проведение потенциала действия от электрода 1 до электрода 2, то регистрируется только колебание потенциала, показанное сплошной линией (рис. 3.1. – посередине) – монофазный потенциал действия.

Скорость проведения по нервному волокну можно определить путем сложных расчетов, зная зависимость ионных токов от потенциала и времени, а также условия, определяющие электротоническое распространение, - диаметр волокна, сопротивление и емкость мембраны. Результаты такого расчета близки к экспериментальным данным, что подтверждает справедливость ионной теории возбуждения и электротона. Здесь мы обсудим только качественные факторы, влияющие на скорость проведения. 

Одним из таких факторов служит амплитуда входящего Na+-тока, поскольку чем больше ток после перезарядки мембраны при возбуждении, тем больше ток, который потечет через соседние, еще не возбужденные участки, и деполяризация этих участков произойдет быстрее. Входящий Na+-ток можно уменьшить путем снижения концентрации Na+ в растворе и путем усиленной инактивации Na+-системы, которая развивается при снижении потенциала покоя или воздействии местных анестетиков. При всех этих условиях скорость проведения снижается и, в конечном счете, проведение блокируется.

Электротоническое распространение мембранных токов также является очень важным для скорости проведения. Поскольку сопротивление и емкость элементарного участка мембраны практически одинаковы во всех возбудимых клетках, электротоническое распространение определяется главным образом диаметром волокна. Поверхность мембраны нервного волокна пропорциональна его диаметру, а площадь поперечного сечения волокна возрастает пропорционально квадрату диаметра. Поэтому при увеличении диаметра волокна продольное сопротивление его внутренней среды, определяемое площадью поперечного сечения, снижается относительно сопротивления мембраны. В результате электротонические токи распространяются на большее расстояние и возрастает скорость проведения. Хотя с увеличением диаметра волокна емкость мембраны тоже возрастает пропорционально площади мембраны (что ведет к снижению скорости проведения), преобладает эффект снижения продольного сопротивления. В конечном итоге скорость проведения возрастает пропорционально корню квадратному из диаметра волокна.

В смешанном нервном волокне регистрируется составной потенциал действия. Нерв нижней конечности, например, содержит волокна, широко различающиеся по функциям, диаметру и скорости проведения. Если электрод расположен так, что контактирует с целым нервом, то при стимуляции нерва на некотором расстоянии от места отведения электрод сначала зарегистрирует потенциал действия наиболее быстро проводящих волокон, а после этого – группы потенциалов других, более медленно проводящих волокон. Следовательно, потенциал действия такого нерва состоит из ответов целого спектра групп волокон с разными скоростями проведения. Индивидуальные зубцы такого составного потенциала действия принадлежат определенным группам волокон, которые вместе с их функциями перечислены в таблице 3.1. Эта классификация, предложенная Эрлангером и Гассером, включает как двигательные, так и сенсорные волокна.                                                                        
  Таблица 3.1.

Классификация нервных волокон по Эрлангеру и Гассеру

	Тип

волокна
	Функции

(выборочно)
	Средний 

диаметр (мкм)
	Средняя

скорость (м/с)

	Аα
	Первичные афференты мышечных веретен, двигательные волокна скелетных мышц
	15
	100 (70-120)

	Аβ
	Кожные афференты прикосновения и давления
	8


	50 (30-70)

	Аγ
	Двигательные волокна мышечных 

веретен
	5
	20 (15-30)

	Аσ
	Кожные афференты температуры 

и боли
	3
	15 (12-30)

	В
	Симпатические преганглионарные 

волокна
	3
	7 (3-15)

	С
	Симпатические постганглионарные 

волокна (немиелинизированные)
	1
	(0,5-2)


3.4. Механизм проведения возбуждения

Для составного потенциала действия характерно полное возбуждение каждой точки нервного волокна, так что амплитуда потенциала действия везде одна и та же. Протекающие по принципу «все или ничего» процессы возбуждения в отдельных участках мембраны сопряжены друг с другом посредством электротонического распространения раздражающих токов вдоль волокна. Ионы Na+, входящие в волокно в возбужденном участке мембраны, служат источником тока для возникновения электротонического деполяризационного потенциала в соседнем, еще не возбужденном участке. Когда эта деполяризация достигает порога, она вызывает в этом участке возбуждение. Таким образом, состояние возбуждения распространяется посредством электротонической связи от возбужденных участков мембраны к еще не возбужденным.

На рис. 3.2. представлен «моментальный снимок» потенциала и тока вдоль нервного волокна во время потенциала действия справа налево. Длина участка волокна, занятого потенциалом действия, зависит от скорости проведения возбуждения; при скорости 100 м/с и длительности потенциала действия 1 мс длина оси абсцисс на рис 3.2. будет соответствовать 10 см.
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Рис. 3.2. Проведение потенциала действия

Внизу показан временной ход потенциала действия и проводимостей мембраны gNa  и  gK. На среднем рис. показан мембранный ток Im. Силовые линии распространения тока в волокне и вокруг него схематически изображены вверху. Вертикальными (А), пика (Б) и максимальной скорости реполяризации прерывистыми линиями отмечены моменты, соответствующие максимальной скорости нарастания потенциала действия (В).
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Участок волокна между линиями А и В полностью возбужден; вход Na+ , вызванный резким повышением gNa, быстро разряжает емкость мембраны, и после пика повышенная gK и возникающий в результате выход К+ ведут к реполяризации. Между линиями А и В мембранный ток Im обусловлен преимущественно входом положительных зарядов; избыток положительных зарядов уходит, как показано в верхней части  рис. 3.2, по обе стороны через внутреннюю среду волокна. Этот избыточный ток характерен для распространяющегося потенциала действия. В случае нераспространяющегося по-тенциала действия в изолированном участке мембраны входящий ток в момент пика потенциала действия отсутствует, поскольку вход Na+ равен выходу К+. В момент пика распространяющегося потенциала действия общий входящий поток ионов все еще составляет около 80% от максимального; этот ток необходим для процесса электротонического распространения вдоль волокна.

Область потенциала действия, критически важная для его распространения, находится слева от линии А на рис. 3.2. В этом участке мембраны ток Im выходит из волокна и деполяризует мембрану. Источником тока для электротонической деполяризации служит возбужденный участок мембраны около линии Б. Электротоническая деполяризация в начале потенциала действия достигает пороговой области около линии А; при этом gNa возрастает, усиливается вход Na+  и возникает возбуждение. Начальная фаза потенциала действия представляет собой электротонический процесс, и скорость проведения потенциала зависит, следовательно, от постоянных времени и длины, τ и λ, которые характеризуют распространение электротонических потенциалов.

В конце потенциала действия (справа от линии В на рис.3.2) существует также выходящий ток Im, который стремится деполяризовать мембрану. В случае распространяющегося потенциала действия эта деполяризация предотвращается высоким значением gK в этом участке мембраны. Однако если gK относительно низка и добавляются эффекты других деполяризующих влияний, то электротонические мембранные токи в конце потенциала действия могут вызвать новое, так называемое ритмическое возбуждение.

Проведение возбуждения в миелинизированных аксонах обладает рядом особенностей. Благодаря особенностям своей структуры миелинизированные нервные волокна проводят потенциалы действия чрезвычайно быстро. Только очень короткие участки этих волокон, перехваты Ранвье, покрыты обычной клеточной мембраной. Участки между перехватами имеют многослойную миелиновую оболочку, которая значительно увеличивает сопротивление мембраны. Поэтому при сдвиге мембранного потенциала ток, по существу, не проходит через мембрану межперехватных участков, и потенциал действия от одного перехвата Ранвье к соседним перехватам распространяется через межперехватные участки электротонически и почти без декремента. Время проведения через межперехватные участки практически равно нулю. 
Такое сальтаторное проведение без потери времени на межперехватных участках иллюстрирует рис. 3.3. Задержка проведения происходит только в перехватах, где электро-тонический потенциал должен достичь порога и вызвать возбуждение. Мембрана перехвата специализирована для генерации возбуждения: плотность Na+-каналов здесь примерно в 100 раз выше, чем в немиелинизированных нервных волокнах. 

Высокая скорость проведения в миелинизированных волокнах обес-печивает возможность существования у позвоночных большого количества параллельных быстропроводящих нервных путей. В таких нервах все волокна со скоростью проведения выше 3 м/с являются миелинизированными, только очень медленные С-волокна немиелинизированы. Скорость проведения у беспозвоночных также может быть высокой – до 10 м/с, но за счет развития немиелинизированных гигантских аксонов диаметром почти 1 мм.
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Рис. 3.3. Сальтаторное проведение возбуждения
Справа: временной ход мембранного потенциала при регистрации в отмеченных стрелками точках вдоль миелинизированного волокна. Р1, Р2, Р3, Р4, Р5 – перехваты Ранвье. Распространение потенциала действия (см. сверху вниз) задерживается только в перехватах Ранвье.
3.5. Генерирование ритмических импульсов

Проведение по нерву происходит только в виде потенциалов действия; следовательно, вся информация, передаваемая по нервным волокнам на большие расстояния, должна быть представлена в закодированной форме, а именно частотой разряда потенциалов действия. В рецепторных мембранах, получающих сенсорные стимулы, развиваются медленные длительные изменения потенциала (рецепторный потенциал); синаптические потенциалы также суммируются, вызывая медленные изменения мембранного потенциала. Чтобы по нервам передавалась информация, которая содержится в этих медленных сдвигах потенциала, она должна быть закодирована, т.е. преобразована в разряды нервных импульсов определенной частоты.

Включение слабого тока (1нА) вызывает медленную электротоническую деполяризацию, которая нарастает, пока не достигнет плато. Однако еще до выхода на этот конечный уровень деполяризация достигает порога и инициирует потенциал действия. При реполяризации мембранный потенциал переходит за уровень покоя, образуя фазу гиперполяризации, а затем возобновляется медленная деполяризация. Примерно через 0,5 с потенциал вновь достигает порога и возникает еще один потенциал действия. Этот цикл может повторяться до тех пор, пока протекает деполяризующий ток; стойкая деполяризация преобразуется в ритмический разряд потенциалов действия с частотой примерно 2 Гц. 

При более сильном токе, примерно 4 нА, происходят в принципе такие же процессы, как и при 1 нА, но скорость нарастания и амплитуда стационарной деполяризации увеличиваются, и, следовательно, повышается частота потенциалов действия, которая составляет сначала 7 Гц, затем снижается до 4 Гц. Такое медленное падение частоты во время постоянного стимула является типичным и называется адаптацией. Конечный эффект в обоих случаях состоит в том, что амплитуда стимулирующего тока кодируется в виде соответствующей частоты потенциалов действия.

Почти все возбудимые клетки генерируют разряды потенциалов действия в ответ на стойкую деполяризацию  определенной величины. Частота их определяется скоростью нарастания деполяризации, начинающейся сразу после того, как будет достигнута максимальная реполяризация мембраны после потенциала действия. Быстрая реполяризация обеспечивается нарастанием К+-тока, который начинается с некоторой задержкой при деполяризации. Когда после реполяризации этот ток прекращается (тоже с задержкой), мембранный потенциал под влиянием пропускаемого тока вновь смещается к уровню деполяризации, при котором происходит генерирование потенциала действия. Однако такой задержанный К+-ток (IКЗ) помогает генерированию ритмических потенциалов действия только в ограниченном диапазоне деполяризаций, и частота возникающих потенциалов действия может изменяться лишь в небольших пределах. 

Те области мембраны клетки, которые должны эффективно осуществлять кодирование деполяризации в ритмические потенциалы действия, обычно содержат К+-каналы другого типа, проводящие быстроинактивирующиеся токи IКА. На рис. 3.4 изображен временной ход обоих компонентов К+-тока. IКЗ регистрируется с задержкой после фаз де- и реполяризации. IКА отличается тем, что после его возникновения в результате деполяризации он вновь быстро инактивируется, подобно Na+-току. IКА не может снова активироваться до тех пор, пока не произойдет кратковременная гиперполяризация мембраны; он начинается во время быстрого спада IКЗ после максимальной реполяризации; в это время IКА предотвращает слишком быструю деполяризацию и таким образом снижает частоту импульсного разряда. Этот механизм расширяет диапазон, в пределах которого частота потенциалов действия может изменяться в зависимости от уровня стационарной деполяризации.

[image: image46.jpg]0—
A
MM BonokHO € apgepHon
CyMKOU
1 BonokHo
C AgepHown
Leno4YKomn
2._4
3_
BonokHo la
— BONOKHO |
BONOKHA
4 0 g
5_
Kancyna

6_.

ZKYCTOBMAHOE
o KOH4YaHuWe (cTaTu=-
7 YecKoe Aencteue) ?4<0Hueaan nnNacTuHkKa

AUHaMnuecKoe

— aencTeue)

25 MKM
8_.

Cyxoxunus

BonokHa Ib

KoHnuesoe
pasBeTsnexHune

250 MKM

BonokHa Ib

MbllWweyHble
BONOKHA



Во время продолжающегося стимула нередко наблюдается снижение ритма высокочастотных разрядов потенциалов действия и их полное прекращение с возобнов-лением через некоторое время. В результате разряды приобретают форму отдельных вспышек. Такие вспышки образуются при участии еще одного типа К+-каналов – так называемых Са2+-активируемых К+-каналов. Во время потенциала действия в клетку поступает Са2+. Несколько увеличивая внутриклеточ-ную концентрацию Са2+, [Са2+]. 
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Рис. 3.4. Участие компонентов калиевого тока в генерации

ритмического импульсного разряда

Вверху: потенциал действия, запускаемый током 1 нА. Внизу: компоненты тока, вызываемого деполяризацией, - входящий натриевый ток INa, задержанный неинактивирующийся выходящий калиевый ток IKD и быстроинактивирующийся калиевый ток IКА
Повышение [Са2+]I активирует К+-каналы определенного типа, вызывая устойчивое увеличение входа К+. Благодаря этому усиливается реполяризация, что приводит в конечном итоге к прекращению разрядов импульсов. Затем [Са2+]I возвращается к норме с помощью различных транспортных процессов и разряд начинается снова.

Сочетание деятельности разных типов К+-каналов в данном случае служит примером того, как многообразие ионных каналов обеспечивает специфические функции определенных типов клеток и областей клеточных мембран. Наличие различных типов Са2+-каналов тоже создает возможности разнообразных форм возбуждения.   

ГЛАВА 4. МЕЖКЛЕТОЧНАЯ ПЕРЕДАЧА ВОЗБУЖДЕНИЯ

По нервной клетке информация распространяется в виде потенциалов действия. Передача ее к соседней клетке происходит через морфологически специализированные контакты – синапсы. В нервной и большинстве других тканей плазматические мембраны прилежащих друг к другу клеток не сливаются и их внутренние пространства напрямую между собой не сообщаются; следовательно, потенциал действия не преодолевает синапс автоматически. Для синаптической передачи необходимы специальные механизмы. В химических синапсах требуется особое вещество – медиатор, а в электрических синапсах – специфическое распределение токов. Синапсы первого типа особенно интересны, поскольку они обеспечивают сложные взаимодействия клеток, а кроме того связаны с рядом патологических процессов и изменяют свои свойства под влиянием некоторых лекарственных средств.

В начале 20 в. прочно укоренилось представление о синапсах. В работах Рамон-и-Кахала было показано, что нервные клетки (нейроны) представляют собой отдельные структурные единицы. Связь между нейронами осуществляется, по словам Кахала, благодаря соприкосновению, а не в результате непрерывности. В своей концепции о синапсах Шеррингтон конкретизировал представления о соприкосновении. В исследованиях, посвященных проведению возбуждения по спинномозговым рефлекторным дугам, Шеррингтон получил данные, позволяющие судить о некоторых физиологических свойствах синапсов. Рефлекторные ответы были различными по силе и в них проявлялась суммация; эти ответы могли быть не только возбуждающими, но и тормозными, и часто их длительность значительно превосходила длительность раздражения. Эти особенности рефлекторных ответов совершенно очевидно отличаются от свойств нервных импульсов.

Возникло предположение, что особенности рефлекторных реакций обусловлены передачей возбуждения через синапсы, образованные на мотонейронах и интернейронах спинного мозга. Первые работы с внутриклеточным отведением от синапсов были выполнены на нервно-мышечном соединении (Б. Кац) и мотонейронах (Д. Экксл). В дальнейшем были изучены и многие другие нейроны и образуемые ими синапсы. В целом деятельность любых синапсов соответствует общей схеме, согласно которой активность в пресинаптическом окончании вызывает реакцию постсинаптической структуры. Эта реакция обычно проявляется в виде кратковременного изменения мембранного потенциала, названного постсинаптическим (синаптическим) потенциалом.

4.1. Электрическая синаптическая передача

Простейший механизм, приводящий к изменению мембранного потенциала, - прохождение тока от соседней клетки. Рассмотрим схему, представленную на рис. 4.1А. В верхней из двух изображенных клеток существует активный участок, через который проникает входящий ток (например, обусловленный входом ионов Na+). Поскольку для прохождения тока необходима замкнутая цепь, в соседних участках мембраны будет возникать выходящий ток. Будем считать, что цепь может замыкаться либо через межклеточную среду, обладающую низким сопротивлением (сплошные стрелки), либо через мембрану соседней клетки, сопротивление которой велико (прерывистые стрелки). Естественно, что ток «выберет» цепь с низким сопротивлением; однако частично он пройдет и через мембрану нижней клетки. Если участки входа и выхода тока находятся на достаточном расстоянии, то через каждый из этих участков будет проходить определенный ток и можно зарегистрировать здесь незначительные изменения мембранного потенциала.
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Рис. 4.1. Виды электрических взаимодействий

А. Взаимодействия посредством электрических полей между двумя смежными мембранами. Б. Типичные кривые пресинаптического и постсинаптического потенциалов, возникающих при взаимодействии типа А. В. Распространение тока через щелевой контакт (электрический синапс). Г. Типичные кривые потенциалов, характерных для взаимодействия типа В.

Записи, характерные для подобного взаимодействия, приведены на рис. 4.1Б. Такой механизм мало эффективен, однако существует несколько способов его усиления. Один из таких способов – это тесное прилегание нескольких активных волокон (например, в случаях, когда немиелинизированные волокна проходят рядом друг с другом). Возможно, подобные взаимодействия осуществляются в обонятельных нервах и параллельных волокнах мозжечка. Крупные клеточные популяции коры головного мозга, обладающие синхронной активностью, генерируют токи, вполне достаточные для того, чтобы их можно было зарегистрировать в виде электроэнцефалограммы (ЭЭГ). Не исключено, что в этом участвуют межклеточные взаимодействия (в частности, между дендритами), осуществляемые электрическими полями. Ток, проходящий через внеклеточную среду, может быть ограничен благодаря глиальной оболочке; тем самым увеличивается доля тока, проходящего через мембрану соседней клетки. Такой механизм был показан для соединения одного из пресинаптических волокон с маутнеровскими клетками у низших позвоночных.

Подобные способы передачи сигналов выгодно отличаются тем, что не требуют дополнительных затрат энергии. К недостаткам же их относится слабость и диффузность взаимодействий, а также их неспецифический характер. Кроме того изменения потенциала в постсинаптической клетке жестко связаны с активностью пресинаптического образования.

Эффективное электрическое взаимодействие между клетками достигается благодаря высокопроводящим (низкоомным) соединениям – так называемым щелевым контактам. В области таких контактов между двумя нейронами расположены межклеточные каналы с очень низким сопротивлением электрическому току. Кроме того, благодаря таким каналам не происходит потерь в результате утечки через внеклеточную среду. Вследствие этого изменения потенциала в пресинаптическом окончании могут передаваться на постсинаптическую структуру с весьма небольшими потерями (рис. 4.1В-Г).

Именно эта способность служит главным отличительным признаком, позволяющем в эксперименте распознавать электрические синапсы. Электрические синапсы и их морфологический субстрат – щелевые контакты – были обнаружены между нейронами в самых различных отделах нервной системы беспозвоночных и низших позвоночных животных.

В стволе мозга млекопитающих были найдены три области с электрическими синапсами. В мезенцефальном ядре тройничного нерва электрические синапсы образуются между телами соседних клеток, а также между телами и начальными сегментами аксонов. В вестибулярном ядре Дейтерса такие синапсы образуются между телами клеток и окончаниями аксона. Потенциал действия, возникающий в одной из клеток, через короткий латентный период вызывает деполяризацию в соседней клетке. В нижней оливе электрические синапсы образуются между шипиками дендритов. На этих шипиках имеются и химические синапсы; полагают, что активация последних приводит к шунтированию электрических синапсов и разобщению клеток.

Основные свойства электрических синапсов вытекают из самой природы этих прямых контактов. Проведение возбуждения в таких синапсах осуществляется быстро, с небольшой задержкой или практически без задержки. В этих синапсах ток возможен в обоих направлениях, однако иногда сопротивление в одном из направлений выше, чем в другом. Электрические синапсы позволяют синхронизировать активность групп нейронов. Кроме того, они дают возможность получать постоянные, стереотипные реакции при многократных воздействиях, так как они в меньшей степени, чем химические синапсы, подвержены метаболическим и прочим влияниям.

Однако это не означает, что активность электрических синапсов не зависит от процессов, протекающих в цитоплазме. В опытах на клетках слюнных желез было показано, что увеличение внутриклеточной концентрации Са2+ блокирует переход низкомолекулярного вещества флуоресцеина через щелевые контакты. Этот разобщающий эффект может быть обусловлен тем, что одновременно с повышением внутриклеточной концентрации Са2+ снижается рН клетки. Щелевые контакты участвуют не только в проведении электрических сигналов, но и в обеспечении других форм межклеточных взаимодействий и организации многоклеточных ансамблей.

4.2. Химическая синаптическая передача

Самым сложным и, как считают, самым распространенным видом соединений в нервной системе является химический синапс (рис. 4.2). 
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Рис. 4.2. Строение химического синапса

А. Схема простого контакта. Б. Схема пластинчатого синапса 

(в метаторакальном ганглии таракана)

Морфологически химический синапс отличается от других форм сближения мембран тем, что они здесь строго ориентированы или поляризованы в направлении от нейрона к нейрону. Эта поляризация определяется главным образом двумя признаками: 1) неодинаковой степенью уплотненности двух смежных мембран; 2) наличием группы небольших везикул вблизи синаптической щели. В определенных случаях (например, для нервно-мышечного соединения) можно четко показать, что передача сигнала происходит со стороны отростка, содержащего везикулы, к другому отростку, так что с уверенностью можно говорить о наличии пресинаптического и постсинаптического отростков.

В химических синапсах взаимодействие между нейронами осуществляется с помощью медиатора – вещества, выделяющегося из пресинаптического окончания и действующего на постсинаптическую структуру. Ответ постсинаптической структуры называется синаптическим потенциалом. Синаптические потенциалы могут быть либо деполяризующими, либо гиперполяризующими (рис. 4.3). 
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Рис 4.3. Основные типы процессов, происходящих 

в химических синапсах
I. Схемы пресинаптической и постсинаптической структур: стрелками изображены направления суммарного тока положительных зарядов при возникновении деполяризации (А) и гиперполяризации (Б). II. Развитие ионных токов во времени; видно, что трансмембранные потоки различных ионов происходят одновременно, а не последовательно, как во время потенциала действия. III. Типичные кривые постсинаптических потенциалов – ВПСП (А) и ТПСП (Б).

Рассмотрим сначала деполяризующие синаптические потенциалы. Из рис. 4.3А видно, что такие потенциалы обусловлены суммарным входящим током положительных зарядов. Такой ток может возникать в результате неспецифического повышения проницаемости для Na+, К+ и, возможно других ионов, например Са2+. В мембране как бы временно возникает шунт. В результате мембранный потенциал смещается по направлению к равновесному потенциалу, примерно равному 0; фактически же величина потенциала зависит от того, какие ионы перемещаются и каково соотношение проницаемостей для этих ионов. Деполяризующие синапсы необходимы для генерации нервных импульсов, и поэтому потенциалы, возникающие в таких синапсах, были названы возбуждающими постсинаптическими потенциалами (ВПСП). 

Синаптический потенциал второго типа схематически изображен на рис 4.3Б. В данном случае под влиянием медиатора открываются каналы, обусловливающие суммарный выходящий ток положительных зарядов. Равновесный потенциал для этого ионного тока выше, чем потенциал покоя; он варьирует в пределах от – 80 до – 90 мВ. Ток может быть связан с открытием каналов либо для выхода катионов (К+), либо для входа анионов (Cl-), либо для тех и других ионов одновременно. Эти ионные потоки приводят к удержанию мембранного потенциала на уровне покоя или к некоторой гиперполяризации мембраны. Такие синаптические потенциалы, как и ВПСП, представляют собой градуальные реакции. Поскольку эти потенциалы препятствуют деполяризации мембраны и, следовательно, генерации нервных импульсов, их называют тормозными постсинаптическими потенциалами (ТПСП). 
4.2.1. Концевая пластинка

Места окончаний двигательных нервов на мышечных волокнах называются концевыми пластинками. Во время стимуляции мотонейрона микроэлектрод, введенный в концевую пластинку  мышечного волокна, регистрирует потенциал концевой пластинки – быстро нарастающую деполяризацию, за которой следует возвращение к потенциалу покоя с постоянной времени около 5 мс; эта константа примерно соответствует времени разряда мембранной емкости. При удалении введенного микроэлектрода от концевой пластинки регистрируемый потенциал снижается, а его длительность увеличивается. Следовательно, он ведет себя как электротонический потенциал, вызываемый локальным импульсом тока.

Ток концевой пластинки, входящий в мышечное волокно за то время, пока сохраняется этот потенциал, можно измерить с помощью метода фиксации потенциала. Вход тока ограничивается областью концевой пластинки; отсюда он течет внутри волокна продольно и за пределами концевой пластинки выходит из него наружу. Для выяснения ионной природы этого тока нужно определить его потенциалзависимость. С помощью метода фиксации потенциала мембранный потенциал устанавливается на уровнях от – 120 до + 38 мВ. Примерно при – 10 мВ ток концевой пластинки меняет свое направление. Варьируя концентрации ионов, можно показать, что он обеспечивается относительно неспецифическим повышением мембранной проводимости  для Na+ и К+, приводящим к установлению равновесного потенциала около – 10 мВ. Ток концевой пластинки существует гораздо меньшее время, чем ее потенциал; ток затухает в течение нескольких миллисекунд, причем тем быстрее, чем больше деполяризация.

Как уже указывалось выше, передача возбуждения в химических синапсах происходит с помощью медиаторов. В концевой пластинке им служит ацетилхолин – один из первых обнаруженных медиаторов. Местное воздействие ацетилхолина на концевую пластинку вызывает деполяризацию, но чувствительность к нему ограничена только той областью мышечного волокна, где находятся нервные окончания.

4.2.2. Медиаторы

Медиаторы, или нейромедиаторы, представляют собой физиологически активные вещества, посредством которых в нервной системе осуществляются контактные межклеточные взаимодействия; вырабатываются нервными и рецепторными клетками. Молекулы медиаторов выделяются в межклеточную среду (синаптическая щель) специализированным для секреции участком поверхностной мембраны пресинаптической клетки и диффундируют к рецепторной мембране постсинаптической клетки; реакция между медиатором и рецептором служит начальным звеном синаптической передачи. Этот процесс может быть очень быстрым (единицы мс) и может повторяться с высокой частотой, т.к. синаптическая щель обычно невелика (20-50 нм) и в ней действует эффективный механизм удаления медиатора (ферментативная инактивация, обратный захват пресинаптической клеткой и т.д.). 

Нервным и рецепторным клеткам, продуцирующим медиаторы, присуща химическая специфичность, т.е. способность синтезировать, накапливать и выделять секрет определенного состава. Медиаторы концентрируются в цитоплазматических пузырьках (т.н. синаптических везикулах), скопления которых характерны для пресинаптических участков нейрона (терминальные расширения аксона). Выводятся они из клетки благодаря механизму, называемому экзоцитозом: мембрана везикулы соединяется с секреторной мембраной так, что образуется отверстие, через которое содержимое пузырька попадает в межклеточную среду. Интенсивность секреторного процесса регулируется ионами кальция. 

Медиаторы амбивалентны, т.е. каждый из них способен оказывать разные, в том числе противоположные синаптические эффекты. Знак эффекта (возбуждение, торможение), как и его скорость, определяется главным образом типом ионных каналов постсинаптической мембраны, открывающихся или закрывающихся при взаимодействии медиатора с рецепторами. К медиаторам относятся ацетилхолин, дофамин, норадреналин, адреналин, серотонин, гистамин, октопамин, ряд нейропептидов (энкефалины, соматостатин), некоторые аминокислоты (глутаминовая, аспарагиновая, глицин, гамма-аминомасляная кислота, таурин и др.). Число веществ, обладающих медиаторной функцией, по мере изучения увеличивается, главным образом, за счет физиологически активных пептидов нервной ткани – нейропептидов. Кроме того, в составе нервной ткани обнаружены клетки, специализированные для синтеза и секреции веществ, подобных известным пептидным гормонам (ангиотензин, нейротензин и др.), для которых уже показана медиаторная функция. 

Разнообразие медиаторов присуще всем организмам, обладающим нервной системой, при этом у животных, относящихся к разным систематическим группам, наблюдаются сходные наборы специфических нейронов. Очевидно, что медиаторные различия между нейронами представляют собой древнюю консервативную черту нейронных систем, очень важную для их функционирования. 
Ацетилхолин - уксуснокислый эфир холина, регулятор физиологических функций в организме животных. Образуется в организме при ацетилировании холина под действием фермента холинацетилтрансферазы, легко расщепляется ферментом ацетилхолинэстеразой. Наиболее изучена функция ацетилхолина как медиатора нервного возбуждения, доказанная О. Леви в 1921г. для нервных окончаний, тормозящих биение сердца лягушки. Это открытие позволило в дальнейшем создать представление о химическом синапсе, лежащее в основе современных концепций деятельности нервной системы. Однако роль ацетилхолина как медиатора первоначально была преувеличена. Лишь в 50-60 г.г. XX века по мере открытия новых медиаторов стало ясно, что ацетилхолин один из многих нейрональных веществ-посредников. Секретирующие ацетилхолин (т. н. холинергические нейроны есть в нервной системе многих беспозвоночных). У позвоночных ацетилхолин служит медиатором многих периферических синапсов, в том числе моторных окончаний на скелетных мышцах, возбуждающих окончаний на хромаффинных клетках, межнейронных синапсах симпатических и парасимпатических ганглиев, а также медиатором некоторых интернейронов ЦНС. Чувствительность к ацетилхолину обеспечивается холинорецепторами, среди которых различают два типа: мускариновый (в гладких мышцах и мозге) и никотиновый (в скелетных мышцах и вегетативных ганглиях).

Адреналин и норадреналин составляют семейство медиаторных веществ, передающих возбуждение или торможение как в центральной, так и в периферической нервной системе. Эта группа медиаторов объединяется под названием «катехоламины.

Катехоламины ( физиологически активные вещества, выполняющие роль химических посредников (медиаторов и нейрогормонов) в межклеточных взаимодействиях у животных; производные пирокатехина. Метаболический предшественник катехоламинов ( аминокислота диоксифенилаланин (L ( ДОФА). Нейроны, специализированные для секреции катехоламинов, обнаружены у представителей всех типов животных, обладающих нервной системой. Основной нейрональный катехоламин беспозвоночных ( дофамин, гораздо реже синтезируется норадреналин. В мозге всех позвоночных вырабатывается дофамин и норадреналин, у бесхвостых земноводных ( адреналин. В хромаффинных клетках у всех позвоночных много адреналин- и норадреналинсекретирующих клеток, но имеются и дофаминсекретирующие; экзокринная секреция катехоламинов обнаружена только у ланцетника. 

В состоянии покоя клетки мозгового слоя надпочечников постоянно секретируют небольшие количества адреналина и, вероятно, норадреналина. Однако большая часть норадреналина, присутствующая в крови, выделяется терминалями симпатических нейронов. Под влиянием внешнего или внутреннего стрессового фактора, например, в ситуациях, требующих большого физического или умственного напряжения, а также при инфекции, травме или гипогликемии, резко повышается секреция адреналина и норадреналина клетками мозгового слоя надпочечников. Во время стресса эти гормоны выполняют важную регуляторную роль. Они усиливают сердечную деятельность, вызывают сужение сосудов внутренних органов и расширение сосудов, снабжающих мышцы. Кроме того, они угнетают перистальтику желудочно-кишечного тракта и вызывают расширение бронхов. 

Катехоламины оказывают метаболические эффекты, обеспечивающие снабжение организма энергией, когда возникает необходимость борьбы или бегства. Основным источником энергии в организме служит глюкоза, поэтому катехоламины индуцируют расщепление гликогена в печени и мышцах, а также способствуют глюконеогенезу в печени, причем в основном эти эффекты вызывает адреналин. Оба катехоламина стимулируют также липолиз жировой ткани и протеолиз в печени, обеспечивая таким путем восполнение энергетического материала. Эти  метаболические эффекты катехоламинов имеют также важное значение для предотвращения гипогликемии. При быстром падении уровня сахара в крови секреция катехоламинов мозговым слоем надпочечников резко повышается, и они ликвидируют гипогликемию, действуя синергично с глюкагоном. Кроме того, оба катехоламина угнетают секрецию инсулина островковыми клетками, благодаря чему тормозятся все инсулин-зависимые процессы. Этот же эффект служит для поддержания повышенной концентрации глюкозы в экстремальных ситуациях. 

Существуют, по меньшей мере, два типа рецепторов адреналина и норадреналина ( (- и (- рецепторы. Каждый из этих типов может быть далее подразделен по сродству к фармакологическим препаратам на (1-, (2-, (1- и (2- рецепторы. Такое разнообразие видов рецепторов объясняет высокую специфичность действия катехоламинов на определенные органы. Так, например, сужение сосудов в брюшной полости опосредовано (-рецепторами, а метаболические эффекты и расширение сосудов, снабжающих мышцы, ( (-рецепторами. Угнетение секреции инсулина происходит с участием (-рецепторов, а липолитическое действие и влияние на сердечную мышцу ( с участием (-рецепторов. Действие катехоламинов, опосредуемое (-рецепторами, связано с активацией аденилатцикдазы и образованием цАМФ ( второго внутриклеточного посредника. 

Адреналин - гормон, медиатор нервной системы из группы катехоламинов. В качестве гормона адреналин синтезируется в хромаффинных клетках, содержащих ферменты для синтеза биохимических предшественников адреналина - дофамина и норадреналина, а также фермент, катализирующий образование адреналина из норадреналина. Основным источником гормонального адреналина у млекопитающих является мозговое вещество надпочечников. 

В первой половине 20 века адреналину приписывали большое значение как гормону мозгового вещества надпочечников и медиатору постганглионарных симпатических нейронов, совместное действие которых, как считают, обеспечивает адаптивную перестройку физиологических функций организма в критических ситуациях. В дальнейшем выяснилось, что адреналин вырабатывается лишь частью хромаффинных клеток, другая часть этих клеток, в том числе в надпочечниках вырабатывает норадреналин. Секреция адреналина надпочечниками в кровь усиливается в ситуациях, требующих адаптивных перестроек метаболизма - при стрессе, гипогликемии и т.п.  В связи с этим адреналин оказывает главным образом метаболические эффекты (повышает потребление кислорода, концентрацию глюкозы в крови, кровоток в печени и т.д.).

 В других критических ситуациях надпочечники секретируют норадреналин. Оказалось, что медиатором, опосредующим эффекты симпатических нервных окончаний у позвоночных (кроме бесхвостых земноводных) является норадреналин, а не адреналин. В головном мозге млекопитающих имеется небольшое число нейронов, которые синтезируют адреналин. 

Норадреналин, норэпинефрин – медиатор нервной системы из группы катехоламинов, гормон. Биохимический предшественник норадреналина – дофамин. Нейроны, специализированные для синтеза и секреции норадреналин-медиатора (норадренергические), встречаются у некоторых насекомых. В эволюции позвоночных относительное число нейронов этого типа, особенно в периферической нервной системе, прогрессивно увеличивается – наиболее многочисленны они у теплокровных. В ЦНС позвоночных норадренергические нейроны образуют несколько клеточных групп (ядер) в составе продолговатого, среднего, промежуточного мозга и варолиева моста; самая значительная группа – т.н. голубое пятно (locus cocruleus). 

Секреция норадреналина отростками этих центральных нейронов осуществляется в обширных областях головного и спинного мозга. В качестве гормона норадреналин синтезируется у всех позвоночных, начиная с круглоротых, специальным типом хромаффинных клеток; у млекопитающих главный источник гормонального норадреналина – хромаффинные клетки мозгового вещества надпочечников. Секреция норадреналина надпочечниками усиливается при стрессе, кровотечениях, физической нагрузке и в других ситуациях, требующих перестройки гемодинамики. Норадреналин оказывает сильное сосудосуживающее действие, в связи с чем секреция норадреналина надпочечниками и симпатическими нейронами играет ключевую роль в механизмах регуляции кровотока.

Дофамин - медиатор нервной системы из группы катехоламинов, нейрогормон. У многих беспозвоночный нейроны, использующие дофамин в качестве медиатора (дофаминергические), часто концентрируются в периферических чувствительных образованиях и, по-видимому, сочетают свойства механочувствительных и двигательных нейронов; у эволюционно продвинутых представителей тех же групп нейроны этого типа включаются в состав центральных ганглиев (интернейроны). Дофаминергические нейроны позвоночных также являются интернейронами и образуют несколько скоплений, преимущественно в среднем мозге и гипоталамусе, представлены в обонятельных луковицах и сетчатке. Интернейронами вегетативных ганглиев считают так называемые СИФ-клетки (от англ. SIF-small intensely fluorescent - мелкие, интенсивно флуоресцирующие) - нейронный вариант секретирующих дофамин хромаффинных клеток. Дофамин продуцируется и некоторыми другими хромаффинными клетками (например, клетками каротидного тела), реже клетками иного происхождения (например, тучными клетками соединительной ткани у жвачных). Функция дофамина в межклеточных взаимодействиях реализуется благодаря существованию особых дофаминовых рецепторов.

Еще одно вещество – серотонин – с близкими с катехоламинами свойствами объединяют в группу «моноаминов».

Серотонин - биогенный амин, медиатор нервной системы, гормон. В клетках, специализированных для синтеза серотонина, образуется из аминокислоты триптофана. Нейроны, использующие серотонин в качестве медиатора (серотонинергические), представлены у многих беспозвоночных (в том числе у турбеллярий, аннелит, моллюсков, членистоногих) и часто играют ключевую роль в механизме активации различных форм моторики (локомоция, жевание и др.). В головном мозге позвоночных тела серотонинергических нейронов найдены в стенке третьего желудочка и в древней стволовой части, где входят в состав  т. н. ядер шва; их отростки иннервируют обширные области ЦНС. Серотонинергические нейроны ядер шва участвуют в регуляции многих форм поведения, процессах сна, терморегуляции и др. В периферической нервной системе нейроны этого типа обильно представлены у примитивных хордовых (бесчерепные, круглоротые, хрящевые рыбы), но почти не сохраняются у эволюционно продвинутых групп; возможно, это связано с прогрессивным развитием энтерохромаффинных клеток желудочно-кишечного тракта, тромбоцитов крови и иных клеточных систем, служащих источником гормонального серотонина. Как гормон серотонин регулирует моторику желудочно-кишечного тракта, выделение слизи, препятствуя кровопотери, вызывая спазм поврежденного сосуда.

К типичным тормозным медиаторам относятся гамма-аминомасляная кислота, глицин и таурин, являющиеся аминокислотами.

Гамма-аминомасляная кислота, ГАМК, - аминокислота, один из медиаторов нервной системы. Фермент, катализирующий образование ГАМК путем декарбоксилирования L-глутаминовой кислоты (глутамат-декарбоксилаза), содержится в нервной ткани, где локализован в особых нейронах - источники секреции медиаторной ГАМК. Активный синтез ГАМК идет и в некоторых других клетках, например, в бета-клетках поджелудочной железы, где функция ГАМК неизвестна. У ракообразных и насекомых ГАМК служит медиатором тормозных двигательных нейронов, а в мозге позвоночных - медиатором многих тормозных интернейронов, поэтому ГАМК часто называют медиатором синаптического торможения. Однако было показано, что ГАМК подобно другим медиаторам, оказывает как тормозящие, так и возбуждающие эффекты. В состав белков ГАМК не входит.

Глицин, аминоуксусная кислота, - простейшая, заменимая амино-кислота, входит в состав всех белков, а также глутатиона, встречается в живых организмах в свободном состоянии. Участвует в биосинтезе порфиринов, креатина, пуринов, является источником аминного азота в реакциях переаминирования. Производная глицина - гиппуровая и глико-холевая кислоты, беатин и др. Может выполнять медиаторную функцию.

Таурин – аминосульфоновая кислота, в свободном состоянии содержится в различных тканях некоторых животных. Высокая концентрация таурина отмечается в сердце, мышцах и сетчатке вследствие  способности этих тканей к эндогенному синтезу таурина или его накоплению в результате активности специфической транспортной системы. Таурин в организме образуется из цистеина, выводится с мочой. Может выполнять медиаторную функцию.

Все эти классические медиаторы – низкомолекулярные соединения, нередко образующиеся в качестве промежуточных продуктов метаболизма. Каждый из них связывается со специфическим рецептором постсинаптической мембраны, в результате чего повышается ее проводимость – либо для Na+  и К+ в случае возбуждения, либо для К+ и  Cl- с развитием торможения. Единственное определяемое ими звено в этом процессе – взаимодействие с тем или иным рецептором; конечный итог – возбуждение или торможение – зависит исключительно от свойств ионного канала и никак не связан с особенностями самого медиатора.

Кроме низкомолекулярных классических медиаторов в настоящее время выделена большая группа пептидных медиаторов, к которым относятся эндорфины, энкефалины и многие другие эндогенные пептиды.

Эндорфины, эндогенные морфины – пептиды с морфиноподобным действием, вырабатывающиеся в ЦНС позвоночных (преим. в лимбической системе, гипофизе, гипоталамусе); участвуют в нейрохимических механизмах болеутоления, уменьшают двигательную активность желудочно-кишечного тракта. Выделены в чистом виде из гипофиза. По химическому строению совпадают с С-концевыми фрагментами полипептидного гормона гипофиза (-липотропина. Известны альфа-эндорфин (фрагмент с 61 по 76 аминокислотный остаток (-липотропина; мол. масса 1746), β-эндорфин (фрагмент 61-91; мол. масса 3699) и γ-эндорфин (фрагмент 61-77; мол. масса 1859). Молекулы всех эндорфинов содержат структуру метионин-энкефалина (фрагмент 61-65 (-липотропина), также проявляющего морфиноподобное действие. Эндорфины образуются при протеолизе высокомолекулярного белка-предшественника проопиомеланокортина, в состав молекулы которого входят структуры кортикотропина, меланоцитстимулирующего гормона и (-липотропина. В ткани мозга эндорфины, как морфин и энкефалины, связываются с опиатными рецепторами. Обезболивающее действие эндорфинов наблюдается лишь при их введении непосредственно в мозг. Наибольшая морфиноподобная активность – у β-эндорфинов. Предполагают, что эндорфины могут быть медиаторами или модуляторами торможения боли. Действуя на ЦНС, эндорфины вызывают седативный (успокаивающий) и каталептический (оцепеняющий) эффекты. Эндорфины могут стимулировать или подавлять секрецию гормонов гипофиза. В нервных процессах регуляции боли и обезболивания, наряду с эндорфинами и энкефалинами может участвовать субстанция Р, вырабатывающаяся в нервной системе и кишечнике.

Энкефалины – пептиды с морфиноподобным действием, вырабатывающиеся в ЦНС позвоночных (преимущественно в лимбической системе, гипофизе и гипоталамусе). Участвуют в нейрохимических процессах обезболивания, уменьшают двигательную активность желудочно-кишечного тракта. Найдены также в эндокринных клетках и нервных волокнах желудка и кишечника. Известны метионин-энкефалин (молекулярная масса 574) и лейцин-энкефалин (молекулярная масса 556); оба построены из 5 аминокислотных остатков и различаются лишь С-концевыми остатками (метионин или лейцин). Метионин-энкефалин идентичен по химической структуре фрагменту 61-65 гипофизарного гормона β-липотропина. Энкефалины связываются, как морфин и эндорфины, с опиатными рецепторами.Обезболивающее действие энкефалинов обнару-живается лишь при их введении непосредственно в мозг. Предполагают, что энкефалины – специфические медиаторы торможения боли.

К болевой чувствительности имеет отношение еще один медиатор - вещество Р, вызывающее, кроме того, сокращение гладких мышц. Ангиотензин II – гормон местного действия, сильно влияющий на кровеносные сосуды и работу ЦНС. Соматостатин и люлиберин участвуют в регуляции высвобождения гипофизарных гормонов, а также действуют в синапсах.

Механизмы действия пептидных медиаторов в центральной и вегетативной нервной системе еще не выяснены. По-видимому, они часто служат синаптическими модуляторами, т.е. не изменяют непосредственно проводимость синаптических мембран, а влияют на интенсивность и продолжительность действия классических медиаторов и иногда, видимо, высвобождаются вместе с ними.

В течение длительного времени считалось, что из окончаний каждой нервной клетки всегда высвобождается только один медиатор (принцип Дейла). Однако в вегетативной нервной системе, по крайней мере у эмбрионов, одни и те же нейроны высвобождают как ацетилхолин, так и адреналин. В двигательной концевой пластинке вместе с ацетилхолином выделяется аденозинтрифосфат, который, вероятно, также служит медиатором. Часто из синаптического окончания высвобождаются одновременно классический медиатор, например норадреналин, и участвующий в нервной передаче пептид. Особенности такого совместного действия медиаторов (сомедиаторов) пока не выяснены, но его эффект, вероятно, чаще всего сводится к определенному типу модуляции.

4.2.3. Взаимодействие синапсов

Двигательная концевая пластинка представляет собой один из типов синаптических образований. Как правило, на мышечном волокне концевая пластинка только одна; каждый импульс двигательного аксона вызывает генерацию надпорогового потенциала и, следовательно, сокращение мышцы. Однако в большинстве синапсов, особенно в ЦНС, уровень одиночных синаптических потенциалов гораздо ниже порогового, часто меньше 1 мВ. Чтобы компенсировать это, на постсинаптической клетке находится много возбуждающих синапсов, действие которых суммируется, а также тормозных синапсов, противодействующих возбуждению. Пресинаптические окончания обычно принадлежат многим нейронам: их аксоны  конвергируют на постсинаптической клетке.

Синаптическая суммация. В синапсах возбуждающий постсинаптический ток (ВПСТ) в течение короткого времени входит в клетку, вызывая местный сдвиг возбуждающего постсинаптического  потенциала (ВПСП). Часть тока выходит из клетки на некотором расстоянии от синапсов, например в аксонном холмике, где аксон отходит от тела нейрона.
Величина одиночного ВПСП электротонически снижается при удалении от синапса. Однако токи, генерируемые в двух одновременно активируемых синапсах, суммируясь, вместе дают более высокий ВПСП. 
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Поскольку в этом случае происходит суммация результатов одновременной активации пространственно разделенных синапсов, говорят о пространственной суммации возбуждения.

Такого рода суммация ВПСП происходит на нервной клетке повсеместно и подчиняется законам электротонического распространения потенциалов. Дело в том, что в большинстве нейронов тело и дендриты либо не способны генерировать потенциал действия, либо порог его очень велик (например, благодаря участию Са2+-каналов). Аксон, напротив, обладает высокой возбудимостью, так что потенциал действия возникает, как правило, в аксонном холмике. Таким образом, именно здесь решается, произойдет ли в результате суммации местных синаптических потенциалов генерирование распространяющегося возбуждения.

 Существует и другая форма синаптической суммации. В этом случае мы имеем дело с активностью синапсов, расположенных в непосредственной близости друг от друга, или даже одного синапса при возбуждении, повторяющемся через короткие интервалы времени порядка нескольких миллисекунд. В этом случае синаптические токи к началу каждого следующего возбуждения практически исчезают. Однако синаптические потенциалы сохраняются дольше, поскольку мембранная емкость, заряженная во время протекания синаптического тока, разряжается с постоянной времени электротона. Если новый синаптический ток возникнет до завершения ее разрядки, вызываемая деполяризация суммируется с остаточной. Это явление называют временной суммацией. В реальной нервной клетке с многочисленными синапсами и высокочастотной активацией пространственная и временная суммации, естественно, происходят одновременно, приводя к флуктуирующей деполяризации, от уровня которой зависит частота генерирования в аксоне потенциалов действия.

Суммирующиеся синаптические потенциалы могут превысить порог в аксоном холмике и генерировать потенциал действия. Однако часто активации только одного «синаптического входа» (т.е. группы функционально идентичных синапсов) бывает недостаточно. Если же посредством пространственной или временной суммации к ней добавится активация другого синапса, амплитуда результирующего ВПСП может превысить пороговую. В таком случае говорят, что произошло облегчение одного синаптического входа другим. Во время пространственного или временного облегчения результирующий ВПСП превышает сумму индивидуальных синаптических реакций. Подобное облегчение, представляющее собой частный случай суммации, следует отличать от истинного синаптического облегчения, которое связано с пресинаптическим окончанием.

Постсинаптическое торможение. Взаимодействие синапсов на индивидуальной клетке может сопровождаться не только возбуждением, но и торможением. При этом происходит короткое замыкание ВПСП. Кроме того, тормозные постсинаптические потенциалы (ТПСП) часто гиперполяризуют мембрану, препятствуя ее деполяризации до порога потенциала действия. ТПСП и ТПСТ (тормозной постсинаптический ток) нейрона тоже подвергаются временной и пространственной суммации между собой и с ВПСП, так что именно эта сложная сумма многих ВПСП и ТПСП в конечном итоге определяет частоту потенциалов действия в аксоне. Имеет значение и пространственное распределение возбуждающих и тормозных синапсов. Последние часто особенно многочисленны на теле клетки около места отхождения аксона, где они могут регулировать, сколько ВПСП, возникающих главным образом на дендритах, вызовут деполяризацию аксона.

Пресинаптическое торможение. Рассмотрев взаимодействие различных синапсов в клетке, рассмотрим теперь форму торможения, при которой аксо-аксонный синапс влияет на освобождение медиатора из нервного окончания, т.е. пресинаптическое торможение. На рис. 4.4. оно показано для мотонейрона, который получает возбуждающие входы главным образом от мышечных веретен через волокна Ia. На их окончаниях образуют аксо-аксонные синапсы окончания интернейронов. Если последние возбуждаются на несколько миллисекунд раньше волокон Ia, происходит торможение ВПСП, вызываемых в мотонейроне активностью волокон Ia (рис. 4.4.)

Стимулируя тормозной интернейрон в разные моменты времени до появления ВПСП в синапсах волокон Ia, можно видеть, что пресинаптическое торможение длится несколько сотен миллисекунд. Величину и временной ход тормозного эффекта легче оценивать по изменениям не ВПСП, а составного потенциала действия нерва, содержащего двигательные аксоны (рис. 4.4.Г). Пресинаптическое торможение, очевидно, служит мощным механизмом регуляции двигательных систем спинного мозга. Особое его преимущество – в возможности специфического воздействия на отдельные синаптические входы без изменений возбудимости всей клетки. В результате «нежелательная» информация устраняется еще до того, как достигнет места интеграции – клеточного тела нейрона.
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Рис 4.4. Пресинаптическое торможение

А. Схема эксперимента для демонстрации пресинаптического торможения моносинаптических ВПСП в мотонейроне. Б. ВПСП при стимуляции волокон Ia без (слева) и после (справа) предварительной активации пресинаптических тормозных интернейронов. В. Временной ход пресинаптического торможения моносинаптических ВПСП мотонейрона подошвенной мышцы кошки, предшествовавшими афферентными залпами в волокнах группы I нервов мышц-сгибателей коленного сустава. Г. Временной ход  пресинаптического торможения моносинаптического рефлекса.
Тормозные синапсы на окончаниях волокон Ia имеют химическую природу; медиатором здесь служит гамма-аминомасляная кислота (ГАМК). Они обеспечивают довольно значительную деполяризацию, называемую деполяризацией первичных афферентов (ДПА). ДПА инактивирует возбуждающие Na+-каналы окончаний волокон Ia, препятствуя синаптической передаче потенциалов действия. Функциональное значение пресинаптического торможения в спинном мозге хорошо заметно при блокаде ГАМК-ергических синапсов антагонистом ГАМК бикукуллином: в результате этого возникают мышечные судороги.

Пресинаптическое торможение в простой системе включает клетку с синаптическим входом только от одного возбуждающего нейрона и один тормозной нейрон. Если тормозной нейрон раздражают на 2 мс раньше возбуждающего, то и ВПСП, и ВПСТ уменьшаются. Когда стимулируется только возбуждающее волокно, за трехфазным потенциалом его окончания (ВПНО – возбуждающий потенциал нервного окончания) следует гораздо более высокоамплитудный ВПСТ. Если перед этим раздражать тормозной нейрон, в его окончании регистрируется тормозной потенциал нервного окончания (ТПНО), после которого ВПНО значительно снижается и ВПСТ почти исчезает. Торможение вызывается высвобождением ГАМК, которая взаимодействует с рецепторами возбуждающего окончания, повышая проводимость Cl-.

Гетеросинаптическое облегчение. К важным функциям нервной системы относится научение, клеточный механизм которого до сих пор во многом неясен. Оно, безусловно, связано с синаптическими процессами, причем считается, что пресинаптическое облегчение (см. ниже), вызываемое залпами потенциалов действия, способствует кратковременному научению. Кроме того, среднесрочное научение, по всей видимости, обусловлено совместной активацией двух синаптических входов клетки, один из которых модулирует (например, облегчает) эффективность другого в течение довольно длительного времени. Существует два типа такого гетеросинаптического облегчения.

Первый из них – это постсинаптическое облегчение в нейронах симпатических ганглиев. Наряду с другими синаптическими потенциалами здесь присутствуют медленные ВПСП (мВПСП), опосредуемые ацетилхолином. Эти мВПСП сохраняются от 5 до 100 мс (пептидергические мВПСП в нейронах того же типа поддерживаются даже более длительное время, примерно несколько минут). Клетка ганглия получает также синаптический вход от дофаминергического нейрона. Высвобождаемый дофамин сам по себе не влияет на ионную проводимость постсинаптической мембраны, однако он увеличивает амплитуду мВПСП на несколько часов, усиливая таким образом постсинаптическую реакцию на ацетилхолин.

Другой тип гетеросинаптического облегчения обнаружен у моллюсков и насекомых. Здесь активация нервных волокон, высвобождающих серотонин, ведет к блокаде К+-каналов в мембране пресинаптического окончания. Это задерживает ее реполяризацию после потенциалов действия. Поскольку окончание дольше остается деполяризованным, количество высвобож-даемого им медиатора увеличивается. Следовательно, это еще один пример пресинаптического облегчения, при котором совместная активация двух синапсов повышает эффективность синаптической передачи.

4.2.4. Синаптическое облегчение

Потенциал действия пресинаптического окончания ведет почти к синхронному (с небольшой синаптической задержкой) высвобождению квантов медиатора, которое приводит к генерированию потенциала (например, ВПСП) в постсинаптической мембране. Ключевую роль в квантовом высвобождении медиатора играет входящий Са2+-ток. Известно, что химическая синаптическая передача нарушается при значительном снижении внеклеточной концентрации Са2+, [Са2+]0. Этот эффект примерно пропорционален четвертой степени [Са2+]0, следовательно, для высвобождения одного кванта медиатора требуется реакция четырех  ионов Са2+ с активатором на внутренней стороне пресинаптической мембраны. Однако действие активатора зависит, по-видимому, еще и от потенциала, т.е. даже при достаточно высокой внеклеточной концентрации Са2+, [Са2+]I, синхронное высвобождение медиатора требует деполяризации мембраны. Можно предполагать, что она влияет на активатор примерно таким же образом, как и на молекулу ионного канала. Следовательно, пресинаптические активные зоны с их участками связывания пузырьков должны представлять собой аппарат для быстрого регулирования экзоцитоза посредством деполяризации мембраны и повышения [Са2+]I. Рост [Са2+]I, возможно, влияет на сократительные элементы цитоскелета или инициирует фосфорилирование функциональных белков.

В свете представлений о квантовом высвобождении медиатора рассмотрим синаптический механизм, сравнимый по своему значению с суммацией и торможением, - синаптическое облегчение. Этот процесс иллюстрирует рис. 4.6.А. Когда окончание нейрона начинают раздражать с частотой 20 Гц, ВПСП, генерируемый в ответ на первый стимул, едва различим, но по мере продолжения стимуляции его амплитуда постепенно нарастает. Таким образом, ритмическая активация повышает эффективность синаптической передачи. Если частоту стимулов увеличить вдвое, эффект облегчения усиливается.

Более того, благодаря значи-тельному сближению ВПСП между собой происходит и их суммация с повышением фонового уровня деполяризации, от которого начи-нается каждый ВПСП.

Регистрация синаптических токов показывает, что при облег-чении амплитуда ВПСТ возрастает. Как иллюстрирует рис. 4.6.Б, во время торможения увеличивается среднее число квантов, высвобож-даемых в ответ на каждый стимул. Наибольшее облегчение наблюда-ется, когда очередной стимул поступает через несколько милли-секунд после предыдущего; оно затухает с постоянной времени порядка 50 мс.
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Такое облегчение – пресинаптический процесс, поскольку при нем увеличивается вероятность высвобождения квантов медиатора. Большинство авторов полагают, что это обусловлено «остаточным кальцием». Во время деполяри-зации окончания в него входят ионы кальция и [Са2+]I возрастает. Затем [Са2+]I возвращается к уровню покоя за счет процессов транспорта и обмена. Однако пока [Са2+]I превышает этот уровень, при каждой следующей деполяризации повышение [Са2+]I начинается с более высокого значения, чем предыдущее, и в результате [Са2+]I постоянно нарастает. Так как высвобождение медиатора пропорционально четвертой степени [Са2+]I, даже относительно небольшой прирост этой концентрации обеспечивает существенное облегчение.
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Рис. 4.5. Синаптическое облегчение
А. Активация пресинаптического нервного волокна с частотой 20 или 40 Гц вызывает постепенное повышение ВПСП и частичную суммацию при 40 Гц. Облегчение во время серии стимулов называется также тетанической 

потенциацией. Б. При подаче двух стимулов с разными интервалами между ними (ось абсцисс) происходит облегчение второго ВПСТ. Если первый ВПСТ состоит в среднем из одного кванта, второй после короткого интервала – из трех, а после более длительного – из двух.

Разным синапсам свойственна неодинаковая его степень. Ярко выраженное облегчение, как, например, на рис. 4.5, особенно характерно для центральных синапсов; здесь одиночный пресинаптический потенциал действия едва ли вызовет высвобождение даже одного кванта медиатора, тогда как несколько импульсов, быстро следующих друг за другом, более эффективны. Облегчение составляет своего рода «память» нервного окончания: в течение нескольких сотен миллисекунд в нем сохраняется след от предыдущего события. Известны и синапсы, в которых облегчение сохраняется в течение нескольких минут. Вполне вероятно, что синаптическое облегчение – первый этап формирования краткосрочной памяти, на основе которой может развиться долгосрочная память.

Облегчение, вызываемое относительно длинными сериями потенциалов действия, называют также синаптической потенциацией, Нарастание ВПСП, приведенное на рис. 4.5.А, относится к тетанической потенциации. Сильное облегчение, сохраняющееся после стимуляции, а если она продолжительная, не исчезающее в течение нескольких часов, представляет собой посттетаническую потенциацию. Вероятно, во время таких длинных серий стимулов в пресинаптическом окончании одновременно с [Са2+]I повышаются концентрации и других ионов, в частности Na+. Еще один возможный эффект активации окончания, требующий участия внутриклеточного посредника, - подготовка пузырьков к высвобождению медиатора, т.е. их мобилизация.

Длительное высокочастотное возбуждение пресинаптических окончаний может в конечном итоге привести к состоянию, противоположному облегчению, депрессии, когда количество квантов медиатора, высвобождаемых в ответ на потенциал действия, снижается. Истинные механизмы этого неясны. Одна из возможных причин – истощение запаса синаптических пузырьков с медиатором. Кроме того, следует иметь в виду, что нервные окончания, перед тем как образовать синапсы, обычно разветвляются, а точки ветвления – слабое звено в распространении потенциала действия. То же самое количество тока, которое при возбуждении входит в волокно перед точкой ветвления, должно за ней деполяризовать уже два волокна. Поэтому во время высокочастотного разряда проведение возбуждения в аксонные ветви часто блокируется. Это также проявляется как депрессия синаптической передачи. Возможно, депрессия, вызываемая ритмической активацией синаптического пути, составляет основу процессов научения и памяти.

ГЛАВА 5. ФИЗИОЛОГИЯ КЛЕТОК НЕЙРОГЛИИ
Большинство нейронов в центральной и периферической нервной системе окружено клетками сателлитами. По анатомическим критериям среди них различают: 1) клетки нейроглии в мозге, которые принято делить на астроциты, олигодендроциты, эпендиму и микроглию; 2) шванновские клетки в периферической нервной системе. Причем, астроциты, олигодендроциты, эпендима и шванновские клетки объединяют в макроглию. В сумме нейроглия составляет почти половину всего объема мозга, а число клеток глии значительно больше числа нейронов. 

По основным свойствам мембраны глиальные клетки существенно отличаются от нейронов; эти клетки пассивно реагируют на электрический ток, их мембрана в отличие от мембраны нейронов не генерирует распространяющихся импульсов. Мембранный потенциал глиальных клеток выше, чем у нейронов, и зависит преимущественно от распределения калия, главного внутриклеточного катиона. Далее, между клетками глии существуют участки низкоомной связи, которые обеспечивают прямой переход ионов, а возможно, и небольших молекул из клетки в клетку. Вместе с тем клетки глии отделены от нейронов узким, заполненным жидкостью внеклеточным пространством шириной 20 нм. Это пространство препятствует распространению тока, генерируемого нервными импульсами, в соседние глиальные клетки.

Передача сигналов от нейронов к глиальным клеткам осуществляется путем освобождения калия в межклеточное пространство и деполяризации при этом мембраны глиальной клетки. Такие опосредуемые через ионы калия сигналы передаются глиальным клеткам в равной мере от возбуждающих и тормозных нейронов и не являются синаптическими. Вызываемая при освобождении калия деполяризация создает изменения потенциала, которые можно зарегистрировать на поверхности ткани, поэтому активность глиальных клеток находит свое отражение в электроэнцефалограмме и электроретинограмме.

5.1. Классификация глиальных клеток

Одной из наиболее характерных структурных особенностей глиальных клеток по сравнению с нейронами является отсутствие аксонов. Судя по составу цитоплазмы, клетки глии представляют собой структуры с актвным метаболизмом, которые содержат обычные органеллы, включая митохондрии, эндоплазматический ретикулум, рибосомы, лизосомы, а также отложения гликогена и жира.

Глиальные клетки классифицируют по морфологическим признакам. В ЦНС позвоночных их обычно подразделяют на две главные группы (астроциты и олигодендроциты) и несколько подгрупп.

Астроциты можно разделить на две подгруппы: 1) фиброзные астроциты, которые содержат филаменты и преобладают среди пучков миелинизированных волокон, т.е. в белом веществе мозга; 2) протоплазматические астроциты, которые содержат меньше фибриллярного материала и распространены в сером веществе вблизи тел нейронов, дендритов и синапсов. Оба типа астроцитов образуют контакты с капиллярами и нейронами.

Олигодендроциты находятся преимущественно в белом веществе, где они образуют миелин вокруг крупных аксонов. Процесс формирования миелина заключается в том, что отростки глиальных клеток заворачиваются вокруг аксона. При этом из них выжимается практически вся цитоплазма, так что их мембраны тесно прилегают друг к другу, спирально охватывая аксон (рис. 5.1.А). Многие аксоны меньшего диаметра (до 1 мкм), не имеющие миелиновой оболочки, также окружены глиальными клетками, одиночными или образующими группы.
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Рис. 5.1. Миелин и перехваты Ранвье

Олигодендроциты и шванновские клетки образуют миелин, который обертывается вокруг сегментов аксона. А. Через регулярные промежутки в участках, называемых перехватами Ранвье, миелин прерывается, обнажая аксон; для периферических нервов типично рыхлое прикрытие перехвата отростками миелиновой оболочки. Б. Электронная микрофотография области перехвата в зрительном нерве крысы; у краев перехвата, где заканчиваются пластины шванновских клеток, имеется область специализированного непосредственного контакта между мембраной аксона и миелиновой оболочкой. 

Шванновские клетки периферических нервов аналогичны олигодендроцитам поскольку они образуют миелин вокруг более крупных, быстро проводящих аксонов (диаметром до 20 мкм). Более тонкие безмякотные аксоны (диаметром меньше 1 мкм), так же как в мозге, покрыты вместо миелина только шванновскими клетками.

Эпендима – форма макроглии. Клетки эпендимы – эпендимоциты, выстилают стенки спинномозгового канала и желудочков головного мозга, выполняют разграничительную, опорную, секреторную  функции. Тела клеток вытянуты; на свободном конце имеются реснички, работа которых способствует циркуляции ликвора, от противоположного конца в мозг отходит ветвящийся отросток. Эпендимоциты стенок 3-го желудочка мозга – танициты, возможно осуществляют обмен биологически активными веществами между нейронами прилегающих областей
 мозга, ликвором и сосудами воротной системы гипофиза.

Микроглия, глиальные макрофаги – одна из форм нейроглии. В ЦНС микроглия представлена мелкими отростчатыми клетками мезенхимального происхождения. Клетки микроглии способны к амебоидному движению, фагоцитируют продукты нервной ткани (в частности, в очагах некроза) и посторонние частицы, участвуют в транспорте этих продуктов в околососудистые и подпаутинные пространства, запасают жир.

Глиальные клетки мозга и периферических нервов имеют разное происхождение в эмбриогенезе. Глиальные клетки ЦНС образуются из клеток-предшественниц, выстилающих внутреннюю поверхность мозга, тогда как шванновские клетки формируются из нервного гребня. Между олигодендроцитами и шванновскими клетками на периферии обнаружено интересное иммунологическое различие. Вводяживотным экстракты мозга, можно получить антитела, способные вызывать демиелинизацию ЦНС. Если же антитела получены путем иммунизации тканью периферических нервов, то такие тела избирательно разрушают шванновские клетки.

5.2. Функции глиальных клеток

В начале прошлого столетия было сформулировано несколько гипотез о функциях глиальных клеток, причем некоторые из них получили широкое признание. Эти гипотезы до сих пор излагаются в большинстве руководств.

Опорная функция. В 1850 г. Вирхов считал, что клетки нейроглии находятся между нейронами, составляя часть структуры мозга. В определенном смысле они обеспечивают физическую опору нейронов, хотя и не обязательно «скрепляют структуры мозга друг с другом.

Изолирующая функция. Рамон-и-Кахал давно предположил, что глиальные клетки мешают «нежелательной утечке» тока во время проведения нервных импульсов. Это привлекательное предположение было проверено в рядже ситуаций, но не подтвердилось. По-видимому, заполненные жидкостью щели в достаточной мере препятствуют распространению тока между клетками. Однако экспериментально была подтверждена роль глиальных клеток в качестве пространственного барьера для распространения различных веществ, например калия и медиатора.

Поглощение медиаторов. Радиоавтографическими методами получены данные о том, что в спинальных ганглиях у млекопитающих, а также в нервно-мышечных соединениях ракообразных глиальные клетки способны поглощать γ-аминомасляную кислоту (ГАМК).

Препарат инкубировали в растворе с меченой ГАМК, места скопления которой потом обнаруживали в виде гранул восстановленного серебра в цитоплазме клеток-сателлитов. Было выдвинуто интересное предположение о предпочтительном накоплении ГАМК в глиальных клетках в тех областях мозга, где нейроны богаты ГАМК и, видимо, ее освобождают. Быть может, глиальные клетки поглощают и запасают медиатор, освобождая его по мере надобности.

Секреторная функция. К настоящему времени возможность секреции нейромедиаторов из глии доказана для шванновских клеток. В хронически денервированных скелетных мышцах шванновские клетки располагаются на месте дегенерировавших нервных терминалей. При этом они освобождают кванты ацетилхолина (АХ), которые вызывают в мышце миниатюрные потенциалы. Освобождение АХ из шванновских клеток можно также вызвать путем пропускания сильных токов. К сожалению, неизвестно, могут ли шванновские клетки осуществлять секрецию в нормальных условиях или они приобретают эту способность только после дегенерации нерва.

Другим примером освобождения медиатора из глиальных клеток могут служить результаты экспериментов ряда авторов, которые обнаружили усиленное освобождение радиоактивной ГАМК из клеток-сателлитов в симпатических и спинальных ганглиях при повышении концентрации калия в наружной среде. Глиальные клетки деполяризуются при изменениях концентрации калия того же порядка, что и те, которые сопровождают распространение нервных импульсов. Функциональная роль освобождения ГАМК из глиальных клеток пока не ясна, но есть основания полагать, что оно имеет определенное значение, поскольку получены физиологические данные о том, что в ЦНС в некоторых случаях происходит повышение концентрации калия.

Участие в регенерации. В отличие от нейронов глиальные клетки сохраняют способность к делению в течение всей жизни. Когда нейроны исчезают в результате старения или после повреждения, клетки глии делятся и занимают освободившееся место. Кроме того, эти клетки участвуют в образовании рубцовой ткани и обладают фагоцитарной активностью. После перерезки постсинаптических аксонов в вегетативных ганглиях и спинном мозге глиальные клетки претерпевают характерные изменения. На электронных микрофотографиях видно, что они внедряются в синаптическую щель; именно в эти сроки при регистрации электрической активности выявляется нарушение передачи возбуждения. Эти результаты показывают, что на глиальные клетки могут влиять изменения свойств окружающих нейронов. 

В процессе регенерации периферические аксоны способны прорастать в направлении иннервируемого органа по пути, обозначенному оставшимися там шванновскими клетками. Это может свидетедьствовать о существовании химического сродства, которое направляет регенерирующий аксон к месту его назначения. В связи с этим интересно упомянуть, что в клетках глиальных опухолей найден фактор роста нервной ткани – белок, вызывающий рост клеток симпатических и спинальных ганглиев, а также появление у них новых отростков.

Глиальные клетки и онтогенез. Неоднократно выдвигалось предположение о роли глиальных клеток в процессах роста нейронов и формировании их связей. В подробных сериях опытов ряд авторов изучали развитие коры головного мозга и мозжечка у обезьян и человека. Формирование клеток разных типов и их миграцию к месту назначения прослеживали при помощи световой и электронной микроскопии. Было показано, что в процессе развития мозга нейроны перемещаются вдоль отростков глиальных клеток. Тесная связь между этими двумя типами клеток позволяет предполагать, что глиальные клетки обеспечивают первоначальный каркас для последующего формирования нейрональных структур. Пока однако, были бы преждевременны широкие обобщения по этому поводу.

Еще менее понятна роль глиальных клеток в формировании синапсов. В спинном мозге эмбрионов обезьяны химические синапсы начинают формироваться прежде, чем около синаптических областей мотонейронов  появляются глиальные клетки. Описано также формирование функционирующих синапсов в культуре ткани, не содержащей клеток-сателлитов.

Трофическая функция. Гипотеза об обеспечении нейронов питательными и другими веществами является до сих пор наиболее популярной. Она была предложена примерно в 1883 г. Гольджи, который писал: Хочу отметить, что я называл нейроглию соединительной тканью. Однако должен сказать, что термин «нейроглия» лучше подходит для ткани, которая, хотя и является соединительной, поскольку соединяет различные элементы и со своей стороны обеспечивает распределение питательных  веществ, в то же время отличается от обычной соединительной ткани по морфологическим и химическим признакам и имеет иное эмбриональное происхождение».
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Эти идеи, подтвержденные гистологическими опытами с окрашиванием по Гольджи, казались настолько убедительными и так укоренились, что не оспариваются в течение многих десятилетий. Несмотря на привлекательность предположения о роли глии в снабжении нейронов питательными веществами, оно до сих пор не имеет прямого экспериментального доказательства. На рис. 5.2. представлена схема, иллюстрирующая гипотезу Гольджи. Молекула, которая покидает капилляр, попадает путем активного захвата или диффузии в глиальную клетку. Оказавшись внутри, молекула должна быть доставлена при помощи какого-то транспортного механизма в область клетки, смежную с нейроном. При этом гипотеза допускает, что более легкого пути к нейронам, чем прямая диффузия, для питательных веществ не существует. В самом деле, вместо того чтобы преодолевать между капилляром и нейроном барьер в виде скопления глиальных клеток, молекула могла бы диффундировать прямо к цели. Однако глиальные клетки характеризуются относительно высоким электрическим сопротивлением мембраны и особой внутренней средой. Поэтому диффузия веществ в эти клетки затруднена. Меду тем, вокруг нейронов и глиальных клеток существуют каналы свободной диффузии, так что наиболее прямой путь к нервным клеткам лежит через систему заполненных жидкостью щелей.
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Рис. 5.2. Схема взаимоотношений капилляров, глии и нейронов

Наиболее прямым путем сообщения от капилляров к нейрону служат заполненные жидкостью межклеточные щели, которые открыты для диффузии (пропорции на рис. между размерами клеток не соблюдены).
Гипотеза о том, что присутствие клеток глии необходимо нейронам для синтеза медиаторов, подтверждается опытами на культуре диссоцииро-ванных нервных клеток симпатических и спинальных ганглиев. В отсутствие клеток-сателлитов нейроны обратимо утрачивали способность к синтезу ацетилхолина. Хотя эти результаты еще раз свидетельствуют о том, что функцией глии является снабжение нейронов веществами, эффект не является специфичным. Другие клетки, в частности фибробласты, аналогичным образом влияют на содержание медиаторов в нейронах.

5.3. Свойства мембран нейроглии

Изучению физиологических свойств нейроглии существенно способствовали два препарата, в которых глиальные клетки имеют крупные размеры, легко доступны и где их можно наблюдать в условиях нормальных взаимоотношений с нейронами. Одним из таких препаратов является ЦНС пиявки, другим – зрительный нерв Necturus. В обоих случаях в глиальные клетки можно ввести микроэлектроды и исследовать свойства их мембран. Это позволило выявить физиологические критерии, по которым можно отличить глиальные клетки и в мозге млекопитающих.

При регистрации мембранных потенциалов обнаружено, что у глиальных клеток ЦНС пиявки значения потенциала покоя гораздо выше, чем у нейронов, которые ими окружены: - 75 мВ против – 5- мВ. У позвоночных, в том числе лягушки, Necturus, кошки и крысы самый высокий уровень мембранного потенциала нейронов находится в пределах  от – 70 до – 75 мВ, тогда как у глиальных клеток этот уровень неизменно приближается к – 90 мВ. Сопротивление мембраны глиальных клеток составляет около 1000 Ом·см2 и выше, что близко к значениям, полученным на нейронах.

Чтобы выяснить происхож-дение высокого уровня потенциала покоя, мембранный потенциал глиальных клеток измеряли при разных концент-рациях калия. В опытах на изолированном нерве Necturus концентрацию калия в наружной среде можно изменять в широких пределах. Результаты оказались неожиданными, поскольку мембрана глиальных клеток вела себя как совершенный калиевый электрод, в точном соответствии с уравнением Нернста.
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Изменения концентраций натрия и хлора не вызывали заметных сдвигов потенциала. Отсюда можно сделать вывод, что другие ионы, кроме калия, не вносят заметного вклада в мембранный потенциал, который определяется отношением К0/КI. На рис. 5.3.В представлена зависимость мембранного потенциала от логарифма концентрации калия. В соответствии с уравнением Нернста наклон сплошной линии составляет 59мВ при 10-кратном изменении концентрации калия в среде, что прекрасно совпадает с эксперименталь-ными точками. Особый интерес представляет хорошее соответствие теории и экспериментальных данных при низких концентрациях калия снаружи (менее 1,5 мМ). В этом отношении глиальные клетки существенно отличаются от большинства нейронов, мембранный потенциал которых при физиологических концентрациях калия отклоняется от значений, предсказанных на основании уравнения Нернста.

Приведенные на рис. 5.3. результаты дают хорошее представление о внутриклеточной концентрации ионов калия (КI) в глиальных клетках Necturus. По уравнению Нернста при равных значениях К0 и КI мембранный потенциал равен 0. Это наблюдалось при повышении наружной концентрации калия до 100мМ. Таким же способом определяли и КI в глиальных клетках пиявки, причем полученный результат (110 мМ) подтвердился при прямых измерениях методом пламенной фотометрии.

Таким образом, глиальные клетки содержат высокие концентрации калия и практически не обладают проницаемостью для других ионов, помимо калия. Сами по себе эти факты не исключают присутствия в цитоплазме глиальных клеток других катионов, например натрия. Его концентрация может быть достаточно высокой в клетках, содержащих часть натрия в связанной форме.

Важными особенностями глиальных клеток является их наличие во всех отделах нервной системы, а также отсутствие у них аксоноподобных отростков. Это позволило предположить уже на ранних этапах исследования, что глиальные клетки скорее всего не способны проводить импульсы наподобие того, как это происходит в аксонах. Оставалось, однако, возможным, что они способны давать какие-то активные электрические ответы, но более медленные. Тем не менее при электронной микроскопии на глиальных клетках не найдено синапсов, образованных аксонами. 
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Рис. 5.3. Зависимость мембранного потенциала глиальных клеток

от концентрации калия

А. Система перфузии зрительного нерва. Б. Регистрация мембранного потенциала глиальной клетки. При снижении концентрации калия от 3,0 мМ (норма) до 0,3 мМ мембрана глиальной клетки гиперполяризуется от нормального уровня мембранного потенциала – 89 мВ до – 125 мВ. При повышении концентрации калия  до 30 мМ происходит деполяризация на 59 мВ. В. Зависимость мембранного потенциала от концентрации калия хорошо соответствует формуле Нернста (сплошная линия). Мембранный потенциал равен 0, если внеклеточная концентрация калия равна 100мМ.

В опытах на идентифицированных глиальных клетках пиявки, Necturus и млекопитающих показано, что они не генерируют импульсов. Наиболее однозначны результаты, полученные на клетках пиявки и Necturus: в широком диапазоне смещений мембранного потенциала, до 200 мВ, обнаруживались только пассивные сдвиги. Сопротивление клеточной мембраны при этом не менялось, соответствуя омическому сопротивлению. Следовательно, возможность активных регенеративных ответов исключается. Как и ожидалось, по электрическим свойствам мембраны глиальные клетки кардинально отличаются от возбудимых нейронов.

В мозге позвоночных между нейронами относительно редко обнару-живаются низкоомные щелевые контакты, которые пропускают ток не-посредственно от одного нейрона к соседнему. В то же время, смежные глиальные клетки, в том числе у млекопитающих, соединены между собой щелевыми контактами. В этом отношении они напоминают эпителиальные и железистые клетки, а также волокна сердечной мышцы. У пиявки лягушки и Necturus между глиальными клетками всегда существует электрическая связь. 

Функциональное значение электрической связи между глиальными клетками не выяснено. Поскольку обмен ионами может происходить прямо между клетками, минуя межклеточное пространство, такие взаимосвязи могут быть полезны для выравнивания возникающих градиентов концентраций. Остается открытым вопрос о существовании метаболического взаимодействия между клетками во время активности.    

5.4. Взаимодействие нейронов с глиальными клетками
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Особых структур, которые бы связывали нейроны и глию, не обнаружено. Это представляет интерес с точки зрения проблемы физиологических механизмов взаимодействия между нейронами и глиальными клетками. Прямые опыты были проведены на нервной системе пиявки, где мембранный потенциал нейронов можно контролировать путем пропускания электрического тока с одновременной регистрацией мембранного потенциала соседних глиальных клеток. Использовали и противоположный прием – регистрацию активности нервных клеток при сдвигах мембранного потенциала клеток глии. Такие же опыты проводились на зрительном нерве Necturus. В обоих случаях результаты оказались одинаковыми: ток, возникающий при синхронизированном проведении нервных импульсов, не влиял на мембранный потенциал соседних глиальных клеток. Следовательно, электрическое взаимодействие между нейронами и глией представляется мало вероятным. 

Невозможность прохождения тока от одной клетки к другой можно объяснить тем, что они разделены внутриклеточными каналами (шириной несколько десятков нм), заполненными жидкостью с низким сопротивлением (порядка 100 Ом·см). Такие каналы обеспечивают пути для выхода тока в окружающую жидкость без прохождения через обладающие относительно высоким сопротивлением клеточные мембраны нейронов и глии (рис. 5.4).
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Рис. 5.4. Влияние активности нервных волокон на глиальные клетки 

в зрительном нерве Necturus
А. Синхронизированные импульсы в нервных волокнах вызывают деполяризацию глиальных клеток. После каждого залпа импульсов деполяризация спадает в течение нескольких секунд. Амплитуда потенциала зависит от числа активированных аксонов и частоты импульсов в нерве. Б. Раздражение одиночным стимулом. В. Раздражение ритмическими сериями импульсов

Большинство гипотетических рассуждений о роли глиальных клеток имеет в виду какой-нибудь вид их взаимодействия с нейронами. Такое взаимное влияние было бы вполне естественным между двумя типами так близко расположенных друг к другу клеток. Влияние нервной активности на глиальные клетки легче всего рассмотреть на мозге Necturus; аналогичные результаты получены на пиявке и на млекопитающих. Основное наблюдение иллюстрирует рис. 5.4. Регистрация велась от глиальной клетки в зрительном нерве Necturus. Нерв раздражали таким образом, чтобы импульсы проходили около той клетки, в которую был введен микроэлектрод. После каждого разряда наблюдалась деполяризация глиальной клетки, которая достигала максимума примерно за 150 мс и медленно затухала а течение нескольких секунд. Потенциал имел градуальный характер, и его амплитуда зависела от количества активированных нервных волокон. При ритмическом раздражении потенциалы глиальных клеток суммировались в зависимости от частоты стимулов (рис. 5.4. Б,В). При длительном раздражении можно видеть деполя-ризацию мембраны глиальных клеток, которая могла сохраняться в течение 30 с.

Чтобы проверить, будут ли регистрироваться сдвиги потенциала глиальных клеток в физиологических условиях, было предпринято естественное раздражение волокон зрительного нерва Necturus под наркозом с сохраненным кровообращением. Одиночная кратковременная вспышка света вызывала деполяризацию глиальных клеток примерно на 4 мВ. Ритмические вспышки вызывали дополнительные более слабые сдвиги потенциала. При постоянном освещении деполяризационная реакция глиальных клеток постепенно уменьшалась, но после выключения света восстанавливалась. Эти результаты хорошо согласуются с выводом о том, что возникновение сдвигов потенциала глиальных клеток обусловлено разрядами импульсов в зрительном нерве, поскольку частота разрядов падает при постоянном освещении и снова возрастает сразу после выключения света.

Глиальные клетки в зрительной коре должны испытывать деполяризацию только при определенных специфических параметрах освещения глаза, когда активируется группа расположенных рядом с ними нейронов. Была обнаружена именно такая ситуация в зрительной коре кошки. В идентифицированных по физиологическим и морфологическим критериям глиальных клетках  существенная деполяризация возникала только при освещении глаза соответствующим образом ориентированной полосой света. Освещение обоих глаз было эффективно лишь в том случае, если освещали корреспондирующие области, тогда как диффузный или не ориентированный свет не вызывал заметных сдвигов потенциала. Это хорошо согласуется с предположением о том, что глиальные клетки, которые отвечают на одинаковые стимулы, находятся в одной и той же колонке нейронов. Пока неизвестно, имеют ли глиальные клетки особую организацию, связанную с существованием колонок нейронов.

Таким образом, при активации зрительного нерва или нейронов коры глиальные клетки испытывают деполяризацию. Встает вопрос – а влияют ли глиальные клетки на активность нейронов. Для ответа на этот вопрос были проведены следующие опыты: разрезали соединительнотканную капсулу ганглия пиявки и вымывали цитоплазму глиальных клеток. После такой процедуры физиологический раствор попадал непосредственно к поверхности нейронов; такие «обнаженные» нейроны продолжали генерировать импульсы в течение многих часов. Следовательно, для кратковременного выживания нейронов и для проведения импульсов глия не является необходимой. Однако при тщательном анализе импульсов в нейронах, лишенных глии, оказалось, что во время серии стимулов характер сигналов отличается от обычного. Различие связано с тем, что вокруг нейронов не накапливается калий. Проведенный анализ основан на методе Франкенхойзера и Ходжкина, которые использовали следовой потенциал в качестве показателя небольших сдвигов концентрации калия в наружном растворе. Во время этой фазы потенциала действия gK высока и клетка более чувствительна к незначительным изменениям концентрации К0, чем в покое. При увеличении концентрации калия в креде (К0) положительный следовой потенциал уменьшается. Таким образом, положительный следовой потенциал можно использовать наряду с мембранным потенциалом глиальных клеток для биологической оценки наружной концентрации калия (рис. 5.5).
[image: image58.jpg]



Рис. 5.5. Влияние нейроглии на сигналы в нейронах ганглия пиявки

А. Импульсы в одном и том же нейроне до и после удаления окружающей его глии. Б. В интактном ганглии во время серии импульсов происходит накоп-ление калия в окружающих нейрон межклеточных щелях, и зависящий от концентрации калия следовой потенциал уменьшается (левая осциллограмма). В обнаженном нейроне следовой потенциал во время серии импульсов не меняется (правая осциллограмма)
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В нормальной среде положительные следовые потенциалы постепенно уменьшаются по мере накопления калия во время серии импульсов, тогда как максимальная амплитуда потенциалов действия меняется мало. После удаления глии, когда накопления калия не происходит, все потенциалы действия во время ритмической серии имеют одинаковые следовые потенциалы. Эти опыты выявили важное обстоятельство, а именно что накопление калия во время нормальной активности не мешает проведению импульсов, но изменяет характер активности, влияя на следовые потенциалы. Поэтому при анализе параметров сигнализации в нервной системе нужно всегда учитывать накопление калия. Кроме того, полученные результаты свидетельствуют о важном значении самого присутствия глиальных клеток, поскольку они образуют границы межклеточных щелей и в то же время обеспечивают пространственный буфер вокруг нейронов.

ГЛАВА 6. ВНЕКЛЕТОЧНАЯ ЖИДКОСТЬ ГОЛОВНОГО МОЗГА
Жидкую среду, в которой находятся нервные и глиальные клетки мозга, регулирует особая гомеостатическая система; она поддерживает относительное постоянство химического состава этой среды. Это необходимо для интегративной деятельности системы нейрональной сигнализации.

В мозге имеются жидкости трех типов: 1) кровь, которой мозг снаб-жается через густую сеть капилляров; 2) спинномозговая жидкость, которая окружает всю массу мозга и содержится в его внутренних полостях; 3) меж-клеточная жидкость. В этой главе мы рассмотрим в основном факторы, опре-деляющие и регулирующие состав жидкости в межклеточных промежутках, ширина которых обычно не превышает 20 нм. Эта жидкость служит непосредственной внешней средой для нервных и глиальных клеток мозга.

Межклеточные промежутки открыты для диффузии ионов и некоторых крупных молекул. Это главные каналы, по которым различные вещества подходят к нейронам и нейроглии. По уровню мембранного потенциала нейроглиальных клеток в мозге можно определить концентрацию ионов калия в межклеточных промежутках, а также оценить скорость диффузии различных ионов и небольших молекул. После введения электроноплотных маркеров было прослежено путем электронной микроскопии распределение крупных молекул в системе межклеточных щелей мозга.

Гомеостатическую регуляцию, которая поддерживает относительно постоянный и иной, чем у плазмы крови, состав среды, окружающей нервные элементы, обеспечивают две клеточные системы: 1) эндотелиальные клетки капилляров; 2) эпителиальные клетки, окружающие капилляры сосудистых сплетений. Эпителиальные клетки секретируют спинномозговую жидкость и служат барьером для ионов и различных молекул; кроме того, они регу-лируют состав этой жидкости с помощью механизмов активного транспорта.

После того как вещество попало в спинномозговую жидкость, оно уже может диффундировать в ткани мозга. Хотя состав среды межклеточных промежутков определяется спинномозговой жидкостью, в мозге существуют области с разным «химическим микроклиматом».

6.1. Гематоэнцефалический барьер

Деятельность нейронов головного мозга происходит в среде, которая существенно отличается от жидкости, омывающей периферические органы. Давно известно, что вся масса головного и спинного мозга окружена особой прозрачной спинномозговой жидкостью (СМЖ). Это раствор, почти лишенный белков: он содержит примерно в 50 – 100 раз меньше белка, чем плазма крови. Различные вещества, сравнительно свободно проникающие из пищеварительного тракта в кровоток, не попадают в СМЖ.  В результате содержание сахара, аминокислот или жирных кислот в плазме крови колеблется в широких пределах, в то время как в СМЖ оно поддерживается на относительно стабильном уровне. Это относится также к гормонам, антителам, некоторым электролитам и многим лекарственным препаратам. При их введении в кровь они вскоре начинают действовать на периферические органы – мышцы, сердце, железы, но совсем или почти совсем не влияют на ЦНС. Однако при введении их прямо в СМЖ те же вещества вызывают быстрый и сильный эффект. Отсюда следует, что эти вещества не попадают в СМЖ и мозг достаточно быстро и в эффективных концентрациях (рис. 6.1.)
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Рис. 6.1. Пространственные отношения между спинномозговой 
жидкостью,    мозгом, его крупными кровеносными сосудами 
и оболочками

1-верхний сагиттальный синус; 2-мозолистое тело; 3-боковой желудочек; 4-ворсинка паутинной оболочки; 5-сосудистое сплетение; 6-свод; 7-III желудочек; 8-сильвиев водопровод; 9-IV желудочек; 10-продолговатый мозг; 11-эпендима; 12-варолиев мост; 13-мозжечок; 14- мягкая мозговая оболочка; 15-паутинная оболочка; 16-центральный канал; 17-твердая мозговая оболочка; 18-мозговая вена; 19-трабекула паутинной оболочки; 20-периваскулярное пространство; 21-кора мозга; 22-капилляр; 23-нервная клетка в перинев        ральном пространстве.
Трудно представить себе, как могли бы нейроны с надлежащей точностью осуществлять переработку сигналов, если бы химическая среда вокруг них не была бы достаточно постоянной. Очевидно, постоянство особенно необходимо в такой системе, где происходит интеграция активности многих клеток, где небольшие изменения легко могли бы сдвинуть тонкий баланс между возбуждающими и тормозными влияниями. В отличие от этого в нервно-мышечных соединениях и вегетативных ганглиях, где информация, как правило, передается с высоким запасом надежности, флуктуации состава среды не ведут к серьезным последствиям. Таким образом, гомеостаз не означает абсолютного постоянства, а только устанавливает границы, в которых колебания возможны без нарушения функций. Поэтому естественно, что мозг должен иметь особый и более жесткий гомеостатический контроль, чем остальные системы организма.

Механизм поддержания мозгом постоянства среды, окружающей его клетки, часто называют гематоэнцефалическим барьером. При этом обычно основываются на следующих соображениях. Мозг обладает богатой сетью кровеносных сосудов и получает питательные вещества из крови. Чтобы оградить себя от попадания через кровь некоторых веществ, мозг позвоночных выработал определенные барьеры. Однако этот термин «барьер», который подразумевает структурные препятствия для доступа веществ, отнюдь не исключает существования других механизмов, также регулирующих состав мозговых жидкостей.

Морфологическим субстратом гематоэнцефалического барьера (ГЭБ) являются гистологические элементы, расположенные между кровью и нейронами. Это прежде всего тонкие клетки эндотелия капилляров мозга с нефенесирированной цитоплазмой, образующие непрерывный барьер, базальная непрерывная мембрана (сплошные капилляры), а также мембрана нейрона. Отличительной чертой ГЭБ является наличие глиальных элементов и основного вещества, в состав которого входят комплексы белка и гликозоаминогликанов: хондроитин-сульфата и гиалуроновой кислоты.

Если вещества поступают без участия и контроля со стороны активной клеточной системы транспорта, их концентрация в жидкостях мозга в конце концов достигнет такого же уровня, как в плазме. Ошибочность представления о чисто механическом барьере легко понять, если вообразить себе такой барьер между кровью и мочой: присутствие его не позволило бы объяснить механизм обратного всасывания глюкозы из почечных канальцев, не допускающий в норме ее попадания в мочевой пузырь. Очевидно, со структурными барьерами должны быть еще связаны какие-то активные процессы, которые регулируют состав среды, окружающей нервные клетки мозга.

Большинство имеющихся в настоящее время сведений о доступе веществ в мозг основано на оценке различий между СМЖ и плазмой крови, так как ту и другую можно получать для химического анализа в относительно больших количествах. Часто молчаливо предполагают, что именно СМЖ и составляет «подлинную» среду, в которой находятся клетки, поскольку есть убедительные данные, что для обмена между СМЖ и нейронами препятствий меньше, чем для обмена между кровью и СМЖ. Однако нейроны не контактируют непосредственно ни с плазмой, ни с СМЖ; последняя находится в больших резервуарах – желудочках. Подлинную среду для нейронов составляет жидкость, находящаяся между ними и глиальными клетками. Межклеточные промежутки, как уже указывалось выше, представляют собой узкие щели шириной несколько десятков нанометров.
6.2. Каналы диффузии

Нейроны и нейроглия упакованы в мозгу так плотно, что промежутки между ними имеют ширину всего около 20 нм. В начале 60-х годов прошлого столетия предполагали, что такие узкие щели не являются функциональными путями и не могут играть роль в распределении веществ. Считалось даже, что внеклеточное пространство для нейрона фактически составляют клетки нейроглии, через которые к нейронам поступают различные вещества, примерно так, как это первоначально предполагал Гольджи.

В связи с существованием межклеточных щелей возникает несколько вопросов. Может ли через такие щели, если они открыты, происходить диффузия ионов, в частности натрия, или молекул различных размеров, например сахарозы или белков? Какова скорость передвижения веществ в нервной системе? Есть ли данные о том, что какие-то вещества не проходят через глиальные клетки? А если проходят, то каково относительное значение двух путей – через межклеточные пространства и через цитоплазму глии?

Зная размеры молекулы и заполненного жидкостью канала, можно вычислить скорость диффузии с помощью простых уравнений. Можно также определить лимитирующую ширину каналов, приняв, что они имеют форму трубок. Относительный коэффициент диффузии D'/ D вычисляется по формуле:

D'/ D = (1 – а/r)2 / 1+2,4 а/r,

где D – коэффициент диффузии, r – радиус трубки, а – величина частицы. Так, например, если радиус молекулы сахарозы равен 0,44 нм, а диаметр трубки 15 нм, то относительный коэффициент диффузии будет только на 18% меньше, чем в свободном растворе. Размеры канала становятся важным лимитирующим фактором лишь для молекул радиусом более 15% от ширины трубки. Таким образом, действительные размеры межклеточных щелей не должны ограничивать движение ионов или небольших молекул. Однако дело будет обстоять иначе, если межклеточные щели заполнены материалом, который замедляет или предотвращает диффузию, либо перекрыты в некоторых участках.

При помощи электронной микроскопии можно проследить распределение в мозгу ряда веществ-маркеров с различной молекулярной массой. Раньше для этой цели часто использовали молекулы ферритина (диаметр около 10 нм, мол. вес 900000). Другой маркер, активно используемый в настоящее время, - пероксидаза хрена (диаметр около 4 нм, мол. вес 43000). Недавно стали применять микропероксидазу (мол. вес около 2000). После введения этого фермента можно выявить места отложения продукта катализируемой им реакции. Вещества обычно вводят животному в спинномозговую жидкость, а затем, после фиксации мозга выясняют их распределение.

Результаты ясно показывают, что при достаточном времени диффузии пероксидаза хрена и даже ферритин могут переходить из спинномозговой жидкости в межклеточные щели. Электроноплотные молекулы, образу-ющиеся в результате пероксидазной реакции, выстраиваются в меж-клеточных промежутках и заполняют их. Маркеры могут также проникнуть внутрь клеток, обычно в пиноцитозных вакуолях. Можно также обнаружить места, где межклеточные щели сужены: маркеры задерживаются здесь. 

Хотя данные электронной микроскопии ясно свидетельствуют о том, что межклеточные пространства открыты для диффузии, этот метод не позволяет точно выяснить скорость движения веществ.

Физиологическими методами установлена скорость движения сахарозы, натрия и калия через межклеточные промежутки в ЦНС пиявки и Necturus. Эти исследования обеспечивают лучшее временное разрешение, чем опыты с электроноплотными маркерами, и так как эффект обратим, можно провести контроль на живом препарате.

Измерение скорости диффузии основано на использовании нейронов в качестве индикаторов присутствия натрия и калия в окружающей среде. Если содержание натрия в среде снизить или заменить натрий сахарозой или холином, амплитуда потенциалов действия уменьшится; если же повысить концентрацию калия, сни-зится потенциал покоя. 

На рис. 6.2. показана схема опытов, проведенных на коннективах пиявки и на зрительном нерве Necturus. Препарат лежит в камере с тремя отделениями, изолированными друг от друга. 
[image: image60.jpg]


Боковые отделения, содержащие раствор Рингера, служат для раздражения нерва и для регистрации потенциалов действия; в узкое центральное отделение можно вводить различные растворы. Как видно из рис. 6.2, когда через центральное отделение начинают пропускать раствор, в котором натрий заменен сахарозой, проведение в зрительном нерве быстро прекращается. Че-рез 12 с после начала перфузии потенциалы действия полностью блоки-руются. Если в перфузирующий раствор снова добавить натрий, то спустя 10 с распространяющийся потенциал восстанавливается до контрольной величины. Примерно такие же результаты были получены на коннективах пиявки при замене натрия сахарозой или холином. После замены натрия сахарозой натрий начинает выходить из межклеточных промежутков, а вместо него туда входит сахароза. Блокада проведения наступает из-за того, что в среде, непосредственно окружающей аксоны, теперь не хватает натрия, который необходим для генерации импульсов. Опыты с разными концентрациями натрия показывают, что для полной блокады достаточно заменить сахарозой 60 – 75% натрия в растворе. Значит, за 12 с пребывания зрительного нерва в растворе без натрия по крайней мере 60% натрия в нерве обменивается на эквивалентное количество сахарозы.


Рис. 6.2. Определение скорости диффузии натрия и сахарозы 
в межклеточных щелях зрительного нерва Necturus
А. Схема камеры для перфузии зрительного нерва. Ионы натрия, необходимые для проведения нервных импульсов, замещали в течение 12 с сахарозой в среднем отделении камеры. Б. Блокада проведения в участке нерва, находящегося в среднем отделении камеры, которое содержит сахарозу (средняя осциллограмма), и восстановление потенциала действия после замены сахарозы натрием (правая осциллограмма) 

Более точные данные о скорости передвижения веществ в нервной системе можно получить путем внутриклеточной регистрации мембранного потенциала нейронов в ганглиях пиявки. Чтобы измерить, например, скорость проникновения калия, сначала выясняют зависимость мембранного потенциала от концентрации калия в среде (рис. 6.3.Б). После этого по значению мембранного потенциала можно определить эквивалентную концентрацию калия. Затем в растворе вокруг ганглия создают высокую концентрацию калия, и за несколько секунд клетки деполяризуются (рис. 6.3.В). При этом в любой момент после добавления калия в раствор можно установить его эквивалентную концентрацию около нейронов. Таким способом составили графики передвижения калия в обоих направлениях. Тем же способом, используя амплитуду потенциалов действия как показатель концентрации, измеряли скорость передвижения натрия, сахарозы и холина.



Рис 6.3. Скорость диффузии через ганглий пиявки

А. Перемещение калия в ганглии пиявки. Внутриклеточным микроэлектродом измеряют скорость деполяризации нейрона после повышения концентрации калия в наружной среде – замены им натрия. Б. Степень деполяризации мембраны прямо зависит от наружной концентрации К+. В. Кинетика движения калия через ганглий. Время обмена натрия на калий составляет около 4 с. Цифрами на кривой указаны концентрации К+ (мМ) во время деполяризации.

Достоинство метода состоит в том, что он позволяет построить полную кривую диффузии. Время обмена половины натрия на калий в ганглии пиявки составляет около 4 с, а обмена половины натрия на сахарозу – 10 с.

 Следующий вопрос, который возникает при изучении каналов диффузии, - происходит ли обмен натрия на сахарозу через глиальные клетки или же около них, через межклеточные щели? Можно было ожидать, что при передвижении веществ через межклеточные каналы мембранный потенциал глии не будет изменяться, в то время как прохождение через клетки непременно приведет к его изменению. Когда во время пропускания через нервную ткань изотонических растворов натрия и сахарозы измеряли мембранный потенциал глии, оказалось, что при обмене натрия на сахарозу он остается практически постоянным. Следовательно, электролиты и сахароза диффундируют через межклеточные щели около глиальных клеток, а не через их цитоплазму.  

6.3. Ионный состав

Для изучения вопроса гомеостатической регуляции ионов водорода в спинномозговой жидкости (СМЖ) опыты проводили на дыхательной системе козы. У ненаркотизированных животных изменяли состав плазмы крови и СМЖ. Для этого перфузировали желудочки искусственным ликвором известного состава, а плазму изменяли путем введения различных веществ. Дыхание животных служило чувствительным биологическим показателем изменений рН среды, окружающей дыхательные нейроны. Эти нейроны, находящиеся в продолговатом мозгу, реагируют даже на небольшие сдвиги рН, и изменение их активности сразу же ведет к изменению частоты дыхания животного.

У коз с искусственно измененным составом жидкостей организма небольшие сдвиги концентрации Н+, НСО3- или Cl- в мозговых желудочках оказывали значительное влияние на дыхание. Между тем более значительные сдвиги в составе плазмы крови давали гораздо меньший эффект. Это показывает, что активность дыхательных нейронов зависит от изменений состава СМЖ, а не плазмы крови. Даже при длительных сдвигах рН плазмы, например при стойком алкалозе или ацидозе, сохранялась «автономность» внутримозговой среды. Это проще всего объяснить, исходя из предположения о резком скачке концентрационного профиля Н+ на границе между межклеточной жидкостью вокруг нейронов и кровью в соседних капиллярах. По-видимому, различия здесь поддерживаются с помощью активных процессов, например насосов, действующих в области капилляров.

Мембранный потенциал глиальных клеток может служить количественным показателем концентрации калия в окружающей среде, поскольку эти клетки ведут себя как совершенный калиевый электрод. На основе этого разработан метод изучения состава жидкости в межклеточных щелях, имеющих ширину всего несколько десятков нм и потому недоступных для обычного химического анализа. Используя мембранный потенциал глиальных клеток, можно, в частности, регистрировать стойкие сдвиги в составе межклеточной жидкости. Такие сдвиги удавалось получать, изменяя концентрацию калия в плазме крови у живых Necturus с интактным кровообращением.

В головном мозгу Necturus, так же как у млекопитающих и рыб, существует гомеостатическая регуляторная система. Когда животных длительное время содержат в воде с повышенным содержанием калия, концентрация К+ в жидкостях организма возрастала.

Изучение структурных особенностей зрительного нерва Necturus ясно показывает, что кровь, находящаяся в капиллярах, и окружающая их СМЖ разделены только одним слоем эндотелиальных клеток. Значит, между двумя сторонами этого слоя клеток должен существовать крутой градиент концентрации калия.

Если концентрация калия в межклеточных щелях точно соответствует колебаниям состава плазмы крови, то мембранный потенциал глиальных клеток должен изменяться так, как это предсказывает уравнение Нернста. Как видно из графика, представленного на рис. 6.4.В, хотя мембранный потенциал глиальных клеток смещается при сдвигах концентрации калия в крови, наклон кривой составляет только 22 мВ на 10-кратное изменение концентрации калия вместо 59 мВ. В то же время соотношение, вытекающее из уравнения Нернста, точно соблюдается на графике зависимости мембранного потенциала от концентрации калия в СМЖ, где наклон составляет 59 мВ (рис. 6.4.).
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Рис. 6.4. Глиальные клетки как калиевый электрод

А. Измерение мембранного потенциала глии у Necturus с интактным кровообращением. Каждая точка на графиках Б и В получена на отдельном животном, которое содержали в среде с высокой концентрацией калия. На графике Б сплошная линия имеет наклон. Теоретически предсказанный по формуле Нернста для 10-кратного изменения концентрации калия. Изменение концентрации К+ в СМЖ ведет к соответствующему изменению межклеточной жидкости. В отличие от этого изменение концентрации К+ в плазме крови не отражается в такой степени на составе межклеточной жидкости.
Таким образом, у Necturus концентрация калия в межклеточных щелях отражает концентрацию его в СМЖ, а не в плазме. Эти результаты подтверждают представление о том, что колебания концентрации ионов в крови влияют на нейроны главным образом косвенно; прежде чем эти колебания скажутся на нервных клетках, должен измениться ионный состав СМЖ. Значит особое внимание необходимо обратить на процессы, контролирующие образование и состав СМЖ.

6.4. Образование спинномозговой жидкости

В головном мозге некоторые кровеносные сосуды проникают в желудочки, образуя богатую сеть капилляров – так называемое сосудистое сплетение. На рис. 6.5. представлена схема анатомической организации мозговой паренхимы и сосудистого сплетения. 
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Рис. 6.5. Схема диффузии веществ в мозге между кровью, СМЖ

 и межклеточными промежутками

Молекулы могут свободно проходить через выстилающий капилляры слой эндотелиальных клеток в сосудистое сплетение. Диффузию ограничивают соединения между эпителиальными клетками сосудистого сплетения, секретирующими СМЖ. Между СМЖ и слоями клеток мозга (эпендима, глия, нейроны) барьеров не существует. Клетки эндотелия мозговых капилляров, так же как и эпителиальные клетки сосудистого сплетения, благодаря плотным контактам между ними препятствуют свободной диффузии 

молекул из крови.

Капилляры сплетения покрыты ячеистым эндотелием, который отличается по своей структуре от эндотелия в большинстве других областей мозга. Клетки ячеистого эндотелия пропускают крупные молекулы, например пероксидазу. Следующий слой образуют эпителиальные клетки сосудистого сплетения. При электронно-микроскопическом исследовании они выглядят как секреторный эпителий и напоминают другие активные клетки, в которых происходит регулируемый обмен веществами (например, клетки, выстилающие стенки почечных канальцев). Промежутки между смежными эпителиальными клетками закрыты плотными контактами, окружающими сплошным кольцом каждую клетку (рис. 6.5.). Этот слой клеток выполняет двоякую роль: 1) не позволяет проходить белкам; 2) регулирует с помощью активного транспорта образование СМЖ.

Помимо сосудистого сплетения на состав СМЖ в известной мере влияют и другие структуры. Неизбежно должна происходить некоторая утечка из капилляров в окружающую среду, т.е. либо прямо в СМЖ, либо в межклеточные промежутки. Отсюда жидкость оттекает в полости желудочков и субарахноидальное пространство, где находится СМЖ. Кроме того, существуют отдельные участки, в которых плазма крови может непосредственно поступать в СМЖ, минуя барьеры, создаваемые эпителиальными клетками сосудистого сплетения. Поэтому, вновь образованная СМЖ, выделяемая сосудистым сплетением, не вполне идентична по своему составу той СМЖ, которая получается в конечном итоге.

Представление о том, что на уровне капилляров существует барьер, подтверждается в опытах с маркерами, аналогичных опытам, показавшим, что межклеточные щели открыты для диффузии. Было в частности установлено, что после введения пероксидазы хрена в кровоток мыши и Necturus этот фермент, имеющий мол. массу 43000, не может выходить из капилляров мозга, поскольку путь прегражден здесь сплошным поясом плотных контактов, так же как в эпителии сосудистого сплетения (рис. 6.5.). Но если вещество уже попало в СМЖ или межклеточное пространство, то оно может свободно диффундировать через всю массу мозга. Капилляры мозга в этом отношении ведут себя не так, как капилляры скелетных мышц или сердца, пропускающие некоторые белки.

Таким образом, основными клеточными структурами, регулирующими жидкую среду мозга, являются эндотелиальные клетки капилляров и эпителиальные клетки сосудистого сплетения.  

ЧАСТЬ II. ДВИГАТЕЛЬНЫЕ И ИНТЕГРАТИВНЫЕ ФУНКЦИИ

НЕРВНОЙ СИСТЕМЫ

ГЛАВА 7. СОМАТИЧЕСКАЯ НЕРВНАЯ СИСТЕМА
Сложная клеточная механика сенсорной (чувствительной) и моторной (двигательной) систем основана на кооперации между многими взаимосвязанными клетками, которые совместно осуществляют ряд последовательных актов, как при работе на конвейерной линии. В этом процессе мозг постоянно анализирует сенсорную информацию и руководит телом для осуществления наилучшей реакции – например, чтобы найти тень от жары, укрытие от дождя или осознать, что безразличный взгляд незнакомца не содержит в себе угрозы.

Все известные части сенсорных систем как в простых, так и в сложных нервных системах включают как минимум следующие компоненты: 1) детекторы стимула – специализированные рецепторные нейроны; 2) первичный воспринимающий центр, куда сходится информация от группы детекторных блоков; 3) один или большее число вторичных воспринимающих и интегрирующих центров, получающих информацию от первичных воспринимающих центров. В более сложных нервных системах интегрирующие центры связаны друг с другом. Взаимодействие этих центров и создает восприятие.

Сенсорная система начинает действовать тогда, когда какое-либо явление окружающей среды – стимул, или раздражитель, - воспринимается чувствительными нейронами – первичными сенсорными рецепторами. В каждом рецепторе воздействующий физический фактор (свет, звук, тепло, давление) преобразуется в потенциал действия. Потенциалы действия, или нервные импульсы, отображают сенсорные стимулы в виде клеточных сигналов, которые могут быть подвергнуты дальнейшей переработке нервной системой.

Нервные импульсы, генерируемые рецепторами, передаются по сенсорному волокну в воспринимающий центр, ответственный за данный вид ощущений. Как только импульсы достигают первичной зоны переработки, из деталей сенсорных импульсов извлекается информация. Само поступление импульсов означает, что произошло событие, относящееся к данному сенсорному каналу. Частота импульсов и общее число рецепторов, передающих импульсы, отражают силу стимула и размеры воспринимаемого объекта. При восприятии цветка, например, происходит выделение его цвета, формы, размера и расстояния до него. Эта и другая информация затем передается из первичных зон обработки во вторичные, где формируются дальнейшие суждения о воспринимаемых событиях.

В последующих интегративных центрах сенсорной системы может добавляться информация из других источников ощущений, а также информация памяти о сходном прошлом опыте. В какой-то момент природа и значение того, что мы ощущаем, определяются в результате осознанной идентификации, которая называется восприятием. После этого наступает время для ответного действия, если оно требуется.

По этой общей схеме работают все сенсорные системы. Таким образом, рассмотрев функционирование одной из них, мы в известной степени можем перенести наши общие выводы и на другие системы. Точно так же мы можем проанализировать деятельность моторной, или двигательной, системы как сходно организованной сети, по которой идут импульсы, но только в обратном направлении (РИС. 7.1). 
Рис. 7.1. Основные компоненты двигательной системы

Участки пирамидного тракта соединены иерархическим способом: двигательная кора – спинной мозг – эффектор. Показаны также области параллельной активности, лежащие за пределами пирамидного тракта, и мозжечковые компоненты двигательной системы.

Сенсорные системы перерабатывают информацию, поступающую в мозг, а моторные системы – информацию, идущую от мозга к мышцам. Но структурная организация тех и других систем обнаруживает черты сходства. Работой отдельных мышц управляют группы двигательных нейронов, или мотонейронов. Мотонейроны контролируются клетками двигательных интегрирующих областей, которые находятся под контролем еще более сложных двигательных центров. 

В моторной системе главный поток информации направлен от двигательной коры к периферии, где работают мышечные структуры – эффекторы, осуществляющие движение (рис. 7.1.). 

Двигательная система включает ряд иерархических уровней и путей параллельной обработки информации. И для эффективности ее работы необходимы сенсорные проекции тела в мозге. Все это относится к движениям любого типа.

7.1. Нервная регуляция позы и движений

Нервная регуляция работы скелетных мышц осуществляется двигательными центрами ЦНС. Они должны гарантировать строго необходимую степень возбуждения и торможения иннервирующих эти мышцы мотонейронов, чтобы возникающие мышечные сокращения обеспечивали только нужное движение. Однако точное выполнение движений возможно только в случае адекватного исходного положения туловища и конечностей. Нервная регуляция соответствия позы и движения – одна из важнейших функций двигательных центров.

7.1.1. Категории двигательных актов

Рефлекторные движения. Если ущипнуть заднюю конечность децеребрированной (с интактным спинным мозгом) лягушки, она ее отдергивает. Если положить на спину такой лягушки смоченный кислотой кусочек фильтровальной бумаги, он вскоре будет сброшен точным движением ближайшей задней конечности. Подобного рода автоматическую, стереотипную, целенаправленную реакцию организма на стимул физиолог Унцер в 1771 г. назвал рефлексом. С разрушением спинного мозга все рефлексы исчезают; следовательно, они требуют активности ЦНС.

Стереотипные реакции часто возникают у интактных животных, включая человека, в ответ на стимулы, поступающие из окружающей среды или из самого организма. Речь идет о типе поведения, который в ходе эволюции или индивидуального развития оказался наиболее эффективным ответом на данное раздражение. Всем известно множество примеров врожденных (безусловных по И.П. Павлову) – роговичный, кашлевой, глотательный, реакция отдергивания и т.д., а также рефлексов, приобретенных в течение жизни (условных). Однако в большинстве случаев мы их даже не осознаем. Это - рефлексы, обеспечивающие прохождение и переваривание пищи в желудке и кишечнике, кровообращение и дыхание, приспосабливающиеся к текущим потребностям организма и т.д.

Запрограммированные движения. Децеребрированные собаки способны к ритмическим движениям, например к почесыванию спины задней лапой или локомоции, даже после отключения всех сенсорных входов спинного мозга путем перерезки дорсальных корешков. Следовательно, организация движений не всегда основана на рефлексах. Еще один пример циклического процесса, регулируемого нервной системой даже в отсутствие всяких внешних стимулов, - дыхание. Такие последовательности движений, поддерживаемые ЦНС без внешней стимуляции, называются запрограммированным, или автоматическими. Как показывает пример спинальной лягушки, даже нейронные сети, связанные только со спинным мозгом (проприоспинальная система), могут обеспечивать выполнение многих двигательных программ, требующих только первоначального запуска каким-то раздражителем.

После того как была обнаружена способность ЦНС к такой деятельности, быстро получила признание гипотеза, согласно которой регулируются в основном программами, а не рефлексами, и представление о программной организации ЦНС стало общепринятым. Дыхание, ходьба, чесание – все это примеры врожденных программ, к которым в течение жизни индивида добавляется множество приобретенных. Среди последних есть спортивные или профессиональные навыки (гимнастические движения, печатание на машинке и т.п.), становящиеся в результате соответствующей практики почти автоматическими. 

В психологии представления о рефлекторном механизме движения положили начало различным теориям поведения, делающим упор на связи стимул – реакция, тогда как концепции программной организации базируются школы, подчеркивающие независимость действий человека от внешних стимулов (их спонтанность, непроизвольность, непредсказуемость). Однако переоценка какого-либо из этих подходов малопродуктивна. Видимо, лишь сочетание их, признание того, что центральные программы подвержены влиянию сенсорных обратных связей, наилучшим образом объясняет накопленные к настоящему времени данные.

Произвольные и непроизвольные движения. Термины «произвольные» и «непроизвольные»  особенно часто описывают движения в клинической практике. При этом имеется в виду, что, по мнению наблюдателя или самого больного, они производятся преднамеренно или непреднамеренно. Наблюдатель основывается на особенностях чужого поведения, больной – на своих личных ощущениях. Если не забывать об ограниченности подобных критериев, эта терминология вполне применима как для практических клиницистов, так и для обсуждения работы двигательных систем.

Позные и целенаправленные функции. Другой важный момент состоит в том, что значительная часть нашей мышечной деятельности не направлена на осуществление движений во внешней среде, а направлена на принятие и поддержание позы, положения тела в пространстве. Без контроля позы со стороны двигательной системы человек беспомощно рухнет на землю.

Кроме того, двигательная система управляет всеми целенаправленными движениями тела во внешней среде. Они всегда сопровождаются работой и реакциями позных механизмов, идет ли речь о подготовке к движению или о коррекции позы во время или после движения. Тесная взаимосвязь между позными и целенаправленными функциями – фундаментальной свойство двигательной системы.

7.1.2. Локализация и функции двигательных центров

Иерархия и партнерство. Структуры, обеспечивающие нервную регуляцию позы и движения, распределены по всей ЦНС – от коры больших полушарий до спинного мозга. Их иерархия совершенно очевидна; это результат постепенной эволюционной адаптации двигательной системы к выполнению все более сложных задач. Филогенетическое развитие происходит путем не столько преобразования уже существующих, сколько формирования добавочных регулирующих механизмов для выполнения новых видов деятельности. Параллельно этому повышается и специализация отдельных двигательных центров. В результате центры регуляции двигательной активности не только составляют элементы иерархической системы, но одновременно и во все возрастающей степени действуют как партнеры.

Спинальные двигательные системы. В спинном мозге сенсорные афферентные волокна образуют множество связей с мотонейронами, главным образом через интернейроны. От того, какие связи задействованы, зависит активация или торможение определенных движений. Нейронные цепи, составляющие рефлекторные дуги, на которых основаны спинальные рефлексы, представляют собой конкретные анатомические образования. Однако их деятельность в значительной мере управляется другими спинномозговыми или вышележащими центрами, специфически модулирующими прохождение сигналов по тем или иным рефлекторным дугам.

Сам термин «рефлекс» подчеркивает, что каждое рефлекторное движение стереотипно и возникает в результате сенсорного раздражения, как бы отраженного спинным мозгом. Однако такое определение следует расширить с учетом центральной модуляции и тормозных эффектов. Под спинальным рефлексом правильнее понимать изменение нейронной активности, вызываемое спинальными афферентами и приводящее к запуску или торможению движения. Такие рефлексы составляют как бы «библиотеку» элементарных позных и двигательных программ, которые могут в широком диапазоне модифицироваться, интегрируясь в преднамеренное движение. Организм использует нужные программы, не привлекая высшие нервные центры к разработке деталей их выполнения.

Высшие двигательные системы. В эту категорию входят все супраспинальные центры, участвующие в двигательной регуляции. Позные функции и их координация с целенаправленными движениями контролируются главным образом структурами ствола мозга, а сами целенаправленные движения требуют участия еще более высоких уровней. Побуждение к действию (драйв) и стратегия движения формируются в подкорковых мотивационных областях и ассоциативной коре, затем преобразуются в программы движения, те передаются в спинной мозг, а оттуда к скелетным мышцам для реализации. 

7.2. Рецепторы двигательных систем

Структура мышечных веретен. Практически в каждой мышце находятся рецепторы растяжения, называемые из-за своей формы мышечными веретенами. Их  структура схематично показана на рис. 7.2.А.

Рис. 7.2. Строение мышечных веретен и сухожильных органов

А. Схема мышечного веретена. Общие представления о размерах веретена дают вертикальный и горизонтальный масштабы.  Б. Рисунок сухожильного органа Гольджи по данным световой микроскопии. В. Реконструкция терминального ветвления Ib волокна внутри сухожильного органа.
Соединительнотканная капсула окружает группу мышечных волокон, которые тоньше и короче обычных. Те, что заключены в капсулу называются интрафузальными волокнами, все прочие, составляющие основную массу мышцы и обеспечивающие ее работу, - экстрафузальными. Различия в их размерах весьма значительны: диаметр первых 15 – 30 мкм, длина 4 – 7 мм, тогда как у вторых диаметр примерно 50 – 100 мкм и длина от нескольких мм до нескольких десятков сантиметров. 
Каждым своим концом мышечное веретено прикрепляется к соединительнотканной оболочке (перимизию) пучка экстрафузальных волокон при помощи полосок соединительной ткаги длиной 0,5 – 1,0 мм.-

Афферентная иннервация. Основная сенсорная иннервация мышечных рецепторов растяжения обеспечивается афферентными волокнами, ветви которых обвиваются несколько раз вокруг средней части интрафузальных волокон, образуя аннулоспиральные окончания (рис. 7.2.А). Эти толстые (диаметром около 13 мкм) миелинизированные афференты называются волокнами Ia. К каждому веретену подходит только одно волокно Ia, которое ветвится, образуя несколько аннулоспиральных окончаний, называемых также первичными окончаниями мышечных веретен.

Многим, хотя и не всем, веретенам свойственна также вторичная сенсорная иннервация. Ее афферентные волокна (волокна группы II диаметром около 9 мкм) тоньше образующих аннулоспиральные окончания. По аналогии с первичными окончаниями, названными так из-за принадлежности к волокнам Ia, волокнам группы II соответствуют вторичные окончания мышечных веретен. По форме они сходны с первичными, но гораздо менее однородны – часто напоминают спираль, но иногда ветвятся наподобие соцветия.

Эфферентная иннервация. Наряду с сенсорной у интрафузальных мышечных волокон (как и у экстрафузальных) есть двигательная иннервация. Эти двигательные аксоны тоньше обычных (волокон Аα, или сокращенно α-волокон) и называются Аγ, или сокращенно γ-волокнами. Диаметр α-волокон составляет 9 – 21 мкм, γ-волокон – 2 – 8 мкм. Диаметр мышечных волокон, иннервируемых этими типами мотонейронов, пропорционален диаметру аксонов. Причины такого соотношения неясны. Синапсы, образуемые γ-аксонами на интрафузальных волокнах, обычно располагаются ближе к их концам и напоминают по структуре концевую пластинку. Существует два морфологических типа таких мышечных волокон (с ядерной сумкой и с ядерной цепочкой), γ-мотонейронов и интрафузальных синапсов (γ-кустовидные окончания и γ-концевые пластинки). Физиологическое значение этих различий постепенно проясняется.

Строение сухожильных органов. У наземных позвоночных в сухожилиях всех мышц вблизи от сухожильно-мышечного соединения находятся рецепторы – сухожильные органы (или сухожильные органы Гольджи). Они состоят из сухожильных нитей, отходящих примерно от 10 интрафузальных мышечных волокон и заключенных в соединительнотканную капсулу. К ней подходят одно или два толстых миелинизированных афферентных аксона (диаметром 10 – 20 мкм), которые называются Ib. Войдя в капсулу, они разделяются на более тонкие отростки, утрачивают миелиновую оболочку и образуют сильно разветвленные окончания среди сухожильных нитей (рис. 7.2.Б). 

7.3. Спинальные двигательные рефлексы

Спинальные двигательные рефлексы реализуются за счет рефлекторных дуг. Рефлекторная дуга состоит из афферентов, центральных нейронов и мотонейронов, последовательно активируемых во время рефлекса. Все рецепторы участвуют в тех или иных рефлексах, так что их афферентные волокна служат афферентными путями соответствующей рефлекторной дуги. Количество центральных синапсов всегда больше одного, за исключением моносинаптического рефлекса растяжения. Эфферентные пути образованы либо двигательными аксонами, либо постганглионарными волокнами вегетативной нервной системы, а эффекторами служат скелетные или гладкие мышцы, сердце, железы. 

Промежуток времени между поступлением стимула и реакцией эффектора называется временем рефлекса. В большинстве случаев оно определяется в основном временем проведения в афферентных и эфферентных путях, а также в центральных участках рефлекторной дуги. Сюда добавляется время, необходимое для: 1) преобразования рецептором стимула в распространяющийся импульс; 2) передачи возбуждения в синапсах центральных нейронов (синаптическая задержка); 3) передачи его от эфферентных путей к эффектору (например, при генерировании потенциала концевой пластинки); 4) активация эффектора в результате возбуждения мембраны.

7.3.1. Рефлекторная дуга первичных афферентов
Т-рефлексы. Ia-волокна мышечных веретен образуют возбуждающие синапсы на гомонимных α-мотонейронах (т.е. мотонейронах их собственных мышц). Активация первичных окончаний мышечных веретен при растяжении мышцы ведет, таким образом, к возбуждению гомонимных мотонейронов. Схема соответствующего опыта показана на рис. 7.3. Кратковременное растяжение мышцы при легком ударе молоточка по рычажку самописца приводит после короткого латентного периода к ее сокращению. В этом рефлексе участвует только один синапс – между волокном Ia и гомонимным мотонейроном – поэтому он называется моносинаптическим рефлексом растяжения мышцы.

Наиболее известный моно-инаптический рефлекс растя-жения - коленный, возникающий в ответ на кратковременное растяжение четырехглавой мышцы бедра легким ударом по ее сухожилию ниже коленной чашечки. После короткого латентного периода происходит сокращение, в результате которого приподнимается свободно висящая часть ноги. Клинически важные примеры таких рефлекторных тестов включают: растяжение мышцы, закрывающей рот, путем постукивания по подбородку; растяжение двуглавой мышцы плеча путем постукивания по ее сухожилию около локтя; растяжение трех главой мышцы голени путем постукивания по пяточному сухожилию (рефлекс ахиллова сухожилия. Такого рода рефлексы, вызываемые постукиванием по сухожилию, клиницисты называют Т-рефлексами (tendon - сухожилие).

Последовательная проверка рефлексов растяжения представляет интерес в связи с тем, что их дуги проходят через разные сегменты спинного мозга, а значит, нарушения определенных рефлексов могут показать, на каком его уровне локализован патологический процесс. Сила рефлекса существенно колеблется в зависимости от активности других (облегчающих или тормозных) входов к участвующим в нем нейронам. Поэтому, за исключением крайних случаев, клиническим показателем служит не столько ее абсолютная величина, сколько разница между рефлексами с правой и левой стороны тела.

Н-рефлексы. Моносинаптический рефлекс растяжения у человека можно вызвать также электрической стимуляцией афферентов Ia в составе мышечного нерва; в этом случае его называют Н-рефлексом  (по имени P. Нoffmann). Обычно стимулируют большеберцовый нерв под коленом, регистрируя электромиографическую реакцию трехглавой мышцы голени. Поскольку у волокон Ia самый низкий среди всех нервных волокон  порог возбудимости, при слабой стимуляции (20 – 30 В) сначала регистрируется только этот рефлекс (Н-волна) с латентным периодом 30 – 35 мс. При усилении стимуляции (выше 35 В) постепенно растет возбуждение и мотонейронов, активирующих мышцу с латентным периодом 5 – 10 мс (М-волны). По мере повышения интенсивности стимуляции оба ответа вначале увеличиваются, затем М-ответ продолжает нарастать, а Н-ответ снижается. Когда М-ответ достигает максимального уровня, Н-ответ почти совсем исчезает (при стимуляции выше 95 В). 

Снижение Н-ответа при усилении стимуляции обусловлено 3 факторами: 1) наряду с волокнами Ia постепенно возбуждается все больше волокон Ib  сухожильных органов Гольджи, а это вызывает торможение гомонимных мотонейронов; 2) стимуляция двигательных α-аксонов ведет к генерированию не только ортодромных потенциалов действия, вызывающих М-ответ, но и антидромных импульсов, активирующих рефлекторный путь торможения клетками Реншоу; 3) антидромные потенциалы действия двигательных α-аксонов распространяются также в тело и дендриты мотонейронов, встречаясь там с возбуждающими импульсами, генерированными в результате передачи сигналов от волокон Ia. При этом они либо гасят друг друга, либо антидромный импульс приводит мотонейрон в рефрактерное состояние как раз в момент возбуждающего действия волокон Ia. Среди перечисленных факторов всего важнее третий.

Регуляция длины мышцы. Физиологическое значение моносинаптических рефлекторных дуг далеко не ограничивается их использованием в диагностике. Их следует рассматривать в первую очередь как механизм регуляции длины мышц. Растяжение мышцы вызывает активацию мышечных веретен, моносинаптическое возбуждение мотонейронов и сокращение, т.е. укорочение мышцы, противодействующее ее растяжению (рис. 7.4). 

Рис 7.4. Дуги рефлекса растяжения и реципрокного торможения 

мышц-антагонистов
С – мотонейроны сгибателей коленного сустава. Р – мотонейроны разгибателей коленного сустава. На схеме показаны мышцы сгибатели и разгибатели сустава и отражена роль синапсов.
Рефлекторное поддержание мышечной длины особенно важно для сохранения тонуса позных мышц. Например, когда человек стоит, каждое сгибание в коленном суставе, даже такое слабое, что его невозможно ни увидеть, ни почувствовать, сопровождается растяжением четырехглавой мышцы и соответствующим усилением активности первичных окончаний мышечных веретен (рис. 7.4.). В результате происходит дополнительная активация α-мотонейронов четырехглавой мышцы и повышение ее тонуса, противодействующее сгибанию. И, наоборот, слишком сильное сокращение мышцы ослабляет стимуляцию ее рецепторов растяжения. Частота их импульсации, возбуждающей мотонейроны, уменьшается, и мышечный тонус ослабевает. Такова регулирующая цепь, поддерживающая постоянство длины мышц.

Реципрокное торможение. Волокна Ia образуют не только моносинаптические возбуждающие связи с мотонейронами в составе дуг рефлекса растяжения, но и тормозные связи с мотонейронами-антагонистами. Тормозная рефлекторная дуга включает центральный интернейрон, следовательно относится к дисинаптическому типу – в ней два центральных синапса: возбуждающий между волокнами Ia и тормозной между аксонами интернейронов и мотонейронами. Поскольку это самая короткая тормозная рефлекторная дуга среди всех известных, в ее случае говорят о прямом торможении, однако предпочтительнее термин реципрокное антагонистическое торможение, подчеркивающий, что за счет такой рефлекторной дуги мотонейроны каждой мышцы-антагониста в паре тормозятся во время активации другого компонента пары (рис. 7.4.).

В функциональном плане реципрокное антагонистическое торможение усиливает результат активации волокон Ia, вызывающей или усиливающей сокращение одной из мышц сустава, путем одновременного ослабления возбуждающей стимуляции мышцы, которая противодействовала бы этому сокращению. Поскольку в мышце есть волокна Ia, связанные с ее антагонистом, вся система состоит из четырех рефлекторных дуг (рис. 7.4.).         

При активации рефлекторных дуг пассивным (вызванным внешним воздействием) измене-нием положения сустава рефлексы этому изменению противо-действуют, способствуя поддержа-нию исходной длины мышцы. Так, если под действием силы тяжести коленный сустав (рис. 7.4.) начинает сгибаться, растяжение мышечных веретен разгибателя (первый рефлекс) усиливает возбуждение гомонимных мото-нейронов и (второй рефлекс) торможение мотонейронов сгибателя. Кроме того, уменьшение растяжения мышечных веретен сгибателя ослабляет (третий рефлекс) возбуждение гомонимных мотонейронов и (четвертый рефлекс) реципрокное торможение мотонейронов разгибателя. В конечном счете мотонейроны разгибателей возбуждаются, а сгибателей – тормозятся. Все четыре рефлекторные дуги в совокупности образуют систему регуляции длины мышцы. 

Функции γ-петли. При возбуждении перичных окончаний мышечных веретен в результате сокращения интрафузальных волокон, вызванного γ-мотонейронами, активность волокон Ia непосредственно возбуждает гомонимные мотонейроны, как и при растяжении мышцы. Таким образом, мышечные веретена могут вызывать сокращения экстрафузальных волокон в двух случаях: 1) при растяжении мышцы; 2) при активации аксонов γ-мотонейронов, приводящей к сокращению интрафузальных волокон. Второй механизм получил название γ-петли.

Преимущество прямой активации α-мотонейронов супраспинальными центрами – короткий латентный период, но ее недостаток состоит в нарушении тонкого равновесия системы регуляции мышечной длины, включающей рефлекс растяжения. В результате растяжение веретен соответствующей мышцы может стать недостаточным (подпороговым) или избыточным (насыщающим). В отличие от этого, активация γ-петли обеспечивает укорочение мышцы с минимальными (если они вообще происходят) изменениями частоты импульсации афферентов мышечных веретен.

В прошлом считалось, что прямое возбуждение α-мотонейронов при целенаправленных движениях происходит преимущественно тогда, когда важнее всего их высокая скорость, а активация γ-петли используется для выполнения особо тонких и мелких движений. Однако, как выяснилось в дальнейшем, хотя сокращение экстрафузальных волокон и сопровождается обычно усилением импульсации афферентов мышечных веретен (и следовательно, сокращением интрафузальных волокон), это усиление не предшествует самому движению, как наблюдалось бы в случае, если бы движение было обусловлено γ-мотонейронами, а, напротив, возникает с короткой задержкой после его начала. Значит γ- и α-мотонейроны возбуждаются одновременно; однако начало импульсации афферентов мышечных веретен отстает от вспышки регистрируемой активности из-за относительно низкой скорости проведения по γ-волокнам и латентного периода сокращения интрафузальных волокон.

Такая коактивация α- и γ-мотонейронов называется сопряжением. Из этого следует, что главное назначение γ-иннервации, возможно, в том, чтобы предотвратить во время сокращения экстрафузальных мышц расслабление мышечных веретен, а следовательно, сохранить их адекватную рецепторную функцию. Кроме того, усиление активности мышечных веретен при возбуждении γ-мотонейронов способствует развитию начавшегося движения; одновременно чувствительность рецептора регулирующей системы (первичных окончаний мышечных веретен) поддерживается в адекватном режиме. Таким образом, γ-петля представляет собой сервомеханизм для оптимизации движений.     

7.3.2. Рефлекторная дуга вторичных афферентов

Центральные связи афферентов группы IIa мышечных веретен существенно отличаются от образуемых волокнами Ia. Кроме моносинаптических возбуждающих связей с гомонимными мотонейронами, они образуют сегментарные рефлекторные дуги, во многом сходные с дугами афферентов, вызывающих сгибательный рефлекс. В результате в некоторых условиях, вторичные афференты, независимо от того, к какой мышце относятся, оказывают в соответствующей конечности возбуждающее действие на все сгибатели и тормозное – на все разгибатели. Таким образом, их действие в отличие от волокон Ia не ограничивается только синергистами и антагонистами одного и того же сустава, а регулируют движение всей конечности.

Рефлекторные дуги сухожильных органов. Сегментарные связи волокон Ib в функциональном плане на первый взгляд представляют собой зеркальное отражение тех, что соответствуют волокнам Ia. Как показано на рис. 7.5., сухожильные органы образуют ди- и трисинаптические тормозные связи с гомонимными мотонейронами и с мотонейронами мышц-агонистов (такое торможение называется аутогенным, или самоторможением), а также дисинаптические возбуждающие связи с мотонейронами мышц-антагонистов (рис. 7.5.).


Рис. 7.5. Внутрисегментарные связи волокон Ib 

от сухожильных органов

Следует, однако, отметить, что такая закономерность наблюдается не всегда. Так, возбуждающее влияние волокон Ib мышц-сгибателей на мотонейроны разгибателей иногда незаметно или проявляется лишь при некоторых условиях; очевидно здесь главная роль принадлежит супраспинальной регуляции. Кроме того, функция афферентов Ib не сводится исключительно к аутогенному торможению, поскольку они влияют на мотонейроны не только синергистов и антагонистов, но и мышц, относящихся к другим суставам.

Функции сухожильных органов. Так как сухожильные органы - рецепторы напряжения мышцы, его увеличение при сокращении экстрафузальных волокон приводит за счет активации афферентов Ib к торможению гомонимных мотонейронов. И напротив, ослабление мышечного тонуса вызывает их растормаживание и тем самым активацию. Другими словами, рефлекторная дуга сухожильных органов служит для поддержания постоянства напряжения мышцы.

Следовательно, у каждой мышцы две регуляторные системы обратной связи: регуляции длины с мышечными веретенами в качестве рецепторов и регуляция напряжения, рецепторами в которой служат сухожильные органы. Влияние системы регуляции длины в принципе ограничивается одной мышцей и ее антагонистом, тогда как регуляция напряжения с участием афферентов Ib относится к мышечному тонусу всей конечности.

7.3.3. Полисинаптические рефлексы

За исключением моносинаптического рефлекса растяжения и дисинаптической тормозной рефлекторной дуги волокон Ib, все рефлекторные дуги включают два или более последовательно связанных центральных нейрона, т.е. являются полисинаптическими.

Рецептор такой дуги часто расположен не на той части тела, где эффектор. Примерами служат вегетативные рефлексы, дуги которых заканчиваются эффекторами вегетативной нервной системы и полисинаптические соматические рефлексы со скелетными мышцами в качестве эффекторов. Последним принадлежит главная роль при любых движениях, особенно при избегании повреждающих воздействий (оборонительные рефлексы). 

Свойства полисинаптических рефлексов. В качестве примера полисинаптических рефлексов рассмотрим кашлевой, относящийся к типичным оборонительным. Как известно, ощущение слабого «першения» в горле вызывает кашель, но не сразу, а через короткое время. Задержка связана с тем, что при полисинаптических рефлексах подпороговые стимулы суммируются до надпорогового. Такая суммация представляет собой центральный процесс: она происходит на уровне интернейронов и мотонейронов, а не периферических рецепторов. Неприятные субъективные ощущения, предшествующие кашлю, убедительно свидетельствуют об опережающем возбуждении рецепторов, ответственных за развитие рефлекса. 

По мере увеличения интенсивности стимуляции период времени между началом раздражения (першением) и рефлекторным ответом (кашлем) укорачивается. Иными словами, время рефлекса полисинаптической дуги зависит от интенсивности стимуляции: чем она сильнее, тем раньше активируются эффекторы. Уменьшение времени рефлекса объясняется тем, что при росте количества и усилении активности реагирующих на стимул периферических рецепторов быстрее достигается надпороговый уровень возбуждения центральных органов, т.е. время рефлекса уменьшается в первую очередь благодаря временному и пространственному облегчению.

Интенсивность стимуляции влияет и на силу ответа – от легкого покашливания до продолжительного сильного кашля. Это также составляет особенность полисинаптических двигательных рефлексов. Усиление ответа основано на постепенном вовлечении все новых групп мышц; такой процесс называется иррадиацией.

Пластичность ответа при полисинаптических рефлексах с пространственно разделенными рецепторами и эффекторами проявляется и в ряде других особенностей, включая локальный знак, привыкание (габитуацию), сенситизацию и кондиционирование. Термином «локальный знак» обозначают свойство, иллюстрируемое реакцией на болевое раздражение ноги: степень сокращения сгибателей бедра, колена и стопы зависит от места стимуляции. Привыкание (габитуация) представляет собой ослабление рефлекторного ответа на неболевой и неповреждающий стимул (например, поглаживание кожи живота), который часто повторяется в одном и том же месте с одинаковой интенсивностью. Ослабление ответа не связано с изменениями возбудимости участвующих в рефлексе рецепторов, мотонейронов и скелетных мышц. Изменение места или параметров раздражения (особенно повышение интенсивности) восстанавливает нормальный ответ, т.е. происходит отвыкание (дизгабитуация). Этому способствует также длительный перерыв в раздражении. Габитуация полисинаптических рефлексов, вероятно,  основана на синаптической депрессии.  

Ритмические болевые стимулы могут приводить к сенситизации. При этом порог рефлекса снижается, его время укорачивается, рецептивное поле расширяется и происходит иррадиация. Термин кондиционирование  означает долговременные изменения рефлекторного ответа, обусловленные способностью полисинаптических рефлексов к адаптации и научению. Например, в опыте, когда болевое раздражение можно прекратить только путем движения в сторону стимула, удается вызвать реверсию нормального сгибательного рефлекса.

Сгибательный и перекрестный разгибательный рефлексы. Если вызвать болевое раздражение задней конечности спинального животного (ущипнуть, ударить током, прикоснуться горячим предметом) она отдергивается путем сгибания в голеностопном, коленном и бедренном суставах. Болевое раздражение передней конечности вызовет аналогичный сгибательный рефлекс. Соответствующие рецепторы находятся в коже. Обеспечиваемое ими движение направлено на удаление конечности от источника болевого (а следовательно, повреждающего) стимула; значит, это типичный оборонительный рефлекс. Его характеристики, а также возможность вызвать его у спинального животного показывает, что речь идет о полисинаптической рефлекторной дуге, которая замыкается на уровне спинного мозга.

Рефлекторное сгибание задней или передней конечности часто сопровождается разгибанием противоположной (контрлатеральной) конечности, особенно при болевом раздражении. Такой ответ называется перекрестным разгибательным рефлексом, потому что импульсы ноцицептивных волокон переходят на противоположную сторону спинного мозга, запуская там реакцию разгибания. Болевое раздражение конечности активирует на сегментарном уровне четыре двигательные рефлекторные дуги: на ипсилатеральной стороне сгибатели возбуждаются, разгибатели тормозятся; на контрлатеральной стороне происходит прямо противоположное. 

Возвратное и пресинаптическое торможение. Как показывает рис. 7.6. от мотонейронов спинного мозга отходят коллатерали к интернейронам, аксоны которых в свою очередь образуют тормозные синапсы на этих мотонейронах. Такая тормозная цепь осуществляет торможение Реншоу, а ее тормозные интернейроны называются клетками Реншоу. Это типичный пример торможения по принципу обратной связи, поскольку интернейроны тормозят те клетки, которые вызвали их возбуждение. Очевидно, торможение Реншоу служит для предотвращения неконтролируемых колебаний активности мотонейронов. В частности, оно, по-видимому, ограничивает частоту импульсации статических мотонейронов, обеспечивающих изометрические сокращения. Предполагают, что ослабление такого действия клеток Реншоу служит причиной патологического повышения мышечного тонуса (спастичности).

Рис. 7.6. Возвратное торможение Реншоу и пресинаптическое
торможение в спинальных двигательных рефлекторных дугах
                 Р – мотонейрон разгибателя;                С – мотонейрон сгибателя.
Механизмы пресинаптического торможения обсуждались выше, еще один его аспект представлен на рис. 7.6. Активность первичных афферентов особенно часто регулируется пресинаптически посредством либо торможения по принципу обратной связи, либо опережающего (поступательного торможения. В последнем случае оно происходит без предварительного воз-буждения афферентов. Как правило, кожные афференты по сравнению с мышечными находятся под более сильным спинальным и нисходящим пресинаптическим контролем. Однако специфическая роль такого торможения в рефлекторной активности спинного мозга мало изучена.

7.3.4. Проприоспинальная система

Межсегментарные рефлекторные связи. В спинном мозге помимо описанных выше рефлекторных дуг, ограниченных пределами одного или нескольких сегментов, действуют восходящие и нисходящие межсегментарные рефлекторные пути. Интернейронами в них служат проприоспинальные нейроны, тела которых находятся в сером веществе спинного мозга, а аксоны поднимаются или спускаются на различные расстояния в составе проприоспинальных трактов белого вещества, никогда не покидая спинной мозг. Опыты с дегенерацией нервных структур (в которых полностью изолируются отдельные части спинного мозга) показали, что к проприоспинальным нейронам относится большинство его нервных клеток. Некоторые из них образуют независимые функциональные группы, ответственные за выполнение автоматических движений., упоминавшихся в начале главы (автоматических программ спинного мозга). 

Межсегментарные рефлексы и эти программы способствуют координации движений, запускаемых на разных уровнях спинного мозга, в частности передних и задних конечностей и шеи. По-видимому, афферентные импульсы таких межсегментарных рефлексов идут главным образом от вторичный окончаний мышечных веретен, кожных рецепторов и других афферентов сгибательного рефлекса, но не от волокон Ia и Ib.

Благодаря этим рефлексам и автоматическим программам спинной мозг способен обеспечивать сложные согласованные движения в ответ на соответствующий сигнал с периферии или от вышележащих отделов ЦНС. Здесь можно говорить о его интегративной функции, хотя следует иметь в виду, что у высших позвоночных возрастает регуляция спинальных функций высшими отделами ЦНС.

Спинальная локомоция. Основные характеристики локомоции, т.е. перемещения человека или животного в окружающей среде при помощи координированных движений конечностей, запрограммированы на уровне спинного мозга. Болевое раздражение какой-либо конечности спинального животного вызывает рефлекторные движения всех четырех; если же такая стимуляция продолжается достаточно долго, могут возникнуть ритмические сгибательные и разгибательные движения не подвергавшихся раздражению конечностей. Если такое животное поставить на тредбан, то при некоторых условиях оно будет совершать координированные шагательные движения, весьма сходные с естественными. Их выполнение обеспечит изолированный спинной мозг в отсутствие обратной афферентации от рецепторов, активирующихся во время локомоции.

Предполагают, что у человека тоже есть спинальные локомоторные центры. По-видимому, их активация при раздражении кожи проявляется в виде шагательного рефлекса новорожденного. Однако по мере созревания ЦНС супраспинальные отделы, очевидно, настолько подчиняют себе такие центры, что у взрослого человека они утрачивают способность к самостоятельной активности.

Таким образом, даже на уровне спинного мозга обеспечиваются запрограммированные двигательные акты. Подобные независимые от внешней стимуляции двигательные программы гораздо шире представлены в высших двигательных центрах. Некоторые из них (например, дыхание) врожденные, другие же (например, езда на велосипеде) приобретаются в процессе научения. Спинальные и супраспинальные двигательные программы не только не зависят от внешних стимулов, но могут осуществляться в отсутствие обратной афферентации.

Спинальный шок. Обратимое угнетение двигательных и вегетативных рефлексов после разрыва спинного мозга называется спинальным шоком. В экспериментах на животных он возникает также при функциональной блокаде спинного мозга путем местного охлаждения или анестезии. Если в период восстановления рефлексов после первой его перерезки произвести ниже вторую, спинальный шок уже не развивается. Очевидно, главный фактор его возникновения – утрата связи с остальными отделами ЦНС.

О причинах спинального шока и механизмах восстановления рефлексов известно очень мало. Перерезка нисходящих путей отключает множество возбуждающих входов спинальных нейронов; возможно, тормозные спинальные интернейроны растормаживаются. Оба эти фактора приведут к сильному подавлению активности рефлекторных дуг, клиническим проявлением которого будет арефлексия. В настоящее время остается открытым вопрос о механизмах восстановления конкретных спинальных функций, а также о причинах большой длительности восстановительного периода у человека, в то время как у лягушек он составляет несколько минут, у хищных млекопитающих часы, у макаков – дни, у человекообразных обезьян – месяцы.

7.4. Центры ствола мозга

Продолговатый мозг и варолиев мост вместе  со средним мозгом образуют ствол мозга, в состав которого входит большое количество ядер и восходящих и нисходящих путей. Важное функциональное значение имеет находящееся в стволе мозга сетчатое образование – ретикулярная формация. Анатомически и функционально ствол мозга связан со спинным мозгом, мозжечком и большими полушариями. В нем замыкаются рефлекторные дуги многих сложнокоординированных двигательных рефлексов. Здесь расположены жизненно важные центры регуляции дыхания, сердечной деятельности, тонуса сосудов. Тут же находятся центры, регулирующие функции органов пищеварения и  ряд других.

7.4.1. Продолговатый мозг

В продолговатом мозге находятся центры как относительно простых, так и более сложных рефлексов, в осуществлении которых участвуют различные мышечные группы, сосуды и многие внутренние органы. Эти рефлексы возникают в ответ на импульсы, приходящие из спинного мозга, а также от рецепторных систем языкоглоточного, слухового, вестибулярного, тройничного и блуждающего нервов. Рефлексы, дуги которых проходят через продолговатый мозг, являются более совершенными и более сложно координированными, чем рефлексы спинного мозга. Таковы, например, тонические рефлексы положения тела. В выполнении многих сложных рефлекторных актов продолговатого мозга участвуют различные группы нейронов, которые охватываются возбуждением в определенном порядке. Примером могут служить рефлексы глотания и чихания. 

Продолговатый мозг имеет важное значение в регуляции дыхания, сердечной деятельности, состояния сосудов, потоотделения, функций пищеварительного тракта. В продолговатом мозге локализуются центры всех этих функций. Особенностью некоторых центров – дыхательного, регулирующего сердечную деятельность, сосудодвигательного – является то, что они возбуждаются как рефлекторно нервными импульсами, приходящими с периферии, так и химическими раздражителями, действующими непосредственно на них. Здесь мы рассмотрим рефлексы и центры продолговатого мозга, связанные преимущественно с деятельностью скелетной мускулатуры. Роль продолговатого мозга в регуляции внутренних органов и сосудов, иннервируемых вегетативной нервной системой рассмотрим в следующей главе.  

Дыхательный центр - совокупность нервных клеток, расположенных в разных отделах ЦНС, обеспечивающих координированную ритмическую деятельность дыхательных мышц и приспособление дыхания к изменяющимся условиям внешней и внутренней среды организма. Дыхательный центр расположен в ретикулярной формации продолговатого мозга, в области дна IV желудочка и является парным, причем каждая половина иннервирует дыхательные мышцы той же половины тела. Дыхательный центр представляет сложное образование, состоящее из центра вдоха (инспираторный центр) и центра выдоха (экспираторный центр). Точной границей между экспираторными и инспираторными нейронами не существует, однако имеются участки, где преобладают одни из них (инспираторные - в каудальном отделе одиночного пучка - tractus solitarius; экспираторные - в вентральном ядре -  nucleus ambiquus). 

В верхней части варолиева моста находится пневмотаксический центр, который контролирует деятельность расположенных ниже дыхательных центров вдоха и выдоха и обеспечивает нормальные дыхательные движения. Между инспираторными и экспираторными нейронами существуют сложные реципрокные (сопряженные) соотношения. Это означает, что возбуждение инспираторных нейронов тормозит экспираторные, а возбуждение экспираторных нейронов тормозит инспираторные. Такие явления частично обусловлены наличием прямых связей, существующих между нейронами дыхательного центра, но в основном они зависят от рефлекторных влияний и от функционирования пневмотаксического центра. Вследствие непосредственного и рефлекторного (через хеморецепторы) действия углекислоты на дыхательный центр возникает возбуждение инспираторных нейронов, которое передается на мотонейроны дыхательных мышц, вызывая акт вдоха. Одновременно возбуждение инспираторных нейронов передается на центр пневмотаксиса, расположенный в варолиевом мосту, а оттуда по отросткам его нейронов доходит до экспираторных нейронов дыхательного центра продолговатого мозга, вызывая возбуждение этих нейронов, прекращение вдоха и стимуляцию выдоха. Кроме того, возбуждение экспираторных нейронов во время вдоха осуществляется рефлекторно посредством рефлекса Геринга-Брейера.

 Рефлекс Геринга-Брейера  представляет собой рефлекс, при котором дыхательный ритм, зарождающийся в структурах ЦНС, может изменяться под влиянием периферических стимулов. Так, если раздуть легкие, то вдох рефлекторно тормозиться и начинается выдох. Если уменьшить объем легких, то произойдет глубокий вдох. Это свидетельствует о том, что к дыхательным центрам постоянно поступает импульсация, сигнализирующая о степени растяжения легких и под влиянием этой импульсации по принципу отрицательной обратной связи запускается соответствующее дыхательное движение. Дуга этого рефлекса начинается от рецепторов растяжения легочной паренхимы. Подобные рецепторы можно также обнаружить в трахее, бронхах и бронхиолах. Некоторые из этих рецепторов реагируют на степень растяжения легочной ткани пачками импульсов, параметры которых свидетельствуют о слабо выраженной способности к адаптации; другие рецепторы возбуждаются лишь при уменьшении или увеличении растяжения. Таким образом, ЦНС постоянно получает информацию, как о степени растяжения легких, так и об изменениях этого растяжения. 

Афферентные волокна от рецепторов растяжения легких идут в составе блуждающего нерва. При перерезке блуждающего нерва рефлекс Геринга-Брейера исчезает, а дыхание становится более медленным и глубоким. При интактном блуждающем нерве информация от рецепторов растяжения поступает в продолговатый мозг и обрабатывается контурами дыхательных нейронов. Благодаря этому импульсация, идущая к дыхательным мышцам по двигательным путям, модифицируется в соответствии со степенью растяжения легких. Физиологическое значение рефлекса состоит в ограничении дыхательных экскурсий. Благодаря этому ограничению достигается такое соответствие глубины дыхания сиюминутным условием функционирования организма, при котором работа дыхательной системы совершается более экономично. Кроме того, в экстремальных условиях рефлекс Геринга-Брейера препятствует перерастяжению легких. 

В регуляции дыхания принимают участие, кроме центров продолговатого мозга, многие другие отделы ЦНС, в том числе и кора больших полушарий. Однако наличие дыхательных центров продолговатого мозга является абсолютным, т. к. при их разрушении дыхание прекращается. При перерезке вышележащих отделов ЦНС дыхание сохраняется. Большим полушариям головного мозга принадлежит особая роль в связи с тем, что они обеспечивают всю гамму тончайших приспособлений дыхания к потребностям организма в связи с непрерывными изменениями условий внешней среды и жизнедеятельности организма. Характерной особенностью влияния коры на интенсивность дыхания является условнорефлекторная деятельность. Так, при различных эмоциональных состояниях ритмика дыхания изменяется.

Ядра продолговатого мозга принимают участие в выполнении рефлекторных актов жевания, сосания, глотания, рвоты, чихания, кашля, моргания и др. Эти рефлексы наблюдаются даже у детей, родившихся без большей части головного мозга (анэнцефалов).

Сосательные движения возникают при прикосновении к губам новорожденного. Рефлекс осуществляется при раздражении чувствительных окончаний тройничного нерва, возбуждение с которого переключается в продолговатом мозге на моторные ядра лицевого и подъязычного нервов.

 Центр глотания - нервный центр, расположенный в продолговатом мозге. Глотание является сложно координированным рефлекторным актом. В его реализации участвуют мышцы полости рта, глотки и начала пищевода. Акт глотания состоит из двух фаз: 1) формирование пищевого комка и подведение его к полости глотки; 2) проглатывание, при котором мышцы глотки сокращаются и одновременно поднимается небная занавеска, а надгортанник опускается. Первая часть этого механизма регулируется произвольно, а вторая - непроизвольно - безусловнорефлекторно. В акте глотания участвуют афферентные системы тройничного, языкоглоточного и блуждающего нервов. Центр глотания представляет функциональное объединение многих ядер, обеспечивающих осуществление этого рефлекторного акта.

Жевательный центр - нервный центр, расположенный в продолговатом мозге. Жевание представляет двигательный акт, который может осуществляться рефлекторно в ответ на раздражение рецепторов ротовой полости и состоит в перемещении нижней челюсти по отношению к верхней. Центр этого рефлекса находится в продолговатом мозге, и потому жевание может быть вызвано у бульбарных животных (животные с сохраненным продолговатым мозгом). Более тонкая регуляция акта жевания достигается лишь при целости таламуса и моторных зон коры.

Рвотный центр - нервный центр, расположенный в продолговатом мозге. Рвота - рефлекторный акт, возникающий при раздражении рецепторов глотки и желудка, а также при раздражении вестибулорецепторов и некоторых других. Импульсы, поступающие от рецепторов по афферентным волокнам в продолговатый мозг, проходят ко многим эффекторным нейронам, находящимся как в продолговатом, так и в спинном мозге. Во время акта рвоты происходит открытие входа в желудок, сокращение мускулатуры кишечника и стенок желудка, сокращение мышц брюшного пресса и диафрагмы, мышц глотки, гортани, языка и рта, секреция слюны и слез. Во время акта рвоты изменяется состояние многих центров ЦНС в связи с участием в нем ретикулярной формации ствола мозга. Последняя своими множественными связями обеспечивает функциональное объединение и согласование деятельности нейронов, расположенных в разных участках продолговатого и спинного мозга и изменяет состояние вышележащих центров.

Слюноотделения центр - нервный центр, расположенный в продолговатом мозге. Секреция слюнных желез возбуждается рефлекторно. Раздражителем безусловных слюноотделительных рефлексов являются пищевые или отвергаемые вещества, действующие на рецепторы полости рта. Слюноотделение продолжается в течение всего времени, пока действует раздражитель, и прекращается вскоре по окончании его действия. Импульсы, возникающие при раздражении рецепторов слизистой  оболочки полости рта, достигают по ветвям тройничного и языкоглоточного нервов продолговатого мозга, где в области ядер лицевого и языкоглоточного нервов находится центр слюноотделения. Центр слюноотделения продолговатого мозга состоит из двух частей - симпатической и парасимпатической, которые иннервируют разные клетки слюнных желез.

Чихания центр – нервный центр, расположенный в продолговатом мозге. Чихание представляет сложный рефлекторный акт, который возникает при раздражении рецепторов тройничного нерва в носовой полости. В начале чихания мягкое небо поднимается и закрывает внутренне носовое отверстие; затем за счет сокращения мышц выдоха создается повышенное давление в грудной полости, после этого носовое отверстие резко открывается и весь воздух с силой выходит через нос, удаляя вещество, раздражающее слизистую оболочку носа. В акте чихания принимают участие эфферентные волокна языкоглоточного, блуждающего, подъязычного и некоторых спинальных нервов.

Кашля центр ( нервный центр, расположенный в продолговатом мозге. Кашель, как и чихание, является защитным дыхательным рефлексом, возникающим при раздражении слизистой оболочки гортани, трахеи и бронхов. При кашле, в отличие от чихания, замыкается не носовое отверстие, а голосовая щель, которая после создания необходимого давления в легких резко открывается и сильная струя воздуха удаляет раздражающий фактор. В акте кашля участвуют те же эфферентные волокна, что и в акте чихания, а афферентные сигналы передаются по волокнам блуждающего нерва.

Мигания центр – нервный центр, расположенный в продолговатом мозге. Мигание – защитный рефлекс, происходит при раздражении роговой и конъюнктивальной оболочек глаза, иннервируемых афферентными волокнами тройничного нерва. Поступающие от них импульсы в продолговатом мозге переключаются на двигательное ядро лицевого нерва, волокна которого иннервируют круговую мышцу глаза; в результате происходит закрывание век.

Кроме перечисленных рефлекторных актов, продолговатый мозг участвует в рефлекторных механизмах, благодаря которым достигается ориентировка в окружающем мире и регуляция мышечного тонуса. Таким образом, бульбарное животное, обладающее продолговатым мозгом и варолиевым мостом, способно к осуществлению более сложных реакций на внешние воздействия, чем спинальное. Все основные функции у этих животных объединены более совершенным управлением и более координированы.

7.4.2. Средний мозг

В среднем мозге находятся: ядра четверохолмия, расположенные над сильвиевым водопроводом в области крыши среднего мозга, красное ядро, ядра глазодвигательного и блокового нервов, расположенные в центральной части среднего мозга, и черная субстанция, расположенная у основания среднего мозга. Через средний мозг проходят все восходящие пути, несущие импульсы к таламусу, большим полушариям и мозжечку, и нисходящие пути, проводящие импульсы к продолговатому и спинному мозгу.

Передние бугры четверохолмия являются первичными зрительными центрами. При их участии осуществляются некоторые рефлексы в ответ на световые раздражения. К их числу принадлежат так называемые зрительные ориентировочные рефлексы, проявляющиеся в том, что животное, даже лишенное больших полушарий, но обладающее средним мозгом, реагирует на световое раздражение движением глаз и туловища. Рефлекторные движения глаз происходят благодаря поступлению к глазным мышцам импульсов от крупноклеточных ядер глазодвигательного и блокового нервов. Передние бугры четверохолмия  принимают участие в осуществлении зрачкового рефлекса. К числу рефлексов, зависящих от первичных зрительных центров среднего мозга, относятся аккомодация глаза и сведение зрительных осей – конвергенция.

Задние бугры четверохолмия представляют собой первичные слуховые центры. При их участии осуществляются ориентировочные звуковые рефлексы: настораживание ушей у животных, поворот головы и тела по направлению к новому звуку.

Ядра четверохолмия обеспечивают так называемый сторожевой рефлекс, значение которого для организма состоит в том, чтобы подготовить его к реакции на новое внезапное раздражение. Существенным компонентом этого сложного рефлекса является перераспределение мышечного тонуса - усиление тонуса мышц-сгибателей, что способствует бегству или нападению животного. Человек с нарушениями в области четверохолмия не способен быстро реагировать на неожиданный раздражитель.

Красное ядро – структура среднего мозга наземных позвоночных, расположенная симметрично в толще ножек мозга под центральным серым веществом. Красное ядро состоит из филогенетически древней (пресмыкающиеся, птицы) крупноклеточной части (диаметр тела нейронов 50 – 90 мкм), от которой начинается нисходящий руброспинальный, или красноядерно-спинномозговой, путь, и молодой (млекопитающие) мелкоклеточной (диаметр 20 – 40 мкм), переключающей импульсы от ядер мозжечка к таламусу. От крупных нейронов начинаются наиболее толстые и быстропроводящие аксоны руброспинального пути. Эти нейроны получают сигналы возбуждающего характера из моторной зоны коры, из промежуточного ядра мозжечка, а также из нервных клеток черной субстанции.  Число мелкоклеточных нейронов увеличивается у приматов и человека. Красное ядро имеет проекции к моторным ядрам спинного мозга, ведающим движением конечностей, и находится под контролем коры головного мозга. Красное ядро – важная промежуточная инстанция интеграции влияний переднего мозга и мозжечка при формировании двигательных команд к нейронам спинного мозга. 

Черная субстанция представляет собой скопление нервных клеток, содержащих пигмент меланин, придающий этому ядру характерный темный цвет. Ее нейроны получают многочисленные проекции от нервных клеток базальных ганглиев. В свою очередь они образуют синаптические связи с нейронами ретикулярных ядер ствола мозга и базальных ганглиев. Черная субстанция участвует в сложной координации движений. В ней сосредоточены дофаминергические нейроны, многие из которых посылают аксоны в передний мозг. Они принимают участие в регуляции эмоционального поведения. Другая часть дофаминергических нейронов черной субстанции посылает аксоны к ядрам полосатого тела, где дофамин играет важную роль в контроле сложных двигательных актов. Повреждения черной субстанции, приводящие к дегенерации дофаминергических волокон, проецирующихся в полосатое тело, приводит к нарушению тонких движений пальцев рук, развитию мышечной ригидности и тремору (болезнь Паркинсона).

Этим обстоятельством, по-видимому, можно объяснить, почему черная субстанция развита у человека больше, чем у других животных. Кроме тремора и ригидности, при повреждении черной субстанции наблюдается повышение мышечного тонуса – гипертонус. Однако объяснить гипертонус только ролью черной субстанции невозможно, так как при ее повреждениях нарушается ее связь с красным ядром и ретикулярной формацией, которые имеют прямое отношение к регуляции мышечного тонуса. 

7.4.3. Децеребрационная ригидность

Если у кошки или кролика перерезать ствол мозга выше продолговатого так, чтобы красные ядра оказались выше линии разреза (такая операция называется децеребрацией), то у животного развивается особое состояние мускулатуры тела, называемое децеребрационной ригидностью. Это состояние характеризуется резким повышением тонуса разгибательной мускулатуры. Конечности животного сильно вытянуты, голова запрокинута назад, хвост приподнят. Нужно приложить значительное усилие, чтобы согнуть конечности в суставах; после прекращения насильственного сгибания конечности снова разгибаются. Животное в состоянии децеребрационной ригидности можно поставить на ноги и оно будет стоять неподвижно на вытянутых лапах, если проекция центра тяжести тела проходит через среднюю точку площади опоры.

Ранее возникновение децеребрационной ригидности связывали только с выключением красного ядра и прекращением его регулирующего влияния на сегментарные аппараты спинного мозга, управляющего мышечным тонусом. В настоящее время показано, что в возникновении децеребрационной ригидности существенная роль принадлежит, кроме красного ядра, ретикулярной формации продолговатого и среднего мозга. 

Красные ядра, как уже говорилось выше, получают импульсы от коры больших полушарий, подкорковых ядер и мозжечка. Они являются одной из промежуточных структур экстракортикоспинального пути и посылают коррегирующие импульсы к нейронам спинного мозга по руброспинальному тракту. Красные ядра имеют многочисленные связи с ретикулярной формацией ствола мозга и совместно с ней регулируют мышечный тонус. Нарушение связи красного ядра с ретикулярной формацией верхней части продолговатого мозга является, по-видимому, основной причиной возникновения децеребрационной ригидности. Это состояние исчезает после перерезки продолговатого мозга на уровне нижней границы ромбовидной ямки, что указывает на роль ретикулярной формации этой части ствола мозга в децеребрационной ригидности.

Тоническое напряжение мускулатуры, развивающееся после децеребрации, имеет рефлекторное происхождение. На это указывает то, что после перерезки задних корешков спинного мозга, иннервирующих одну из задних конечностей, исчезает ригидность ее мускулатуры.

Основное значение в возникновении ригидности мускулатуры задних конечностей имеют импульсы от ее проприорецепторов. Ригидность передних конечностей развивается в результате поступления в ЦНС импульсов от проприорецепторов шейных мышц и вестибулорецепторов. Импульсам от этих рецепторов принадлежит особо важная роль в тонических рефлексах.

У человека ригидность наступает при повреждении вышележащих частей мозгового ствола и подкорковых ядер при неповрежденном среднем мозге. Ригидность верхних конечностей у человека проявляется в усилении тонуса сгибателей, а не разгибателей, как это имеет место у кошки или собаки.

7.4.4. Тонические рефлексы

Важнейшей функцией мозгового ствола – бульбарного и особенно мезэнцефального его отделов – является перераспределение мышечного тонуса в зависимости от положения тела в пространстве. Перераспределение тонуса осуществляется рефлекторным путем и обеспечивает сохранение равновесия тела.

Всю совокупность разнообразных тонических рефлексов Р. Магнус разделил на две большие группы: 1) статические рефлексы, которые обусловливают положение тела в пространстве; 2) стато-кинетические рефлексы, которые вызываются перемещением тела. Статические рефлексы в свою очередь делятся на две большие группы. Первая из них обеспечивает определенное положение или позу тела; это рефлексы положения, или позно-тонические рефлексы. Вторая группа обеспечивает возвращение тела из неестественного положения в нормальное. Эти рефлексы получили название установочных рефлексов.

При рефлексах положения происходит перераспределение тонуса, например уменьшение тонуса мышц разгибателей и увеличение тонуса мышц сгибателей в тех или других конечностях. Такие рефлексы осуществляются центрами продолговатого мозга. В возникновении рефлексов положения тела основное значение принадлежит афферентным импульсам, поступающим от рецепторов вестибулярного аппарата и проприорецепторов мышц шеи.

Участие лабиринтов в тонических рефлексах. Значение лабиринтов в тонических рефлексах показано Р. Магнусом и А. де-Клейном следующим образом. На шею децеребрированного животного надевали гипсовую повязку так, что голова сохраняла по отношению к туловищу постоянное положение и, следовательно, проприорецепторы мышц шеи не могли раздражаться. Затем животное вращали вокруг оси, проходящей через оба виска. Если животное лежало спиной вниз, то тонус разгибателей становился максимальным; если оно лежало спиной вверх, то тонус этих мышц уменьшался. В данном случае относительное положение всех частей тела оставалось неизменным, менялось только направление силы тяжести по отношению к телу; отсюда следует, что тонический рефлекс мог начинаться только в тех рецепторах, которые чувствительны к изменению направления земного притяжения, т.е. в рецепторах вестибулярного аппарата (рис. 7.7.)


Рис. 7.7. Тонические рефлексы ствола мозга

А. Тонические шейные и лабиринтные рефлексы и их совместные эффекты. Б. Влияние на положение конечностей поворотов головы (вверху) и туловища при иммобилизации головы (внизу). В. Тонические шейные рефлексы у кошки с удаленным вестибулярным аппаратом. При пассивном поднимании головы (а) тонус разгибателей задних конечностей снижается, а разгибателей передних конечностей повышается. Противоположный эффект наблюдается при пассивном опускании головы.

Участие проприорецепторов в тонических рефлексах. У животных с разрушенным лабиринтом можно обнаружить тонические рефлексы, если изменить положение головы по отношению к туловищу, При этом происходит раздражение проприорецепторов мышц шеи, в результате чего возникает перераспределение тонуса в различных мышечных группах. При запрокидывании головы повышается тонус мышц-разгибателей передних конечностей и понижается тонус мышц-разгибателей задних конечностей. Противоположные изменения тонуса мышц передних и задних конечностей происходят при нагибании головы к грудной клетке. При повороте головы возникают следующие изменения мышечного тонуса: повышение тонуса разгибателей передней конечности той стороны, куду повернута голова, и повышение тонуса сгибателей конечности противоположной стороны. Такие рефлексы зависят от проприорецепторов шейных мышц; после перерезки задних корешков шейных сегментов спинного мозга перераспределения тонуса не происходит (рис. 7.7.)

 Описанные тонические рефлексы получаются лучше всего на децеребрированных животных, у которых импульсы из вышележащих отделов мозга не усложняют картины. Подобные рефлексы наблюдались  у новорожденных младенцев, у которых вследствие заболевания вышележащих отделов мозга, например, после мозгового кровоизлияния или при водянке головы, имелась фактическая децеребрация. В некоторых случаях такие рефлексы наблюдаются также у взрослых людей после мозгового кровоизлияния, вызывающего паралич половины тела – гемиплегию. 

Установочные рефлексы. Тонические установочные рефлексы осуществляются средним мозгом и, следовательно, отсутствуют у бульбарных животных. Животное после операции перерезки мозга выше четверохолмия через некоторое время поднимает голову, а затем и все туловище и становится на ноги, т.е. принимает естественную позу. Такие рефлексы наблюдаются только у животных с целым средним мозгом. В осуществлении этих рефлексов участвуют рецепторы лабиринтов, шейных мышц и кожной поверхности тела.

Если животное лежит на боку, то оно поднимает голову и устанавливает ее в естественное положение теменем кверху. Это происходит рефлекторно вследствие раздражения рецепторов вестибулярного аппарата, раздражаемых неестественным направлением силы тяжести. Но даже при разрушении вестибулярного аппарата голова выпрямляется в том случае, если тело лежит на боку на какой-нибудь твердой поверхности, причем раздражаются рецепторы кожи только одной стороны. В таком случае в ответ на одностороннее раздражение кожи происходит рефлекторное выпрямление головы. 

Подъем головы составляет только первую фазу установочных рефлексов. Вторая фаза заключается в рефлекторном выпрямлении туловища, которое следует за головой. Этот рефлекс имеет тоже двоякое начало: он возникает от раздражения проприорецепторов мышц шеи и рецепторов кожи туловища. Если фиксировать голову в лежачем положении и не позволять ей выпрямляться, то туловище все же выпрямляется, на этот раз независимо от раздражения проприорецепторов мышц шеи, вследствие одностороннего раздражения кожи той стороны тела, на которой лежит животное. 

Таким образом, для выпрямления как головы, так и туловища существуют по два механизма: в первом случае – раздражение рецепторов вестибулярного аппарата и кожной поверхности, во втором – раздражение проприорецепторов мышц шеи и рецепторов кожи туловища. Центры этих тонических рефлексов лежат в среднем мозге и красное ядро принимает в их осуществлении активное участие. Импульсы от рецепторов вестибулярного аппарата и шейных мышц обусловливают также поворот глаз при различных положениях головы.

Стато-кинетические рефлексы. Стато-кинетические рефлексы возникают при вращении тела или при относительном перемещении отдельных его членов. При вращении тела наблюдаются следующие движения головы: голова сначала медленно вращается в сторону, противоположную вращению тела, насколько это возможно, затем быстрым движением возвращается в нормальное положение относительно туловища; после этого начинается медленное вращение в противоположную сторону и вновь быстрый поворот и т.д. Такие движения головы называются нистагмом головы (рис. 7.7.).

Глаза реагируют на вращение аналогичным образом, т.е. медленным поворотом в сторону, противоположную вращению, и быстрым возвратом в исходное положение (глазной нистагм).

При движениях тела, когда происходят изменения отдельных частей тела, возникает перераспределение мышечного тонуса туловища и конечностей. Если, например, собака поднимает одну ногу, то усиливается тонус в остальных трех ногах, что обеспечивает более устойчивое положение тела при стоянии.

Стато-кинетические рефлексы осуществляются у животных при обязательном участии среднего мозга.

7.4.5. Ретикулярная формация ствола мозга

В центральной части ствола мозга анатомически выделено образование, состоящее из диффузных скоплений клеток различных типов и размеров, которые густо переплетены множеством волокон, идущих в различных направлениях. Так как внешний вид нервной ткани  этой области под микроскопом напоминает сеть, то О. Дейтерс, впервые описавший ее строение во второй половине позапрошлого столетия, назвал ее сетчатой, или ретикулярной формацией. Подробное описание ее строения дали В.М. Бехтерев и Рамон-и-Кахал. Близкие по структуре к ретикулярной формации ядра имеются и в таламусе; нервные волокна, идущие от них к коре, образуют так называемые неспецифические пути.

Физиологическое значение ретикулярной формации было выявлено путем исследования изменений электрической активности больших полушарий и спинного мозга в опытах с точно локализованным разрушением или раздражением разных участков ретикулярной формации и перерезкой идущих от нее нервных путей. Установлено, что ретикулярная формация имеет большое значение в регуляции возбудимости и тонуса всех отделов ЦНС. Ретикулярная формация по нисходящим ретикуло-спинальным путям способна оказывать как активирующее, так и тормозящее влияние на рефлекторную деятельность спинного мозга. По восходящим путям она оказывает активирующее влияние на кору больших полушарий; импульсы от ретикулярной формации и неспецифических ядер таламуса поддерживают бодрствующее состояние коры. Под влиянием ретикулярной формации рефлекторные реакции становятся более сильными и точными.

Активность ретикулярной формации, благодаря которой могут осуществляться ее восходящее и нисходящее влияния, поддерживаются поступлением к ней импульсов по коллатералям различных афферентных путей. Вследствие этого самые различные раздражения рецепторов сказываются на состоянии ретикулярной формации. Нейроны, образующие формацию, кроме того, высокочувствительны к различным химическим агентам – гормонам и некоторым продуктам обмена. Ретикулярная формация получает также импульсы от эффекторных центров коры больших полушарий и мозжечка.

В области ретикулярной формации происходит взаимодействие как восходящих афферентных, так и нисходящих эфферентных импульсов. Возможна также циркуляция импульсов по замкнутым кольцевым нейронным цепям. Таким образом, имеется постоянный уровень возбуждения нейронов ретикулярной формации, благодаря чему обеспечивается тонус и определенная степень готовности к деятельности различных отделов ЦНС.

Влияние на спинной мозг и проприорецепторы. Около 150 лет назад И.М. Сеченов экспериментами на лягушках показал, что раздражение зрительных бугров кристаллами поваренной соли вызывает угнетение рефлексов спинного мозга. На основании своих опытов ученый сделал два кардинальных открытия. Одно из них – открытие процесса торможения – было оценено сразу. Второе - открытие ретикулоспинальных влияний – получило широкое признание после работ Г. Мэгуна и его сотрудников.

Г. Мэгун и Р. Рейнис показали, что электрическое раздражение участков ретикулярной формации продолговатого мозга животного тормозит спинномозговые рефлексы, а после децеребрации снижает ригидность мускулатуры. При слабых раздражениях ретикулярной формации одной стороны торможение охватывает только нейроны спинного мозга на этой же стороне. При более сильных раздражениях тормозятся нейроны обеих половин спинного мозга; торможение обнаруживается при исследовании как сгибательных, так и разгибательных рефлексов. Подобные эффекты возникают лишь при раздражении вентромедиальной части продолговатого мозга. Раздражение других участков ствола не приводит к подобным явлениям.

Перерезки спинномозговых проводящих путей позволили установить ход волокон, по которым распространяются импульсы от нейронов ретикулярной формации, вызывающих угнетение рефлексов спинного мозга. Эти волокна действуют на клетки Реншоу и усиливают их тормозящий эффект на мотонейроны. Кроме того, импульсы, приходящие из ретикулярной формации, могут затормаживать и непосредственно активность мотонейронов.

После кратковременного раздражения участков ретикулярной формации возникает облегчение рефлекторной деятельности спинного мозга. На этом основании высказано предположение, что в ретикулярной формации имеются нейроны, оказывающие активирующее влияние на нервные клетки спинного мозга. Эксперименты с раздражением различных участков ствола мозга подтвердили это предположение. Оказалось, что в промежуточном мозге – в гипоталамусе, в сером веществе покрышки среднего мозга и варолиева моста и в продолговатом мозге к периферии от тех участков, раздражение которых оказывает тормозящее влияние, расположены нейроны ретикулярной формации, активирующие рефлекторную функцию спинного мозга. Раздражение этих участков усиливает спинномозговые рефлексы и сокращения скелетной мускулатуры, вызванные раздражением коры больших полушарий.

Прослеживание путей, по которым проводятся импульсы, активирующие нейроны спинного мозга, показало, что ими являются волокна ретикуло-спинального тракта. При этом выяснено, что волокна, активирующие и тормозящие, различны. Активирующие волокна ретикулярной формации оканчиваются на вставочных нейронах рефлекторных дуг. Не исключено, что облегчение спинномозговых рефлексов под влиянием ретикулярной формации происходит вследствие подавления тормозящих разрядов клеток Реншоу, что приводит к повышению возбудимости мотонейронов. Ретикулярная формация оказывает влияние не только на рефлекторные движения (фазические рефлексы), но и на тонус скелетной мускулатуры (тонические рефлексы).

Устранение активирующего и тормозящего действия ретикулярной формации при высокой перерезке спинного мозга является, по-видимому, одной из причин возникновения спинального шока и развивающейся позже гиперрефлексии.

Механизм влияния ретикулярной формации на мышечный тонус стал известен благодаря работам Р. Гранита, который показал, что она изменяет активность гамма-мотонейронов спинного мозга. Как уже говорилось выше, гамма-эфференты, вызывая сокращение мышечных элементов веретен, обусловливают их натяжение и как следствие этого усиление афферентной импульсации от рецепторов ядерной сумки веретен. Афферентные импульсы от веретен, постоянно поступая к спинному мозгу, возбуждают альфа-мотонейроны, что и является причиной тонуса мышц. 

Таким образом, имеются сложные взаимоотношения и обратные связи между нейронами спинного мозга и скелетной мускулатурой. Эти взаимоотношения регулируются ретикулярной формацией, которая посредством своего влияния на гамма-мотонейроны изменяет поток афферентных импульсов от веретен и тем самым влияет на мышечный тонус. Регуляция мышечного тонуса осуществляется покрышкой среднего мозга по двум ретикуло-спинальным путям – быстропроводящему и медленнопроводящему. По первому пути проводятся импульсы, контролирующие быстрые движения; импульсы, проходящие по второму пути, контролируют медленные тонические сокращения. Ретикуло-спинальные механизмы находятся под постоянным контролем мозжечка и коры больших полушарий.

Ретикуло-кортикальные связи. При разрушении ретикулярной формации верхних отделов ствола мозга животное впадает в состояние глубокого сна, хотя афферентные импульсы по специфическим проводящим путям продолжают поступать в сенсорные области коры больших полушарий. Животное после такой операции, находясь непрерывно в состоянии сна, почти не реагирует на внешние раздражения. Это доказывает, что нормальная работа больших полушарий и коры в значительной мере зависит от тонизирующих, активирующих влияний ретикулярной формации ствола мозга и неспецифических ядер таламуса.

Деятельность восходящей активирующей ретикулярной формации поддерживается импульсами от всех рецепторов организма, так как от афферентных волокон, несущих импульсы к таламусу, отходят многочисленные коллатерали к ретикулярной формации. Кроме того, ретикулярная формация получает импульсы от мозжечка, подкорковых ганглиев, лимбической системы и коры больших полушарий. Оказывая большое влияние на кору полушарий и поддерживая уровень ее активности, ретикулярная формация вместе с тем находится под постоянным регулирующим влиянием коры.

Ретикулярная формация тесно связана с подкорковыми ядрами и гипоталамусом. Это доказывается тем, что раздражение некоторых ее участков в среднем мозге, равно как и раздражение заднего гипоталамуса, подкорковых ядер и лимбической системы, дает некоторые одинаковые эффекты, имеющие прямое отношение к поведению животного. В этом плане показательны опыты Дж. Олдса, в которых производилось хроническое вживление электродов в разные участки головного мозга крыс – в область гиппокампа, задний гипоталамус и средний мозг. Электроды были соединены со стимулятором, который крыса могла включать, нажимая лапой на рычаг. Эксперименты показали, что крыса, случайно нажав на рычаг и вызвав таким образом кратковременное электрическое раздражение определенных мозговых структур, начинала систематически нажимать на рычаг, раздражая центры своего мозга. Если электроды были размещены в заднем гипоталамусе или в ретикулярной формации среднего мозга, то крыса, отказываясь от всякой другой деятельности и не интересуясь пищей, нажимала на рычаг до 8000 раз в час. При размещении электродов в вышерасположенных отделах головного мозга частота самораздражения была меньше.

Если электроды находились в медиальной части гипоталамуса, то частота самораздражений изменялась в зависимости от того, было ли животное голодно или получило достаточное количество пищи перед опытом; в последнем случае частота самораздражений была меньше. При введении электродов в латеральные участки гипоталамуса частота самораздражений увеличивалась при введении половых гормонов и уменьшалась при кастрации. Эти данные показывают, что получаемые в опытах с самораздражением реакции связаны с пищевыми или половыми безусловными рефлексами, осуществляемыми при участии лимбической системы больших полушарий, подкорковых ядер и гипоталамуса.

Иного характера реакции возникают при вживлении электродов в дорсальную часть промежуточного мозга и в вентромедиальное ядро гипоталамуса. В этом случае после однократного самораздражения животное избегало прикасаться к рычагу. Очевидно, такое раздражение вызывало отрицательные эмоции. Раздражение этой области у кошки нередко сопровождалось реакцией ярости, при которой она набрасывалась на находящихся рядом животных. 

Описанные эксперименты показывают, что ретикулярная формация, совместно с центрами промежуточного мозга, подкорковыми ядрами и лимбической системой участвуют в осуществлении поведенческих безусловнорефлекторных, инстинктивных реакций. В результате их выполнения удовлетворяются жизненно важные потребности организма, которые имеют значение побудительных причин (мотивации) поведения животных. Однако опыты с раздражением подкорковых ядер или ствола мозга нельзя рассматривать как доказательство определяющей роли этих отделов в поведении, так как реакция нижерасположенных отделов ЦНС контролируется корой больших полушарий.

У человека в связи с кортиколизацией, т.е. переносом сложных нервных функций в кору больших полушарий, деятельность подкорковых образований, промежуточного мозга и ретикулярной формации в значительно большей степени, чем у животного, подчинена коре.      

7.5. Мозжечок

Многое из того, что известно о функциях мозжечка, связано с наблюдениями клиницистов. Больные с его повреждениями не парализованы и у них не нарушена чувствительность, хотя мозжечок получает в основном сенсорные сигналы и дает проекции к двигательным центрам. Симптоматика мозжечковых патологий характеризуется аномальным выполнением движений и исчезновением сопряжения между ними и позой. Следовательно, мозжечок участвует в сенсомоторной интеграции и выполняет важную функцию координации движений.

Мозжечковые симптомы зависят от места повреждения. Патология медиальной области вызывает нарушения позных двигательных функций, а также глазодвигательного механизма, тогда как латеральные повреждения сказываются главным образом на целенаправленных движениях и речи.

Функциональная двойственность мозжечка, обнаруживаемая при клинических наблюдениях, соответствует его структурной и филогенетической двойственности. Упрощая, можно сказать, что его филогенетически более древние медиальные структуры получают спинальные, вестибулярные и зрительные сигналы и тесно связаны с двигательной системой (двигательными центрами спинного мозга и ствола), тогда как к развивающимся позже латеральным элементам (полушариям) информация идет прежде всего от коры мозга, к которой от них в свою очередь направляются восходящие пути. Эти анатомические особенности приводят к выводу, что медиальная часть мозжечка осуществляет главным образом регуляцию и коррекцию движений в ходе их выполнений, а его полушария больше участвуют в подготовке, программировании движений. Кроме того, недавно выявлены долговременные изменения синаптической передачи сигналов в мозжечке. Полагают, что такая пластичность играет роль в долговременной двигательной адаптации и двигательном научении.

7.5.1. Микроструктура и нейронные функции

Микроструктура коры. Мозжечок имеет массу около 150г, площадь коры 1200 см2, что составляет 50% поверхности коры больших полушарий. Это гораздо больше, чем у низших узконосых обезьян (макака), где кора мозжечка занимает лишь 28%. Большая поверхность коры связана с множеством складок (листков). Распределение коры по бороздам и извилинам в мозжечке человека очень экономично: 80-85% ее лежит в глубине борозд. При распределении по долям у человека лишь 1% коры приходится на филогенетически самые древние части – узелок и клочок. Кора мозжечка состоит из трех слоев: наружного – молекулярного (наружного зернистого), среднего – ганглиозного, образованного клетками Пуркинье, и зернистого (гранулярного) с многочисленными клетками-зернами (более 2 млн. на 1 мм3). В первом слое среди небольших (10-12 мкм) мультиформных нейронов находятся корзинчатые клетки, отдающие коллатерали в нижележащий слой и оплетающие ими тела клеток Пуркинье.

К каждой клетке Пуркинье подходит одно лазящее (лиановидное) волокно, а каждое такое волокно дает ответвления к 10 – 15 клеткам Пуркинье. Обвиваясь вокруг дендритного дерева этой клетки, оно формирует здесь множество возбуждающих синапсов, что обеспечивает исключительную надежность синаптической передачи. Мшистые волокна образуют синаптические контакты с дендритами клеток-зерен. Обширное терминальное ветвление, т.е. дивергенция связей, этих волокон обеспечивает возбуждение ими большого количества клеток в коре мозжечка.

Аксоны клеток-зерен Т-образно разделяются на два параллельных волокна, идущих вдоль листка в противоположных направлениях. Подсчитано, что через дендритное дерево каждой клетки Пуркинье проходят под прямым углом к нему свыше 200000 таких волокон. Благодаря им на клетках коры мозжечка происходит конвергенция огромного количества мшистых волокон. В кору мозжечка идут из ствола мозга: норадренергические волокна от голубого пятна и серотонинергические от ядер шва.

Клетки Пуркинье обеспечивают выход сигналов из коры мозжечка. Они оказывают тормозное действие на его собственные и вестибулярные ядра. В некоторых точках этой обладающей своими входами и выходами сети передача сигнала может быть заторможена различными интернейронами (клетками Гольджи, корзинчатыми и звездчатыми клетками). Фоновая активность клеток Пуркинье тонически тормозит нейроны-мишени ядер мозжечка и вестибулярных ядер. Усиление активности клеток Пуркинье относительно фонового уровня, обусловленное возбуждающими сигналами мшистых и лиановидных волокон, углубляет торможение, а ее ослабление под влиянием тормозных интернейронов растормаживает нейроны-мишени. Сочетание постоянной высокой фоновой активности нейронов выходных ядер мозжечка и многочисленных тормозных процессов в его коре определяет распределение возбуждения этих ядер с тонкой пространственно-временной настройкой и возможностью развития противоположных по характеру реакций.

Соматотопическая организация мозжечка. Мозжечок получает обширные входы от восходящих спинальных трактов и афферентов тройничного нерва. Соматотопическая организация этих соматосенсорных проекций сначала была прослежена в общей форме методом вызванных потенциалов. Только недавно регистрация активности индивидуальных клеток позволила разработать схему комплексной микроорганизации мозжечка. При исследовании соматосенсорных проекций мшистых волокон в гранулярном слое обнаружено, что небольшие участки ипсилатеральной поверхности тела представлены здесь в виде дискретных резко ограниченных проекционных зон (фракционная соматотопия). Удивительной особенностью этой организации оказалось наличие множества иногда удаленных друг от друга зон, представляющих идентичные или сходные поверхностные участки.

Однако у двигательных функций отчетливой соматотопической организации нет. Очаговые повреждения мозжечка сопровождаются двигательными нарушениями преимущественно на ипсилатеральной стороне, но они не ограничиваются определенными частями тела. По-видимому, затрагиваются те или иные системы регуляции – глазодвигательных функций, равновесия, речи и т.д. – в зависимости от локализации повреждения.

7.5.2. Электрическая активность мозжечка

При отведении электрических потенциалов от поверхности мозжечка регистрируются электрические колебания разной частоты: 150 – 200 и 8 – 12 в секунду. Частые колебания сохраняются и после полной изоляции мозжечка; медленные колебания исчезают после перерезки путей, соединяющих мозжечок с корой больших полушарий. Поэтому считают, что медленные ритмы электрических колебаний в мозжечке обусловлены влиянием коры больших полушарий.

При раздражении проприорецепторов мышц, сухожилий и связок, а также экстерорецепторов кожи, глаза и уха регистрируются вызванные потенциалы в разных участках коры мозжечка. В недавнее время показано, что вызванные потенциалы появляются в коре мозжечка и при раздражении интерорецепторов некоторых внутренних органов.

Раздражая отдельные участки кожи или отдельные афферентные проводники и регистрируя вызванные потенциалы в коре мозжечка, выявлены участки, в которых в первую очередь возникает электрическая активность, т.е. в которые первично поступают импульсы от раздражаемых рецепторов. Таким образом, составлены топографические карты распределения проекции рецепторных аппаратов на поверхности коры мозжечка, куда адресуются сигналы от зрительных, слуховых, тактильных, мышечно-суставных и вестибулярных рецепторов.

По данным ряда авторов, представительство тактильных, мышечно-суставных, световых и звуковых рецепторов распределяется на поверхности мозжечка следующим образом: спереди находится зона представительства задних конечностей, сзади от нее – туловища, за ней передних конечностей, далее – головы; за этими зонами в коре мозжечка расположена слуховая зона, медиальнее от нее следует зрительная. При тактильном раздражении конечностей и лица у обезьян обнаружена еще одна зона представительства кожной и мышечной чувствительности, расположенная в задней доле мозжечка.

7.5.3. Эффекты раздражения мозжечка
Электрическое раздражение различных участков мозжечка вызывает изменение электрической активности нейронов определенных участков коры больших полушарий, ядер промежуточного, среднего и продолговатого мозга и ретикулярной формации. При достаточно сильном электрическом раздражении поверхности мозжечка или отдельных его ядер происходят движения глаз, головы и конечностей. Движения, возникающие при раздражении мозжечка, отличаются от тех, которые вызываются раздражением коры больших полушарий – они медленные и имеют тонический характер. Эффект раздражения сохраняется длительное время.

Различные участки мозжечка имеют отношение к регуляции сокращения различных мышечных групп. Поэтому раздражение передней доли при наличии децеребрационной ригидности вызывает торможение тонуса мышц разгибателей, угнетение перекрестных разгибательных рефлексов спинного мозга и ослабление мышечных сокращений, возникающих при электрическом раздражении участков моторной зоны коры больших полушарий. При раздражении задней доли мозжечка отмечаются движения глаз и возникают изменения возбудимости моторной зоны коры больших полушарий. Раздражение шаровидного ядра мозжечка вызывает сгибание конечностей на раздражаемой (ипсилатеральной) стороне, а раздражение ядер шатра – сгибание обеих передних конечностей.

Регистрация вызванных потенциалов в коре мозжечка при раздражении определенных участков коры больших полушарий мозга или, наоборот, регистрация вызванных потенциалов в коре больших полушарий при раздражении разных участков коры мозжечка показала наличие двусторонних связей между определенными их участками. Так, область представительства передних конечностей в коре мозжечка связана с областью представительства передних конечностей в коре больших полушарий. Зрительная зона мозжечка имеет двусторонние связи со зрительной зоной коры больших полушарий, а слуховая зона мозжечка – со слуховой зоной коры больших полушарий. Наличие таких связей, имеющих реципрокный характер, между мозжечком и корой больших полушарий обеспечивает точнейшую корреляцию механизмов управления двигательными системами организма. 

7.5.4. Функции медиальных структур

Элементы медиального отдела мозжечка обведены жирной черной линией в левой половине рис. 7.8. Филогенетически наиболее древняя его часть (архицеребеллум) состоит из клочка (flocculus) и узелка (nodulus), которые образуют флоккулонодулярную долю. К старым структурам относятся также область червя в передней доле мозжечка, пирамиды, язычок червя и околоклочок. В медиальный отдел можно также включать расположенную латеральнее червя промежуточную часть, куда поступают сигналы в основном от спинного мозга.
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Рис. 7.8. Главные связи медиальной (слева) и латеральной (справа) 

частей мозжечка

Проекции медиальной части идут преимущественно в двигательные центры ствола мозга, а латеральной – через вентролатеральный таламус (Т) в двигательную кору. Ш – ядро шатра; ВЯ – вставочное ядро; ЗЯ – зубчатое ядро; КЯ – красное ядро; РФ – ретикулярная формация; ЯД – ядро Дейтерса.

Медиальные элементы дают проекции к ядру шатра, а также к шаровидному и пробковидному ядрам, которые в свою очередь образуют связи главным образом со стволовыми двигательными центрами. Ядро Дейтерса - вестибулярный двигательный центр – тоже напрямую получает сигналы от червя и флоккулонодулярной доли (рис. 7.8.)
7.5.5. Эффекты удаления мозжечка

Удаление или поражение мозжечка вызывает расстройство статических и стато-кинетических рефлексов; особенно страдают произвольные движения. Это указывает на то, что влияние мозжечка распространяется, с одной стороны, на тонические рефлексы положения тела и установочные рефлексы, осуществляемые центрами ствола мозга, с другой стороны, - на моторную зону коры больших полушарий и связанные с ней нервные центры.

После удаления одной половины мозжечка конечности соответствующей стороны сильно вытянуты; животное при попытке встать падает на бок или начинает двигаться по кругу в оперированную сторону (манежные движения). В дальнейшем, когда первые тяжелые явления проходят, животное начинает вставать и ходить, но у него навсегда остаются элементы неловкости и расстройства движений на оперированной стороне.

При полном удалении мозжечка наступают еще более тяжелые расстройства. В первые дни после операции животное совершенно беспомощно; его попытки встать на ноги кончаются неудачей. Постепенно движения восстанавливаются, но остаются беспорядочными. Животное падает, шатается, производит много лишних движений головой и конечностями; движения несоразмерно велики и неточны. При стоянии животному для сохранения устойчивости приходится широко расставлять ноги. 

У человека мозжечковые расстройства выражаются в том, что он при стоянии с открытыми глазами сильно шатается, а при закрывании глаз падает, ходит зигзагами; движения не координированы, нарушена возможность производить быстрые движения антагонистическими группами мышц, например сгибать и разгибать несколько раз подряд руку (этот симптом называется адиадохокинезом).

Первые подробные описания нарушений двигательного аппарата после удаления мозжечка у животных принадлежали Л. Лючиани (1893). Он наблюдал появление следующих трех симптомов: атонию, астезию и астазию. В дальнейшем был описан еще ряд симптомов: атаксия, дисметрия, дезэквилибрация.

Дезэквилибрация - функциональное состояние человека с мозжечковыми расстройствами, выражающееся в нарушении равновесия. Этот симптом наблюдается у обезьян при удалении флокуло-нодулярной доли мозжечка, тесно связанной с вестибулярными ядрами продолговатого мозга. После такой операции имеются выраженные расстройства равновесия без каких-либо нарушений рефлексов положения тела и произвольных движений.  Когда оперированная обезьяна лежит, то у нее не обнаруживается никаких нарушений. Животное способно самостоятельно брать пищу и подносить ко рту, сидеть же оно не может, только прислонясь спиной к стенке, а стоять оно совсем не способно. При ходьбе обезьяна вынуждена цепляться за стенки клетки.
Атония - функциональное состояние человека с мозжечковыми расстройствами, выражающееся в потере тонуса мышц. Возникает через несколько дней после удаления мозжечка (в первое время после операции тонус мышц, особенно разгибателей, бывает резко повышен). Через длительный срок, согласно наблюдениям Л. А. Орбели, тонус некоторых мышечных групп может оказаться повышенным. Поэтому правильнее говорить о том, что удаление мозжечка проявляется не в потере тонуса мышц - атонии, а в дистонии, т. е. в нарушении регуляции мышечного тонуса. Особое значение в управлении мышечным тонусом имеет передняя часть задней доли мозжечка и зубчатое ядро.
Астазия - функциональное состояние человека, выражающееся в неспособности удерживать правильное, нормальное положение тела и головы в пространстве. Астазия состоит в том, что мышцы теряют способность к слитному тетаническому сокращению. Животное с поврежденным мозжечком не может держать голову неподвижно, она часто производит качательные движения. Оно не может правильно взять пищу с пола или из рук и делает ненужные, не приводящие к цели движения. Для удержания положения тела при стоянии на земле животное без мозжечка широко расставляет ноги. Часто у животного без мозжечка или при его повреждении наблюдаются дрожательные движения. 
Астения - функциональное состояние человека с мозжечковыми расстройствами, выражающееся в легкой утомляемости, вследствие повышения обмена веществ. Недостаточность функции мозжечка характеризуется неправильным, ненормальным распределением тонуса скелетной мускулатуры. Эти дефекты отчасти компенсируются импульсами из коры головного мозга. Основным дефектом при большем или меньшем выключении влияния мозжечка на мускулатуру является выключение его тормозящего влияния на различные произвольные двигательные акты. В результате у животных без мозжечка движения становятся резкими, угловатыми. Животное легко падает, ушибается. Сходные нарушения при повреждении мозжечка возникают и у человека.
Атаксия - функциональное состояние человека с мозжечковыми расстройствами, выражающееся в нарушении координации локомоторных движений и расстройстве силы, величины, скорости и направления движений (дисметрия). Походка делается шаткой, ноги человека передвигаются не по прямой линии. Мозжечковую атаксию следует отличать от атаксии спинального происхождения при поражении задних столбов и задних корешков спинного мозга, а также от атаксии, которая возникает при поражении лобных долей головного мозга. При поражении задних столбов и задних корешков одной стороны или при анестезии той или иной группы мышц, например, голени, бедра у собаки нарушается проприоцептивная чувствительность. Животное не чувствует свою конечность и перемены ее положения при движении. При поражении задних столбов одной стороны возникает нарушение глубокой чувствительности мускулатуры на той же стороне. При лобной атаксии в отличие от атаксии, вызванной повреждением мозжечка, больной теряет равновесие и падает в сторону, противоположную очагу повреждения. Экспериментально это можно воспроизвести у собак путем одностороннего удаления лобной доли головного мозга. При этом возникает вращательное движение в сторону дефекта. При повреждении половины мозжечка, в отличие от этих изменений, возникает нарушение способности удерживать положение тела на стороне повреждения. Животное падает на ту сторону, на которой было произведено удаление половины мозжечка. В то же время возникают вращательные движения головы и всего тела в сторону, противоположную повреждению. В противоположность церебральной атаксии, мозжечковая атаксия характеризуется понижением тонуса мышц на стороне повреждения. У больных с повреждениями мозжечка наиболее отчетливо выражены нарушения движений рук. Так, больной не может произвести точного движения рукой. Если, например, он должен коснуться указательным пальцем собственного носа, то движение пальца совершается по сложной траектории и палец не попадает в намеченное место. Нарушение функции мозжечка возникает при отравлениях (алкоголь), инфекциях (грипп), травмах и других повреждениях.

Через длительное время после удаления мозжечка расстройства движений несколько уменьшаются, но не исчезают полностью даже по прошествии нескольких лет. Как показал Э.А. Асратян, компенсация нарушенных функций после удаления мозжечка достигается благодаря образованию новых условнорефлекторных связей в коре полушарий мозга. Если в период относительной компенсации двигательных функций у безмозжечковой собаки удалить моторную зону коры, то вновь возникают столь же выраженные нарушения состояния двигательного аппарата, как в первые дни экстирпации мозжечка. 
7.5.6. Влияние мозжечка на двигательные функции

Сопоставление эффектов раздражения и разрушения мозжечка и данные современных электрофизиологических исследований позволяют составить определенное представление о его значении в организме. Удаление мозжечка не вызывает исчезновения рефлекторных реакций; в частности, сохраняются тонические рефлексы мозгового ствола. Вместе с тем наблюдаются некоторые изменения тонуса мускулатуры и нарушается точность и координированность рефлекторных реакций.

Мозжечок получает афферентные импульсы, поступающие в ЦНС по каналам обратной связи от всех рецепторов, раздражение которых происходит во время движения тела. К мозжечку приходят импульсы от проприо- и вестибулорецепторов, а также от зрительных, слуховых и тактильных рецепторов. Получая, таким образом, информацию о состоянии двигательного аппарата, мозжечок оказывает влияние на красное ядро и ретикулярную формацию мозгового ствола, которые непосредственно регулируют мышечный тонус. О влиянии мозжечка на ретикулярную формацию свидетельствуют эксперименты, в которых микроэлектроды вводились в определенные участки ретикулярной формации продолговатого мозга и производилось раздражение мозжечка. В этих экспериментах отмечалось изменение спонтанной электрической активности нейронов ретикулярной формации. Характер электрической активности может быть различен в зависимости от того, какой участок мозжечка раздражается. Влияние мозжечка на ретикулярную формацию продолговатого мозга сказывается еще в том, что раздражение его передней доли вызывает уменьшение децеребрационной ригидности разгибателей мускулатуры.

Влияние мозжечка на ретикулярную формацию иногда бывает противоположным влиянию коры больших полушарий. Так, наблюдали, что раздражение мозжечка оказывало угнетающее влияние на разряды отдельных нейронов ретикулярной формации, в то время как электрическое раздражение моторной зоны коры больших полушарий вызывало учащение разрядов этих же нейронов. 

В механизме влияния мозжечка на мышечный тонус определенная роль принадлежит изменениям разрядов γ-мотонейронов спинного мозга. Отмечено, что при раздражении некоторых участков передней доли мозжечка угнетаются разряды, проходящие по γ-афферентным волокнам мышечного волокна, что приводит к рефлекторному снижению мышечного тонуса. При раздражении же других участков передней доли мозжечка учащаются импульсы рецепторов веретена, что приводит к увеличению мышечного тонуса.

Эфферентные импульсы, исходящие из ядер мозжечка, оказывают тормозящее действие на проприорецептивные рефлексы. Каждое мышечное сокращение, раздражая проприорецепторы, может вызвать возникновение нового рефлекса. Такого превращения простого рефлекса в сложный цепной рефлекс обычно не происходит, так как имеется тормозной механизм, обрывающий цепь рефлексов. Мышечная дрожь, качания и колебания, характерные для астазии, наблюдаемой при удалении мозжечка, имеют, вероятно, в своей основе незаторможенные проприорецептивные рефлексы.

Таким образом, мозжечок коррегирует двигательные реакции организма, иначе говоря, вносит в них необходимые поправки, обеспечивая их точность. Эта роль мозжечка особенно отчетливо проявляется при осуществлении произвольных движений. Влияние мозжечка на произвольные движения осуществляется благодаря наличию двусторонних связей мозжечка и коры больших полушарий, а также через посредство ретикулярной формации ствола мозга.

Мозжечок регулирует состояние активности нейронов коры больших полушарий. Это доказывается тем, что раздражение определенных участков коры мозжечка приводит к изменению возбудимости моторных центров коры больших полушарий. Раздражение одних участков мозжечка оказывает угнетающее влияние, а раздражение других участков – облегчающее влияние на эффекты раздражения коры больших полушарий. Импульсы, исходящие от мозжечка и поступающие к коре через таламус, могут оказывать прямое влияние на нейроны коры больших полушарий головного мозга.

Мозжечковые импульсы влияют на кору больших полушарий и опосредованно, изменяя состояние ретикулярной формации. Поэтому при раздражении или разрушении мозжечка меняется характер импульсов, которые посылает кора больших полушарий по кортикоспинальным путям. При удалении или повреждении мозжечка кортикальный механизм произвольных движений не может привести их объем в соответствие с требуемым. Следствием этого и является возникновение атаксии и дисметрии; движения теряют точность и становятся размашистыми, плохо координированными. В осуществление двигательных актов вовлекаются те мышцы, которые в норме в них не участвуют. Одним из характерных симптомов при нарушении мозжечкового контроля является замедленность начала произвольных движений и резкое усиление их к концу.

В регуляции двигательных актов, осуществляемых под влиянием коры больших полушарий, особо важная роль принадлежит филогенетически наиболее молодому отделу мозжечка – передней части задней доли. 

7.6. Базальные ганглии

Патологические изменения в базальных ганглиях обычно сопровождаются серьезными нарушениями произвольных движений. Наиболее известным примером служит их ограничение (акинезия) при болезни Паркинсона. Полученные в настоящее время данные говорят о важной роли базальных ганглиев в переходе от замысла (фазы подготовки) к выбранной программе действия (фазе выполнения).

Этот крупный комплекс ядер расположен под корой больших полушарий, в глубине большого мозга. Базальные ганглии со своими обширными входами от коры больших полушарий служат интегративными центрами для разнообразных кортикофугальных потоков возбуждения. С другой стороны они имеют выходы к лобной коре через ядра таламуса.

7.6.1. Структура базальных ганглиев

Базальные ганглии располагаются в глубине белого вещества полушарий. К ним относятся хвостатое, чечевицеобразное, миндалевидное ядра, которое входит в состав лимбической системы, и ограда. Эти ядра разобщены друг от друга прослойками белого вещества, образующими внутреннюю, наружную и крайнюю капсулы. На горизонтальном срезе головного мозга видно чередование белого и серого вещества подкорковых ядер. Топографически и функционально хвостатое и чечевицеобразное ядра объединяются в полосатое тело (рис. 7.9.). 

Чечевицеобразное ядро (nucl. lentiformis) находится латерально и кпереди от таламуса. Оно имеет клиновидную форму с вершиной, обращенной к средней линии. Между задней гранью чечевицеобразного ядра и таламусом располагается задняя ножка внутренней капсулы (crus posterius capsulae internae). Передняя грань чечевицеобразного ядра внизу и спереди сращена с головкой хвостатого ядра. Две полоски белого вещества разделяют чечевицеобразное ядро на три членика: латеральный членик – скорлупа (putamen), имеющая темную окраску, располагается с наружной стороны, а две древние части бледного шара (globus pallidus) конической формы обращены к середине.
Хвостатое ядро (nucl. caudatus) имеет булавовидную форму и изогнуто назад. Передняя его часть расширена, называется головкой (caput) и рас-полагается выше чечевицеобразного ядра, а его задняя часть - хвост (cauda) проходит сверху и латеральнее таламуса, отделяясь от него мозговыми полосками (stria medullaris). Головка хвостатого ядра участвует в образовании латеральной стенки переднего рога бокового желудочка (cornu anterius ventriculi lateralis). Хвостатое ядро состоит из малых и больших пирамидных клеток. Между чечевицеобразным и хвостатыми ядрами располагается внутренняя капсула (capsula interna).
Входная структура базальных ганглиев – полосатое тело состоит из двух частей скорлупы и хвостатого ядра, разделенных волокнами внутренней капсулы рис. 7.9).

Рис. 7.9. Топография базальных ганглиев

Базальные ганглии – скопления серого вещества, входящие в экстрапирамидную часть двигательной системы. Информационные взаимодействия между базальными ганглиями координируют крупные мышечные движения, запуская и останавливая их.

Полосатое тело (corpus striatum) -  структурное образование конечного мозга. У млекопитающих разделяется пучком нервных волокон, идущих от коры и называемых внутренней капсулой, на две части хвостатое ядро и скорлупу. Полосатое тело получает афферентные импульсы главным образом от таламуса, отчасти от коры; посылает эфферентные импульсы к бледному шару. Полосатое тело рассматривают как эффекторное ядро, не имеющее самостоятельных двигательных функций, но контролирующее функции филогенетически более старого двигательного центра - паллидума (бледного шара). Полосатое тело регулирует и частично затормаживает безусловнорефлекторную деятельность бледного шара, т. е. действует на него так же, как бледный шар действует на красное ядро. 

Полосатое тело считают высшим подкорковым регуляторно-координационным центром двигательного аппарата. В полосатом теле, согласно экспериментальным данным, находятся также высшие вегетативные координационные центры, регулирующие обмен веществ, теплообразование и тепловыведение, сосудистые реакции. По-видимому, в полосатом теле находятся центры, которые интегрируют, объединяют безусловнорефлекторные двигательные и вегетативные реакции в единый целостный акт поведения. Полосатое тело оказывает влияние на органы, иннервируемые вегетативной нервной системой, через посредство своих связей с гипоталамусом. При поражениях полосатого тела у человека наблюдается атетоз - стереотипические движения конечностей, а также хорея - сильные неправильные движения, совершающиеся без всякого порядка и последовательности и захватывающие почти всю мускулатуру (“пляска святого Витта”). И атетоз, и хорея рассматриваются как результат выпадения тормозящего влияния, которое оказывает полосатое тело на бледное ядро.

Внутренняя капсула (capsula interna) располагается между таламусом, чечевицеобразным и хвостатым ядрами и является прослойкой белого вещества, образованной проекционными волокнами на пути к коре и от коры к нижележащим отделам ЦНС. На горизонтальном разрезе полушария головного мозга на уровне середины таламуса внутренняя капсула имеет белую окраску и напоминает форму угла, открытого кнаружи. Внутренняя капсула разделяется на три отдела: переднюю ножку (crus anterius capsulae internae), колено (genu capsulae internae) и заднюю ножку (crus posterius capsulae internae). Выше внутренней капсулы волокна образуют лучистый венец (corona radiata). Короткая передняя ножка капсулы образована аксонами, которые исходят из клеток коры лобной доли, и направляются в таламус (tr. frontothalamicus), в красное ядро (tr. frontorubralis), к клеткам ядер моста (tr. frontopontinus). 

В колене внутренней капсулы располагается корково-ядерный путь (tr. corticonuclearis), соединяющий клетки двигательной коры с ядрами двигательных черепных нервов (III, IV, V, VII, IX, X, XI, XII). Задняя ножка внутренней капсулы несколько длиннее, чем передняя, граничит с таламусом и чечевицеобразным ядром. В передней ее части располагаются волокна, исходящие от клеток задних отделов лобной (двигательной) коры и направляющиеся к ядрам передних столбов спинного мозга. Несколько кзади от кортико-спинального пути располагаются волокна, направляющиеся от латеральных ядер таламуса к задней центральной извилине, а также от клеток коры к ядрам таламуса. 

В задней ножке располагаются волокна, проходящие от коры затылочной и височной долей к ядрам моста. В заднем отделе проходят слуховые и зрительные волокна, начинающиеся от внутреннего и наружного коленчатого тел и оканчивающиеся в височной и затылочной долях. На всем протяжении внутренней капсулы проходят поперечные волокна, которые соединяют чечевицеобразное тело с хвостатым ядром и таламусом. Веерообразно расходящиеся волокна всех проводящих путей, образующих внутреннюю капсулу, в пространстве между ней и корой полушария мозга формируют лучистый венец. Незначительные повреждения небольших участков внутренней капсулы вследствие компактности расположения волокон обусловливают тяжелые расстройства двигательных функций и потерю общей чувствительности, слуха и зрения на стороне противоположной травме.
 Бледный шар (globus pallidus), бледное ядро, - парное образование, входящее в состав чечевицеобразного ядра, которое находится в больших полушариях и отделяется внутренней капсулой. Паллидум является двигательным ядром. При его раздражении можно получить сокращение шейных мышц, конечностей и всего туловища, преимущественно на противоположной стороне. Бледное ядро получает импульсы по афферентным волокнам, идущим от таламуса и замыкающим таламо-паллидарную рефлекторную дугу. Бледное ядро, будучи связано эффекторно с центрами среднего и заднего мозга, регулирует и координирует их работу. Одной из функций бледного ядра считают торможение ниже лежащих ядер, главным образом красного ядра среднего мозга, в связи с чем при повреждении бледного шара наблюдается сильное увеличение тонуса скелетной мускулатуры - гипертонус, т. к. красное ядро освобождается от тормозящего влияния бледного шара. 

Таламо-гипоталамо-паллидарная система принимает участие у высших животных и человека в осуществлении сложных безусловных рефлексов - оборонительных, ориентировочных, пищевых, половых. У человека при стимуляции бледного шара получен феномен увеличения объема кратковременной памяти почти в два раза. Исследуя пространственно-временные соотношения между элементами речи (гласные фонемы) и регистрируемой импульсной активностью выявлена корреляция, свидетельствующая о вовлечении той или иной структуры в процесс слуховой памяти. Такие соотношения в ряде случаев удалось получить при исследовании бледного шара, дорсомедиального таламического ядра.
Ограда (claustrum) – тонкая прослойка серого вещества, отделенная наружной капсулой белого вещества от чечевицеобразного ядра. Ограда внизу соприкасается с ядрами переднего продырявленного вещества (substantia perforata anterior). Предполагают участие в осуществлении глазодвигательных реакций слежения за объектом.
7.6.2. Функциональные петли базальных ганглиев

Важнейшая входная информация поступает в базальные ганглии от коры больших полушарий. Вероятно, в кортикостриальных проекциях представлены все ее области, но особенно – лобные доли. Эти проекции строго топографические. Нейромедиатором кортикостриальных нейронов служит, по-видимому, аминокислота глутамат. Базальные ганглии связаны с таламусом тормозными цепями из двух последовательных нейронов с гамма-аминомасляной кислотой (ГАМК) в качестве медиатора. Такая организация характерна как для пути, проходящего через бледный шар, так и для пути через черную субстанцию. Известно, что у нейронов этих выходных структур высокая фоновая активность. По-видимому, возбуждение, вызываемое в таламусе сигналами от коры мозга, принимает форму растормаживания; такой механизм часто встречается в ЦНС. Подробное исследование кортикофугальных нейронов и их связей в составе нейронных сетей базальных ганглиев привело к концепции множественных раздельных, параллельно действующих функциональных петель.

Скелетомоторная петля имеет входы от премоторной, моторной и соматосенсорной областей коры мозга. Основной поток информации идет через скорлупу, внутреннюю часть бледного шара или каудолатеральную область ретикулярной формации черной субстанции, затем через двигательные ядра таламуса и назад к шестому слою коры больших полушарий (рис. 7.10, слева)
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Рис. 7.10. Функциональные петли, проходящие через 

базальные ганглии

ПМК – премоторная кора; ДДК – дополнительная двигательная область коры; ДК – двигательная кора; ССК – соматосенсорная кора; Ск – скорлупа; вБШ – внутренний сегмент бледного шара (вБШ вл – вентролатеральная область, вБШ кдм – каудальная дорсомедиальная область, вБШ дм/рл - дорсомедиальная/ростролатеральная области); сЧВ – сетчатая часть черного вещества (сЧВ кл – каудолатеральная область, сЧВ вл – вентролатеральная область, сЧВ ро – ростральная область); ВЛЯ – вентролатеральное ядро таламуса (ВЛЯ м – медиальная область, ВЛЯ р – представительство рта); ПФАК – префронтальная ассоциативная кора; П8 – поле 8 (фронтальное глазное поле коры); П7 – поле 7 (теменная ассоциативная кора); ХЯ – хвостатое ядро; МДЯ – медиодорсальное ядро таламуса (МДЯ пл – параламеллярная область, МДЯ мк/кк – мелкоклеточная/крупноклеточная области, МДЯ пм - постеромедиальная область); ПВЯ – переднее вентральное ядро таламуса (ПВЯ лкк – латеральная крупноклеточная область, ПВЯ мк – мелкоклеточная область, ПВЯ мкк – медиальная крупноклеточная область); ФАК – фронтальная (лобная) ассоциативная кора.  

При регистрации активности индивидуальных клеток скорлупы и бледного шара у обезьян, обученных стандартным движениям, обнаружены четкие корреляции между этими движениями и активностью определенных нейронов. Наблюдается четкая топографическая организация: активность нейронов строго определенной области базальных ганглиев всегда соответствует специфическим движениям конкретных частей тела. Кроме того, она во многих случаях строго коррелирует с особыми параметрами движения, например, силой, амплитудой или направлением. Очевидно, двигательная петля, проходящая через скорлупу и бледный шар, служит для регуляции именно таких параметров. Регистрация активности индивидуальных клеток показала также, что путь от стриатума через латеральную область ретикулярной формации черной субстанции управляет главным образом движениями лица и рта.

Окуломоторная (глазодвигательная) петля анатомически отличается от скелетомоторной и специализирована, по-видимому, на регуляции движений глаз. Входные сигналы поступают от областей коры, контролирующих направление взгляда: фронтального глазного поля (поле 8) и каудальной части поля 7 теменной коры (рис. 7.10, посередине). Путь продолжается через хвостатое ядро к дорсомедиальному сектору внутренней части бледного шара или вентролатеральной области ретикулярной формации черной субстанции. 

Следующий этап – ядра таламуса, которые в свою очередь дают проекции к фронтальному глазному полю. Следует упомянуть, что аксоны нейронов сетчатой части черной субстанции раздваиваются и одна из ветвей идет к верхнему двухолмию среднего мозга; как известно оно также связано с движениями глаз. Наблюдается положительная корреляция между активностью этих нейронов и саккадами (резкий перевод взгляда с одной точки на другую). Частота импульсации резко падает перед саккадой, что обусловлено тормозной стрионигральной связью (связь полосатого тела с черной субстанцией). Такое отключение тормозного выхода черной субстанции ведет к фазической активации следующего пункта – таламуса или верхнего двухолмия. О полном пространственном разделении скелетомоторной и окуломоторной петель свидетельствует, в частности, корреляция нейронной активности ретикулярной формации черной субстанции с движениями либо глаз, либо рта, но никогда – с теми и другими одновременно. 

Сложные петли. К настоящему времени накоплены анатомические данные о существовании ряда «сложных» петель, начинающихся и заканчивающихся в лобных ассоциативных областях коры (дорсолатеральной префронтальной, латеральной орбитофронтальной, передней поясной), пройдя через ассоциативные ядра таламуса. В ходе филогенеза значительно возрастают размеры и значение корковых структур, стриатума и таламуса, участвующих в сложных петлях, так что у человека они становятся более обширными, чем двигательные петли (рис. 7.10, справа).

Однако функции сложных петель экспериментально не исследованы. Правда, регистрация активности индивидуальных клеток соответствующих участков коры, опыты с избирательным разрушением структур, а также клинические наблюдения на больных с поражениями лобных долей и лимбической системы свидетельствуют о том, что ассоциативные области коры ответственны за сложные функции мозга. Они играют определенную роль в формировании общего побуждения (драйва) и в регуляции конкретных драйвов, например голода, полового влечения. Они участвуют также в контроле мотивации, выборе стратегии и когнитивной деятельности. С другой стороны, все эти сложные функции могут нарушаться и у больных с поражениями базальных ганглиев. Следовательно, от базальных ганглиев принципиальным образом зависит проявление подобных функций и их включение в нормальную двигательную активность.

Если в пределах базальных ганглиев отдельные функциональные петли отделены друг от друга, возникает трудный вопрос, как и где происходит объединение когнитивных и мотивационных компонентов двигательной активности с элементами двигательных команд? В настоящее время любой ответ на него будет чисто умозрительным. Учитывая отсутствие связей между петлями в базальных ганглиях, можно, по крайней мере, утверждать, что они объединяются не здесь, а на уровне коры больших полушарий. Возможно, роль связующего звена принадлежит полю 6, которое, с одной стороны, является важнейшей мишенью двигательной петли, а с другой – получает входные сигналы от ассоциативной лобной коры. 

7.6.3. Медиаторная система базальных ганглиев

Модуляция передачи информации. Прохождение информации в описанных выше множественных параллельных трансстриальных функциональных петлях может облегчаться или подавляться модулирующими системами. Эти механизмы представляют значительный интерес для клиники, поскольку в итоге функция базальных ганглиев определяется, очевидно, тонким балансом между ее облегчающей и тормозной модуляцией. Уже продемонстрированы или предполагаются несколько модулирующих систем. Особого внимания среди них из-за своей роли в болезни Паркинсона заслуживает дофаминергическая. Дофаминергические нигростриальные (черная субстанция - полосатое тело) пути начинаются в сетчатой части черной субстанции. Содержащие дофамин нейроны обнаружены также поодиночке или группами вне черной субстанции, но поблизости от нее.

Очень тонкие дофаминергические аксоны сильно ветвятся, образуя по всему стриатуму относительно диффузную (т.е. без отчетливой топографической организации) сеть. Вдоль этих волокон находится множество небольших, заметных в световой микроскоп утолщений, называемых варикозами. На электронных микрофотографиях они идентифицируются как пресинаптические элементы. У нейронов сетчатой части черной субстанции довольно регулярная импульсация с частотой 1 Гц. Таким образом, каждую секунду импульс одной дофаминергической клетки вызывает высвобождение дофамина в многочисленных рассеянных по полосатому телу синапсах.

Из-за своего диффузного строения дофаминергтческая система непригодна для передачи детализированной, топографически организованной информации. Скорее ее можно рассматривать как своего рода «ирригационную систему», модулирующую передачу информации по главному каналу. Действительно, недавно было показано, что высвобождаемый в полосатом теле дофамин  модулирует дофаминергическую кортикостриальную (кора больших полушарий – полосатое тело) передачу, хотя не вполне ясно, вызывает он торможение, облегчение или то и другое. Восходящие дофаминергические волокна от среднего мозга направляются не только к стриатуму, но и к лимбическим структурам, и к префронтальной коре.

Аналогичное модулирующее влияние на базальные ганглии, возможно, оказывают серотонинергические волокна от ядер шва, норадренергические от голубого пятна, а также волокна с неизвестным медиатором от интраламинарных ядер таламуса и от миндалины; все они идут к полосатому телу. Следует отметить, что в базальных ганглиях содержится множество местных нейронов (интернейронов), модулирующих поток информации в трансстриатных петлях. К ним относятся холинергические нейроны полосатого тела и различные пептидергические нейроны.

Медиаторные микромодули. В течение длительного времени полосатое тело рассматривали как крупную однородную массу клеток, и лишь недавно была обнаружена его модульная организация. Окончания двух обширных систем афферентных волокон от коры больших полушарий и от интраламинарных ядер таламуса образуют здесь небольшие четко ограниченные центры. Анатомические эксперименты с дифференциальным окрашиванием волокон, относящихся к разным системам, показали, что в хвостатом ядре сложным образом перемешаны скопления нервных окончаний от лобной и височной ассоциативной коры. Гистохимические методы дают аналогичную картину: разные медиаторы (глутамат, ГАМК, ацетилхолин, различные пептиды) обнаруживаются в пределах мелких, четко очерченных участков. Сейчас эти центры считаются независимыми компартментами, или микромодулями. 

Недавно удалось проследить топографическую организацию в виде продольных колонок, идущих через весь стриатум. Именно таким образом организованы, в частности, проекции лобной и височной ассоциативной коры. С помощью микроэлектродного тестирования выявлены соматотопические продольные колонки, относящиеся к скелетомоторной петле. Например, в колонке верхней конечности, по-видимому, собираются сигналы от премоторной, моторной и сомасосенсорной областей коры. Нейроны в такой колонке объединены по сходству их соматотопических свойств.

Тяжелые двигательные симптомы, сопровождающие нарушения в базальных ганглиях, можно разделить на две категории – гиперфункциональные и гипофункциональные. К гипофункциональным относят акинезию (отсутствие движений); к гиперфункциональным – ригидность (повышение мышечного тонуса), баллизм (крупномасштабный гиперкинез конечностей), атетоз (червеобразные движения), хорею (быстрые подергивания), тремор (дрожание). Симптомы второй категории – признаки избыточной возбудимости двигательной системы, объясняемой растормаживанием. 

Гипофункция дофаминергической системы. Триада симптомов, характеризующая болезнь Паркинсона, наиболее распространенное заболевание базальных ганглиев, включает ригидность, тремор и акинезию. Вследствие мышечного гипертонуса усилены тонические (но не фазические) рефлексы растяжения; даже при медленном вытягивании конечности возникает восковая ригидность, часто периодического характера. Особенно сильно дрожат пальцы, а иногда также губы и другие части тела.

Акинезия проявляется рядом симптомов. Больному трудно начать и завершить движение, временами произвольные движения могут «замирать». Становится чрезвычайно трудно выполнять одновременно два действия. Лицо больного невыразительно, как маска, модуляция речи ослаблена; во время ходьбы он не может взмахивать руками, идет мелкими шажками, обычно согнувшись вперед.

У лиц, страдающих болезнью Паркинсона, дофаминергические нейроны черной субстанции отмирают. В начале прошлого века при вскрытиях было обнаружено, что у больных паркинсонизмом в этой области отсутствует черный пигмент. Когда медиатор отмирающих нейронов был идентифицирован как дофамин, стало возможным объяснить потерю цвета гибелью самих нейронов и утратой дофамина. Затем была установлена прямая связь между этими изменениями и характерными начальными симптомами заболевания - неспособностью притупить к выполнению произвольных движений, сочетающуюся с дрожанием головы и рук, когда больной сидит спокойно. Утрата дофаминергических волокон и осуществляемого ими контроля катастрофически нарушает нормальную работу двигательной системы. Больных, однако, можно в течение некоторого времени успешно лечить препаратом L-ДОФА (дигидроксифенилаланином), который поддерживает тающие при паркинсонизме запасы дофамина.

Регистрация активности нейронов полосатого тела показала, что их разряды начинаются непосредственно перед началом движений определенного типа – медленных целенаправленных перемещений конечности из одной области пространства в другую. Когда человек, закрыв глаза, пытается рукой коснуться кончика носа, большая часть этого движения – перемещение руки из исходного положения почти до самого носа – осуществляется под контролем базальных ганглиев. Именно этот вид движений нарушается у больных паркинсонизмом.

У животных с разрушенными в эксперименте дофаминергическими нейронами, аксоны которых оканчиваются в полосатом теле, наступает критический период, во время которого они как будто утрачивают способность начинать двигательные акты, даже такие важные, как еда и питье. Если им предлагают пищу с сильным запахом, повышение сенсорной активации отчасти помогает им преодолеть это затруднение. Люди, страдающие болезнью Паркинсона, тоже могут временно преодолевать дефекты двигательной системы – в экстренных ситуациях, если, например, видят приближающийся автомобиль в тот момент, когда как раз собираются сойти с тротуара. У таких больных редко возникают трудности с речью или движениями глаз; это позволяет думать, что подобные функции осуществляются без участия дофамина.

Больные паркинсонизмом должны принимать L-ДОФА в течение всей оставшейся жизни. Интересно, что еще до начала применения L-ДОФА некоторого улучшения у больных удавалось добиться с помощью антагонистов ацетилхолина (производных анропина). Как сейчас считается, в отсутствие дофаминергической системы происходит растормаживание холинергических нейронов. Согласно этой теории, в норме действие этих двух медиаторных систем тонко взамосбалансировано.

Гипофункция ГАМКергической и холинергической систем. Хорея, впервые описанная Гентингтоном, представляет собой наследственное дегенеративное заболевание базальных ганглиев, характеризующееся непроизвольными судорожными подергиваниями. При посмертном исследовании отмечается резкое уменьшение количества нейронов полосатого тела. Поражаются прежде всего синтезирующие ГАМК стриопаллидарные (полосатое тело – бледный шар) и стрионигральные (полосатое тело – черная субстанция) нейроны, а также местные холинергические клетки. Отсутствие осуществляемого стрионигральными нейронами торможения ведет к гиперактивности дофаминергических клеток. Это еще один случай нарушения баланса, в данном случае – между дофаминовой, ацетилхолиновой и ГАМК-системами.

При гемибаллизме наблюдаются резкие непроизвольные размашистые движения с одной стороны тела, обычно как результат одностороннего повреждения сосудов субталамического ядра. Поскольку его ГАМКергические нейроны дают проекции к бледному шару, вполне вероятно, что такие движения обусловлены растормаживанием бледного шара. Однако попытки лечения этой болезни путем введения ГАМК или ее агонистов не принесли успеха. 

7.7. Двигательная кора

На ранних этапах развития млекопитающих аппараты мозговой коры, готовящие движения, не были отчетливо разделены, и в коре головного мозга выделялась единая сенсомоторная область, в состав которой входили как афферентные (кинестетические), так и собственно двигательные клетки. На поздних этапах развития – у приматов и особенно у человека – обе части функционально единого аппарата подготовки и реализации движений четко разделились. Задние отделы сенсомоторной коры, обеспечивающие кинестетическую основу движения, выделились в постцентральную область, а передние, включающие собственно моторную и премоторную области, стали специально обеспечивать эфферентную организацию движений.

Части коры, ведающие движением, были впервые обнаружены при изучении параличей у больных с локальными повреждениями мозга или инсультами. В каждом из больших полушарий имеется полоска коры, связанная с двигательной функцией. Обе эти моторные зоны примыкают к участкам коры с первичными сенсорными проекциями поверхности тела, имеющимися в каждом полушарии. Прежде считали, что корковая моторная область организована по аналогии с соседней сенсорной областью, т.е. в соответствии с проекцией, отражающей поверхность тела. Эта точка зрения казалась вполне правдоподобной – при стимуляции небольших участков моторной коры в определенных частях тела регистрировались незначительные мышечные сокращения. Поверхность тела отображается в искаженном виде: губы, кисти и пальцы занимают гораздо большую площадь, чем ноги и туловище (рис. 7.11.).


Рис. 7.11. Двигательная область коры головного мозга человека

На этой карте показаны участки двигательной коры, стимуляция которых приводит к сокращению определенных групп мышц. В частности, отдельные области могут кодировать угловое положение суставов, приводимых в движение соответствующими мышцами.

Сравнительно недавние работы с регистрацией активности отдельных клеток двигательной зоны с помощью микроэлектродов подсказывают иное объяснение пространственному расположению точек, возбуждающих определенные мышцы. Нейроны в двигательной коре, так же как и в сенсорной зоне, по-видимому, организованы в вертикальные колонки. Клетки двигательной коры, связанные по вертикали и образующие функциональную моторную колонку, действительно контролируют группу связанных между собой мышц. В дальнейшем выяснилось, что соседние нейроны в двигаельной коре по-разному ведут себя при выполнении движений: одни возбуждаются, другие затормаживаются, с третьими не происходит никаких изменений.

Как сейчас полагают, важнейшая функция корковой двигательной колонки состоит в том, чтобы обеспечивать определенное положение сустава, а не просто активировать те или иные мышцы. В зависимости от исходной позиции сустава данная колонка должна воздействовать либо на мышцы-сгибатели, либо на разгибатели, чтобы придать суставу желаемый угол. С этой точки зрения корковая моторная колонка – это небольшой ансамбль двигательных нейронов, влияющих на все мышцы данного сустава. В несколько более общей форме можно сказать, что кора кодирует наши движения не путем приказов о сокращении отдельных мышц, а путем команд, обеспечивающих определенное положение суставов.

Нейроны коры, непосредственно связанные с мотонейронами спинного мозга, называются клетками Беца по имени впервые описавшего их русского анатома 19 в. Они лежат в глубине двигательной коры и относятся к самым крупным нейронам головного мозга. Их аксоны сходятся в толстый пучок нервных волокон, называемый пирамидным трактом. Дойдя до спинного мозга, аксоны клеток Беца перекрещиваются – пучок, идущий от правого полушария переходит на левую сторону и наоборот. Вот почему инсульт или другое повреждение правой моторной зоны вызывает паралич левой половины тела.

7.7.1. Карта двигательной коры

Началом современного этапа исследования мозга стали опыты с его электростимуляцией. Объединенные усилия экспериментаторов и клиницистов оказались настолько плодотворными, что в первой четверти 20 в. были созданы междисциплинарные институты изучения мозга. Здесь с помощью тонких методов электростимуляции, экспериментальных повреждений и морфологического анализа были составлены двигательные карты коры больших полушарий для нескольких видов млекопитающих. Такие карты, построенные супругами Бродманом и Фогтс и состоящие из множества пронумерованных полей с характерной цитоархитектоникой и связью стимул – двигательная реакция, До сих пор широко применяются при описании функциональной организации коры. Пример карты больших полушарий, составленной на основании опытов с электрической стимуляцией, представлен на рис. 7.12

В принципе двигательные реакции с весьма различными характеристиками и значениями порогов вызываются ритмичным раздражением достаточно обширных областей коры. В строгом смысле слова двигательная кора, или первичная двигательная (моторная) область, соответствует тем участкам, которые характеризуются наиболее низкими порогами электрических стимулов для вызова сокращений небольших групп мышц (например, синхронно с раздражением возникает сгибание большого пальца руки). Эта область примерно совпадает с прецентральной извилиной (включая переднюю стенку центральной борозды) и цитоархитектоническим полем 4 Бродмана. Здесь кора особенно толстая; ее внутренний слой отсутствует, а пятый слой содержит очень крупные пирамидные клетки, называемые гигантскими клетками Беца.
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Рис. 7.12. Карта мозга человека

ПМК – премоторная кора, или латеральное поле 6; ДК – двигательная кора, или поле 4 (примерно соответствует прецентральной извилине); ДДК - дополнительная двигательная область коры, или медиальное поле 6; ТЗБ - теменно-затылочная борозда. Стимуляция двигательной коры вызывает низкопороговые ответы в виде дискретных движение, стимуляция поля 6 и задних областей коры – только высокопороговые ответы в виде сложных двигательных программ.
При достаточно длительной (несколько секунд) стимуляции постцентральных полей 1,2,3 и 5 поверхности коры, а также лобного поля 6 тоже возникают двигательные ответы, но обычно сложного характера и только при интенсивном раздражении. В случае раздражения поля 6 это обычно вращение туловища и глаз с подниманием контрлатеральной руки; аналогичные движения могут наблюдаться у людей во время эпилептических приступов с очагом локализации в этой области.

Сложные эффекты стимуляции поля 6 обусловлены, очевидно, обширной пространственной и временной суммацией возбуждения, сопровождающейся активацией сложных полисинаптических нейронных цепей. Поле 6 называют вторичной моторной областью и различают в ней медиальную (дополнительная моторная область) и латеральную (премоторная кора) области.

7.7.2. Эфферентные связи двигательной коры

Пирамидный тракт. Мотонейроны ядер черепно-мозговых нервов и спинного мозга получают прямые входы от коры через кортикобульбарные и кортикоспинальные волокна пирамидного тракта. Спинальные нейроны опосредованно связаны с двигательной корой и через двигательные стволовые центры. Экспериментальная перерезка пирамидного тракта у обезьяны не устраняет всех ее произвольных движений. Напротив, на первый взгляд, общая подвижность животного выглядит очень слабо нарушенной; оно карабкается по клетке и хватает корм. Однако подробные наблюдения демонстрируют аномалии тонких двигательных программ, особенно в работе кисти. Ее движения замедлены, во время хватания пальцы не разводятся, и животному очень трудно точно взять предмет, например, вытащить с помощью большого и указательного пальцев изюминку из небольшого углубления и отправить ее в рот.

Считают, что такие тонкие движения пальцев зависят от прямых связей между корой и мотонейронами. Эта моносинаптическая кортикомоторная система в составе пирамидного тракта впервые появляется у приматов и достигает максимального развития у человека. Она связана главным образом с дистальными мышцами, что подчеркивает их значение для человека, отличающегося от других животных чрезвычайной «ловкостью рук».

Пирамидный тракт в значительной степени (а у неприматов - исключительно) управляет мотонейронами через другие нейроны спинного мозга. Можно показать экспериментально, что импульсы многих кожных и проприоцептивных сегментарных афферентов конвергируют на одиночных местных интернейронах с импульсами от систем нисходящих трактов. Следовательно, корковая регуляция осуществляется частично путем мобилизации сегментарных рефлекторных путей. Обнаружено моносинаптическое влияние пирамидного тракта и других нисходящих путей на проприоспинальные нейроны верхнего шейного отдела спинного мозга. Проприоспинальные нейроны образуют сложные цепи, охватывающие несколько сегментов, что позволяет коре инициировать и модулировать двигательные синергии, организованные на уровне спинного мозга.

Кроме того, волокна многих нейронов пирамидного тракта, тела которых находятся в постцентральных соматосенсорных областях, оканчиваются преимущественно в дорсальных рогах. Вероятно, они обеспечивают кортикофугальную модуляцию соматосенсорной передачи.

Супраспинальные обратные связи. Нисходящих путей к супраспинальным центрам у приматов намного больше, чем спинальных проекций. Главные мишени здесь – двигательная область таламуса (комплекс вентролатеральных ядер), скорлупа, ядра моста и каудального отдела ствола мозга. В функциональном отношении эти нисходящие проекции можно рассматривать как компоненты внутренних цепей обратных связей, передающих копии эфферентации (копии двигательных команд). Хотя об этих системах известно пока немного, возможно, что с повышением филогенетического уровня роль внутренних цепей обратной связи в корковой регуляции движений возрастает.

7.7.3. Двигательные функции поля 6

Поле 6 находится непосредственно перед полем 4 по Бродману (ростральнее него) и включает медиальную дополнительную двигательную и латеральную премоторную области коры (рис. 7.12.). Ранее они считались добавочными двигательными полями или частями первичной двигательной коры с представительством туловищной мускулатуры, но в последние годы мнение изменилось. Нельзя отрицать, что поля 6 и 4 функционируют параллельно, недавно доказано (особенно у человека) иерархически главенствующее положение поля 6. В пользу этого свидетельствуют послед-   ствия его повреждения, изученные по потенциалам готовности и локальным изменениям обмена веществ в мозге при выполнении движений. Прямая регистрация активности индивидуальных клеток поля 6 также подтверждает его ведущую роль в качестве ассоциативного двигательного поля. 

Потенциал готовности. Если попросить испытуемого самостоятельно ритмично двигать пальцем, электронное усреднение активности, регистрируемой электродами с поверхности черепа, показывает медленно нарастающий отрицательный потенциал, возникающий примерно за 1 с до начала движения. Этот потенциал готовности регистрируется с обеих сторон головы на обширном пространстве, но с максимальной амплитудой – над теменем, т.е. приблизительно над дополнительной двигательной корой. Следовательно, последняя особенно важна для планирования движения. Вместе с тем, у обезьян предшествующие движению потенциалы выявляются также в лобной, теменной и лимбической ассоциативных зонах коры.

Регистрация метаболизма. Еще один подход к выяснению локализации мозговых процессов, связанных с произвольными движениями, состоит в определении местных изменений кровотока в коре больших полушарий. Исходя из электрофизиологических данных можно ожидать повышения интенсивности метаболизма в определенных областях коры во время произвольного движения. Прежде всего, кровоток усиливается в пределах той соматотопической области первичной моторной коры, где находится представительство совершающей движение части тела. В зависимости от природы этого движения могут дополнительно активироваться лобные и теменные ассоциативные области. Однако наиболее заметный очаг активности находится в каждом полушарии медиальнее и ростральнее двигательной коры, т.е. в дополнительной двигательной области (рис. 7.12.).

Особенно интересно, что метаболизм в этой фронтомедиальной зоне больше всего усиливается при таких движениях, которые требуют повышенного внимания (например, при работе пальцами в определенной последовательности), причем даже в том случае, когда испытуемого просят только мысленно представить себе заданную последовательность действий (в данном случае первичная двигательная кора не активируется). Отсюда еще раз следует, что дополнительная двигательная область коры обеспечивает скорее планирование, а не выполнение движений.

Последствия повреждения поля 6. К аналогичным выводам приводит анализ двигательных расстройств после повреждения поля 6. При патологии премоторной коры нарушается позная адаптация. Обезьяны, лишенные этой области мозга, с трудом выполняют сложные комплексы движений в правильной временной последовательности, особенно в случае необходимости их зрительного контроля. Медиальные повреждения, затрагивающие дополнительную двигательную область, вызывают у человека резкое ограничение двигательной активности. В частности, сильно обедняется спонтанная речь, хотя больной способен вполне нормально повторять слова за другим человеком, что также свидетельствует о высших функциях поля 6. Анатомически показано, что в дополнительной двигательной области коры оканчивается большинство проходящих через таламус эфферентных путей от базальных ганглиев.

Активация нейронов поля 6, как и нейронов двигательной коры, предшествует движению. Не совсем ясно, опережает ли в среднем их импульсация разряд нейронов поля 4, но очевидно, что она коррелирует с движением более разнообразно, например, с движениями и контрлатеральной, и ипсилатеральной кисти. Оказывается, нейроны поля 6 часто кодируют сенсорные команды. Это выявлено по времени реакции: в определенный момент животное получает сенсорный сигнал к выполнению строго определенного движения (допустим, зеленый свет – вправо, красный свет – влево). Активность нейронов поля 6 лучше коррелирует с сигналом, а не с началом движения.

7.7.4. Восстановление функций двигательной системы

Восстановление после острых повреждений. Травма двигательных структур головного и спинного мозга – частый результат дорожных происшествий или острых нарушений кровообращения. При ранениях спинного мозга часто наблюдается двусторонний паралич ног (параплегия) или даже всех четырех конечностей (квадриплегия), а при сосудистой эмболии или кровоизлияниях в его внутреннюю капсулу – односторонний паралич (гемиплегия). В обоих случаях прерываются пути, связывающие супраспинальные двигательные центры со спинальными. У многих больных со временем функции восстанавливаются. Обычно непосредственный результат спинальной травмы – вялый паралич с гипорефлексией. Как правило, исчезают даже висцеральные рефлексы. 

Это состояние всегда возникает после разрыва спинного мозга (спинальный шок), но может наблюдаться и при супраспинальных повреждениях. Восстановление спинальных рефлексов начинается только через несколько недель. Если разрыв нисходящих путей неполный, возвращается способность к произвольным движениям (сначала лишь проксимальных групп мышц), причем на первых порах очень слабым и требующим большого сознательного усилия. Постепенно рефлекторная активность, а также сила и возможность выполнения произвольных движений возрастают. Улучшение подвижности может продолжаться в течение месяцев или даже лет; как правило, с наибольшим трудом восстанавливаются тонкие движения кистей. В хронической стадии наступает рефлекторная гиперактивность. Часто проявляется спастичность, т.е. усиление фазического рефлекса растяжения. Признаком повреждения пирамидного тракта служит рефлекс выпрямления пальцев стопы и выгибания вверх ее большого пальца в ответ на поглаживание подошвы («рефлекс Бабинского»).

Структурные аспекты восстановления. При длительных исследова-ниях в процессе регулярной тренировки двигательных функций у индиви-дуальных больных были получены примерно такие же результаты, как и у здоровых людей. Возникает вопрос, не является ли функциональная реаби-литация просто результатом двигательного научения, при котором сохра-нившиеся нервные структуры используются для приобретения новых двига-тельных навыков. Или же, напротив, восстановление – следствие структур-ной реорганизации. В настоящее время определенного ответа на этот вопрос нет. Наиболее вероятно, что мотивация, интенсивная тренировка и научение действуют здесь параллельно процессам структурной реорганизации.

Принято считать, что после утраты одной структуры ее роль берет на себя другая, с аналогичными функциями, т.е. она замещает первую. Это под-разумевает исходную избыточность структур. Например, у кошки описана взаимная замещаемость функций пирамидного и кортикоруброспинального трактов; у обезьян постцентральная кора способна выполнять некоторые функции двигательной коры. После разрыва пирамидного тракта ипси-латеральные кортикоспинальные связи могут взять на себя роль дегенерировавших перекрестных путей.

Известно, что в ЦНС взрослых млекопитающих нейроны не способны регенерировать. Остается загадкой, почему перерезанные аксоны периферических нервов могут вновь отрастать и реиннервировать мышечные волокна, тогда как регенерация центральных аксонов после перерезки гораздо более ограничена. Тем не менее есть данные о локальном спраутинге (разрастании) поврежденных волокон с формированием новых синапсов.

Первые наблюдения заключались в том, что после частичной перерезки дорсальных корешков проксимальнее ганглиев образуются новые окончания. По-видимому, они принадлежат разрастаниям интактных волокон и занимают освободившееся место около мембранных рецепторов. Сообщается также, что после деафферентации происходит спраутинг нисходящих волокон, хотя сегментарные афференты обладают существенным приоритетом в процессе восстановления синапсов. Увеличение сегментарного входа, обусловленное таким спраутингом, может играть некоторую роль в появлении гиперрефлексии, которая тоже развивается постепенно.    

ГЛАВА 8. НЕРВНАЯ РЕГУЛЯЦИЯ ВЕГЕТАТИВНЫХ ФУНКЦИЙ
С начала XIX века функции организма разделяют на анимальные, или соматические, и вегетативные. К соматическим функциям относятся восприятие раздражений и двигательные реакции, осуществляемые скелетной мускулатурой. Вегетативными функциями называют обмен веществ и те функции, от которых зависит его существование в целом организме (пищеварение, кровообращение, дыхание, выделение), а также рост и размножение. В соответствии с этим делением функций нервную систему разделяют на соматическую и вегетативную. Соматическая нервная система обеспечивает сенсорные и моторные функции организма. Вегетативная нервная система обеспечивает эфферентную иннервацию всех внутренних органов, сосудов и потовых желез, а также трофическую иннервацию скелетной мускулатуры, рецепторов и отчасти самой нервной системы.

Автономная, или вегетативная, нервная система является той частью единой нервной системы, которая регулирует внутренние системы гомеостаза. Вегетативная нервная система состоит из трех отделов: симпатического, парасимпатического  и диффузной (энтеральной) нервной системы кишечника. Все три отдела имеют сенсорные и двигательные компоненты. В то время, как первые регистрируют показатели внутренней среды, вторые усиливают или тормозят деятельность тех структур, которые осуществляют сам процесс регуляции.

Соматические компоненты реакций организма, осуществляемые скелетной мускулатурой, в отличие от вегетативных, могут быть произвольно вызваны, усилены или заторможены; они находятся в течение всего хода реакции под контролем больших полушарий головного мозга. Вегетативные компоненты, как правило, не контролируются произвольно. На этом основании некоторые исследователи называли вегетативную нервную систему автономной. Представление об автономности вегетативной нервной системы от высших отделов ЦНС является весьма условным.

Многочисленные опыты с образованием условных рефлексов на внутренние органы убедительно показали, что кора больших полушарий головного мозга регулирует деятельность всех органов, иннервированных вегетативной нервной системой, и координирует их деятельность в соответствии с текущими потребностями организма, в соответствии с его реакциями на раздражения из внешней и внутренней среды организма.

8.1. Структура и свойства вегетативной нервной системы

Центры вегетативной нервной системы расположены в мозговом стволе и спинном мозге: 1) В среднем мозге находится мезенцефальный отдел парасимпатической нервной системы; вегетативные волокна от него идут в составе глазодвигательного нерва. 2) В продолговатом мозге расположен бульбарный отдел парасимпатической нервной системы; эфферентные волокна от него проходят в составе лицевого, языкоглоточного и блуждающего нервов. В грудных и поясничных отделах спинного мозга находится симпатический отдел вегетативной нервной системы; вегетативные волокна от него выходят через передние корешки соответствующих спинномозговых сегментов вместе с отростками спинномозговых нейронов. 4) В крестцовых сегментах спинного мозга находится сакральный отдел парасимпатической нервной системы; волокна от него идут в составе тазового нерва (рис. 8.1.)

Все отделы вегетативной нервной системы подчинены высшим вегетативным центрам, расположенным в промежуточном мозге – в гипоталамусе и полосатом теле. Эти центры координируют функции многих органов и систем организма. Они в свою очередь подчинены коре больших полушарий, которая обеспечивает целостное реагирование организма, объединяя его соматические и вегетативные функции в единые акты поведения.
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Рис. 8.1. Схема общего плана периферической вегетативной 

нервной системы

Периферическая часть всех симпатических и парасимпатических нервных путей построена из двух последовательно расположенных нейронов. Клеточное тело первого нейрона находится в центральной нервной системе, его аксон направляется на периферию и оканчивается в том или ином нервном узле. Здесь находится клеточное тело второго нейрона, на котором аксон первого нейрона образует синаптические окончания. Аксон второго нейрона направляется на периферию и иннервирует соответствующий орган. Волокна первого нейрона называются преганглионарными, волокна второго - постганглионарными.

Систематические исследования показали, что на пути вегетативных нервных нервов после выхода из ЦНС всегда имеется только один перерыв нервного волокна, т.е. один синапс между периферическими нейронами. Если нервное волокно вегетативной нервной системы проходит последовательно несколько периферических нервных ганглиев, то оно минует без перерыва все ганглии за исключением одного, в котором заканчивается преганглионарное волокно и от которого отходит постганглионарное.

В большинстве случаев аксон первого парасимпатического нейрона доходит до иннервируемого органа, не прерываясь, а второй нейрон находится целиком в иннервируемом органе. Примером может служить парасимпатическая иннервация сердца: аксон первого нейрона идет от ядра блуждающего нерва, т.е. из продолговатого мозга, до самого сердца и в стенке сердца оканчивается на теле находящегося здесь второго нейрона. Наличие двух последовательно связанных между собой нейронов, расположенных на пути периферического нервного ствола, является типичным признаком вегетативных нервов, отличающим их от соматических. Соматические нервные волокна по выходе из ЦНС не дают нигде на периферии перерывов и оканчиваются на поперечнополосатых мышечных клетках, давая концевые разветвления, расположенные под сарколеммой.

8.1.1. Классификация вегетативных ганглиев.

Вегетативные ганглии могут быть разделены, в зависимости от их локализации, на три группы: позвоночные (вертебральные), предпозвоночные (превертебральные) и внутриорганные.

Вертебральные ганглии относятся к симпатической нервной системе. Они расположены по обе стороны позвоночного столба, образуя два пограничных столба (их называют также симпатическими цепочками). Вертебральные ганглии связаны со спинным мозгом волокнами, которые образуют белые и серые соединительные ветви. По белым соединительным ветвям к ганглиям идут преганглионарные волокна симпатической нервной системы. Волокна постганглионарных симпатических нейронов направляются от ганглиев к периферическим органам либо по самостоятельным нервным путям, либо в составе соматических нервов. В последнем случае они идут от ганглиев пограничных стволов к соматическим нервам в виде тонких серых соединительных веточек (серый цвет – отсутствие миелиновой оболочки).

В ганглиях пограничного ствола прерывается большинство симпатических преганглионарных нервных волокон; меньшая их часть проходит через пограничный ствол без перерыва и прерывается в превертебральных ганглиях.

Превертебральные ганглии располагаются на большем, чем ганглии пограничного ствола, расстоянии от позвоночника, вместе с тем они находятся и на некотором отдалении от иннервируемых ими органов. К числу превертебральных ганглиев относят ресничный узел, верхний и средний шейные симпатические стволы, солнечное сплетение, верхний и нижний брыжеечные узлы. В них, за исключением ресничного узла, прерываются симпатические преганглионарные волокна, прошедшие без перерыва узлы пограничного ствола. В ресничном узле прерываются парасимпатические преганглионарные волокна, иннервирующие мышцы глаза.

Вертебральные и превертебральные ганглии симпатической нервной системы называются экстрамуральными, а внутриорганные ганглии парасимпатической нервной системы называются интрамуральными.

Интрамуральные ганглии представляют собой богатые нервными клетками сплетения, расположенные во внутренних органах. Такие сплетения имеются в мышечных стенках многих внутренних органов, например, сердца, бронхов, средней и нижней трети пищевода, желудка, кишечника, желчного и мочевого пузыря, а также в железах внешней и внутренней секреции.

8.1.2. Функции вегетативных ганглиев

Вегетативные ганглии играют значительную роль в распределении и распространении проходящих через них нервных импульсов. Число нервных клеток в ганглиях в несколько раз (в верхнем шейном симпатическом узле в 32 раза, в ресничном узле в 2 раза) больше числа приходящих к ганглию преганглионарных волокон. Каждое из этих волокон образует синапсы на многих клетках ганглия. Поэтому нервные импульсы, поступающие по преганглионарному волокну в ганглий, могут оказывать влияние на большое количество постганглионарных нейронов и, следовательно, на еще большее число мышечных и железистых клеток иннервируемого органа. Таким образом, достигается расширение зоны влияния преганглионарных волокон.

Насколько широко распространяются нервные импульсы, поступающие по преганглионарным волокнам, показывает тот факт, что у собак к нескольким крупным органам брюшной полости: к поджелудочной железе, тонкому кишечнику, надпочечникам и почкам подходит в среднем всего 70 волокон блуждающего нерва. Это ограниченное число волокон блуждающего нерва через синаптические связи с интрамуральными ганглиями и сплетениями обеспечивает парасимпатическую иннервацию всех перечисленных внутренних органов.

На каждом постганглионарном нейроне имеются синапсы, образованные многими преганглионарными волокнами. С этим связано явление пространственной суммации нервных импульсов. Если раздражать одно преганглионарное волокно стимулами допороговой силы, то в постганглионарных волокнах не возникает потенциалов действия. Если же раздражать несколько преганглионарных волокон стимулами той же силы, какая применялась при раздражении одного волокна, то обнаруживаются потенциалы действия в постганглионарных волокнах в результате пространственной суммации постсинаптических возбуждающих потенциалов.

В симпатических нервных узлах зоны влияния отдельных преганглионарных волокон частично перекрывают друг друга, поэтому при одновременном раздражении двух пучков этих волокон обнаруживается явление окклюзии; эффект одновременного сверхпорогового раздражения двух пучков преганглионарных волокон всегда меньше, чем арифметическая сумма эффектов, возникающих при раздельном раздражении этих же пучков.

При раздражении преганглионарных нервных волокон отчетливо обнаруживаются также явления временной суммации нервных импульсов. Раздражение одиночным стимулом, как правило, не дает эффекта даже при большой силе раздражения. В отличие от этого в ответ на раздражение ритмическими стимулами преганглионарных волокон в постганглионарных нейронах возникает возбуждение вследствие временной суммации постсинаптических возбуждающих потенциалов.

Одностороннее проведение нервных импульсов в межнейронных синапсах, перекрытие зон влияния отдельных входящих в узел преганглионарных волокон, наличие временной и пространственной суммации и окклюзии показывают, что структурная организация и свойства нейронов и синапсов вегетативной нервной системы таковы же, как нейронов и синапсов ЦНС.

Характерной особенностью нейронов вегетативной нервной системы является относительно редкий ритм генерируемых ими импульсов, который не превышает 10 – 15 импульсов в секунду. Так, максимальный ритм импульсов, проходящих по сосудосуживающим нервным волокнам, не бывает чаще 6 – 8 в секунду. Частый ритм возбуждений преганглионарных волокон, превышающий частоту естественных импульсов, возникающих в нейронах вегетативной нервной системы, частично блокируется в синапсах, и постганглионарный нейрон возбуждается в более редком ритме. Таким образом, обнаруживается трансформация ритма нервных импульсов. Частота стимуляции свыше 100 в секунду вызывает полную блокаду проведения возбуждения через синапс.

8.1.3. Тонус вегетативных центров

Многие центры вегетативной нервной системы находятся постоянно в состоянии тонуса, вследствие чего иннервированные ими органы непрерывно получают от них возбуждающие и тормозящие импульсы. Например, перерезка на шее у собаки обоих блуждающих нервов влечет за собой учащение сердечных сокращений, так как при этом выпадает тормозящее влияние, постоянно оказываемое на сердце ядрами блуждающих нервов, находящимися в состоянии тонуса. Односторонняя перерезка на шее у кролика симпатического нерва вызывает расширение сосудов уха на стороне перерезанного нерва, так как сосуды лишаются вазоконстрикторного тонуса. При раздражении периферического конца перерезанного нерва в ритме 1 – 2 стимула в секунду восстанавливается тот ритм сердечных сокращений, который имел место до перерезки блуждающих нервов, или та степень сужения сосудов уха, которая была при целостности симпатического нерва.

Тонус вегетативных центров поддерживается притоком к ним афферентных нервных импульсов от рецепторов внутренних органов и отчасти от экстерорецепторов, а также воздействием на них химического состава крови и цереброспинальной жидкости. Например, тонус той группы нейронов ядра блуждающего нерва, которые посылают импульсы к сердцу, поддерживают, с одной стороны, нервные импульсы, поступающие к ним от барорецепторов артериальных стенок, а с другой – гуморальные факторы (адреналин, кальций).

8.1.4. Свойства вегетативных волокон

К морфологическим особенностям, отличающим вегетативные нервные пути от соматических, относятся: их двухнейронная структура с перерывом в нервных узлах, очаговый выход из ЦНС, отсутствие сегментарности их распределения на периферии и малый диаметр. Преганглионарные волокна относятся к типу В; они имеют диаметр 2 – 3,5 мкм, реже 5 мкм и обладают тонкой миелиновой оболочкой. Постганглионарные волокна относятся к типу С; они имеют диаметр не более 2 мкм, большая часть постганглионарных волокон не имеет миелиновой оболочки.

Вегетативные, особенно постганглионарные, волокна отличаются сравнительно малой возбудимостью: для их раздражения требуется большее напряжение электрического тока, чем для раздражения моторных волокон, иннервирующих скелетные мышцы. Скорость распространения по ним нервных импульсов тоже относительно мала: у млекопитающих она составляет в преганглионарных волокнах от 3 до 20 м/с, а в постганглионарных – от 1 до 5 м/с. 

Потенциалы действия в симпатических и парасимпатических нервных волокнах отличается своей длительностью (продолжительность отдельного пикового потенциала может достигать 150 мс, т.е. примерно в 100 раз может превышать его длительность в соматических нервных волокнах). Потенциал действия в симпатических волокнах сопровождается длительной (до 0,5 с) гиперполяризацией. 
8.1.5. Синаптическая передача

Медиатором, образующимся в окончаниях всех парасимпатических нервов и симпатических нервов потовых желез, является ацетилхолин, а медиатором, образующимся в окончаниях всех постганглионарных симпатических нервов (за исключением нервов потовых желез), - норадреналин. Медиаторы синтезируются также и в преганглионарных синапсах в ганглиях вегетативной нервной системы. Рядом исследователей было показано, что возбуждающим медиатором в синапсах преганглионарных волокон и симпатической и парасимпатической нервной системы является ацетилхолин.

В зависимости от того, какой медиатор образуется в нервных окончаниях, было предложено разделять их на холинергические и адренергические. Холинергическими являются все парасимпатические нервы, преганглионарные симпатические волокна, а также постганглионарные симпатические волокна, иннервирующие потовые железы и вызывающие расширение сосудов мышц. Адренергическими являются все постганглионарные симпатические волокна, за исключением тех, которые вызывают потоотделение при высокой температуре и расширение сосудов скелетных мышц. В окончаниях адренергических волокон образуется норадреналин.

После перерезки и перерождения вегетативных нервов чувствительность денервированных органов к соответствующим медиаторам возрастает. Если десимпатизировать любой орган (сердце, желудок, кишечник, сосуды, радужную оболочку глаза и др.), то он становится повышенно чувствительным к адреналину и норадреналину. Тосно так же, если произвести парасимпатическую денервацию органа, он становится более чувствительным к ацетилхолину. Одной из причин этой повышенной чувствительности денервированных тканей является уменьшение в тканях фермента, расщепляющего адреналин (аминооксидазы) или расщепляющего ацетилхолин (холинэстеразы).  
8.2. Вегетативная иннервация

Роль вегетативной нервной системы заключается в регуляции обмена веществ, возбудимости и автоматии периферических органов, а также и самой ЦНС. Вегетативная нервная система регулирует и изменяет физиологическое состояние тканей и органов, приспосабливая их к текущей деятельности целостного организма.

В зависимости от условий функционирования органов вегетативная нервная система оказывает на них корригирующее или пусковое влияние. Если орган обладает автоматией и непрерывно функционирует, а импульсы, приходящие по симпатическим или парасимпатическим нервам, только усиливают или ослабляют его деятельность, то в таком случае говорят о корригирующем влиянии. Если же работа органа не происходит непрерывно и возбуждается импульсами, поступающими по симпатическим или парасимпатическим нервам, то в этом случае говорят о пусковом влиянии вегетативной нервной системы.
8.2.1. Двойная вегетативная иннервация

Большинство органов, иннервируемых вегетативной нервной системой, подчинены обоим ее отделам – симпатическому и парасимпатическому. Изменение деятельности органов под влиянием импульсов, приходящих к ним по вегетативным нервам, показано на рис. 8.2.

На многие органы симпатический и парасимпатический отделы оказывают противоположное влияние, т.е. являются функциональными антагонистами. Функциональный антагонизм между этими отделами проявляется еще и в том, что один из них может иннервировать железу внутренней секреции, вызывающую изменение состояния организма в одном направлении, а второй иннервирует другую железу, которая изменяет состояние организма в противоположном направлении. Так, симпатические нервы иннервируют мозговой слой надпочечника и увеличивают секрецию адреналина, что приводит к увеличению содержания сахара в крови – гипергликемии, а парасимпатические блуждающие нервы иннервируют островки поджелудочной железы и увеличивают продукцию инсулина, что имеет следствием уменьшение содержания сахара в крови – гипогликемию.
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Рис. 8.2. Вегетативная иннервация внутренних органов

Симпатический и парасимпатический отделы вегетативной нервной системы, 

органы, которые они иннервируют, и их воздействие на каждый орган.
Анализ совокупности функциональных изменений, вызываемых в организме симпатической и парасимпатической системами, показывает, что симпатическая система способствует интенсивной деятельности организма в условиях, требующих напряжения его сил, тогда как парасимпатическая система, напротив, способствует восстановлению тех ресурсов, которые потрачены организмом при этом напряжении. В самом деле, при возбуждении симпатической системы усиливается и учащается сердечная деятельность, повышается артериальное давление крови, мобилизуется гликоген печени, увеличивается содержание глюкозы в крови, повышается работоспособность скелетных мышц; При возбуждении парасимпатической системы, напротив, тормозится работа сердца и понижается давление крови, увеличивается секреция инсулина, способствующая накоплению гликогена и снижению уровня сахара в крови, стимулируется секреция желудочного и поджелудочного сока, что благоприятствует перевариванию пищи. Отсюда понятно физиологическое значение того факта, что при всех ситуациях, требующих от организма экстренных действий, увеличивается тонус симпатической нервной системы, а во время сна увеличивается тонус парасимпатической системы.

Реакции, осуществляемые при участии вегетативной нервной системы, могут значительно изменяться в зависимости от тонуса нервных центров, а также от состояния периферических органов – от их возбудимости и обмена веществ. Интенсивность и характер эффекта раздражения нервов могут быть совершенно различными в зависимости от силы и длительности раздражений, действующих в данный момент и применявшихся ранее. Характер действия симпатических и парасимпатических нервов и антагонизм между ними не являются, таким образом, абсолютно постоянными и неизменными. Функциональное состояние организма, его органов и тканей, от которого зависит характер и интенсивность их реагирования, называют реактивностью.

Примером значения реактивности органа может служить разный характер изменения движений желудка и тонкого кишечника при раздражении блуждающего нерва в зависимости от того, каков в данный момент тонус мускулатуры этих органов. В обычных условиях блуждающий нерв вызывает возбуждение их движений. При раздражении же этого нерва на фоне резко повышенного тонуса мускулатуры желудка и кишечника их автоматические сокращения не усиливаются, а тормозятся. Другим примером может служить влияние ионов калия и кальция на реактивность сердца: при избытке ионов калия раздражение симпатических нервов сердца вызывает не усиление, а торможение сердечной деятельности, а при избытке ионов кальция раздражение блуждающего нерва вызывает не торможение, а усиление сердечной деятельности.

     8.2.2. Иннервация потовых желез и кровеносных сосудов

Потовые железы иннервированы только лишь симпатическими нервными волокнами. Особенностью окончаний большинства постгаглионарных симпатических волокон потовых желез является то, что в них образуется не норадреналин, а ацетилхолин. Поэтому введение атропина, снижающего способность клеток потовых желез реагировать на ацетилхолин, полностью прекращает потоотделение при высокой температуре внешней среды. 

Кроме того, было показано, что потоотделение некоторых областей тела человека, например, ладоней, может быть вызвано не только подкожным введением ацетилхолина, но и адреналина. По-видимому, существует два разных вида потоотделения: температурное и эмоциональное («холодный пот» при испуге). Импульсы, вызывающие температурное потоотделение, передаются к потовым железам через холинергические окончания, а вызывающие эмоциональное потоотделение – через адренергические окончания симпатических нервов.

Артерии и артериолы снабжены преимущественно симпатическими сосудосуживающими нервами. Двойная иннервация существует только в ограниченных участках организма, например в слюнных железах, языке, пещеристых телах полового члена. Здесь сосуды иннервированы не только симпатическими вазоконстрикторами, но и парасимпатическими вазодилататорами. Некоторые особенности имеются в иннервации артерий скелетной мускулатуры, которые снабжены адренергическими сосудосуживающими симпатическими волокнами и холинергическими сосудорасширяющими симпатическими волокнами (последние, видимо, вызывают расширение сосудов при мышечной работе).

Для исследования сосудистых реакций у человека в клинике применяют несколько проб. Одной из них является так называемая дермография, состоящая в том, что кожу подвергают механическому раздражению, проводя по ней черту тупым предметом. У многих здоровых людей это вызывает рефлекторное сужение артериол , проявляющееся в виде непродолжительного побледнения раздражаемого участка кожи. При более высокой чувствительности появляется красная полоса расширенных кожных сосудов, окаймленная бледными полосами суженных сосудов, а при очень высокой чувствительности наблюдается полоса вздутия кожи, т.е. отек.

8.2.3. Симпатическая иннервация скелетных мышц, 

ЦНС и рецепторов

Раздражение симпатических нервов утомленной скелетной мышцы восстанавливает ее работоспособность. Л.А. Орбели и А.Г. Гинецинский регистрировали сокращение икроножной мышцы при продолжительном ритмическом  раздражении соответствующих передних корешков спинного мозга. По мере утомления мышцы амплитуда сокращений постепенно уменьшалась. Когда сокращения становились небольшими, к продолжающемуся ритмическому раздражению передних корешков присоединяли непродолжительное раздражение преганглионарных симпатических волокон, идущих к симпатической цепочке в том ее участке, который снабжал симпатической иннервацией икроножную мышцу. Через несколько десятков секунд амплитуда сокращений, которыми мышца реагировала на ритмические раздражения двигательных корешков, начинала расти и иногда достигала исходных величин.

Симпатическая нервная система оказывает также влияние на органы чувств и ЦНС. Симпатическая нервная система изменяет возбудимость кожных рецепторов у животных. Имеются данные, что у человека после удаления шейных симпатических узлов понижается возбудимость вестибулярного и зрительного анализаторов; при этом резко снижается темновая адаптация. Подкожное введение адреналина оказывает обратное действие.

Экспериментальными исследованиями выяснено, что импульсы, идущие по симпатическим путям, влияют также и на ЦНС, в частности на рефлекторную функцию продолговатого и среднего мозга. По данным ряда авторов, после удаления верхних шейных симпатических ганглиев у собаки наблюдаются нарушения условнорефлекторной деятельности, которые, по-видимому, отчасти зависят от происходящих при этом изменений сосудистого тонуса, а отчасти от того, что выпало влияние симпатических нервов на нервные клетки коры больших полушарий головного мозга. 

 На совокупнопности этих фактов основана теория Л.А. Орбели об адаптационно-трофической функции симпатической нервной системы. Согласно этой теории, симпатическая система регулирует обмен веществ, трофику и возбудимость всех органов и тканей тела. 

8.3. Энтеральная нервная система

В состав желудочно-кишечного тракта входят самые разнообразные эффекторные системы – гладкомышечные и эпителиальные образования, кровеносные сосуды и эндокринные клетки. За регуляцию и координацию всех этих структур отвечает энтериальная нервная система, парасимпатический и симпатический отделы вегетативной нервной системы и висцеральные афференты – спинальные и вагальные. Большинство простейших функций желудочно-кишечного тракта не нарушается при разрыве экстраорганных (парасимпатических и симпатических) нервных путей.

Клеточные тела большинства нейронов энтериальной нервной системы залегают в межмышечном (ауэрбаховом) и подслизистом (мейсснеровом) нервных сплетениях. К этой системе относятся афферентные нейроны (т.е. нейроны, дендриты которых обладают рецепторными свойствами), вставочные и двигательные нейроны. У человека в состав энтериальной нервной системы входит около 108 нейронов – примерно столько же, сколько их содержится в спинном мозге. Это число значительно превышает количество преганглионарных парасимпатических волокон блуждающих нервов (около 2000), иннервирующих внутрикишечные нервные петли. Общие принципы деятельности энтеральной нервной системы могут быть проиллюстрированы схемой приведенной на рис. 8.3.

В этой схеме заложены сенсомоторные программы регуляции и координации эффекторных структур. Программы «записаны» в афферентных, вставочных (интернейронах) и мотонейронах, а также тормозных и возбуждающих связях между ними. Из подобных программ складывается интегративная деятельность энтеральной нервной системы. ЦНС через экстраорганные эфферентные нервы может влиять на активность интрамуральных нейронных контуров, однако это влияние направлено в основном на модуляцию  их автономной активности.


Рис. 8.3. Схема организации энтериальной нервной системы

Некоторые двигательные нейроны энтеральной нервной системы (особенно в стенках желудка и дистальных отделов толстого кишечника) служат одновременно постганглионарными парасимпатическими нейронами. Постганглионарные симпатические нейроны, не иннервирующие кровеносные сосуды, не оказывают прямого влияния на эффекторные клетки; исключение составляют лишь гладкомышечные сфинктеры (рис. 8.4.). Информация о процессах, происходящих в желудочно-кишечном тракте, поступает в ЦНС по висцеральным афферентам, идущим к спинному и продолговатому мозгу. Кроме того, имеется и обратная афферентная связь к постганглионарным симпатическим нейронам превертебральных ганглиев (рис. 8.4.).


Рис 8.4. Организация энтеральной нервной системы и экстраорганных 

симпатических и парасимпатических путей

1, 2 – возбуждающие и тормозные пути, отвечающие за перистальтические рефлексы; 3 – коллатерали афферентного нейрона, идущие к постганглионарным симпатическим нейронам в превертебральном ганглии.

В целом энтеральная система функционирует подобно интел-лектуальному компьютерному терминалу. В непосредственной близости от эффекторных органов располагаются рефлекторные контуры, отвечающие за постоянное приспособление деятельности эффекторных систем к условиям, создающимся в просвете кишечника. ЦНС же работает подобно центральному компьютеру, получая через висцеральные афференты информацию о функциональном состоянии желудочно-кишечного тракта и изменяя это состояние в соответствии с потребностями организма. ЦНС выполняет функ-ции стратегического управления, при этом не столько непосредственно управляя отдельными мотонейронами, сколько модулируя программы, заложенные в нейронных контурах, и их выполнение энтеральной нервной системой. Прямое же влияние со стороны ЦНС должно быть более выражено в начальном и в конечном участках желудочно-кишечного тракта, где осуществляется управление процессами приема пищи и дефекации.

На основании электрофизиологических, фармакологических, биохимических, гистохимических и ультраструктурных критериев в энтеральной нервной системе были выделены более 10 различных типов нейронов. Интернейроны и мотонейроны оказывают на другие нервные или эффекторные клетки как возбуждающее, так и тормозное действие. В интрамуральных нейронах кишечника обнаружены кроме ацетилхолина около 10 различных веществ (типа серотонина, АТФ и нейропептидов), которые могут играть роль нейромедиаторов или нейромодуляторов либо выполнять паракринные функции. 

О строении рефлекторных дуг, отвечающих за регуляцию отдельных функций желудочно-кишечного тракта (например, перистальтики, сег-ментации, маятникообразных движений, местного кровотока), известно мало. Нейронный контур, управляющий пропульсивной перистальтикой, воз-можно, состоит из двух рефлекторных дуг – тормозной и возбуждающей, расположенных в стенке кишечника в орально-анальном направлении (рис. 8.4.). 

Первичная реакция на растяжение стенки кишечника – это рефлекторное торможение круговой мускулатуры, приводящее к расслаблению кишечной стенки. Затем возникает рефлекторное возбуждение круговой и продольной мускулатуры, проявляющееся в нисходящем сокращении кишечника. По своей медиаторной природе тормозные нейроны не являются ни холинергическими, ни адренергическими; возможно, они выделяют АТФ или какой-либо нейропептид. Афферентные нейроны, по-видимому, пептидергические. Некоторые возбуждающие нейроны выделяют ацетилхолин; определенную роль в качесте медиаторов играют и другие вещества, например серотонин и соматостатин.

Симпатические постганглионарные (адренергические) волокна, иннервирующие кишечник, непосредственно влияют на его резистивные и емкостные сосуды, а также на гладкомышечные сфинктеры (например, внутренний сфинктер заднего прохода). В то же время они оказывают довольно слабый эффект на гладкую мускулатуру, не относящуюся к сфинктерам. Эти волокна ингибируют высвобождение медиаторов из пресинаптических окончаний преганглионарных парасимпатических аксонов и, возможно, других аксонов. В превертебральных симпатических ганглиях на постганглионарных симпатических нейронах переключаются не только преганглионарные волокна; к ним через холинергические синапсы поступают сигналы от афферентных нейронов, тела которых расположены в стенке кишечника (рис. 8.4.). Кроме того, они могут образовывать пептидергические синапсы с коллатералями первичных афферентных нейронов, тела которых залегают в спинномозговых узлах.

Парасимпатические преганглионарные аксоны переключаются в энтеральной системе не только на мотонейронах, возбуждающих гладкие мышцы кишечника, но также на тормозных мотонейронах (рис. 8.4.). Такое центральное торможение более выражено в области орального и анального концов пищеварительного тракта. Возможно, оно играет важную роль в рефлекторном расслаблении желудка после приема пищи и в регуляции сдерживания каловых масс в прямой кишке.

8.4. Центральная регуляция вегетативных рефлексов

Возбуждение преганглионарных симпатических и парасимпатических нейронов, расположенных в спинном мозге и в стволе мозга, происходит в результате интегративных процессов, протекающих в ЦНС. Далее это возбуждение передается через соответствующие синапсы на преганглионарные нейроны и затем на эффекторные органы. В настоящее время накоплено довольно много прямых и непрямых экспериментальных данных в пользу того, что многие эффекторные вегетативные органы иннервируются функционально (а, возможно, и анатомически) различными пре- и постганглионарными нервными путями. Так, регуляция потоотделения и кожного кровотока осуществляется разными пре- и постганглионарными нейронами; разные симпатические нейроны отвечают также за торможение желудочно-кишечного тракта и регуляцию просвета резистивных и емкостных сосудов внутренних органов.

Экспериментальные данные последних лет позволяют утверждать, что пре- и постганглионарные нейронные пути, идущие к внутренним органам, могут по аналогии с мотонейронами скелетных мышц рассматриваться как общие конечные пути вегетативной нервной системы. Подобная концепция не противоречит представлениям о протекании в симпатических и некоторых парасимпатических ганглиях интегративных процессов. Она не исключает и того, что деятельность многих внутренних органов регулируется не только постганглионарными нейронами, но также гормональными и метаболическими факторами, механическими процессами и другими факторами (например, температурными). Так, сопротивление сосудов скелетных мышц кровотоку зависит от активности соответствующих постганглионарных сосудосуживающих нейронов, миогенной активности гладких мышц этих сосудов, метаболического состояния скелетных мышц и содержания катехоламинов в крови. 

8.4.1. Спинальные вегетативные рефлексы

Афферентные и вегетативные эфферентные структуры, синаптически связанные на уровне сегментов спинного мозга, образуют дугу вегетативного рефлекса. В отличие от дуги моносинаптического рефлекса растяжения даже простейшие спинальные вегетативные рефлексы, по-видимому, не содержат прямых переключений афферентных (висцеральных и соматических) на преганглионарных нейронах; самый короткий путь между этими структурами включает два синапса. Таким образом, в дуге вегетативного рефлекса между афферентными и постганглионарными нейронами имеется, по меньшей мере, три синапса, два из которых лежат в сером веществе спинного мозга, а один – в вегетативном ганглии (рис. 8.5.).
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Рис. 8.5. Строение спинальной вегетативной рефлекторной дуги

Слева: ядра промежуточной зоны, в которых располагаются преганглионарные симпатические нейроны. ПБк и ПБг – соответственно канатиковая и главная части промежуточно-бокового ядра. ЦВЯ – центральное вегетативное ядро.

Для чувствительной и вегетативной иннервации некоторых органов характерна довольно четкая сегментарная организация. Афферентные волокна от сердца и выделительных органов переключаются в пределах сегментов спинного мозга на преганглионарные симпатические и парасимпатические нейроны, иннервирующие эти же органы (кишечно-кишечные, кардио-кардиальные, эвакуаторные рефлексы). Возможно, что существуют подобные сегментарные спинальные рефлексы и для других внутренних органов. 

Проявления сегментарной организации вегетативной иннервации внутренних органов можно наблюдать и в клинике. При заболевании (например, холецистите или аппендиците) возникает напряжение мускулатуры в области, соответствующей локализации патологического процесса, и, кроме того, наблюдается покраснение кожи в участке, иннервируемом афферентами и эфферентами одноименного сегмента спинного мозга. Покраснение кожи обусловлено тормозным действием афферентных волокон от пораженного органа на симпатические сосудосуживающие кожные волокна того же сегмента.

Важным диагностическим критерием для врача служит повышение тактильной (гиперестезия) и болевой (гипералгезия) чувствительности в ограниченных участках кожи, наблюдающееся при заболеваниях внутренних органов. Возможно, что болевые и неболевые кожные афферентные волокна и висцеральные афференты, принадлежащие определенному сегменту спинного мозга, конвергируют на одних и тех же нейронах спиноталамического пути. При этом в какой-то степени теряется информация о том, от каких внутренних органов поступило возбуждение. Подобные кожные боли, наблюдающиеся при заболеваниях внутренних органов, называются отраженными болями, а области, где возникают эти боли, - зонами Геда.

Перерыв спинного мозга приводит к параличу в тех областях тела, которые находятся ниже места травмы. При этом у человека вегетативные рефлексы в соответствующих отделах исчезают на 1 – 6 месяцев. В течение первых 1 – 2 месяцев кожа в этих областях сухая и покрасневшая, поскольку тонус симпатических волокон, иннервирующих потовые железы и сосуды, сильно снижен. В дальнейшем в течение нескольких месяцев наблюдается постепенное усиление сосудосуживающих и потоотделительных соматосимпатических рефлексов в ответ на болевые и безболевые раздражения кожи; в конечном счете это усиление приводит к гиперрефлексии. Рефлексы эвакуации мочевого пузыря и толстого кишечника также восстанавливаются лишь спустя длительное время после перерыва спинного мозга.

После исчезновения явлений спинального шока спинной мозг, отделенный от головного, может выполнять ряд регуляторных функций. Так, при переходе из горизонтального положения тела в вертикальное или при кровопотере наступает генерализованное рефлекторное сужение артерий и вен, что препятствует опасному падению артериального давления. Вместе с тем генерализованное рефлекторное возбуждение сосудосуживающих нервов может возникать также в результате активации глубинных соматических и висцеральных афферентов (например, при рефлекторном спазме мышц-сгибателей или при сокращении мускулатуры переполненного мочевого пузыря); это может приводить к генерализованному сужению сосудов, сопровождающемуся опасным повышением артериального давления, пилоэрекции и потоотделению.

Медленное наполнение мочевого пузыря сопровождается его изоволюмическими сокращениями, при которых повышается давление в его просвете. Это приводит к возбуждению поясничных и крестцовых висцеральных афферентов от мочевого пузыря, вызывающему рефлекторное (через центры спинного мозга) сужение сосудов скелетных мышц, внутренних органов и кожи, и выделению катехоламинов из мозгового слоя надпочечников. Все это вызывает повышение систолического и диастолического артериального давления. Частота сердечных сокращений при этом снижается, так как рефлекторная дуга с артериальных барорецепторов, замыкающаяся на уровне продолговатого мозга и парасимпатических сердечных нервных путей остается незатронутой.

Исчезновение вегетативных спинальных рефлексов после перерыва спинного мозга является одним из проявлений спинального шока. Возможно, что оно связано с перерывом нисходящих путей от ствола мозга, оказывающих регуляторное влияние на эти рефлексы. Поскольку такие нисходящие влияния у приматов выражены больше, чем у низших позвоночных (например, у лягушки), торможение спинальных рефлексов после перерыва спинного мозга у приматов носит более глубокий и длтьельный характер.

Восстановление спинномозговых рефлексов после спинального шока может быть обусловлено двумя факторами: более интенсивным протеканием постсинаптических процессов в имеющихся синапсах или развитием новых синапсов на вставочных, преганглионарных и двигательных нейронах.

8.4.2. Ствол головного мозга

Расположение в стволе головного мозга вегетативных центров, управляющих через периферический отдел вегетативной нервной системы деятельностью внутренних органов и систем, установлено лишь приблизительно. Данные о локализации этих центров были получены в опытах по изучению деятельности различных органов до и после перерезки на уровне ствола головного мозга, разрушения некоторых ядер или путей, а также при электрическом раздражении определенных групп нервных клеток. Об организации вегетативных центров ствола головного мозга на клеточном уровне практически ничего не известно.

Стволовые и гипоталамические центры оказывают возбуждающие и тормозные нисходящие влияния на симпатические и парасимпатические образования спинного мозга. Именно в этих центрах происходит объединение спинномозговых систем, отвечающих за отдельные вегетативные функции, в функциональные комплексы высшего порядка. В качестве примеров таких комплексов, отвечающих за координацию отдельных функций с целью выполнения каких-либо программ, можно привести: 1) систему терморегуляции, управляющую сопротивлением кожных сосудов и потоотделением; 2) систему регуляции артериального давления, влияющую на сопротивление резистивных сосудов скелетных мышц и внутренних органов, а также – через симпатические нервы – на сердце и мозговое вещество надпочечников; 3) систему регуляции моче-испускания и дефекации, управляющую парасимпатической и симпатической иннервацией мочевого пузыря и нижних отделов толстого кишечника; 4) систему управления репродуктивными органами, контролирующую парасимпатическую и симпатическую иннервацию этих органов.

Такому большому разнообразию функций и спинальных вегетативных структур соответствует и наличие самых разных нисходящих путей к спинному мозгу от ствола мозга и гипоталамуса, идущих к преганглионарным нейронам в промежуточной зоне (рис. 8.6.). Функции этих систем пока до конца не изучены, однако известны их происхождение и биохимические свойства. Так, серотонинергические нейроны начинаются от ядер шва, адренергические – от рострально-вентральных отделов продолговатого мозга, норадренергические – от моста, а пептидергические (вазопрессинергические и окситоцинергические) – от паравентрикулярных ядер гипоталамуса. Каждый из этих путей заканчивается на преганглионарных нейронах или соответствующих интернейронах. Пока неизвестно, являются ли все перечисленные выше вещества медиаторами, модуляторами или и теми, и другими одновременно.

Значение продолговатого мозга в регуляции артериального давления особенно четко выявляется при сравнении спинальных животных с высокой перерезкой (на уровне верхних шейных позвонков) и децеребрированных животных, имеющих интактный продолговатый мозг. Сразу после перерыва спинного мозга у животных резко падает артериальное давление, так как исчезает тонус покоя симпатических нервов, иннервирующих кровеносные сосуды, сердце и мозговое вещество надпочечников. У таких животных остается возможной лишь регуляция работы сердца, сохраняющего связи с продолговатым мозгом посредством блуждающих нервов (рис. 8.6.).
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Рис. 8.6. Схема нисходящих путей от ствола мозга

Слева: нисходящие пути от ствола мозга и гипоталамуса, конвергирующие на преганглионарных нейронах промежуточной зоны пояснично-грудного отдела спинного мозга. Справа: схема нервной регуляции артериального давления. «+», « - « - соответственно возбуждающие и тормозные эффекты раздражения артериальных барорецепторов (Б). ЯОТ – ядро одиночного тракта. ДЯ – дорсальное ядро блуждающего нерва. ОЯ – обоюдное ядро. ПВЯ - паравентрикулярное ядро гипоталамуса. РВЛ – рострально-вентролатеральная область продолговатого мозга. Х – блуждающий нерв. IX – языкоглоточный нерв. 

Что касается децеребрированных животных, то у них артериальное давление остается нормальным, так как в ответ на изменение положения тела в пространстве возникают координированные реакции резистивных и емкостных сосудов внутренних органов, в результате которых перфузионное давление в тканевых сосудах не изменяется. Давление остается стабильным у подобных животных с сохраненным продолговатым мозгом даже после перерезки всех афферентных волокон блуждающих и языкоглоточных нервов, играющих важную роль в регуляции кровообращения. Это свидетельствует о том, что дуги рефлексов, отвечающих за поддержание центрального артериального давления, проходят через продолговатый мозг, и что именно этот отдел отвечает за постоянные тонические влияния, которые симпатические нервы оказывают на сердце и сосуды в покое. Область продолговатого мозга, в которой располагаются нейроны, участвующие в поддержании и регуляции артериального давления, получила название сердечно-сосудистого (кардиоваскулярного) центра.

Важную роль в регуляции гемодинамики играют рострально-вентролатеральные (РВЛ) отделы продолговатого мозга. Местное раздражение нейронов этого отдела сопровождается повышением артериального давления, частоты сердечных сокращений и выделения катехоламинов из мозгового слоя надпочечников. Разрушение данной области приводит к такому же падению давления, как после высокой перерезки спинного мозга. Аксоны нейронов, расположенных в РВЛ, идут в составе заднебоковых столбов спинного мозга непосредственно к симпатическим преганглионарным нейронам в промежуточной зоне (рис. 8.6.).

Афферентные волокна от артериальных баро- и хеморецепторов и от сердца, играющие важную роль в нервной регуляции гемодинамики, направляются в составе блуждающих и языкоглоточных нервов к ядрам одиночного тракта (ЯОТ); нейроны этих ядер посылают сигналы к различным ядрам ствола мозга и гипоталамуса, в том числе к РВЛ. Аксоны от этого отдела в свою очередь идут к симпатическим преганглионарным нейронам промежуточной зоны спинного мозга (рис. 8.6.). Нейроны медиальных отделов ЯОТ возбуждаются при раздражении афферентов от артериальных барорецепторов. Волокна от них к нейронам РВЛ, на часть которых эти волокна оказывают ингибирующее влияние. Таким образом, за ингибирование влияния симпатических нейронов на сердце и резистивные сосуды, возникающее в результате раздражения артериальных барорецепторов, отвечают, по крайней мере частично, образования продолговатого мозга. 

В правой части рис. 8.6. показаны основные нервные структуры, расположенные между сердечно-сосудистыми афферентными входами к ЯОТ и эффекторами и входящие в состав системы управления артериальным давлением в большом круге кровообращения. Преганглионарные парасимпатические нейроны, посылающие волокна к сердцу, залегают в дорсальных ядрах блуждающих нервов (ДЯ) и обоюдных ядрах (ОЯ). Само собой разумеется, что ядра продолговатого мозга находятся под контролем со стороны других нервных структур ствола мозга, гипоталамуса и лимбической системы. 

8.4.3. Гипоталамус
Гипоталамус (hypothalamus), подталамическая область, - сравнительно небольшое, но исключительно важное образование головного мозга. В нем имеются ядра, содержащие клетки, отвечающие за регуляцию температуры тела, различных видов обмена: водного, жирового, углеводного и т. д., деятельности жизненно важных систем организма (сердечно-сосудистая, пищеварительная, вегетативная, эндокринная), а также нейросекреторные клетки, продуцирующие ряд гормонов. 

Гипоталамус спереди граничит со зрительным перекрестом; задняя граница - сосцевидные тела (corpora mamillaria), латерально ограничен зрительными трактами. Верхней границей является гипоталамическая борозда (sulcus hypothalamicus), которая проходит от межжелудочкового отверстия (foramen interventriculare) до входа в водопровод большого мозга. Нижняя граница или дно III желудочка представлена серым бугром (tuber cinereum), лежащим впереди сосцевидных тел (рис. 8.7.).

Серый бугор вытягивается в воронку (infundibulum), на которой висит гипофиз. Серый бугор - тонкостенная часть дна III желудочка, расположенная между сосцевидными телами и перекрестом зрительного нерва. Кпереди серый бугор переходит в истонченную конечную пластинку (lamina terminalis). Она натянута между перекрестом зрительных нервов и передней мозговой спайкой. В ядрах серого бугра расположены высшие центры регуляции вегетативного отдела нервной системы. Зрительная часть гипоталамуса включает перекрест зрительных нервов (chiasma opticum), правый и левый зрительные тракты. Подталамическое тело (corpus subthalamicum) имеет овальную форму, находится под латеральной зоной зрительного бугра медиальнее чечевицеобразного тела. Серое вещество гипоталамуса располагается вокруг полости III желудочка на различной глубине от его стенки и включает более 32 ядер, из которых выделяют 8 наиболее крупных.

Надзрительное ядро (nucleus supraopticus) - парное, располагается латеральнее медиальной плоскости над зрительным трактом от начала перекреста зрительного тракта и распространяется до середины серого бугра; клетки этого ядра вырабатывают антидиуретические гормоны (вазопрессин). Надзрительное ядро совместно с околожелудочковым ядром вырабатывает нейрофизины – белки-носители. Вазопрессин выделяется в ответ на раздражение, идущее с осморецепторов.

Рис. 8.7. Ядерные зоны гипоталамуса

1. преоптическое ядро; 2. паравентрикулярное ядро; 3. супраоптическое ядро; 4. переднее ядро; 5 инфундибулярное ядро; 6. вентромедиальное ядро; 7. дорсомедиальное ядро; 8. заднее ядро.

Вазопрессин, антидиуретический гормон, АДГ, - пептидный нейро-гормон многих позвоночных, синтезируемый крупноклеточными ядрами гипоталамуса, выделяется нейрогипофизом. В физиологических условиях органом-мишенью АДГ служат почки. Действие этого гормона на осморегуляцию впервые было обнаружено в опытах Вернея, который вводил в сонную артерию кошек гипер- или гипотонический раствор NaCl  и записывал потенциалы действия супраоптического (надзрительного) ядра. Гипертоничекий раствор повышал активность нейронов супраоптического ядра, а гипотонический вызывал снижение. Гиперосмотический стимул вызывал повышение электрической активности нейронов, секретирующих АДГ, в результате чего больше АДГ выделялось в кровь и доставлялось к органу-мишени - собирательным трубкам и выводным протокам почек. В отсутствии АДГ эпителий собирательных трубочек не проницаем для воды, а под действием АДГ становится проницаемым, что обеспечивает пассивную реабсорбцию воды. Таким образом, в условиях гиперосмолярности АДГ обеспечивает образование гиперосмолярной мочи и минимальную потерю воды. В итоге осмотическая нагрузка на организм уменьшается. 

Соответственно в гиперосмолярных условиях секреция АДГ уменьшается. Когда секреция АДГ уменьшается или прекращается, эпителий собирательных трубочек становится непроницаемым для воды, а моча в трубочках - умеренно концентрированной. Введение в этих условиях АДГ вызывает повышение проницаемости собирательных трубочек для воды и концентрирования мочи. При введении больших количеств АДГ происходит выраженное сужение артерий и в результате  повышение кровяного давления (вазопрессорное действие). Резкое падение кровяного давления при кровопотере или шоке вызывает увеличение АДГ и вследствие этого повышение кровяного давления. Вместе с тем в воротной вене печени АДГ вызывает снижение кровяного давления. 

В организме существуют осморецепторы, способные определять существующее в данный момент осмотическое давление, а также барорецепторы, контролирующие степень наполненности кровеносных сосудов, чтобы информация обоих видов могла поступать в клетки гипоталамуса, секретирующие АДГ. Осмотическое давление крови в основном регистрируется гипоталамусом. Возможно, осморецептивностью обладают сами клетки, секретирующие АДГ. Имеются указания на то, что осморецепторы присутствуют также в воротных сосудах между желудочно-кишечным трактом и печенью и сигнализируют в гипоталамус о местном осмотическом давлении. Барорецепторы, посылающие сигналы в нейроны, секретирующие АДГ локализованы в каротидном и аортальном синусах, т. е. в участках с высоким артериальным давлением. Аналогичные барорецепторы, выполняющие ту же функцию, находятся в грудном отделе, где давление низкое, а также в предсердии. Благодаря этим барорецепторам осуществляется тонкая регуляция АДГ, обеспечивающая повышение его концентрации в крови при вертикальном и снижение при горизонтальном положении тела (рефлекс Гауэра-Генри). Увеличение секреции АДГ ведет к уменьшению диуреза. Секреция повышается при болевых раздражениях и может вызвать рефлекторную анурию, усиливается при эмоциональном возбуждении, введении никотина и ацетилхолина. 

Усиление секреции АДГ является звеном в рефлекторной регуляции водного обмена. Увеличение концентрации АДГ в крови не всегда связано только с усилением его образования и может быть следствием недостаточности инактивации АДГ в организме, например в печени при циррозах, при токсикозах беременности. Недостаток АДГ ведет к развитию несахарного диабета, характеризующегося полиурией. В резко выраженных случаях суточный диурез может превышать 40 литров. Дефицит АДГ вызывается главным образом недостаточным образованием его в супраоптических ядрах гипоталамуса в связи с их дегенерацией и дегенерацией супраоптическо-гипофизарного тракта. Определенную роль в возникновении недостаточности АДГ играет усиление его инактивации в тканях или потеря почками способности реагировать на АДГ.
Околожелудочковое ядро (nucleus paraventricularis) – парное, в виде пластинки, располагается несколько выше III желудочка. Нижняя его часть начинается на уровне перекреста зрительных нервов, затем идет вверх и назад. Отростки нейросекреторных клеток надзрительного и околожелудочкового ядер образуют гипоталамо-гипофизарный пучок, который спускается по гипофизарной ножке в заднюю долю гипофиза. Рецепторы нейросекреторных клеток соприкасаются с кровеносными сосудами гипофиза. Нейросекреты, проникая в кровь, через воротную систему гипофиза возбуждают клетки его передней доли. Пара-вентрикулярные (околожелудочковые) ядра вырабатывают гормон окситоцин в ответ на раздражение механорецепторов матки и молочных желез.

Окситоцин, оцитоцин – пептидный нейрогормон, образуется в крупных клетках супраоптического и паравентрикулярного ядер гипоталамуса, транспортируется по их аксонам в заднюю долю гипофиза и здесь хранится. Органом-мишенью окситоцина служит миометрий (мышечный слой матки) и миоэпителий молочной железы. В физиологических условиях молочные железы начинают выделять молоко в течение 24 часов после родов, и в это время младенец уже может сосать. Акт сосания служит сильным раздражителем для сосков, имеющих обильную иннервацию. По нервным путям стимул передается в гипоталамические нейроны, вырабатывающие окситоцин. Окситоцин вызывает сокращения миоэпителиальных клеток, выстилающих железу. Миоэпителиальные клетки располагаются вокруг альвеол железы, и при их сокращении молоко выдавливается. Таким образом, от младенца для извлечения содержимого железы не требуется активного сосания, поскольку ему помогает рефлекс выделения молока. 

При механическом раздражении влагалища и шейки матки возникают нервные импульсы, которые поступают в гипоталамус и вызывают выделение окситоцина (рефлекс Фергюсона). К концу беременности под действием эстрогенов резко повышается чувствительность миометрия к окситоцину. Приблизительно после 280-го дня беременности секреция окситоцина повышается, что приводит к слабым сокращениям миометрия, проталкивающим плод по направлению к шейке матки и влагалищу. Растяжение этих тканей регистрируют присутствующие в них многочисленные механорецепторы, и сигнал передается в гипоталамус. Последний отвечает высвобождением новых порций окситоцина, благодаря чему давление на механорецепторы еще более усиливается. В конечном итоге этот процесс переходит в роды, в ходе которых плод и плацента изгоняются. 

После изгнания плода раздражение механорецепторов шейки матки и влагалища прекращается, прекращается и выброс окситоцина. У небеременных женщин рефлекс Фергюсона не имеет большого значения, хотя окситоцин, выделяющийся во время коитуса, может вызвать слабые сокращения матки, облегчающие продвижение спермы. У мужчин, возможно, окситоцин усиливает перистальтику мышцы, поднимающей яичко во время эякуляции. Окситоцин повышает проницаемость клеточной мембраны для калия и поэтому снижает порог возбудимости мышечных волокон, угнетает холинэстеразу, усиливая действие ацетилхолина на матку. Расщепляется в крови ферментом окситоциназой. Возможно, что в патогенезе преждевременных родов или их запаздывании играют роль как нарушения секреции окситоцина, так и расщепление его окситоциназой.
Верхнемедиальное ядро (nucl. superomedialis) - парное, располагается непосредственно за околожелудочковым ядром, но несколько глубже.

Нижнемедиальное ядро (nucleus inferomedialis) – парное, располагается несколько кзади и ниже, чем верхнемедиальное. Клетки верхнемедиального и нижнемедиального ядер имеют спаечные нейроны, которые контактируют с нейронами противоположной стороны. Функциональное значение этих двух ядер заключается не только в формировании нейросекретов, воздействующих на надпочечники. Они являются вставочными нейронами, осуществляющими передачу импульсов на гипоталамус и нейросекреторные клетки, т.е. передают импульсы на эффекторные нейроны, идущие к ядрам стволовой части головного и спинного мозга в составе медиального и заднего продольных пучков.

Латеральное вокругжелудочковое ядро (nucleus periventricularis)  располагается в стенке III желудочка на уровне и несколько выше воронки гипофизарной ножки, позади нижнемедиального ядра. 

Ядро бугра (nucleus tuberis) располагается впереди основания воронки. Нейроны ядра направляются в срединное возвышение (eminentia medialis), которое локализуется в передней стенке воронки гипофиза на границе с серым бугром. Срединное возвышение образовано нейроглией, в которой находятся многочисленные волокна ядра воронки, образующие аксоно-сосудистые контакты в первичном сплетении системы гипофиза.

Заднее ядро (nucleus posterior) ( крупное, парное, лежит позади верхнемедиального ядра, распространяется до начала водопровода мозга. В этом ядре, так же как в надбугровом и околожелудочковом ядрах, осуществляется регуляция водно-солевого обмена организма.

Ядра сосцевидного тела (nucleus corpus mammillaris) располагаются в сосцевидных телах. Существует еще несколько мелких ядер, находящихся впереди и выше медиального сосцевидного ядра. Ядра переключают импульсы с обонятельного анализатора на ядра таламуса.

Функционально гипоталамус подразделяется на «вегетативный гипоталамус» и мамиллярный комплекс. Вегетативный гипоталамус включает в себя: 1) нейронные центры тех или иных физиологических функций; 2) рецепторные зоны, чувствительные к изменениям содержания гормонов, углеводов, жиров, электролитов и других биологически активных веществ и обеспечивающие механизм отрицательной обратной связи; 3) гормональные зоны, влияющие на работу аденогипофиза посредством биосинтеза и выделения рилизинг- гормонов.

Рилизинг-гормоны, или рилизинг-факторы (release - освобождать), - нейрогормоны многих позвоночных, синтезируемые мелкоклеточными ядрами гипоталамуса и стимулирующие (либерины) или угнетающие (статины) выработку и выделение так называемых тропных гормонов гипофиза; обеспечивают взаимодействие высших отделов ЦНС и эндокринной системы. По химической природе - пептиды. Рилизинг-гормоны выделяются из гипоталамуса в ответ на нервные или химические стимулы и транспортируются с кровью в гипофиз по гипоталамо-гипофизарной портальной системе. Обнаружены 7 стимулирующих (кортиколиберин, тиролиберин, соматолиберин, люлиберин, фоллиберин, пролактолиберин, меланолиберин) и 3 ингибирующих (пролактостатин, меланостатин, соматостатин) факторов секреторную функцию гипофиза. 
Топографически ядра вегетативного гипоталамуса подразделяют на перивентрикулярную, медиальную и латеральную области.

Перивентрикулярная область представлена несколькими слоями мелких (8-12мкм) нейронов, расположенных вдоль III желудочка. Нейроны ядер этой группы обладают способностью к нейрокринии – выработке рилизинг-гормонов. Последние траспортируются по аксонам и выделяются в капиллярную сеть срединного возвышения (eminentia medialis), расположенного в передней стенке гипофизарной ножки, которая соединяет воронку серого бугра с гипофизом. Через портальный кровоток гипоталамические рилизинг-гормоны достигают передней доли гипофиза, где регулируют биосинтез гормонов.

Гипофиз (hypophysis), или нижний придаток мозга, соединен ножкой с серым бугром промежуточного мозга. Он имеет форму фасоли массой 0,4-0,6 г, размером 10х12х6 мм. У женщин, особенно беременных, гипофиз несколько больше: масса его иногда достигает 1,0-1,2 г. В зависимости от развития и функциональных особенностей в гипофизе выделяют 4 части: переднюю и заднюю доли, промежуточную и тубулярную части. Гипофиз помещается в одноименной ямке турецкого седла клиновидной кости. Вокруг гипофиза имеется вырост твердой мозговой оболочки (diaphragma sellae), принимающей участие в формировании камеры гипофиза. В эмбриогенезе передняя и задняя доли развиваются из различных закладок. Передняя доля возникает из выроста эпителия крыши ротовой полости (карман Ратке). Это двухслойное эктодермальное выпячивание с собственной полостью проникает в конце 4-й недели развития в область основания черепа через основно-глоточное отверстие. Первоначально эпителиальный вырост сообщается с носоглоткой каналом, а затем происходит редукция этого сообщения. Передняя доля гипофиза представляет первоначально железу внешней секреции. Оставшиеся в черепе эпителиальные клетки дифференцируются в эпителий передней доли гипофиза, являющейся уже железой внутренней секреции. В этот же период около основно-глоточного отверстия эмбрионального черепа со стороны промежуточного мозга возникает воронкообразный вырост, соединяющийся с передней долей. Этот вырост погружается в эпителиальный двухслойный вырост глотки (передняя доля гипофиза), как в чашу. Полость передней доли у человека часто исчезает, а эпителий внутренней стенки, находящейся между полостью и задней долей, превращается в промежуточную часть гипофиза. У новорожденных гипофиз развит преимущественно за счет передней доли и промежуточной части. Задняя доля представлена только зачатком. К периоду половой зрелости гипофиз увеличивается в два раза, а затем до 40 лет идет постепенное увеличение его массы. После 40 лет масса уменьшается. 
Передняя доля гипофиза (lobus anterior), аденогипофиз, состоит из главных оксифильных и базофильных клеток, складывающихся в тяжи. Между тяжами располагаются широкие кровеносные капилляры (синусоиды) и волокнистая соединительная ткань. Особого внимания заслуживает кровеносная система передней доли гипофиза. Через  ножку гипофиза от артериального кольца основания мозга входят 20 -30 мелких артерий, которые разделяются на еще более мелкие вплоть до капилляров. Капилляры сливаются в 2 - 3 крупные воротные вены, которые в веществе передней доли разделяются вновь на капилляры, названные вследствие их большого диаметра синусоидами. Синусоиды соединяются с протоками большой мозговой вены. При наличии портальной системы кровеносных сосудов в передней доле гипофиза создаются условия для быстрой доставки в кровеносную систему ее гормонов, что особенно важно при стрессах.

Задняя доля гипофиза (lobus posteruior), или нейрогипофиз, образована окончаниями аксонов нервных клеток, тела которых находятся в гипоталамусе. В гипоталамусе имеются две группы очень крупных клеток, образующих супраоптическое (надзрительное ядро) и паравентрикулярное (околожелудочковое ядро) ядра. Аксоны образующих эти ядра нейронов проходят по ножке гипофиза в турецкое седло и образуют здесь заднюю долю гипофиза. В расширенных терминалях этих аксонов хранятся два гормона – окситоцин и антидиуретический гормон (АДГ), или вазопрессин. Из задней доли гипофиза АДГ и окситоцин высвобождаются в общую систему кровообращения.

 Молекулы обоих гормонов состоят из 9 аминокислотных остатков, два из которых – остатки цистеина. Последние связаны между собой дисульфидным мостиком, в результате чего образуется кольцо из 65 аминокислотных остатков. Только при наличии такого кольца гормоны обладают биологической активностью. Поскольку 2 молекулы цистеина, соединенные дисульфидной связью, образуют 1 молекулу цистина, окситоцин и АДГ называют октапептидами. Установлено, что оба пептида синтезируются не в виде октапептидов, а в виде значительно более крупных молекул-предшественников.

 Высокомолекулярные предшественники окситоцина и АДГ синтезируются в аппарате Гольджи нейронов крупноклеточных ядер гипоталамуса. Раньше считали, что окситоцин синтезируется только в паравентрикулярном ядре, а АДГ – в супраоптическом, но теперь установлено, что в обоих ядрах синтезируются оба гормона. Молекулы предшественников путем аксонного транспорта поступают в заднюю долю гипофиза. В теле нейрона, аксоне и его терминалях АДГ и окситоцин, находящиеся в транспортных гранулах, выщепляются из молекулы – предшественника. Недавно из гранул были выделены крупные пептиды – нейрофизины и определен их состав.
Нейрофизины – белковые носители нейрогипофизарных гормонов (окситоцина и вазопрессина). Молекулярная масса 10000-12000. Синтезируются  в нейронах гипоталамуса вместе с соответствующими гормонами в виде крупных белковых молекул предшественников (молекулярная масса 20000), которые в период транспорта по аксонам из гипоталамуса в нейрогипофиз расщепляются на нейрофизины и нейрогипофизарные гормоны. В нейрогипофизе нейрофизины присутствуют в форме нековалентных комплексов с окситоцином и вазопрессином и вместе с этими гормонами поступают в кровь.

 Установлено, что помимо нейрофизинов гранулы содержат другие пептидные фрагменты, роль которых неизвестна. Окситоцин и АДГ хранятся в гранулах терминальных структур аксонов нейрогипофиза. Потенциал действия, возникающий в клетках супраоптического или паравентрикулярного ядра, передается по аксону в концевую структуру. Деполяризация терминали через механизм сопряжения электрического потенциала с секрецией приводит к высвобождению гормона путем экзоцитоза из нейросекреторных гранул в кровеносную систему.

Промежуточная часть гипофиза (pars intermedia) находится позади передней доли гипофиза и у человека представлена в виде узкой, нечетко выраженной каймы, состоящей из светлых и темных клеток. Особенностью строения является присутствие межклеточных щелей шириной 20 - 40  нм, заполненных коллоидом. Коллоид выделяется окружающими клетками. Со стороны подталамической части в промежуточную часть гипофиза проникают нейросекреторные волокна, которые выполняют роль проводников для нейросекрета.
Тубулярная часть гипофиза (pars tubularis) расположена кпереди от гипофизарной ножки и выше промежуточной части. Она состоит из эпителиальных тяжей, разделенных тонкими соединительнотканными прослойками и кровеносными капиллярами.

Медиальная область гипоталамуса наиболее богата клеточными элементами и составляет основной объем гипоталамуса человека. В передней ее части находятся паравентрикулярное и супраоптическое ядра, включающие крупные секреторные нейроны, аксоны которых образуют мощный гипоталамо-гипофизарный тракт. Наличие нервных и гуморальных связей гипоталамических ядер и гипофиза позволило объединить их в единую гипоталамо-гипофизарную систему.

Гипоталамо-гипофизарная система - нейроэндокринный комплекс позвоночных и человека, образован гипоталамусом и гипофизом. Основное значение гипоталамо-гипофизарной системы - регуляция вегетативных функций организма и размножения. В гипоталамусе сосредоточены нейросекреторные центры, состоящие из тел нейросекреторных клеток, отростки которых идут преимущественно в нейрогипофиз. Различают пептидергические нейросекреторные центры (клетки вырабатывают пептидные нейрогормоны) и моноаминергические (синтезируют моноаминовые нейрогормоны).

 Пептидергические центры представлены крупноклеточными ядрами, продуцирующими преимущественно вазопрессин, окситоцин и их гомологи, а также диффузно рассеянными нейросекреторными клетками или их группами (открытые центры) в переднем и среднем гипоталамусе и вырабатывающими аденогипофизотропные нейрогормоны.

 Моноаминергические центры (преимущественно дофаминергические) образованы аркуатным (инфундибулярным) и перивентрикулярными ядрами, синтезируют дофамин, норадреналин и серотонин, действующие как нейрогормоны. К кровеносным капиллярам срединного возвышения нейрогипофиза подходят окончания отростков (аксонов) нейросекреторных клеток всех нейросекреторных центров. Поступающие в эти капилляры пептидные и моноаминовые нейрогормоны с током крови попадают в портальные вены и затем во вторичное капиллярное сплетение передней доли аденогипофиза. Здесь нейрогормоны оказывают стимулирующее или тормозное влияние на синтез и выделение тропных гормонов соответствующих железистых клеток. 

Выделяющиеся в кровь гормоны аденогипофиза через выносящие вены попадают в общий кровоток, через который достигают периферических эндокринных желез-мишеней. Эта система (гипоталамус - срединное возвышение - передняя доля аденогипофиза) называется гипоталамо-антероаденогипофизарной.

 Часть аксонов пептидергических и моноаминергических нейросекреторных клеток образуют контакты с железистыми клетками промежуточной части аденогипофиза. С помощью такого двойного контроля регулируется синтез и выделение меланотропина и гормона, подобного кортикотропину, продуцируемых этой долей. Эту систему называют гипоталамо-метааденогипофизарной. Пути влияния пептидных и моноаминовых нейрогормонов на органы-мишени, опосредованные троп-ными гормонами аденогипофиза, называют трансаденогипофизарными.

 В нейрогипофизе на капиллярах системы общего кровотока преимущественно оканчиваются отростки нейросекреторных клеток, продуцирующих вазопрессин и окситоцин, которые влияют на висцеральные органы, изменяя тонус их гладкой мускулатуры, поддерживая водно-солевой состав и оказывая влияние на секреторную функцию некоторых экзокринных желез (например, пищеварительного тракта) и периферических эндокринных желез. Такая нейросекреторная система называется гипоталамо-постгипофизарной, а путь влияния пептидных нейрогормонов, не опосредованный гормонами аденогипофиза, - парааденогипофизарным. Гипоталамо-антероаденогипофизарная система имеет важное значение в регуляции трофики, роста и репродуктивных функций организма, а две последние системы наиболее ярко проявляют себя в стрессорных ситуациях и тем самым имеют непосредственное отношение к регуляции защитно-приспособительных реакций. Функция гипоталамо-гипофизарной системы контролируется нейронами центров самого гипоталамуса, а также ствола мозга и высших отделов ЦНС, например, палеокортекса. Модулирующее, преимущественно тормозящее влияние на гипоталамо-гипофизарную систему оказывают нейрогормоны эпифиза.
К медиальной области гипоталамуса, кроме того, относятся:

дорсомедиальное ядро, связанное с болевой чувствительностью, регуляцией кровяного давления и стрессорными реакциями;

вентромедиальное ядро, которое функционально является «центром насыщения» и участвует в регуляции пищевого поведения;

аркуатное ядро, принимает участие в механизмах памяти и обезболивания;

заднее гипоталамическое ядро связано с регуляцией иммуногенеза – его разрушение подавляет выработку антител.

Латеральная область гипоталамуса отделена от медиальной волокнами свода. Латеральной ее границей служит внутренняя капсула и субталамическая область. Каудально она переходит в вентральную часть покрышки среднего мозга. В состав этой области входят латеральное гипоталамическое ядро, ядра серого бугра (туберальное, туберомамиллярное, туберолатеральное), преоптическая область (медиальное и латеральное преоптические ядра). Компоненты латеральной области гипоталамуса относятся функционально к «центрам пищевого насыщения» и «центрам удовольствия». Кроме того, гипоталамус подразделяется на передний и задний отделы гипоталамуса, которые участвуют в терморегуляции. 

Терморегуляция. Первые экспериментальные факты, показывающие, что реакции терморегуляции могут быть вызваны изменениями температуры мозга, были получены в опытах с согреванием или охлаждением крови в сонных артериях кроликов и собак. Авторы этих работ не сомневались, что на изменения температуры крови реагируют нейроны, омываемые этой кровью. Значительно позже было развито представление о наличии в переднем отделе гипоталамуса истинных терморецепторов – первых афферентных нейронов, реагирующих на повышение температуры. Центры заднего отдела гипоталамуса, согласно этой концепции, не обладают термической чувствительностью и представляют собой синаптические реле, к которым стекаются афферентные импульсы от кожных холодовых рецепторов и тепловых рецепторов медиальной преоптической области, причем последние оказывают тормозящее влияние. Такую концепцию разработал Бенцингер, анализируя результаты изучения реакций терморегуляции человека в сконструированном им градиентном калориметре, где о температуре гипоталамуса судили по данным измерения тимпанической температуры в глубине наружного слухового прохода.

В более ранних работах для изменения температуры мозга применяли не только охлаждение или согревание артериальной крови, но и введение в желудочки мозга физиологических растворов с неодинаковой температурой или предварительную имплантацию в головной мозг термодов в виде серебряных трубочек, по которым пропускали воду и изменяли ее температуру. Показателем эффективности этих воздействий служило возникновение (или торможение) реакции терморегуляции. Обзор результатов таких экспериментов бесспорно показал, что локальное изменение температуры переднего отдела гипоталамуса в термонейтральных условиях внешней среды вызывает адекватные физиологические реакции терморегуляции. Нагреванием гипоталамуса стимулируется тепловая одышка, периферическая вазодилатация и тормозится холодовая дрожь, если она имела место, в результате чего ректальная температура снижается. Наоборот, охлаждением гипоталамуса можно вызвать вазоконстрикцию, повышение теплопродукции, дрожь и торможение тепловой одышки, приводящие к повышению ректальной температуры.

Работы, проведенные по более совершенной методике с вживлением микротермодов в медиальную преоптическую область (МПО) гипоталамуса, показали, что пороговое изменение температуры МПО, достаточное для вызывания адекватных реакций терморегуляции,  не превышает 1ºС, а при благоприятных условиях опыта составляет всего 0,2 – 0,3ºС. Казалось бы, что пороговые величины активации механизмов терморегуляции, лежащие в пределах десятых долей градуса, хорошо укладываются в физиологические границы и полностью подтверждают прямую чувствительность МПО к колебаниям температуры, а, значит, и центральный принцип регулирования температуры тела. Но, оказалось, что длительная регистрация температуры гипоталамуса в условиях термонейтральной среды у ненаркотизированных животных обнаруживает довольно значительные ее колебания, причем они  не сопровождаются теми отчетливыми реакциями терморегуляции, какие вызываются в эксперименте искусственными сдвигами мозговой температуры. Не только в связи с мышечной активностью или приемом пищи, но и спонтанные флуктуации температуры переднего отдела гипоталамуса, достигающие 0,2 – 1,0ºС, наблюдались у экспериментальных животных. Несмотря на то, что эти колебания температуры мозга и не вызывают таких проявлений, как дрожь или одышка, наблюдаемые в экспериментах с искусственными сдвигами мозговой температуры, их связь с изменениями тонуса периферических сосудов представляется несомненной.

Исследование нейронной активности в пределах гипоталамуса было начато в 60-х годах 20 в. в лаборатории Харди. Из нескольких сотен испытанных гипоталамических нейронов кошек только 20% выявили чувствительность к изменениям температуры. Для этих нейронов были типичны наличие спонтанных ритмичных импульсов с частотами в пределах 2 – 40 имп/с и увеличение частоты при местном согревании. Тепловые нейроны не были приурочены к одному участку, но диффузно рассеяны в переднем отделе гипоталамуса, преимущественно в медиальной преоптической области. Ни один из нейронов переднего и заднего отделов гипоталамуса не реагировал учащением импульсов на локальное охлаждение. Опыты, проведенные на собаках, также обнаружили 35 термочувствительных нейронов только в МПО, но не в заднем отделе гипоталамуса, причем 28 из них реагировали как тепловые, а 7 – как холодовые, увеличивая частоту спонтанных импульсов при снижении температуры.

Сводка работ, проведенных разными авторами на кроликах, кошках и собаках, показывает, что при всем разнообразии нейронных ответов МПО в их реакциях можно установить определенные закономерности. Выяснилось, что активность нейронов с линейной (прямой или обратной) зависимостью от температуры не подавляется даже массивными дозами барбитуратов. На активности этих нейронов не отражаются температурные раздражения периферии и ЦНС. Эти нейроны могут рассматриваться как первичные центральные термодетекторы. Что же касается нейронов с нелинейной зависимостью активности от температуры гипоталамуса, то они оказались более чувствительны к наркозу, а главное реагировали на отдаленные термические и другие воздействия, наносимые на мозговые структуры или на периферию.  

Таким образом, если прямые термические раздражения обнаруживают в МПО отчетливое преобладание тепловых термодетекторов над холодовыми, то нейронные ответы на раздражение периферических терморецепторов возникают при холодовых воздействиях. В обнаружении такой закономерности нет ничего удивительного, если учесть значительное количественное преобладание на периферии холодовых рецепторов над тепловыми.

Первые экспериментальные факты, показывающие, что реакции терморегуляции могут быть вызваны изменениями температуры мозга, были получены в опытах с согреванием или охлаждением крови в сонных артериях кроликов и собак. Авторы этих работ не сомневались, что на изменения температуры крови реагируют нейроны, омываемые этой кровью. Значительно позже было развито представление о наличии в переднем отделе гипоталамуса истинных терморецепторов – первых афферентных нейронов, реагирующих на повышение температуры. Центры заднего отдела гипоталамуса, согласно этой концепции, не обладают термической чувствительностью и представляют собой синаптические реле, к которым стекаются афферентные импульсы от кожных холодовых рецепторов и тепловых рецепторов медиальной преоптической области, причем последние оказывают тормозящее влияние. Такую концепцию разработал Бенцингер, анализируя результаты изучения реакций терморегуляции человека в сконструированном им градиентном калориметре, где о температуре гипоталамуса судили по данным измерения тимпанической температуры в глубине наружного слухового прохода.

В более ранних работах для изменения температуры мозга применяли не только охлаждение или согревание артериальной крови, но и введение в желудочки мозга физиологических растворов с неодинаковой температурой или предварительную имплантацию в головной мозг термодов в виде серебряных трубочек, по которым пропускали воду и изменяли ее температуру. Показателем эффективности этих воздействий служило возникновение (или торможение) реакции терморегуляции. Обзор результатов таких экспериментов бесспорно показал, что локальное изменение температуры переднего отдела гипоталамуса в термонейтральных условиях внешней среды вызывает адекватные физиологические реакции терморегуляции. Нагреванием гипоталамуса стимулируется тепловая одышка, периферическая вазодилатация и тормозится холодовая дрожь, если она имела место, в результате чего ректальная температура снижается. Наоборот, охлаждением гипоталамуса можно вызвать вазоконстрикцию, повышение теплопродукции, дрожь и торможение тепловой одышки, приводящие к повышению ректальной температуры.

Работы, проведенные по более совершенной методике с вживлением микротермодов в медиальную преоптическую область (МПО) гипоталамуса, показали, что пороговое изменение температуры МПО, достаточное для вызывания адекватных реакций терморегуляции,  не превышает 1ºС, а при благоприятных условиях опыта составляет всего 0,2 – 0,3ºС. Казалось бы, что пороговые величины активации механизмов терморегуляции, лежащие в пределах десятых долей градуса, хорошо укладываются в физиологические границы и полностью подтверждают прямую чувствительность МПО к колебаниям температуры, а, значит, и центральный принцип регулирования температуры тела. Но, оказалось, что длительная регистрация температуры гипоталамуса в условиях термонейтральной среды у ненаркотизированных животных обнаруживает довольно значительные ее колебания, причем они  не сопровождаются теми отчетливыми реакциями терморегуляции, какие вызываются в эксперименте искусственными сдвигами мозговой температуры. Не только в связи с мышечной активностью или приемом пищи, но и спонтанные флуктуации температуры переднего отдела гипоталамуса, достигающие 0,2 – 1,0ºС, наблюдались у экспериментальных животных. Несмотря на то, что эти колебания температуры мозга и не вызывают таких проявлений, как дрожь или одышка, наблюдаемые в экспериментах с искусственными сдвигами мозговой температуры, их связь с изменениями тонуса периферических сосудов представляется несомненной.

Исследование нейронной активности в пределах гипоталамуса было начато в 60-х годах 20 в. в лаборатории Харди. Из нескольких сотен испытанных гипоталамических нейронов кошек только 20% выявили чувствительность к изменениям температуры. Для этих нейронов были типичны наличие спонтанных ритмичных импульсов с частотами в пределах 2 – 40 имп/с и увеличение частоты при местном согревании. Тепловые нейроны не были приурочены к одному участку, но диффузно рассеяны в переднем отделе гипоталамуса, преимущественно в медиальной преоптической области. Ни один из нейронов переднего и заднего отделов гипоталамуса не реагировал учащением импульсов на локальное охлаждение. Опыты, проведенные на собаках, также обнаружили 35 термочувствительных нейронов только в МПО, но не в заднем отделе гипоталамуса, причем 28 из них реагировали как тепловые, а 7 – как холодовые, увеличивая частоту спонтанных импульсов при снижении температуры.

Сводка работ, проведенных разными авторами на кроликах, кошках и собаках, показывает, что при всем разнообразии нейронных ответов МПО в их реакциях можно установить определенные закономерности. Выяснилось, что активность нейронов с линейной (прямой или обратной) зависимостью от температуры не подавляется даже массивными дозами барбитуратов. На активности этих нейронов не отражаются температурные раздражения периферии и ЦНС. Эти нейроны могут рассматриваться как первичные центральные термодетекторы. Что же касается нейронов с нелинейной зави- симостью активности от температуры гипоталамуса, то они оказались более чувствительны к наркозу, а главное реагировали на отдаленные термические и другие воздействия, наносимые на мозговые структуры или на периферию.  

Таким образом, если прямые термические раздражения обнаруживают в МПО отчетливое преобладание тепловых термодетекторов над холодовыми, то нейронные ответы на раздражение периферических терморецепторов возникают при холодовых воздействиях. В обнаружении такой законо-мерности нет ничего удивительного, если учесть значительное количест-венное преобладание на периферии холодовых рецепторов над тепловыми.

Для ядер «вегетативного гипоталамуса» характерно большое количество афферентных входов, множество внутригипоталамических связей. Афференты берут начало в таламусе, ретикулярной формации, области центрального серого вещества среднего мозга, палеокортексе, гиппокампе, миндалевидном комплексе, коре больших полушарий и других образованиях головного мозга. Большинство эфферентов приурочены к моторным образо-ваниям и ретикулярным отделам ствола мозга, к его вегетативным ядрам, к гиповизу и эпифизу, к структурам древней коры и базальным ганглиям.

Большинство афферентов и эфферентов гипоталамуса проходят в составе транзитных медиального пучка переднего мозга и дорсального продольного пучка (пучка Шютца). Первый восходящими и нисходящими волокнами связывает между собой различные мозговые структуры на протяжении от среднего мозга до древней и новой коры, второй обеспечивает взаимные связи многих отделов ствола мозга. Двусторонние связи гипоталамуса и миндалины осуществляются через так называемую конечную пластинку, взаимодействие с таламусом происходит через нижнюю  таламическую ножку и перивентрикулярный пучок. Из собственных гипоталамических трактов наиболее крупным является свод.

Свод (fornix) образован нервными волокнами, соединяющими гиппокамп с сосцевидными телами. Он состоит из 2 дугообразных тяжей, имеет столбы (columnae fornicis), тело (corpus fornicis), две ножки свода (crura fornicis) и спайку (commissura fornicis), соединяющую ножки свода. Столбы свода, начавшись от сосцевидных тел, идут вверх позади передней мозговой спайки, участвуя в образовании III желудочка мозга. Располагаясь впереди таламуса, столбы ограничивают спереди межжелудочковые отверстия. Достигнув мозолистого тела, ножки свода поворачивают назад, соединяясь в тело свода. Тело свода покрывает III желудочек, соединяется с нижней поверхностью мозолистого тела, затем вновь расходится на левую и правую ножки, которые огибают таламус. Ножки свода и таламус отделены друг от друга сосудистым сплетением. Ножки свода соединены спайкой. Каждая ножка, спустившись в нижний рог бокового желудочка, переходит в бахромки гиппокампа (fimbria hippocampi).

Мамиллярный комплекс гипоталамуса содержит системы толстых миелинизированных волокон, а также латеральное и медиальное мамиллярные и премамиллярные ядра. Их афференты, прежде всего, представлены аксонами нейронов гиппокампа, поступающими в составе волокон свода. Кроме того, подходят афференты из передней спайки, черной субстанции, ретикулярной формации, коры больших полушарий и мозжечка. Полагают, что кортико- и мозжечково- мамиллярные пути оказывабт тормозное влияние на клетки мамиллярного комплекса, а через него и на остальные структуры лимбической системы.

Эфференты мамиллярного комплекса с помощью мамиллярно-таламического тракта связаны с таламическими ядрами. Мамиллярно-тегментальный тракт осуществляет связь гипоталамуса с ядрами покрышки. На основании наличия связей с височной областью коры, структурами лимбической системы, в том числе гиппокампом, предполагают участие мамиллярного комплекса в механизмах памяти и эмоций.

 Гипоталамус - высший центр регуляции вегетативных функций организма и размножения; место взаимодействия нервной и эндокринной систем. Филогенетически гипоталамус - древний отдел головного мозга, существующий у всех хордовых и достигающий наивысшего развития у млекопитающих. Одиночные нейросекреторные клетки или их группы (ядра) вырабатывают нейрогормоны - вазопрессин, окситоцин, рилизинг-гормоны и др. Гипоталамус, особенно его нейросекретоные образования, снабжен богатой сетью сосудов. 

Клетки гипоталамуса способны реагировать на тончайшие сдвиги температуры, объема жидкости, осмотического давления, содержания в крови сахара, солей, гормонов и др. Нервные центры гипоталамуса осуществляют регуляцию обмена веществ, в частности водно-солевого, температуры тела, кровяного давления, дыхания, сна, голода, сытости, оказывают влияние на эмоциональную сферу. Гипоталамус участвует в регуляции размножения, лактации, поддержании относительного постоянства внутренней среды организма  и в целом в реализации защитно-приспособительных реакций организма. Нейроэндокринные взаимоотношения в организме, гомеостаз и трофика контролируются преимущественно центрами, локализованными в переднем и среднем гипоталамусе. Задние его отделы участвуют в регуляции иммуногенеза.

8.4.4. Лимбическая система

Головной мозг, интегративная деятельность которого обеспечивает целенаправленное поведение человека, можно схематично разделить на новую кору и лимбическую систему. При осуществлении поведенческих реакций новая кора (неокортекс) управляет преимущественно пространственно-временными взаимоотношениями организма с окружающей средой, а также отвечает за формально-логическое мышление и стереогностические способности. Лимбическая система обусловливает главным образом эмоциональный настрой человека и побуждения к действию (т.е. мотивации и эмоции), а также процессы научения и запоминания. Лимбическая система придает информации, поступающей от внутренней среды и окружающего мира, то особое значение, которое она имеет для каждого человека, и тем самым определяет характерную для него целенаправленную деятельность.

В лимбической системе присутствуют трехслойная кора (аллокортекс) и пятислойная кора (переходная кора, мезокортекс), занимающая промежуточное положение между аллокортексом и шестислойным неокортексом. К корковым областям лимбической системы относятся гиппокамп (аммонов рог, зубчатая извилина и основание гиппокампа), парагиппокампова извилина, поясная извилина (вместе с подмозолистой извилиной) и филогенетически старые структуры обонятельного мозга (обонятельные луковицы, обонятельные бугорки и области коры, рвсположенные над миндалиной). Многие авторы относят к лимбической системе также орбитофронтальную, островковую и частично височную кору. К подкорковым структурам в лимбической системе относятся миндалина, септальные ядра и переднее таламическое ядро. Многие исследователи причисляют к лимбической системе преоптическую область, гипоталамус и мамиллярные тела (рис. 8.8.).


Рис. 8.8. Лимбическая система

А. Расположение лимбической системы в виде кольца по краю неокортекса. Б. Афферентные и эфферентные связи лимбической системы. ЛСМ - лимбическая область среднего мозга.

Афферентные и эфферентные связи структур лимбической системы как между собой, так и с другими отделами головного мозга чрезвычайно разнообразны (рис. 8.8.). Некоторые из этих связей еще не известны. Наиболее выражены мощные реципрокные связи между лимбической системой и гипоталамусом. Гипоталамус и мамиллярные тела соединены с гиппокампом и септальной областью посредством свода, с миндалиной – посредством терминальной полоски и амигдалофугального пучка, а с переднезадними частями обонятельного мозга – посредством медиального пучка переднего мозга. Через гипоталамус и мамиллярные тела лимбическая система соединена со средним мозгом (лимбической областью среднего мозга).

 Для лимбической системы характерны многочисленные цепи возбуждения. Возможно, что замкнутый путь, состоящий из парагиппокамповой извилины, гиппокампа, свода, перегородки, мамиллярного тела, переднего отдела таламуса, поясной извилины и пояса, служит важным нервным образованием, отвечающим за эмоции и формирование памяти.

Лимбическая система сообщается с новой корой в области лобной и височной долей (рис. 8.8.Б). Височные области отвечают главным образом за передачу информации от зрительной, слуховой и соматосенсорной коры к миндалине и гиппокампу. Лобные доли, возможно, служат основным отделом неокортекса, регулирующим деятельность лимбической системы. Кроме того, из всей новой коры только эти области непосредственно связаны с гипоталамусом.

8.4.5. Кора больших полушарий

В 1874 г. В.Я. Данилевский показал, что раздражение некоторых участков коры больших полушарий у собак вызывает изменения дыхания, сердечной деятельности, сосудистого тонуса. Впоследствии В.М. Бехтерев и ряд других исследователей наблюдали изменения многих вегетативных функций при раздражении разных участков коры больших полушарий. Существует мнение, что особо большое значение в регуляции вегетативных функций принадлежит лобным долям коры. Так как раздражение этих долей вызывает изменения дыхания, пищеварения, кровообращения, половой деятельности, то считают, что в передних отделах коры больших полушарий находятся высшие центры вегетативной нервной системы.

Для понимания роли коры больших полушарий в регуляции вегетативных функций весьма ценные результаты были получены с применением электрофизиологических методов и метода условных рефлексов. Опыты с исследованием вызванных потенциалов обнаружили, что афферентные импульсы от рецепторов внутренних органов поступают в кору больших полушарий в первую и вторую соматосенсорные зоны. У человека раздражение отдельных точек коры кзади от центральной (роландовой) борозды и вблизи латеральной (сильвиевой) борозды вызывают некоторые ощущения, связанные с внутренними органами, например тошноту и позывы к дефекации. Раздражение ряда других точек коры, преимущественно в лобной и теменной долях, вызывает иные вегетативные реакции: изменения сердечной деятельности, уровня артериального давления и ритма дыхания, слюноотделение, движения кишечника, рвоту.

Важная роль в регуляции деятельности внутренних органов, по-мнению многих исследователей, принадлежит тем нервным образованиям, которые входят в состав лимбической системы: гиппокампу, поясной извилине, минделевидным ядрам. Установлено, что в коре больших полушарий у животных и человека существует ряд зон, связанных нисходящими путями с ретикулярной формацией ствола мозга. Эти зоны расположены в сенсомоторной коре, лобных глазодвигательных полях, поясной извилине, верхней височной извилине и в околозатылочной области. По нисходящим (кортикофугальным) путям, идущим от этих зон коры, импульсы поступают к ретикулярной формации, а от нее к гипоталамусу и гипофизу.

Важную роль в механизмах корковой регуляции вегетативных функций имеют также прямые пути, идущие от лобной доли и от поясной извилины коры к гипоталамусу. Часть волокон, по которым осуществляется корковый контроль вегетативных функций, проходит в составе пирамидных путей. Их перерезка влечет за собой падение температуры тела, исчезновение или ослабление изменений артериального давления в ответ на раздражение некоторых участков коры.

Значение коры больших полушарий головного мозга в регуляции функций органов, иннервируемых вегетативной нервной системой, и ее роль как проводника импульсов от коры к периферическим органам ярко выявляется в опытах с выработкой условных рефлексов на изменение деятельности внутренних органов. Как показали многочисленные исследования, у животных и у человека можно наблюдать условно-рефлекторные изменения деятельности всех органов, иннервированных вегетативными нервами.

Доказательства влияния коры головного мозга на многие внутренние органы дают также опыты с воздействием на человека гипнотического внушения. Внушением можно вызвать учащение или замедление деятельности сердца, расширение или сужение сосудов, усиление отделения мочи почками, выделение пота, изменение обмена веществ. 

Известны случаи, когда влияние коры больших полушарий проявлялось настолько резко, что человек мог произвольно вызывать ускорение деятельности сердца, поднятие волос и появление обычно наблюдаемой в результате охлаждения тела гусиной кожи, мог произвольно изменять ширину зрачков, зависящую от гладкой мускулатуры радужной оболочки глаза.

ГЛАВА 9. ФИЗИОЛОГИЯ КОРЫ ГОЛОВНОГО МОЗГА
Кора больших полушарий (cortex cerebri) состоит из 14 млрд. нейронов и занимает площадь 220000 мм2. Нервные клетки располагаются слоями числом от 1 до 6, толщиной 1 - 5 мм, образуя гомо- и гетеротипическую кору. В коре головного мозга осуществляется анализ и синтез многообразных раздражений, поступающих от органов чувств. Она обладает различными видами кратковременной и долговременной памяти, в ней заложены механизмы формирования и регуляции движений. Кора является важнейшим субстратом психических функций и в первую очередь сознания. В ней расположены специфические механизмы образования условных рефлексов. Кора как целостный аппарат регуляции функций организма складывалась на протяжении длительного филогенетического развития из примитивной и простой в сложнейшую. Нейронная конструкция (цитоархитектоника) коры имеет специфические черты; в функциональном аспекте она пластична и гибка, что определяет беспредельные возможности индивидуальной приспособляемости человека на протяжении всей жизни.
9.1 Принципы организации коры

Древняя, старая кора и ее промежуточные формы  включают меньше 6 слоев, а новая кора, которая составляет 95,6% всей поверхности коры, чаще шестислойная: 

1. Молекулярный, или зональный слой (stratum zonale) состоит из звездообразных мелких клеток. Их нейроны ориентированы параллельно поверхности коры, образуя прослойку волокон. Звездообразные клетки осуществляют местную интеграцию деятельности эфферентных нейронов. 

2. Наружный зернистый слой (stratum granulosum externum) образован мелкими нейронами различной формы, которые имеют связи (синаптические) с нейронами молекулярного слоя на всем поперечнике коры. 

3. Слой пирамидных клеток (stratum pyramidale) содержит малые, средние, крупные пирамидные и, в меньшей степени, звездчатые клетки. Особенно много крупных пирамидных клеток в коре передней центральной извилины. Часть отростков этих клеток достигает первого слоя, участвуя в формировании тангенциального подслоя, другие погружаются в белое вещество полушарий мозга, поэтому III слой иногда обозначается как третичный ассоциативный. 

4. Внутренний зернистый слой (stratum granulosum internum) состоит из мелких разнообразных по форме клеток с преобладанием звездчатых, имеющих дугообразные возвратные аксоны. Аксоны клеток проникают в выше- и нижележащие слои. Звездчатые клетки представляют систему переключений с афферентных на эфферентные нейроны III и IV слоев. В IV слое также образуется тангенциальная прослойка из нервных волокон. Поэтому иногда этот слой обозначается как вторичный проекционно-ассоциативный. Внутренний зернистый слой является местом окончания основной массы проекционных афферентных волокон. 

5. Слой узловых клеток (stratum gangliosum), в котором преобладают крупные пирамидные клетки; средние и малые пирамидные клетки имеются в незначительном количестве. Эти слои четко выражены в передней центральной извилине и незначительно – в других участках коры. Из этого слоя в основном формируются двигательные произвольные пути (проекционные эфферентные волокна). 

6. Полиморфный слой (stratum multiforme) образован малыми пирамидными, веретенообразными клетками с короткими извитыми верхушечными дендритами, заканчивающимися в V и IV слоях коры. Аксоны многих клеток объединяются в возвратные волокна, проникая в V слой.

Важно подчеркнуть, что нейроны каждого коркового поля имеют свои особенности строения. Цитоархитектонические слои состоят из нервных и глиальных клеток (олигодендро-, астро-, микроглии) и многочисленных нервных волокон. Последние образуют плотные сплетения, называемые нейропилем. Нервные клетки по своей форме весьма разнообразны. Выделяют до 56 разновидностей клеток коры. Более обобщенно выделяют наиболее многочисленные пирамидные нейроны (гигантские Беца, крупные моторные, средние, мелкие), звездчатые и веретенообразные. Доля пирамидных клеток среди всех нейронов коры колеблется от 51 до 86%, звездчатых клеток – от 8 до 47%, веретенообразных нейронов – от 2 до 6%. 

Функционально в коре выделяют преимущественно возбуждающие нейроны: пирамидные, звездчатые, клетки Мартинотти (перевернутые пирамиды), глиеподобные и преимущественно тормозные: большие корзинчатые, малые корзинчатые, вертикально ориентированные, веретенообразные. Соединения между нейронами обеспечивают многочисленные синапсы и электротонические контакты. Значение шипикового синаптического аппарата в переработке информации достаточно велико. Так, при развитии животных в условиях обогащенной раздражителями среды, по сравнению с сенсорной депривацией, происходит увеличение количества шипиков. Умственная отсталость, снижение способности к обучению при хромосомных аберрациях у человека сопровождается уменьшением количества шипиков. Электротонические контакты осуществляют связь нейронов коры в 20% случаев. Кроме того, в коре описаны несинаптические контакты между нейронами, функциональное значение которых остается еще неясным. В слоях I, II преимущественно имеются  дендро-шипиковые контакты, в слоях III, IV – дендро-дендритические и соматодендритические, в слое V – соматосоматические и дендро-дендритические. 

Современные специалисты ведут активные поиски организационного принципа, который обеспечил бы подходы к явлению сознания, доступные для экспериментальной проверки. Такой организационный принцип был выдвинут американским физиологом В. Маунткаслом. Этот принцип базируется на трех отправных точках: 

1) кора головного мозга состоит из сложных многочисленных ансамблей, основная единица которых образована примерно сотней вертикально связанных нейронов всех слоев коры. Можно  сказать, что в эти мини-колонки входят: а) нейроны, которые получают входные сигналы в основном от подкорковых структур, – например, от специфических сенсорных и двигательных ядер таламуса; б) нейроны, получающие входные сигналы от других областей коры; в) все нейроны локальных сетей, образующие вертикальные клеточные  колонки; г) клетки, передающие выходные сигналы от колонки назад к таламусу, другим областям коры, а иногда к клеткам лимбической системы; 

2) несколько таких сходных в своей основе простых вертикальных ансамблей могут объединяться с помощью межколоночных связей в более крупную единицу, перерабатывающую информацию, - модуль, или модуляр-ную колонку. Хотя плотность клеток в слоях разных частей коры несколько различна, общая структура и функции таких модулярных колонок одно-типны. Эти колонки различаются лишь по источнику получаемых ими входных сигналов и по мишеням, которым адресуются их выходные сигналы; 

3) Маунткасл считает, что модули не только получают и перерабатывают информацию, они совместно функционируют в составе обширных петель, по которым информация, выходя из колонок, передается другим кортикальным и субкортикальным мишеням, а затем возвращается обратно в кору. Эти петли обеспечивают упорядоченное повторное поступление информации в кортикальные ансамбли. 

По подсчетам Маунткасла, у человека в такой организационной структуре участвуют миллиарды нейронов, образующих колонки в коре большого мозга. Дальнейшие исследования подтвердили расчеты Маунткасла. Так, было установлено, что в коре головного мозга человека имеется около 3 млн. модулей. В таком условном модуле диаметром 300 мкм насчитывается около 4 тыс. нейронов, из них 2 тыс. – пирамидных. Входы в модуль – разнообразные волокна (ассоциативные, кортико-кортикальные, таламокортикальные, специфические, неспецифические и др.); выходы – нейроны пирамидных клеток, образующие ассоциативные проекции в 80 других модулей коры и в нижележащие отделы. Каждый модуль можно рассматривать как фокус конвергенции тысяч кортико-кортикальных волокон из 80 других модулей и проявляющих такую же дивергенцию тысяч своих нейронов на 80 других модулей. 

Возбуждающая цепь модуля коры начинается с таламокортикального входа, который моносинаптически заканчивается в слое IV на звездчатой шипиковой клетке, а также на мелком глиоподобном нейроне и на дендритах пирамидных клеток. Глиоподобные нейроны возбуждают клетки Мартинотти слоя 6, которые направляют нейриты в слой I где заканчиваются возбуждающими синапсами на апикальных дендритах пирамид этого и нескольких других модулей, лежащих по ходу их аксонов. 

Другой проекционной возбуждающей системой являются кортико-кортикальные волокна, моносинаптически возбуждающие клетки Мартинотти, большие и малые шипиковые звездчатые клетки, глиоподобные клетки и базальные дендриты пирамидных клеток. Кортико-кортикальные волокна поднимаются до слоя I, где ветвятся и распространяются вдоль поверхности мозга на расстояние 5 мм, проходя через многие модули (рис. 9.1.)
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Рис. 9.1. Нейроны, их сети, афферентные и эфферентные связи 

в различных слоях коры

А. Локализация и форма двух основных типов корковых нейронов.

 Б. Кортикокортикальные входы и выходы (ассоциативные и комиссуральные волокна). В. Таламокортикальные (неспецифические и специфические) и кортикоталамические связи. Г. Синаптические входы пирамидной клетки, аксон которой идет к субталамическим отделам (стволу мозга и спинному мозгу). Д. Схема корковых модулей.

 Звездчатые клетки образуют "катушечные синапсы" на вершине пирамид. Таким образом, основная дивергенция и конвергенция происходит в слое I по горизонтальным кортико-кортикальным волокнам, нейритам клеток Мартинотти и разветвлениям осевого цилиндра пирамидных клеток. На каждой пирамидной клетке в слоях I-II насчитывают 1-3 тыс. возбуждающих синапсов. Система ингибирующих нейронов представлена "аксональными пучковыми клетками", контактирующими с шипиками пирамид (на одной пирамидной клетки насчитывают до 2 тыс. шипиков) и системами горизонтальных волокон. Часть шипиков ингибируется электротонически. 

Тормозные крупные и мелкие корзинчатые клетки дают распространение своих нейритов в слоях II, III, V, контактируя со многими пирамидными клетками, в том числе и аксо-аксонально, на начальных сегментах нейритов. В модуле нет внутренних связей, которые обеспечивали бы в качестве одного из процессов памяти рециркуляцию импульсов – реверберацию. Однако реверберация возможна между модулями коры и таламуса. В основе процесса закрепления (консолидации) памяти лежит "проторение" связи между нейронами, что в начале 20 в. предполагал И.П. Павлов. По мнению ряда авторов, образование следов памяти может быть связано с изменением в катушечных синапсах звездчатых клеток на пирамидах или в системе горизонтальных волокон слоев I-II. Изменения пространственно-временных образцов возбуждения в модулях лежат в основе психических явлений.

9.2. Электрофизиологические корреляты коры

По своим биофизическим свойствам нейроны коры сходны с другими нервными клетками. Потенциал покоя пирамидных клеток составляет от -50 до -80 мВ, а амплитуда потенциала действия – 60 – 100 мВ при длительности 0,5 – 2 мс. Потенциалы действия в нейронах коры возникают в области аксонного холмика и распространяются не только по аксону, но также по телу и дендритам клетки. Поскольку вслед за потенциалом действия в этих нейронах не возникает хаметного следового потенциала, частота их импульсации достигает 100 Гц. 

Постсинаптические потенциалы нейронов коры длительнее, чем у мотонейронов. Восходящая фаза их возбуждающих постсинаптических потенциалов часто длится несколько миллисекунд, а нисходящая – 10 – 30 мс. Тормозные постсинаптические потенциалы корковых нейронов обычно еще длительнее (70 – 150 мс). При записи активности одного и того же нейрона часто можно выявить возбуждающие постсинаптические потенциалы с различной крутизной переднего фронта; возможно, они возникают в синапсах, расположенных на различных расстояниях от регистрирующего электрода. В условиях спонтанной активности коры головного мозга тормозные постсинаптические потенциалы встречаются реже возбуждающих и отличаются меньшей амплитудой. И напротив, после возбуждения кортикопетальных сенсорных путей часто регистрируются длительные, высокоамплитудные тормозные постсинаптические потенциалы, возникающие либо самостоятельно, либо вслед за возбуждающими. В нейронах коры даже у бодрствующих животных частота импульсации, вызванной постсинаптическими потенциалами, низкая, обычно меньше 10 Гц, а нередко не достигает и 1 Гц. Потенциалы покоя клеток коры обычно флуктуируют в диапазоне 3 – 10 мВ ниже порогового уровня. 

9.2.1. Электрокортикограмма

У человека и других видов позвоночных между двумя электродами, лежащими на поверхности коры головного мозга, или между одним из таких электродов и электродом сравнения, отстоящим на некоторое расстояние (например, на мочке уха), наблюдаются непрерывные колебания потенциала. Их запись называется электрокортикограммой (ЭКоГ). 

В норме частота и амплитуда волн ЭКоГ зависит главным образом от вида животного, расположения электродов и степени бодрствования. У бодрствующего человека в расслабленном состоянии преобладают волны с частотой 8 – 13 Гц, более выраженные в затылочной коре. Их называют α-волнами. Когда человек открывает глаза, они исчезают (блокада α-ритма) и сменяются β-волнами, характеризующимися большей частотой (14 – 30 Гц) и меньшей амплитудой.

ЭКоГ отражает главным образом постсинаптическую активность нейронов коры, но не их потенциалы действия и не активность корковых глиальных клеток. В пользу этого свидетельствуют данные многочисленных экспериментов по регистрации ЭКоГ с корковых нейронов одновременно внутриклеточными и внеклеточными электродами. Несколько упрощая, можно сказать, что положительное отклонение потенциала на поверхности коры вызывается либо возбуждающими постсинаптическими потенциалами в ее глубинных слоях, либо тормозными постсинаптическими потенциалами в поверхностных слоях. Отрицательное отклонение вызывается противополож-ными причинами.

Ритмическая активность коры, в частности α-ритм, индуцируется главным образом активностью подкорковых структур, особенно таламуса. Его одностороннее удаление или деафферентация участка коры (т.е. его изоляция от остальных отделов) приводят к полному ипсилатеральному исчезновению α-ритма. И, напротив, при декортикации ритмическая активность таламуса практически не изменяется. При записи импульсации глубинных структур зрительных бугров обнаружено множество так называемых таламических пейсмекеров, способных за счет соответствующих возбуждающих и тормозных связей генерировать и поддерживать ритмическую активность. Последняя, в свою очередь, модифицируется таламопетальными сигналами. Особенно выраженным синхронизирующим (генерирующим ритм) и десинхронизирующим (подавляющим ритм) действием на таламус обладает ретикулярная формация.

9.2.2. Вызванные потенциалы

Колебания потенциала, возникающие в ЦНС в ответ на раздражение рецепторов, периферических нервов, сенсорных трактов и ядер или других сенсорных структур, называются вызванными потенциалами (ВП). После стимуляции периферических соматических нервов или рецепторов в сенсомоторных областях коры можно зарегистрировать медленные двухфазные (положительно-отрицательные), так называемые соматические вызванные потенциалы (СоВП). Первое положительное отклонение, или первичный вызванный потенциал (рис. 9.2), возникает лишь в узко ограничеснном участке коры, соответствующем проекционной зоне  раздражаемой точки (например, при стимуляции кожного нерва в соответствующей соматотопической зоне постцентральной извилины). Второе, более длительное отклонение (рис. 9.2.В,Г) – вторичный вызванный потенциал – охватывает обширную корковую область.
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Рис. 9.2. Вызванные потенциалы коры головного мозга

человека (А – В) и кошки (Г)

А. Схема экспериментальной установки. Б. Первичный вызванный потенциал от области над постцентральной извилиной. В. Первичный и вторичный вызванные потенциалы. Г. Микроэлектродная запись вызванного потенциала коры. По мере погружения в нее микроэлектрода (запись 1 с поверхности коры) полярность и латентный период вызванного потенциала изменяются.
9.2.3. Электроэнцефалограмма

Постоянные колебания потенциала записываются не только с поверхности коры (ЭКоГ), но и с интактной кожи головы. В последнем случае получают так называемую электроэнцефалограмму (ЭЭГ). Первым ученым, продемострировавшим возможность такой регистрации электрической активности головного мозга человека, был Ганс Бергер. Его работы, проведенные между 1929 и 1938 г.г., заложили основу клинического и экспериментального применения этого метода. Условия записи ЭЭГ в принципе те же, что и в случае ЭКоГ, однако в связи с электрическим сопротивлением находящихся между поверхностью мозга и электродами тканей амплитуда зубцов ЭЭГ ниже. Частота волн также несколько меньше, так как в связи с большей удаленностью электродов от потенциальных генераторов электрической активности регистрируется деятельность более обширных участков коры и быстрые колебания потенциалов взаимокомпенсируются.

Существует два метода отведения ЭЭГ: биполярный и монополярный. При биполярном методе на соответствующие участки кожных покровов черепа накладывают два отводящих электрода. В этом случае прибор - энцефалограф – записывает колебания разности электрических потенциалов между участками коры, находящимися под электродами. При монополярном методе один электрод прикладывают к определенной проекции области коры на коже черепа (активный электрод), а второй, индифферентный, помещают на мочку уха человека или на носовую кость животного. При этом способе отведения регистрируют колебания потенциалов под активным электродом. Амплитуда потенциалов, отводимых от кожных покровов черепа у человека, колеблется от 5 – 10 до 200 – 300 мкВ, а частота – от 0,5 до 70 Гц. По частоте, амплитуде и физиологическим характеристикам электрических колебаний в ЭЭГ различают четыре основных типа.

Альфа-ритм – ритмические колебания потенциала почти синусоидаль-ной формы, частотой 8 – 13 Гц, с амплитудой до 50 мкВ. Альфа-ритм отчетливо выражен, если испытуемый человек находится в условиях физического и умственного покоя – лежа или сидя в удобном кресле, с расслабленной мускулатурой и закрытыми глазами, при отсутствии внешних раздражений. Многие исследователи считают, что существует две области коры, в которых альфа-ритм имеет наибольшую амплитуду и характеризуется большим постоянством: одна из них находится в затылочной, вторая – в теменной доле. Затылочный альфа-ритм возникает в зрительной доле коры; он, как правило, отсутствует или слабо выражен у слепых. Теменной альфа-ритм называется роландическим, так как он связан с активностью роландовой области, в которой находится корковый конец проприорецептивного (двигательного) анализатора. Колебания, похожие на альфа-ритм человека, регистрируются в сходных условиях и у лабораторных животных.

Бета-ритм характеризуется частотами колебаний выше 13 Гц и амплитудой до 20 – 25 мкВ. Этот ритм наиболее выражен в лобных и несколько меньше в теменных отделах коры. В затылочной области коры альфа-ритм быстро сменяется бета-ритмом при нанесении различных, особенно световых, раздражений, при умственной работе, например при решении арифметической задачи, эмоциональном возбуждении и т.п. Чем больше напряжение внимания при умственной деятельности или чем сильнее раздражение, действующее на рецепторы, тем быстрее альфа-ритм сменяется бета-ритмом. Роландический ритм также сменяется бета-ритмом при различных раздражениях, но особенно резко на него влияют проприоцептивные раздражения, возникающие при движении конечностей.

Тета-ритм представляет собой колебания потенциалов, частотой 4 – 8 Гц, с амплитудой 100 – 150 мкВ. Он наблюдается во время сна и при различных патологических состояниях: при гипоксии и умеренно глубоком наркозе.

Дельта-ритм характеризуется медленными колебаниями потенциалов частотой 0,5 – 3,5 Гц, с амплитудой до 250 – 300 мкВ. Дельта волны регистрируются во время глубокого сна, при глубоком наркозе, гипоксии и различных патологических процессах в коре больших полушарий.  

9.3. Затылочные отделы коры

Затылочные отделы коры больших полушарий являются центральным аппаратом зрительного анализатора, поэтому совершенно естественно, что их поражение должно прежде всего приводить к нарушению процесса анализа и синтеза зрительной информации и сказываться на тех психических процессах, в которых эти виды анализа и синтеза принимают непосредственное участие.

9.3.1. Первичные зоны затылочной коры

Первичные зоны затылочной коры являются местом, где кончаются волокна, идущие от сетчатки глаз; эти волокна идут сначала в составе зрительного нерва, затем неполностью перекрещиваются в хиазме, продолжая путь в зрительном тракте, причем зрительный тракт правого полушария включает волокна, передающие возбуждения, которые воспринимаются левыми половинами зрительного поля обоих глаз, а зрительный тракт левого полушария – волокна, несущие возбуждения, воспринимаемые правыми половинами зрительного поля обоих глаз. Волокна зрительного тракта оканчиваются в наружном (латеральном) коленчатом теле, где начинается новый зрительный путь, который веером располагается внутри височной области («зрительное сияние») и заканчивается в первичном (проекционном) поле затылочной коры (рис. 9.3.).

В результате такого расположения волокон зрительных путей поражение зрительного нерва приводит к слепоте на один глаз. Поражение зрительной хиазмы в ее внутренних отделах – к выпадению обоих внешних (височных) полей зрения, а поражения зрительного тракта, зрительного сияния или зрительной коры одного полушария – к выпадению противоположных полей зрения, что обозначается в неврологии как контрлатеральная гомонимная гемианопсия.

Следует отметить, что как волокна зрительного нерва и зрительного тракта, так и волокна зрительного сияния несут возбуждение в строгом соматотопическом порядке и что поражения этих волокон или части проекционной зоны зрительной коры приводит к выпадению строго определенных частей зрительного поля. Тот факт, что поражения нижних участков зрительного сияния или нижних частей проекционной зрительной коры вызывает выпадение верхних частей, а верхних участков зрительного сияния – выпадение нижних частей зрительного поля, имеет решающее значение для топической диагностики поражения соответствующих участков зрительной системы.

Нарушения всех упомянутых образований могут иметь двоякий характер. Поражение соответствующих участков приводит к упомянутому выше явлению гемианопсии, а раздражение их – к возникновению явлений возбуждения в виде световых точек или пятен (фотопсий) в тех же местах зрительного поля.
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Рис. 9.3. Схема зрительных путей мозга

Образы, воспринимаемые палочками и колбочками носовой (внутренней) половины каждой сетчатки, передаются ганглиозным клеткам, аксоны которых перекрещиваются в хиазме. Образы, воспринимаемые рецепторами височной (наружной) половины каждой сетчатки, передаются  ганглиозным клеткам, аксоны которых не перекрещиваются.
Поражение первичных (проекционных) отделов зрительной коры одного полушария не имеет сколько-нибудь серьезного значения для протекания высших психических процессов; оно приводит лишь к частичным нарушениям полей зрения, не принимающим характера центральной слепоты; если же поражены проекционные пути или зрительная кора обоих полушарий, возникает центральная слепота, что на практике встречается сравнительно редко.

Яления частичного выпадения зрения хорошо компенсируются как функциональными перестройками сетчатки, так и движениями глаз: перемещая взор, больной в известных пределах компенсирует дефект зрения. Так, больные, у которых поражение соответствующих отделов зрительного пути оставляет лишь очень суженное (трубчатое) зрение, несмотря на это, могут вести работу, требующую полноценного использования зрительной функции. 

9.3.2. Вторичные отделы затылочной коры

Вторичные отделы затылочной коры, надстроенные над первичными (проекционными), значительно отличаются от последних как по структуре, так и по функциям. Отличительная особенность вторичных зон затылочной коры заключается в том, что IV (афферентный) слой клеток, принимающий раздражения, приходящие от сетчатки, представлен здесь значительно слабее, чем в первичных отделах коры (поле 17); наоборот, верхние (ассоциативные) слои коры (II и III), состоящие преимущественно из клеток с короткими аксонами, составляют основную массу всей толщины коры вторичных, или проекционно-ассоциативных, отделов (поля 18 и 19).

Морфологические и физиологические особенности строения вторичных отделов зрительной коры определяют ту роль, которую она играет в организации сложнейших процессов зрительного восприятия, с особенной отчетливостью выступающую в опытах, проведенных нейрохирургами во время операций на этих отделах мозговой коры. Они показали, что раздражение первичных отделов затылочной области слабым электрическим током вызывает у больного появление элементарных зрительных ощущений в виде фотопсий (светящихся точек, языков пламени, цветовых пятен и т.п.). Характерно, что эти явления вознивают в строго определенных участках зрительного поля: раздражение правой затылочной области ведет к возникновению фотопсий в левой, а раздражение левой затылочной области – к появлению фотопсий в правой части зрительного поля.

Совершенно иные явления возникают при раздражении вторичных отде-лов зрительной коры. В этих случаях электрическое раздражение того или иного пункта коры вызывает не элементарные зрительные ощущения, а сложные оформленные зрительные галлюцинации (образы цветов, животных, знакомых лиц и т.д.). Иногда всплы-вают целые сложные сцены, например больной видит своего знакомого, идущего со стороны и делающего ему знак рукой. Следует отметить, что эти галлюци-нации не привязаны к определенному участку зри-тельного поля и носят не топический, а смысловой характер.

Естественно, что эти галлюцинации отражают прежний зрительный опыт субъекта, и, следовательно, раздражение вторичных отделов зрительной коры пробуждает следы тех зрительных образов, которые хранятся в долговременной зрительной памяти человека (рис. 9.4.).

Таким образом, вторичные отделы зрительной коры, обеспечивая сложное и распространенное протекание возбуждений, играют роль аппарата, синтезирующего зрительные раздражения и организующего их в определенные системы. Такой характер работы вторичных зон затылочной коры – обеспечение синтеза зрительных возбуждений и создание тем самым физиологической основы для сложного зрительного восприятия – становится совершенно очевидным из наблюдений над изменениями зрительных процессов, возникающих при локальных поражениях вторичных областей зрительной коры.

Как показывают клинические наблюдения, локальные поражения этих областей не приводят к гемианопсиям, не вызывают выпадения отдельных участков зрительного поля, не ведут к снижению остроты зрения. Важным симптомом поражения этих областей является нарушение интегрального восприятия целых зрительных комплексов, невозможность объединять отдельные впечатления в целостные образы, что приводит к возникновению феномена неузнавания реальных предметов и их изображений.


Рис. 9.4. Характер зрительных галлюцинаций, возникающих при 
раздражении первичных и вторичных отделов зрительной коры

1 – светящиеся шары; 2 – окрашенный свет; 3 – белый свет; 4 – голубые диски с красным кольцом; 5 – пламя, надвигающееся со стороны; 6 – голубой туман, надвигающийся со стороны; 7 – лица, звери, идущие со стороны; 8 – друг, идущий со стороны и делающий знак; 9 – лица; 10 – звери; 11 – лица и бабочки; 12 – полет птиц, проходящий со стороны; 13 – желтый цвет; 14 – лица и животные, вниз головой; 15 - человеческие фигуры; 16 – фигуры; 17 - шум, голоса; 18 – шум; 19, 20 – шум барабана; 21, 22 – вкусовые галлюцинации; 23 – ощущения движений в языке; 24, 25, 26 – вестибулярные галлюцинации; 27, 28, 29 – насильственно издаваемые звуки; 30 - насильственное издавание слов.

Такие больные могут принять телефон с вращающимся диском за часы, а коричневый диван – за чемодан и т.п. Они перестают узнавать контурные или силуэтные изображения, затрудняются, если изображения предъявляются в «зашумленных» условиях, например, когда контурные фигуры перечеркнуты ломаными линиями или когда они составлены из отдельных элементов и включены в сложное оптическое поле. Особенно отчетливо все эти дефекты зрительного восприятия выступают, когда опыты с восприятием проводятся в условиях дефицита времени – 0,25 – 0,50 с.

Наиболее грубые формы оптической агнозии наблюдаются у больных с поражениями вторичных зон обеих затылочных долей. Существенным является тот факт, что нарушение зрительного синтеза, возникающее при поражениях вторичных отделов зрительной коры, не затрагивает у больных ни иных модальностей (слуховой, тактильной), ни интеллектуальных процессов. Оказываясь неспособными зрительно узнавать предметы и их изображения, такие больные продолжают легко воспринимать их на ощупь и без большого труда выполняют различные интеллектуальные операции, понимают смысл рассказов, оперируют логико-грамматическими отношениями, производят счет и т.д.

Физиологические механизмы, лежащие в основе подобных нарушений зрительного восприятия, остаются еще недостаточно ясными, однако одна группа фактов, по-видимому, позволяет сделать существенный вклад к их раскрытию.

Еще в 1909 г. венгерский невролог Балинт наблюдал больного с двусторонним поражением передних отделов затылочной области (на ее границах с нижнетеменной), и установил у него отчетливое сужение объема зрительного восприятия. Это нарушение отличалось от случаев сужения зрительного поля, возникающих при поражениях зрительного пути тем, что оно измерялось не единицами пространства, а единицами смысла; больной оказывался в состоянии видеть только один предмет, независимо от его размера (это могла быть иголка или лошадь), и не мог одновременно воспринимать два или более предметов. 

Как показали эти наблюдения, подобные больные действительно оказываются не в состоянии сразу воспринимать два показанных им предмета, особенно если они предъявляются на очень короткий срок.                                                     

 Они не могут поставить точку в центр круга или креста, потому что одновременно воспринимают либо один круг (крест), либо кончик карандаша. Они не могут обвести контур предмета или соблюсти строчку при писании: глядя на кончик карандаша они теряют линейку, глядя на линейку, уже не видят кончик карандаша.

Именно в силу такого функционального сужения зрительного поля и ограничения его только одним объектом эти явления получили название «симультантной агнозии». Характерное для этих случаев расстройство оптико-моторной координации ( или «атаксия взора») стало объясняться тем, что в поле зрения таких больных вместо существующих в каждом нормальном зрении нескольких центров возбуждения (одного – в центре зрения, отражающего доходящую до субъекта информацию, и других на периферии зрительного поля, вызывающих ориентировочный рефлекс, который и приводит к организованному смещению взора) сохраняется только один центр, периферические, направляющие движение взора исчезают. Это положение было проверено в опыте с записью движений глаз при рассматривании геометричеких структур. Движения глаз у больного в отличие от нормы оказались резко дезорганизованными и атаксичными (рис. 9.5.).


Рис. 9.5. Движение глаз при рассматривании геометрических 

объектов

а,б – в норме (рассматривание квадрата и бюста); в,г – у больного 
с «симультантной агнозией»

Обсуждая близкие факты, в свое время описанные П. Жанэ, И.П. Павлов дал этому явлению следующую физиологическую интерпретацию. Он предположил, что клетки затылочной коры таких больных настолько ослаблены патологическим процессом, что оказываются не в состоянии «иметь дело одновременно с двумя раздражителями», один возбужденный пункт оказывает тормозящее влияние на другой, делая его «как бы несуществующим».

Исходя из этой гипотезы, А.Р. Лурия предположил, что если укрепить возбудительные процессы в пораженной затылочной коре с помощью инъекции кофеина, то можно добиться существенного улучшения процесса зрительного восприятия. Такой опыт, проведенный с больным, у которого имелось двустороннее пулевое ранение передних отделов затылочной области, показал, что после инъекции 0,05 см3 однопроцентного раствора кофеина больной в течение некоторого времени (30 – 40 мин – предел срока действия кофеина) мог одновременно воспринимать два, а в некоторых случаях и три объекта, при этом признаки зрительной атаксии уменьшались.

При переходе от первичных отделов коры к вторичным отделам организация соответствующих форм психической деятельности подчиняется законам убывающей модальной специфичности и возрастающей латерализации функций. Если первый из этих законов означает, что функции вторичных отделов коры теряют характер соматотопической проекции соответствующих чувствительных приборов, то согласно второму закону вторичные зоны левого (доминантного) полушария начинают существенно отличаться по формам своей работы от вторичных зон правого (субдоминантного у правшей) полушария. Эти отличия проявляются в том, что вторичные зоны коры левого (доминантного у правшей) полушария сохраняют теснейшую связь с речевыми процессами, в то время как вторичные зоны коры правого полушария такой связи не обнаруживают.

Это отчетливо проявляется в характере зрительной агнозии, возникающей при поражении вторичных отделов левой и правой затылочных областей. Поражение вторичных отделов затылочной области левого (доминантного у правшей) полушария очень часто приводит к нарушению узнавания букв и соответствующему нарушению чтения (оптическая алексия): в этих случаях больной либо вообще перестает узнавать буквы, либо путает буквы, близкие по начертанию (например «И» и «Н», «З» и «Е»), либо не узнает сложные по начертанию буквы (например «Ж» и «Щ»). У таких больных могут наблюдаться и затруднения в узнавании сложных зрительных объектов.

Иная картина возникает при поражении аналогичных зон правого (субдоминантного у правшей) полушария. В этих случаях нарушение узнавания букв менее выражено, а иногда и полностью отсутствует, зато отчетливо выступают признаки нарушения непосредственного зрительного восприятия, в частности «предметной агнозии». Особенно отчетливо при поражениях затылочных отделов правого полушария проявляется симптом «агнозии на лица». Этот симптом выражается в том, что больные не узнают лица даже хорошо знакомых людей (узнают знакомого человека только по голосу), не могут установить, чей портрет им предъявляется. Физиологические механизмы этого дефекта пока не известны, но не вызывает сомнений то, что он также связан с нарушением синтеза зрительных признаков, который в данном случае протекает без существенного участия логических кодов языка.

9.4. Височные отделы коры     

Функциональная организация модально-специфических зон мозга (зрительной, слуховой, тактильной) имеет общие черты, то есть, несмотря на различия, связанные с теми модальностями, которые они представляют, все эти зоны построены по одному и тому же принципу.

  9.4.1. Первичные зоны височной коры

Слуховая кора занимает внешние отделы височной области мозга и так же, как и зрительная область коры, распадается на первичные (проекционные) и вторичные зоны.

Слуховой путь, несущий сигналы звуковых раздражений, начинается в кортиевом органе, расположенном в улитке внутреннего уха. Отдельные участки этого органа возбуждаются в ответ на эти колебания, сохраняют соматотопическую организацию. Они идут по слуховому пути, частично перекрещиваясь во внутреннем лемниске, прерываются во внутреннем (медиальном) коленчатом теле и заканчиваются в первичных (проекционных) отделах слуховой зоны коры, расположенных в поперечной извилине Гешля (поле 41).

Общим в организации проекционных отделов слухового пути с проекционной зрительной корой является то, что и эта зона коры имеет соматотопическое строение: волокна, несущие возбуждение от высоких тонов, располагаются в медиальных, а волокна, несущие возбуждение от низких тонов, - в латеральных отделах этой зоны.

Отличие от организации проекционных отделов затылочной (зрительной) зоны заключается в том, что здесь не имеется полного представительства каждого уха (или части слуховых волокон) в одном, противоположном полушарии; волокна каждого кортиева органа представлены в проекционных зонах слуховой коры обоих полушарий, сохраняя преимущественное представительство в противоположном полушарии. Вот почему случаи полной центральной глухоты, которая может возникнуть только при поражении обеих гешлевских извилин, очень редки.

Одностороннее поражение гешлевской извилины настолько компенсируется вторым полушарием, что в течение долгового времени клиника почти не имела четких симптомов диагностики односторонних поражений первичных отделов слуховой коры. Лишь в последнее время, благодаря работам ряда исследователей, информация о формах работы этих отделов височной области значительно обогатилась, а диагностика ее поражений приобрела прочные опорные симптомы.

Как показали эти исследования, функция проекционной височной коры заключается не только в том, чтобы передавать слуховые возбуждения в кору мозга, но и в том, чтобы удлинять, стабилизировать их воздействия, придавая им более константный характер и делая их доступными для управления. При односторонних поражениях первичных отделов слуховой коры и прилегающих к ней зон нет выпадения слуха и снижения остроты слухового восприятия при действии продолжительных звуков, но есть признаки нарушения слуховой чувствительности или повышение порогов слухового ощущения в тех случаях, когда субъекту предъявлялись короткие звуки, длившиеся не более 14 – 15 мс. При таких условиях опыта больные с односторонним поражением верхних отделов височной области обнаруживали отчетливое повышение порогов слухового ощущения на противоположном ухе, и это оказывалось иногда единственным симптомом для топической диагностики соответствующего поражения.

9.4.2. Вторичные отделы височной коры

Вторичные отделы слуховой области, занимающие у человека внешние отделы височной доли, соответствующие 22, 42 и частично 21-му полям Бродмана, построены также, как и вторичные отделы других воспринимающих зон. В них преобладают II и III слои коры, подавляющую часть которых составляют клетки с короткими аксонами. Сохраняя модально-специфический (слуховой) характер, они не имеют четкого соматотипического строения. Вызываемое в них возбуждение распространяется на значительноболее широкие территории, чем возбуждение отдельных пунктов первичной коры. Электрическое раздражение этих зон коры у больного вызывает значительно более сложно организованные слуховые галлюцинации (звуки музыки, голоса и т.д.), чем раздражение первичных слуховых зон.

Как показали опыты И.П. Павлова, поражение височной области коры вызывает у животного не потерю слуха, а нарушение возможности образовывать условные рефлексы на комплексные звуковые раздражители. Близкие данные были получены рядом американских исследователей, показавших, что экстирпация височной коры сохраняет у животного возможность различать простые звуки, но нарушает возможность дифференцировать сложные звуковые комплексы.

Естественно, что у человека, с характерным для него мощным развитием вторичных отделов слуховой коры, эти явления выступают более отчетливо, и ряд авторов показали, что у больных с поражением вторичных отделов левой височной области возможность различать простые звуки сохраняется, выработка простых звуковых дифференцировок оказывается лишь несколько затрудненной, в то время как выработка дифференцировок на сложные звуковые комплексы делается практически невозможной.

Все эти факты убедительно показывают, что вторичные отделы височной коры играют решающую роль в дифференциации как комплексов одновременно предъявляемых слуховых раздражителей, так и последовательных серий звуковысотных отношений или ритмических звуковых структур. Описанные факты отражают существенную, но еще далеко не самую важную сторону работы вторичных отделов левой височной коры человеческого мозга. Имеется в виду то, что они являются основным аппаратом анализа и синтеза речевых звуков, что, как известно, отличает слух человека от слуха животного.

Существенным является тот факт, что вторичные отделы височной коры (и, прежде всего коры доминантного, левого полушария) являются аппаратами, специально приспособленными для анализа и синтеза речевых звуков, иначе говоря, аппаратами речевого слуха. Как показали исследования нейроанатомов, вторичные отделы коры височной области связаны богатыми U-образными связями с нижними отделами постцентральных и премоторных зон, иначе говоря, со всеми теми аппаратами мозга, опираясь на которые осуществляется артикулированная речь.

При локальных поражениях вторичных отделов височной доли человек теряет возможность отчетливо различать звуки речи и у него отмечаются явления, обозначаемые термином «речевая акустическая агнозия» или более широко известным термином «сенсорная афазия». Больные с такими нарушениями сохраняют достаточно острый слух и не обнаруживают частичных выпадений тех или иных участков тональной шкалы. Восприятие предметных звуков (стук посуды, звон стекла) также остается у них сохранным. Существенные нарушения отмечаются лишь при различении звуков речи. 

 В случаях массивных поражений левой височной доли все звуки речи воспринимаются ими как нечленораздельные шумы (напоминающие журчание ручья, шум листвы). В случаях ограниченных поражений этот дефект менее выражен – больные не могут различать лишь близкие, отличающиеся только одним признаком (например, звон-костью), «оппозиционные» или «коррелируюшие» фоне-мы, хотя хорошо улавливают как тембровые особенности речи, так и ее интонацию. Этот дефект легко обнаружить, если предложить больному повто-рять пары «оппозиционных» фонем ( таких, как «д – т»; «б – п» или «с – з»). В этих случаях больные повторяют «ба – па» или «ба – ба», ощущая какое-то различие, которое, однако, они не в состоянии уяснить. Такие нарушения имеют место только при поражении вторич-ных отделов височной области и прилежащих зон и не встречаются при иной локали-зации поражения (рис. 9.6.).

Следует отметить, что описанные нарушения фонематического слуха, являющиеся непосредственным результатом поражения вторичных отделов височной коры, возникают у правшей только при поражениях левой височной области и совсем не появляются при поражениях правой височной доли. Вот почему поражения правой височной доли, лишенной у правшей связей с речевой системой, либо остаются бессимптомными, либо вызывают нарушения восприятия лишь сложных ритмических сочетаний звуков или комплексных звуковысотных отношений, что проявляется в нарушении музыкального слуза, получившего название «сенсорной амузии». Нарушение фонематического слуха и явления «речевой акустической агнозии» - основные признаки поражения вторичных отделов височной доли.

В тех случаях, когда поражение нарушает нормальную работу тех отделов вторичной слуховой коры левого полушария, которые располагаются несколько дальше от первичных отделов слуховой коры и занимают область средней височной извилины, фонематический слух может быть сохранен или слабо нарушаться, и дефект принимает форму нарушения слухоречевой памяти или своеобразных акустико-мнестических расстройств. Ео основным признаком является невозможность удержания в памяти даже небольших серий звуков, слогов или слов: больной путает их порядок или отмечает, что часть предъявленных ему в серии элементов просто исчезает из его памяти. Это нарушение имеет модально-специфический характер, и если такому больному предъявить группу нарисованных фигур или даже написанных слов, он запоминает их достаточно прочно.

Анализ показывает, что в основе такого нарушения слухоречевой памяти лежит, по-видимому, повышенное взаимное торможение слуховых следов, характерное для патологического состояния височной коры и близкое по типу к тем явлениям, которые наблюдаются в случае «симультанной оптической афазии». Повышенное торможение, вероятно, приводит к своеобразному сужению сукцессивного звукового восприятия. Это предположение подтверждается в экспериментах с предъявлением рядов звуковых элементов, аналогичных только что упомянутым, с большими интервалами, что ведет к уменьшению взаимно тормозящего влияния соседних элементов. При таких условиях следы каждого звукового раздражения получают достаточное время для консолидации, и удержание соответствующего звукового ряда оказывается доступным.

9.4.3. Нарушения речевого слуха

Нарушения фонематического слуха и слухоречевой памяти, вызываемые поражением вторичных отделов левой височной доли, носят частный, модально-специфический характер, и в силу закона «двойной диссоциации» оставляют другие функции, страдающие при иных по локализации поражениях, сохранными. К последним относятся функции зрительного восприятия, понимания логико-грассатических отношений, операции счета и т.п. Однако целый ряд сложных психологических процессов оказывается в этих случаях глубоко нарушенным. Эти нарушения, тесносвязанные с расстройством речевого слуха, имеют вторичный, или системный, характер. К таким нарушениям относятся расстройства понимания речи, называния предметов, припоминания слов и своеобразные нарушения письма.

Распад возможности различать близкие по звучанию фонемы неизбежно приводят к затруднению понимания устной речи или к явлению «отчуждения смысла слов». Слова родного языка, звуковой состав которых начинает восприниматься недифференцированно, перестают пониматься достаточно ясно. Так, слово «голос» звучит для больного то как «голос», то как «холост» или «холст». Больной начинает воспринимать родную речь как чужой язык. Это и составляет основной симптом того, что получило в клинике название «сенсорной», или «акустико-гностической», афазии.

Вторым следствием нарушения фонематического слуха является то, что больной, не имеющий нужной опоры в дифференцированной фонематической системе языка, затрудняется в назывании предметов, перестает с легкостью припоминать нужные слова, смешивая близкие фонемы. Так, вместо «колос» он говорит: «Ну как это холст… голст… хорос… корос…» и т.д. Характерно, что подсказка первого слога в этих случаях не оказывает никакой помощи. Например, при попытке назвать слово «расческа» больной никак не реагирует на подсказанное ему начало слова, оставаясь безразличным к таким подсказкам, как «рас…», «расче…», «расчес…» и т.д. Эта невозможность воспользоваться подсказанным началом слова является одним из важнейших дополнительных признаков для топической диагностики поражений левой височной доли.

Третьим следствием основного дефекта является расстройство экспрессивной речи больного. Не имея опоры в фонематической системе языка, не имея стойких акустических следов, больной, естественно, плохо владеет связной речью, и его самостоятельные высказывания приобретают характер бессвязного набора слов, одни из которых нарушены по своей фонематической структуре, а другие замещены близкими, но не адекватными словами. Больной при этом не в состоянии четко воспринимать дефекты своей речи и корригировать их, в результате его речь превращается в «словесный салат», в котором почти полностью отсутствуют номинативные компоненты (существительные) и сохраняются либо вводные слова, либо привычные выражения типа: «ну вот…», «как его…», «черт возьми…» и т.д.

Характерно, что если фонематическая и лексическая стороны связной речи таких больных оказываются резко нарушенными, то интонационно-мелодическая сторона остается, как правило, сохранной и, опираясь на нее, слушающий может понять общий смысл, казалось бы, бессвязной речи больного. Так, слушая речевой поток: «Ну вот… значит… так… вот мы… ну… шли – шли… и вдруг… ну это… как его… бах!... и вот ничего…а потом… вот… чуть-чуть… и еще лучше, и совсем… и вот теперь – видите?..» - воспринимающий эту тираду, полностью лишенную существительных, может догадаться, что больной рассказывает о своем ранении, о том как он потерял сознание, как его сознание постепенно восстанавливалось и т.д.

Последним следствием нарушения фонематического слуха, характерным для больных с поражением левой височной доли, является распад письма. Больные не могут выделить звукового состава слова, смешивают близкие по звучанию фонемы, не могут проанализировать сложные сочетания звуков и их письмо превращается в серию попыток найти нужный звукобуквенный состав слова. Исключением является сохранение возможности писать хорошо упроченные слова (например, свою подпись), написание которой не требует анализа звукового состава слова и представляет собой реализацию прочных двигательных стереотипов. Превращение написания слов из процессов, требующих отчетливого звукового анализа, в двигательные автоматизмы, опирающиеся на иной комплекс мозговых зон, является примером изменения мозговой организации психического процесса по мере его функционального развития.

Процессы чтения нарушаются у больных этой группы лишь частично. Узнавание прочно запечатленных зрительных стереотипов, или оптических идеограмм («Москва», «Россия» и т.д.), остается сохранным. Наоборот, прочтение малоупроченных или сложных по своему содержанию слов, восприятие которых требует слухового анализа, оказывается глубоко нарушенным. В практике А.Р. Лурия был случай, когда раненный в височную область легко прочитывал на адресованном ему конверте свою фамилию «Левский», но не мог прочесть более простого, но менее упроченного слова «лев».

Понимание логических отношений и таких операций, как письменный счет, может оставаться при поражениях левой височной области достаточно сохранным. Однако это не значит, что у таких больных остаются полностью сохранными все операции вербального мышления. В тех случаях, когда такие операции содержат ряд промежуточных звеньев, которые должны удерживаться в «оперативной речевой памяти», больные с поражением левой височной доли оказываются не в состоянии их выполнять, и их мышление, несмотря на сохранную направленность, приобретает разорванный, фрагментарный характер. Вот почему, сохраняя способность схватывать единичные логические отношения, такие больные легко теряют последовательность операций, не сохраняют их отдельные звенья, а процесс упорядоченного вербального мышления оказывается у них глубоко нарушенным.

9.5. Третичные зоны коры

Существуют познавательные процессы, играющие в сознательной деятельности человека ведущую роль. Такие процессы объединяют работу нескольких анализаторов, обеспечивая наиболее комплексные формы переработки информации. Мозговую основу наиболее высоких форм познавательной деятельности человека составляют третичные зоны мозговой коры, в частности те из них, которые расположены между затылочными, височными и теменными отделами; эти зоны играют основную роль в обеспечении сложных симультанных (пространственных) синтезов.

9.5.1. Организация пространственных синтезов

Третичные зоны задних отделов мозга располагаются, как уже говорилось, на границе между затылочными, височными и постцентральными областями полушария и составляют «зону перекрытия» корковых отделов зрительного, слухового, вестибулярного и кожно-кинестетического анализаторов. Их центром являются 39-е и 40-е поля Бродмана, или нижнетеменная часть. Есть, однако, все основания включать в их состав также и прилегающие височно-затылочные образования 37-го и 21-го полей. Все эти поля сохраняют общую для всех рецепторных зон поперечную исчерченность и выраженное шестислойное строение и преимущественно состоят из клеток верхних слоев коры, имеющих короткие аксоны и осуществляющих главным образом ассоциативные функции; приходящие к ним волокна идут от ассоциативных ядер зрительного бугра (таламуса) и несут информацию, обобщенную на низших уровнях.

Эти зоны формируются только у человека и созревают позднее, чем все остальные зоны задних отделов коры, полностью вступая в работу лишь к 7-летнему возрасту. Все это дает основание предположить, что описываемые «третичные» образования играют особую роль в осуществлении меж-анализаторных синтезов и что при их участии осуществляется как синтез сигналов внутри одного анализатора, так и перенос структур возбуждений из одного анализатора в другой. Предположение о сложной синтетической функции третичных зон теменно-височно-затылочной коры подтверждается физиологическими экспериментами и нейропсихологическими наблюде-ниями.

Раздражение этих отделов электрическим током не вызывает каких-либо модально-специфических эффектов. Поражения нижнетеменных и теменно-затылочных отделов коры левого или правого полушарий не вызывают никаких элементарных модально-специфических нарушений; зрение и слух, тактильная и кинестетическая чувствительность остаются в этих случаях полностью сохранными. Однако внимательный анализ показывает, что при таких поражениях у больных возникают выраженные расстройства в смысловой и структурной переработке получаемой информации, во многом напоминающие те, которыми сопровождаются явления «симультанной агнозии». Больные испытывают затруднения в понимании доходящей до них информации в целом; они не могут совместить отдельные впечатления в единую структуру.

К этим дефектам прибавляется одна своеобразная черта. Больные с поражениями теменно-затылочной области теряют возможность ориентироваться в системе пространственных координат, и прежде всего у них страдает право-левая ориентировка. Больные с поражением этой области коры легко теряют ориентировку в пространстве. Так, выйдя из палаты в коридор, они не могут найти дорогу назад; пытаясь застелить кровать, они кладут одеяло не вдоль, а поперек кровати; одеваясь, они не могут найти нужный рукав и т.д. Они оказываются беспомощными, если им предлагается оценить положение стрелок на часах, на которых не написаны соответствующие цифры.

Все эти больные независимо от их образования не в состоянии ориентироваться в географической карте, путают восток и запад, не могут начертить схему расположения хорошо знакомых мест. Грубейшие нарушения возникают у них и при попытке расположить объекты в трехмерном пространстве: они путают горизонтальную, фронтальную и сагиттальную плоскости и оказываются совершенно не в состоянии правильно воспроизвести расположение в пространстве рук врача или построить из заданных элементов какую-либо пространственно ориентированную фигуру. Именно в силу таких затруднений у этих больных появляется симптом, получивший название «конструктивной апраксии».

Наконец, что выступает у этих больных особенно отчетливо, они испытывают выраженные затруднения в графическом изображении букв, причем, в отличие от больных с поражениями височных отделов левого полушария, нарушения связаны у них не с фонематическим анализом слов, а с трудностями пространственного анализа линий, составляющих буквы, вследствие чего изображение букв (или их копирование) резко нарушено, а иногда заменяется зеркальным изображением.

В наиболее грубых случаях все эти дефекты выступают уже при непосредственном воспроизведении предъявленных пространственных структур. В менее выраженных случаях они обнаруживаются лишь при воспроизведении пространственного расположения по памяти или при мысленной перестройке, например, наглядно воспринимаемых пространственных отношений, когда больной должен поднять одноименную руку, воспроизводя положение руки сидящего перед ним лицом к лицу человека; или мысленно перевернуть наглядно воспринимаемую геометрическую фигуру; или воспроизвести конструкцию, предложенную сидящим перед ним исследователем, переориентировав ее по отношению к самому себе.

Следует отметить, что нарушения пространственного синтеза, описанные выше, могут являться основой как зрительных, так и двигательных и даже пространственно-слуховых расстройств, что дает основание характеризовать возникающие в этих случаях нарушения как явления «пространственной апрактогнозии». Подобные нарушения пространственной ориентировки могут возникать как при поражениях левого (доминантного у правшей) полушария (где они выступают особенно отчетливо), так и при поражениях правого (субдоминантного) полушария. Заметные отличия начинают обнаруживаться лишь при изучении более сложных форм нарушения ориентации в логических «квазипространственных» отношениях.

9.5.2. Организация символических синтезов

Невропатологи давно заметили, что больные с поражением теменно-затылочных отделов доминантного левого полушария тспытывают затруднения в анализе не только наглядных, но и символических отношений. Больной этой группы наряду с явлениями «конструктивной апраксии» обнаруживает заметные трудности в припоминании названий пальцев рук (при инструкции показать «указательный», «безымянный», «средний» пальцы). Этот синдром, включающий пространственные расстройства, конструктивную апраксию и невозможность словесного обозначения пальцев, получил в клинике название Герстмановского синдрома и стал одним из опорных диагностических признаков поражения теменно-затылочной области левого полушария. Дальнейшие наблюдения показали, что в этот синдром входят и другие симптомы.

Больные с поражением теменно-затылочной области, хорошо сохраняя понимание обращенной к ним бытовой речи, испытывают затруднения в понимании относительно сложных логико-грамматических структур. Так, хорошо понимая повествовательную речь типа «Отец и мать ушли в кино, а дома осталась старая няня и дети», они не могут разобраться в фразе, состоящей из такого же числа слов, но включающей в свой состав более сложные логико-грамматические отношения типа «В школу, где училась Нина, с фабрики пришла девушка, чтобы сделать доклад». Даже такая, казалось бы, совершенно простая фраза, как «На ветке дерева гнездо птицы», ставит их в тупик, и они никак не могут сразу разобраться в отношении четырех слов.

В процессе многочисленных исследований А.Р. Лурия были установлены основные модели тех сложных синтаксических структур, понимание которых оказывается недоступным для больных правшей с поражением теменно-затылочных отделов левого полушария. Таковыми оказались структуры, выражающие некоторые логические отношения, которые в свое время были обозначены шведским лингвистом Сведелиусом как «коммуникации отношений», с тем, чтобы отличить их от простой повествовательной речи или «коммуникации событий». «Коммуникация отношений» - грамматические структуры, возникшие наиболее поздно в истории языка и выражающиеся в таких языках, как русский, с помощью окончаний (выражающих пдежные отношения), предлогов (выражающих отношения пространства, последовательности или более сложные логические фигуры) и с помощью расстановки слов. Общим для всех этих конструкций является то, что ни одну из них нельзя выразить в наглядном образе; все они, таким образом, различными способами кодируют не наглядные, а логические отношения.

Типичным примером может служить структура родительного падежа (например, «брат отца», «хозяин собаки»), которая в отличие от более простых конструкций, например родительного падежа части чего-либо («кусок хлеба»), не поддается наглядному изображению, выражая отвлеченные отношения между объектами. Другим примером могут служить конструкции с предлогами, выражающие или отношения пространства («крест под квадратом», «квадрат под крестом»), или отношения времени («весна перед летом» или «лето перед весной»). Имеются конструкции, смысл которых принципиально меняется в результате изменения порядка слов («платье задело весло» и «весло задело платье»).

Хорошо понимая значение отдельных слов, больные не в состоянии уловить значение конструкции в целом, им кажется, что конструкции, включающие одинаковые слова (например, «брат отца» и «отец брата»), означают одно и то же; смысл логико-грамматических отношений, выражаемых этими конструкциями, остается для них  недоступным.

Нарушение внутренних «квазипространственных» синтезов выражается у больных этой группы также и в распаде счетных операций. Счетные операции (типа «табличного счета») на ранних этапах овладения носят развернутый характер и позднее превращаются в действия, опирающиеся на внутренние пространственные схемы. Для их осуществления всегда требуется сохранность симультанных синтезов, построенных по тому же принципу, что и внешние пространственные операции. К числу таких операций относится оперирование с многозначными числами, где значение каждой цифры определяется ее местом (разрядом) в комплексе цифр, операции сложения и вычитания и более сложные операции счисления, выполнение которых возможно только при условии сохранения в оперативной памяти числовых схем и направления производимой операции. 

Так, производя операцию вычитания 31 – 7, мы, как правило, сначала округляем уменьшаемое и, получив результат 30 – 7 = 23, прибавляем единицу, откладывая ее вправо от мыслимого ряда, и получаем результат 23 + 1 = 24. Более сложный характер носят операции счета при вычитании двузначного числа (например, 51 – 17), где наряду с только что перечисленными условиями требуется двойной «переход через десяток» и удержание в оперативной памяти двойной системы элементов. 

 Именно эти операции нарушаются у больных с поражениями теменно-затылочных отделов левого полушария. Начиная выполнять первую из описанных выше операций (30 – 7 = 23), они не знают, куда именно – вправо или влево – надо отложить оставшуюся единицу, иначе говоря, какое именно действие надо с ним произвести. В случаях относительно легких поражений подобные нарушения выступают в более сложных процессах: в вычитании двузначного числа из двузначного или в вычитании однозначного числа из двузначного, требующего перехода через десяток с промежуточным дроблением на составные части.

Нарушение симультанных («квазипространственных») синтезов на мнестическом и речевом (символическом) уровнях неизбежно приводит к существенному нарушению познавательных операций и наглядных мыслительных процессов: больные начинают испытывать значительные затруднения не только в формировании мысли, но и в осуществлении интеллектуальных действий. Мышление как деятельность при этом в основном остается сохранным: больные сохраняют мотивы интеллектуальной деятельности, хорошо удерживают основную задачу, сохраняют целенаправленность действий и иногда даже общую схему решения.

Трудности у них выступают лишь при выполнении соответствующих операций; понимая, например, общий смысл предложенной им школьной задачи, они часто становятся в тупик перед грамматической формулировкой отдельных входящих в ее состав условий, не могут понять, что означает «на столько-то больше» или «было столько-то метров ткани, из них он потратил столько-то» и т.п. В результате эти больные оказываются беспомощными при решении задач, общий смысл которых для них принципиально ясен. Такая диссоциация между потенциальной сохранностью интеллектуальной деятельности и нарушением интеллектуальных операций, между сохранностью общего смысла и нарушением конкретных значений (при полном осознании своих дефектов) и составляет специфику синдрома, возникающего у больных (правшей) с поражением теменно-затылочных отделов левого полушария, приводящим к распаду симультанных синтезов.

9.5.3. Третичные зоны и речевая память

Одним из наиболее рано описанных симптомов, возникающих при поражении теменно-затылочных отделов левого полушария, являются выраженные затруднения в нахождении названий предметов; эти дефекты были изучены многими авторами и получили название «амнестической афазии». 

Явления амнестической афазии внешне во многом напоминают нарушения речевой памяти. Дальнейший анализ показывает, что явления амнестической афазии, возникающие при поражении теменно-затылочной области левого полушария, существенно отличаются от нарушений слухоречевой памяти при поражениях левой височной доли. Стоит лишь подсказать больному с поражением левой теменно-затылочной области первый звук или первый слог забытого слова, как больной тотчас произносит его без всяких акустико-речевых трудностей. По-видимому, в основе амнестической афазии, возникающей в этих случаях, лежат не первичные нарушения слухоречевой памяти, а совсем иные механизмы.

Первое возможное решение вопроса о причинах такого нарушения номинативной функции речи связано с психологическим анализом процесса нормального припоминания названий. Называя тот или иной предмет, находя его речевое обозначение, мы фактически включаем его в определенную сеть значений, относим данный предмет к некоторой категории. Однако этот процесс требует сохранности симультанно существенных семантических схем, которые нарушаются при поражении третичных зон теменно-затылочных (или теменно-височно-затылочных) отделов левого полушария. Вот почему припоминание названия предмета у таких больных происходит примерно с теми же трудностями, что и припоминание здоровым человеком недостаточно упроченной и не включенной в твердую семантичесую систему фамилии.

В описанных случаях действуют, по-видимому, и дополнительные патофизиологические механизмы. Известно, что пораженная кора головного мозга находится обычно в аномальном тормозном, или «фазном, состоянии, при котором нарушается «закон силы» и слабые раздражители начинают вызывать такие же реакции, как и сильные. Можно предположить, что в этих условиях хорошо упроченное и доминирующее значение слова перестает отчетливо отделяться от побочных, более слабых связей, и эти побочные связи появляются с той же легкостью, что и нужные значения. Замена нужного слова побочным, близким к нему либо по смысловому, либо по морфологическому, либо даже по фонетическому признаку, называется парафазией. Она связана, вероятно, с нейродинамическими нарушениями в работе патологически измененной теменно-затылочной коры, и есть основания думать, что на этих путях будет найдено окончательное объяснение этого явления. 

Как показали наблюдения, затруднения в нахождении названий связаны главным образом с называнием предметов и наблюдаются значительно реже при назывании качеств или действий. Это видно как из времени, которое затрачивается на нахождение слов каждой их этих групп, так и из числа названий предметов, качеств и действий, которые испытуемый может припомнить в течение определенного времени. Так, больные с поражением третичных теменно-затылочных областей коры затрачивают на припоминание прилагательных в среднем 2,5 с, на припоминание глаголов – 9,3 с, а на припоминание существительных – в среднем 15 с.

Опыты, проведенные рядом исследователей, позволили уточнить механизмы, которые, по-видимому, являются причиной указанных трудностей. Оказалось, что больные с амнестической афазией описываемого типа неспособны к наглядному представлению предмета, они не могут выделить его существенные признаки, поэтому всякий раз, когда им давалось задание узнать изображение предмета, нарисованное в стилизованном виде, нарисовать или закончить начатое изображение, они оказывались не в состоянии выполнить его. Можно, таким образом, думать, что существует еще один механизм нарушения номинативной функции речи при поражении теменно-затылочных отделов левого полушария: неполноценность зрительных представлений называемого предмета.

9.5.4. Теменно-затылочные зоны правого полушария

До сих пор речь шла о той роли, которую играют в построении познавательных процессов третичные отделы теменно-затылочной области левого, доминантного полушария. Рассмотрим теперь вопрос о функциях аналогичных отделов субдоминантного, правого полушария.

Бесспорным является факт, что даже массивное поражение правой теменно-затылочной области не приводит к нарушениям высших (символических) форм познавательных процессов: понимание сложных логико-грамматических структур и процессы счета остаются в этих случаях совершенно сохранными. В то же время процессы пространственного гнозиса и праксиса, не связанные с речевой системой, часто оказываются в этих случаях глубоко нарушенными.

Одним из главных признаков поражения правой теменно-затылочной области у правшей является игнорирование левой половины зрительного поля, которое отмечается здесь не только при рассматривании сложных рисунков и при чтении, но и в процессе самостоятельной конструктивной деятельности и при самостоятельном рисовании. Этот симптом особенно отчетлив, поскольку больные не только игнорируют левую сторону, но и не замечают своих ошибок, обнаруживая тем самым симптом невосприятия своих дефектов, который свойственен значительной части больных с поражением правого полушария.

Другим симптомом, характерным для поражения задних отделов правого полушария, является своеобразное нарушение зрительного узнавания предметов, которое характеризуется утратой чувства знакомости их и протекает скорее по типу «парагнозии» (замены непосредственного правильного восприятия предмета бесконтрольными догадками о нем), чем по типу подлинной оптической агнозии, в основе которой лежит нарушение симультанных оптических синтезов.

Специфическим симптомом, возникающим при поражении задних отделов субдоминантного правого полушария, является нарушение узнавания индивидуальных изображений при сохранении способности к логическому отнесению их к определенной категории. Проявлением этого дефекта является нарушение восприятия лиц, которое наблюдается при поражениях задних отделов правого полушария значительно чаще, чем при поражениях этих же отделов левого полушария. 

9.6. Лобные доли коры

Лобные доли мозга, и в частности их третичные образования (к которым относится префронтальная кора), являются наиболее поздно сформировавшимся отделом больших полушарий. Едва намеченная у высших животных префронтальная кора заметно увеличивается у приматов, а у человека занимает до 25% всей площади больших полушарий.

Префронтальные отделы мозга – или лобная гранулярная кора – главным образом состоит из клеток верхних (ассоциативных) слоев коры. Они имеют богатейшие связи как с верхними отделами ствола мозга и образованиями таламуса, так и со всеми остальными зонами коры. Таким образом, префронтальная кора надстраивается не только над вторичными отделами двигательной области, но фактически над всеми остальными образованиями большого мозга. Это обеспечивает двустороннюю связь префронтальной коры как с нижележащими структурами ретикулярной формации, модулирующими тонус коры, так и с теми образованиями вторичных отделов мозга, которые обеспечивают получение, переработку и хранение экстероцептивной информации, что позволяет лобным долям регулировать общее состояние мозговой коры и протекание основных форм психической деятельности человека.

9.6.1. Регуляция мнестических и интеллектуальных действий

У больных с поражением лобных отделов мозга фонетическая, лексическая или логико-грамматическая функции речи остаются сохранными. Однако поражение лобных долей приводит к грубейшему нарушению регулирующей функции речи, к распаду возможности направлять и регулировать поведение как с помощью чужой, так и с помощью собственной речи.

Вопреки многим предположениям, высказывавшимся в литературе, поражение лобных долей не приводит к первичным нарушениям памяти; это видно хотя бы из того, что хорошо упроченные в прошлом опыте стереотипы могут сохраняться у таких больных достаточно долго. Однако в этих случаях существенно страдает другая сторона мнестической деятельности, а именно возможность создавать прочные мотивы запоминания и поддерживать активное напряжение, необходимое для произвольного запоминания, а также возможность переключения от одного комплекса следов к другому. В результате процесс запоминания и воспроизведения материала существенно нарушается. Все это свидетельствует о том, что при поражении лобных долей мозга страдает не первичная основа памяти, а сложная мнестическая деятельность в целом.

Основные особенности нарушения мнестической деятельности при поражении лобных отделов мозга выявляются уже в простых опытах с заучиванием ряда, состоящего из 8 – 10 словесных или наглядных элементов. Как правило, нормальный испытуемый прочно удерживает данную ему мнестическую задачу, стремится запомнить соответствующий ряд и, если оказывается не в состоянии сделать это сразу, начинает активно заучивать его, с каждым повторением наращивая число воспроизводимых элементов.

Больной с поражением лобных долей мозга, как правило, легко удерживает то число элементов предъявленного ему ряда, которое может запечатлеться непосредственно, без усилий (при ряде из 10 слов непосредственно запечатлеваются 4 – 5 элементов); однако при дальнейших предъявлениях серии он не увеличивает количества воспроизводимых слов, объем воспроизведения остается на уровне 4 – 5 элементов. 

Еще более отчетливо дефекты мнестической деятельности у больных с поражением лобных долей мозга выступают в опытах, где требуется переключение от воспроизведения одной группы элементов к другой. Так, например, если предложить больному воспроизвести одну короткую серию слов (например «дом – лес – кот»), а затем вторую (например «путь – ночь – стол»), после чего попросить его припомнить первую серию, то окажется, что следы слов второй серии настолько инертны, что больной будет воспроизводить «путь – ночь – стол».

В случаях наиболее массивных поражений лобных долей мозга инертность наблюдается и при воспроизведении фраз. Так, больной, повторив после фразы «девочка пьет чай» фразу «мальчик ударил собаку», вместо первой фразы продолжает упорно повторять «мальчик ударил собаку» или « мальчик… пьет чай». Число таких персевераций у больных с поражением лобных долей вдвое выше, чем у больных с поражением задних отделов мозга.

Аналогичные нарушения отмечаются и в интеллектуальной деятельности больных с поражением лобных долей мозга, начиная от наиболее простых и наглядных форм ее и кончая сложными видами отвлеченной дискурсивной деятельности. Нарушается, как правило, программа действий, включенных в состав интеллектуального акта, и больной заменяет подлинную интеллектуальную деятельность либо серией импульсивно возникающих фрагментарных догадок, либо же воспроизведением инертных стереотипов.

Наиболее простой формой наглядного мышления является процесс анализа содержания сколько-нибудь сложной сюжетной картины. Для понимания содержания такой картины испытуемый должен выделить ее детали, сопоставить их друг с другом, создать некоторую гипотезу о ее смысле и затем сверить эту гипотезу с реальным содержанием картины. Подобная активная деятельность, характерная для нормального испытуемого, часто резко нарушена у больных с массивным поражением лобных долей мозга. Вместо того чтобы внимательно рассматривать картину, выделять и сопоставлять ее детали и лишь в результате такой работы приходить к предположению о ее содержании, такие больные по одной детали импульсивно, без дальнейшего анализа высказывают предположение о содержании всей картины. Естественно, что такое импульсивное предположение оказывается, как правило, ложным, однако отсутствие деятельности контроля, состоящей в слчении высказанной гипотезы с реальной картиной, устраняет возможность появления у больного каких-либо сомнений в правильности оценки и тем более коррекции неверного предположения.

На рис. 9.7. приводится пример, достаточно четко иллюстрирующий упомянутое выше. Больному с поражением лобных долей мозга предъявляется картина, изображающая человека, про-валившегося сквозь лед; к нему бегут люди, пытающиеся его спасти. На льду вблизи проруби видна надпись «Осторожно!». Вдали виден город. У больного процесс анализа выпадает: увидев надпись «Осторожно!», он сразу же заключает: «Ток высокого напряжения!» или «Зараженная местность!»; увидев милиционера, бегущего спасать тонущего, он сразу говорит: «Война!». Процесс наглядного мышления заменяется здесь элементарным угадыванием или фрагментарными оценками, и организованная интеллектуальная деятельность становится недоступной.

Еще более отчетливо нарушения мышления у больных с поражением лобных долей мозга выступают в процессе решения вербальных задач, и в частности при решении арифметических примеров, требующих постоянного переключения с одной операции на другую.

Удобным методом исследования дефектов счетных операций при поражении лобных долей являются опыты с продолженным, серийным счетом (например, последовательное вычитание от 100 по 7 или от 100 по 13). Сами счетные операции не представляют для больных с лобным синдромом сколько-нибудь заметного труда, и в этом состоит их отличие от больных с поражением затылочно-теменных систем и нарушением симультанных синтезов. Однако процесс постоянного переключения при серийном счете оказывается для них недоступным, и выполнение задания сводится к замене целостных операций фрагментарными действиями (например, типичная ошибка 93 – 7 = 84 является результатом такой последовательности действий: 7 = 3 + 4; 93 – 3 = 90; переход через десяток с прямым переносом оставшегося компонента – 80 + 4 = 84). В других случаях на выполнение задания влияет инерция стереотипа, благодаря чему последовательное вычитание превращается в повторение однотипных конечных чисел (100 – 7 = 93… 83… 73… и т.д.). Характерно, что больные, подменяющие выполнение сложной программы инертным стереотипом, не замечают своих ошибок.

В еще более отчетливой форме процесс нарушения интеллектуальной деятельности у больных с поражением лобных долей мозга выступает при решении более сложных задач. Как известно, для того, чтобы решить задачу, испытуемый должен предварительно проанализировать элементы условий, составить определенный план (стратегию) решения задачи, выполнить соответствующие этому стратегическому плану операции и сверить полученные результаты с исходными условиями.

Именно этот процесс составления и выполнения программы нарушается у больных с поражением лобных отделов мозга. Если задача проста и выполняется одним действием (например задача типа: «У Оли – 3 яблока, у Кати – 4 яблока. Сколько яблок у обеих?»), никаких трудностей в решении задачи не возникает. Если же задача относительно сложна и для ее решения нужно составить программу из нескольких последовательных действий, выбрав нужные операции из ряда возможных, ситуация резко изменяется. Прочитав условия задачи, больной оказывается не в состоянии правильно повторить их, обычно опуская самую важную часть задачи – ее конечный вопрос или подменяя вопрос инертным повторением одного из элементов условий (например, он так повторяет задачу «На двух полках было 18 книг, но не поровну: на одной полке было в 2 раза больше книг, чем на другой. Сколько книг было на каждой полке?»: «На двух полках было 18 книг, но не поровну: на одной полке было в 2 раза больше книг, чем на другой. Сколько книг было на обеих полках?»).

Однако даже правильное повторение условия задачи не обеспечивает дальнейшего правильного ее решения. Повторив условия задачи, больной не создает программы решения и заменяет его фрагментарными, не подчиненными плану операциями. Так, он следующим образом «решает» приведенную выше задачу: «Ну ясно… 18 книг… на одной в 2 раза больше… значит, 36… а 36 и 18 = 54!..». Попытка вызвать у больного сомнения в правильности такого решения не приводит ни к каким результатам. Больной не сличает проделанных операций с исходными условиями, не ощущает противоречий между полученными результатами и условиями. 

Помочь больному решить задачу можно только раздроблением требуемой программы на ряд последовательных вопросов и вынесением вовне каждого звена программы. Однако даже и этот путь оказывается очень трудным для больного с поражением лобных долей мозга, и малейшее сокращение системы внешних опор снова приводит к распаду интеллектуального акта. 

9.6.2. Функциональная организация лобных долей

Вопрос о функциональной организации лобных долей мозга изучен еще совершенно недостаточно. Прежде всего следует отчетливо различать симтомы, наблюдающиеся при поражении наружных (конвекситальных) и нижневнутренних (медиобазальных) отделов лобной области.

Конвекситальные отделы лобной коры имеют теснейшую связь с двигательными образованиями передних отделов мозга; они отличаются той же вертикальной исчерченностью и имеют интимные связи с моторной зоной коры и подкорковыми образованиями экстрапирамидной системы. Поэтому поражения конвекситальных отделов лобной доли, и особенно премоторной и префронтальной зон, как правило, вызывают отчетливые нарушения организации движений и действий, распд двигательных программ и нарушение контроля над протеканием двигательного поведения человека.

С особенной отчетливостью все эти нарушения выступают при поражениях конвекситальных отделов лобных долей доминантного (левого) полушария, которые иесно связаны с мозговой организацией речевых процессов и функциональная дезорганизация которых приводит к отчетливой дезорганизации как самой речевой деятельности, так и актов поведения, в регуляции которого активное участие принимает речевая система. Нарушение речевой деятельности, возникающее при поражении конвекситальных отделов левой лобной доли, выступает как в виде повышенной патологической инертности самих речевых процессов, в утрате их регулирующей роли, так и в виде своеобразной инактивности речевых процессов, выражающейся в невозможности спонтанного речевого высказывания, в своеобразной «речевой адинамии», или «добной динамической афазии».

Базальные (или орбитальные) и медиальные отделы лобных долей мозга имеют совсем иную функциональную организацию, чем конвекситальные отделы, и их поражение вызывает иную симптоматику. Эти отделы имеют тесные связи с аппаратами ретикулярной формации и лимбической области мозга. По своей цитоархитектонике они отличаются от корковых отделов двигательного анализатора, передней центральной извилины и премоторной области коры. Поражения этих областей лобной доли не сопровождается явлениями дезавтоматизации движений, патологической инертности движений и действий и даже нарушением выполнения сложных двигательных прогамм. У больных с массивными поражениями базальных и медиальных отделов лобной области (кровоизлияниями, сосудистыми спазмами или опухолями) отсутствуют, как правило, какие-либо нарушения праксиса и сколько-нибудь заметные дефекты в организации двигательного поведения.

Базальные отделы лобной коры имеют тесную связь с образованиями первого функционального блока головного мозга и снекоторыми лимбическими образованиями древней коры ( в частности миндалевидным Телов и другими образованиями висцерального мозга). Поэтому поражение их, наряду с нарушениями обоняния и зрения, приводит к отчетливым явлениям общего растормаживания и грубого изменения аффективных процессов. Аффективные расстройства, принимающие форму бурных аффективных вспышек и грубого изменения характера, относятся к наиболее четким симптомам поражения орбитальной коры.

Нарушения интеллектуальной деятельности при поражениях орбитальных отделов лобных долей носят совершенно иной характер, чем при нарушениях их конвекситальных отделов: лишь иногда наблюдаются признаки адинамии мышления и инертности раз возникших стереотипов, характерные для больных с поражением конвекситальных отделов, интеллектуальные операции остаются потенциально сохранными и нарушаются лишь вследствие повышенной расторможенности психических процессов, лишающей больного возможности осуществлять планомерную и организованную интеллектуальную деятельность.

Иной синдром возникает при поражениях медиальных отделов лобных долей мозга. Он выявляется как при опухолях медиальных отделов, так и в клинике аневризм передней соединительной артерии, сопровождающихся спазмом обеих передних мозговых артерий.

Поражения этих отделов мозга приводят к снижению тонуса коры и к выраженным нарушениям регулирующих и модулирующих влияний лобной коры на неспецифические образования мозга. Снижение тонуса коры у подобных больных приводит к нарушению состояния бодрствования, а иногда к появлению онейроидных состояний, характерных для лимбической области мозга. Особенностью состояний пониженного бодрствования, возникающих при поражениях медиальных отделов лобных долей мозга, является то, что они протекают на фоне характерного для патологии лобных долей мозга снижения критики, т.е. нарушения аппарата акцептора действия, обеспечивающего контроль над протеканием сознательных процессов.

Вот почему основной симптом поражения медиальных отделов лобных долей А.Р. Лурия с сотрудниками обозначили как нарушение избира-тельности, селективности, психических процессов. Он проявляется в том, что больной теряет четкую ориентировку в окружающем, в своем прошлом, у него возникают бесконтрольные конфабуляции и его сознание оказывается нестойким, а иногда глубоко нарушенным. Второй стороной этого синдрома являются нарушения памяти, что также приводит к явлениям спутанности сознания и конфабуляциям.

9.7. Медиобазальные отделы коры

Физиология центральной нервной системы и нейропсихология фактически построены на данных, полученных при изучении конвекситальных отделов коры больших полушарий, являющихся аппаратами, которые играют основную роль как в приеме и переработке экстероцептивной информации, так и в регуляции движений и действий. Медиальные отделы больших полушарий, в основном состоящие из образований древней коры, к обеспечению этих сторон поведения не имеют никакого отношения. 

С другой стороны, подавляющее число фактов, на которых основаны представления о мозговых механизмах сознательной деятельности человека, относится к функциям ведущего, левого полушария, интимно связанного с речевыми процессами. Правое полушарие мозга и его роль в организации сложных форм поведения человека остаются еще мало изученными.

9.7.1. Медиальные отделы коры

Медиальные отделы больших полушарий, как уже указывалось выше, по своему происхождению и строению в большей части относятся к образованиям древней, старой и межуточной коры и сохраняют тесные связи с неспецифическими ядрами таламуса и другими неспецифическими образованиями. Ранее авторы объединяли все эти образования под названием обонятельного мозга (что не подтвердилось позднейшими исследованиями); современные ученые, учитывая тесную связь их с образованиями верхнего ствола и гипоталамическими структурами, имеющими висцеральные функции, предпочитают применять по отношению к ним понятие «висцеральный мозг».

В ряде работ установлено, что поражение этих отделов мозга у животных вызывает заметные изменения в биохимических процессах, элементарных потребностях и аффектах. Все это указывает на то, что функцией этих отделов мозга является не стоько обеспечение связи с внешним миром (получение и переработка информации, программирование действий), сколько регуляция состояний мозга, модификация тонуса коры, влечений и аффективной жизни. В этом смысле медиальные отделы больших полушарий можно, по-видимому, рассматривать как аппарат, надстроенный над образованиями лимбической системы и ретикулярной формации мозга. Нарушения поведения, которые возникают при их поражениях, резко отличаются от изменений психических процессов, наступающих в результате локальных поражений конвекситальных отделов коры.

Поражения медиальных (или медиобазальных) отделов лобной коры накогда не вызывают первичных нарушений гнозиса и праксиса. Зрительное, слуховое и тактильное восприятие остается сохранным. Больные с поражением этих систем в состоянии выполнять любые сложные движения, у них сохранен праксис позы,  они легко воспроизводят нужные положения рук в пространстве, хорошо усваивают и повторяют ритмические структуры. Их речь – фонетически и морфологически – остается неизмененной, есои отвлечься от ее вялости, а иногда монотонности. Столь же потенциально сохранным остается у больных этой группы письмо, в котором можно заметить лишь признаки легкой испощаемости и быстрого перехода к микрографии, и чтение, в котором трудно отметить какие-либо особенности.

Центральным признаком, характеризующим психические процессы больных этой группы, является отчетливое снижение тонуса, тенденция к акинетическому состоянию, быстрая истощаемость. Начиная правильно выполнять задание, они быстро обнаруживают замедление всех реакций; затем замедленность ответов нарастает, и больные часто вообще перестают отвечать на вопросы, Впадая в инактивное состояние. Иногда такое состояние сопровождается выраженной астенией их моторики, приводящей к явлениям акинезии, близким к ступору. Их голос может становиться вялым. Соответсвующая стимуляция извне может поднять на время сниженный тонус. На фоне снижения тонуса у больных обнаруживаются изменения аффективных процессов. 

В отличие от больных с отчетливым «лобным синдромом» они не проявляют признаков эмоциональной беспечности или эйфории. В некоторых случаях эмоциональный тон снижается и начинает граничить с безразличием, в других случаях он носит характер депрессии, тоски, страхов, которые сопровождаются выраженными вегетативными реакциями; иногда у таких больных возникает синдром «катастрофических реакций», «пережэиваний гибели мира». Эти особенности аффективных переживаний являются существенным признаком, отличающим данную группу больных от больных с «лобным синдромом».

Описанные факты, однако, являются лишь общим фоном для тех нарушений психической деятельности, которые наблюдаются в более стертых формах. Центральными дефектами являются в этих случаях нарушения сознания, с одной стороны, и дефекты памяти – с другой. Больные разбираемой группы несравненно чаще, чем больные с иной локализацией поражения, проявляют признаки неориентации в окружающем. Часто они недостаточно уверены в том, где они находятся: высказываются предположения, что они находятся в больнице или где-то на службе, в поликлинике своего учреждения или дома, или в гостях, что они толькочто легли отдохнуть, и т.д. Часто они плохо ориентированы во времени, и, если даже они в состоянии приблизительно установить время года или месяц, то делают грубые ошибки, когда у них спрашивают, который час: они называют время, резко расходящееся с действительным. 

Они не узнают наблюдающего их врача, иногда принимают его за своего знакомого, говорят, что встречались с ним где-то раньше. Они не могут рассказать свою биографию, путаются в деталях своего заболевания, иногда включают в свой рассказ конфабуляции. Так, некоторые из больных заявляют, что в коридоре их ждут родственники, что утром они выходили из помещения и были на работе, что они только что вернулись из командировки и т.п. Характерно, что такие конфабуляции, ложность которых не осознается больными, с особенной отчетливостью выступают при поражении передних отделов лимбической системы. У больных с глубокими поражениями задних отделов медиальной области коры эти конфабулиции отмечаются гораздо реже.

Все эти явления составляют отчетливую картину нарушений сознания, которые в наиболее тяжелых случаях приближаются к онейроидным состояниям; их основным признаком является нарушение избирательности психических процессов, выступающее во всех сферах психической деятельности. Наиболее отчетливым симптомом поражения медиальных отделов больших полушарий являются расстройства памяти, которые отражают общее снижение тонуса коры и не носят того модально-специфического характера, который отличает нарушения мнестических процессов при локальных поражениях конвекситальных отделов мозга.

Нарушения памяти, возникающие при поражениях гиппокампа и тех его связей, которые получили в литературе обозначение «гиппокампова круга» (или «круга Пейпеца»), включающего ядра таламуса, форникс и мамиллярные тела, хорошо известны. Еще В.М. Бехтерев обратил внимание на то, что поражение внутренних отделов височной области приводит к нарушениям памяти, иногда напоминающим корсаковский синдром. Позднее было отмечено, что такие же нарушения памяти могут возникать в результате поражения мамиллярных тел, которые сосредотачивают волокна, идущие от гиппокампа, а также от других глубоких образований мозга. В середине прошлого столетия появились данные, которые показали, что двустороннее поражение гиппокампа неизбежно приводит к грубым нарушениям памяти.

Как показали опыты, проведенные в лаборатории А.Р. Лурия, больные даже с относительно стертыми поражениями медиальных отделов мозга (например больные с опухолями гипофиза, выходящими за пределы турецкого седла и влияющими на медиальные отделы коры), не проявляя никаких дефектов высших психических процессов, часто жалуются на нарушения памяти, причем эти нарушения не выступают в какой-либо одной сфере (зрительной или слуховой), а носят модально-неспецифический характер. Как показали исследования, эти дефекты проявляются не столько в первичной слабости следов, сколько в их повышенной тормозимости побочными, интерферирующими воздействиями, иначе говоря, в том, что даже малейшее отвлечение тормозит раз возникшие следы.

В случаях нерезко выраженных поражений глубоких медиальных отделов мозга повышенная тормозимость следов наблюдается лишь в опытах с удержанием относительно сложных, изолированных рядов элементов (слов, грамматических форм), но при запоминании организованного материала (фраз, рассказов) такие нарушения памяти не проявляются. Характерно, что эти больные не обнаруживают сколько-нибудь выраженных явлений спутанности или нарушения ориентации в окружающем.

В случае более массивных поражений, например при массивных интерцеребральных опухолях мозга, расположенных по средней линии и вовлекающих оба полушария (опухоль прозрачной перегородки, мамиллярных тел), положение значительно меняется, симптомы нарушения памяти, сохраняя модально-неспецифический характер, становятся грубее. Больные хорошо образуют простые сенсомоторные структуры (например, у них легко вызывается контрасная иллюзия неравенства двух одинаковых шаров после того, как им предлагается несколько раз ощупать одной рукой больший, другой – меньший шар).

Такие больные могут хорошо удерживать сходство или различие двух геометрических структур, предъявляемых с интервалом 1,0 – 1,5 мин; однако если в этот интервал включается какой-нибудь посторонний раздражитель, то след первой фигуры исчезает и сравнение обеих фигур оказывается недоступным. Аналогичные явления, но в еще более грубой форме, выступают и в более сложных видах памяти; здесь они проявляются в удержании организованных структур (фраз, рассказов, сюжетных картин). Так, если больному дать прочитать относительно простую фразу, а за ней аналдогичную фразу, повторение первой фразы уже невозможно. В наиболее грубых случаях повышенная тормозимость следов проявляется и в действиях больного: если после одного произведенного действия (например, больному предлагается нарисовать фигуру или положить гребешок на подушку) его просят выполнить интерферирующее задание, то первое действие оказывается настолько забытым, что даже после того, как больному показывают сделанный им рисунок или спрашивают, как гребешок оказался под подушкой, он не может вспомнить, что сам произвел это действие.

Все это приближает наблюдаемые расстройства памяти к картине корсаковского синдрома. Если поражение расположено в задних областях медиальных отделов коры, распространяясь на гиппокамп, повышенная тормозимость следов может носить первияный характер и не сопровождаться конфабуляциями. Если поражение расположено в передних отделах этой области и захватывает медиальные отделы лобных долей мозга, картина существенно меняется: больной бесконтрольно смешивает оба предложенные ему содержания, обнаруживая явления контаминации (например, при припоминании первой фразы вплетает в ее содержание элементы второй фразы) и относясь к этим явлениям без достаточной критики. В случаях массивных поражений лобных долей мозга, включающих и их медиальные отделы, всякая попытка припомнить прежние следы нарушается патологической инертностью последних следов: повторив последнюю фразу, больной продолжает воспроизводить ее. В случаях, когда патологический процесс протекает на фоне явлений раздражения – как это, например, имеет место при массивных медиобазальных поражениях лобной области или при кровоизлияниях и спахмах передних мозговых артерий, сопровождающих разрыв аневризмы, - картина нарушений памяти становится более сложной: больной, пытающийся воспроизвести прочитанный ему короткий рассказ, начинает вплетать в него бесконтрольно всплывающие побочные ассоциации, и избирательное воспроизведение рассказа становится совершенно невозможным. 

9.7.2. Субдоминантное полушарие

Подавляющее число фактов, которыми мы оперировали в предыдущих главах, было получено при изучении функций доминантрого (левого) полушария. Переходя к проблеме субдоминантного (правого у правшей) полушария и его роли в организации психической деятельности, мы переходим в сферу неизведанного, где сравнительно немногочисленные точные наблюдения и факты сопровождаются довольно сомнительными гипотезами.

Как классические клинические исследования, и в частности наблюдения над больными с полной резекцией ведущего (левого) полушария, так и наблюдения ряда авторов, использовавших для изучения функций правого полушария перерезку мозолистого тела, подтверждают положение, что любая сложная психическая деятельность осуществляется соаместной работой обоих полушарий, каждое из которых вносит в построение психических процессов свой собственный вклад. Несмотря на крайнюю ограниченность достоверных данных о функциях субдоминантного полушария, два факта можно считать прочно установленными.

Первый заключается в том, что субдоминантное полушарие, несмотря на его полное анатомическое сходство с левым, не имеет отношения к организации речевой деятельности, а его поражения – иногда достаточно обширные – не затрагивают речевых процессов. Субдоминантное полушарие в меньшей степени участвует также в реализации сложных интеллектуальных функций и обеспечении сложных форм двигательных актов. Характерно, однако, что при перерезке мозолистого тела и подаче раздражений в правое полушарие называние предметов оказывается невозможным, тем не менее, сохраняется способность к непосредственному восприятию объектов и к диффузному различению смысла слов.

Важные данные, позволяющие косвенно установить роль правого полушария мозга в организации психических процессов человека, дают наблюдения над больными с массивными поражениями правого полушария. Так, правши с поражением субдоминантного полушария не проявляют выраженных нарушений активной речи, письма и чтения даже в тех случаях, когда эти поражения располагаются в пределах височной, теменно-затылочной и премоторной зон, что в случае левого полушария неизменно вызывает грубые явления афазии. Различия между полушариями не ограничиваются самой речью. У больных с поражением соответствующих отделов субдоминантного полушария не отмечется дефектов и тех процессов, которые формируются на основе речи. У них часто нельзя обнаружить грубых нарушений логического мышления. Понимание логико-грамматических структур, как и формальные логические операции, остается у них сохранным.

Второй из упомянутых фактов заключается в том, что функциональная организация сенсорных процессов в субдоминантном полушарии носит значительно менее дифференцированный характер, чем в доминантном. Так, если нарушения кожной и глубокой чувствительности правой руки вызываются только поражениями постцентральных отделов левого полушария, то такие же нарушения кожной и кинестетической чувствительности в левой руке могут возникать при значительно более рассеянных поражениях коры субдоминантного полушария. Меньшая функциональная дифференцированность корковых структур правого полушария, связанных с сенсорными процессами, по-видимому, является ее важнейшей характеристикой.

Какими же гипотезами о роли субдоминантного полущария в организации психической деятельности мы располагаем? Более ста лет назад Хьюлингс Джексон высказал предположение о том, что правое полушарие имеет прямое отношение к перцептивным процессам и является аппаратом, обеспечивающим более непосредственные, наглядные формы отношения с внешним миром. Однако значительно позднее эта гипотеза стала получать экспериментальное подтверждение. Рядом исследователей было отмечено, что правое полушарие имеет непосредственное отношение к анализу той информации, которую субъект получает от своего собственного тела и которая не связана с вербально-логическими кодами. По данным ряда авторов, поражения правого полушария значительно чаще (в 7 раз), чем поражения левого полушария, приводят к нарушению нормального ощущения своего тела.

Близким к этим симптомам является симптом игнорирования противоположной (левой) стороны тела и левой стороны пространства, возникающий при поражениях правого полушария («односторонняя пространственная агнозия»). Это явление, описанное большим количеством исследователей, может проявляться в разных сферах. При поражении задних (преимущественно глубоких) отделов правого полушария оно проявляется в «левосторонней фиксированной гемианопсии», или невнимании к левой стороне. При поражении средних теменных отделов правого полушария оно выступает в виде игнорирования левой стороны тела. При одновременном прикосновении к симметричным участкам тела больной, не проявляющий снижения кожной чувствительности, игнорирует прикосновение к левой половине тела или даже к левому из двух прикосновений на той же стороне.

Нарушения в ощущении своего тела не ограничиваются в этих случаях игнорированием противоположной стороны. Во многих случаях поражения правого полушария приводят к столь грубым нарушениям схемы тела, что голова больного, одна рука или нога воспринимаются им как непропорционально большие или непропорционально маленькие. Подобное нарушение схемы тела возникают при поражении субдоминантного правого полушария в 4 – 5 раз чаще, чем при поражении доминантного левого полушария.

Гностические нарушения, возникающие при поражении правого полушария у правшей, могут захватывать и сферу зрительного пространства; тогда они проявляютя в утрате способности к нормальной ориентации в пространстве: знакомые пространственные отношения предметов начинают казаться больному отчужденными; часто эти дефекты мешают больным воспроизводить нужные конструкции. Поражения правого полушария (и особенно его задних отделов) часто приводят к своеобразному нарушению узнавания предметов, которое характеризуется утратой чувства их знакомости. В этих случаях страдает непосредственное узнавание индивидуальных объектов, например лиц. Нарушения зрительного восприятия, возникающие при поражении правого полушария, характеризуются также своеобразной бесконтрольностью того поиска, который осуществляет больной, оценивая объект.

Гностические нарушения, возникающие при поражениях правого полушария, характеризуются значительно менее выраженной модальной специфичностью и носят глобальный, полисенсорный характер.

К функциям правого полушария относится, по-видимому, и общее восприятие своей личности, поэтому частым симптомом поражения правого полушария является своеобразное отсутствие восприятия своих собственных дефектов, которое давно известно в клинике под названием «анозогнозия». Это явление заключается в том, что больной даже при наличии паралича, как бы не замечает своего дефекта при игнорировании левой стороны пространства или при нарушении узнавания объектов больной не знает об этом и не пытается компенсировать свои дефекты. Это придает поведению больного с поражением правого полушария ряд особенностей, внешне сближающих его с поведением больного с «лобным синдромом», от которого он отличается, однако, целым рядом существенных признаков, и в первую очередь гораздо большей сохранностью намерений и планов поведения. 

Симптом «анозогнозии» обусловлен, видимо, тем, что правое полушарие не имеет отношения к таким формам анализа собственного поведения, осуществление которых предполагает участие сложных речевых механизмов. Природа и внутренние механизмы этого симптома остаются еще не изученными и требуют дальнейшего анализа.

Описанные симптомы поражения правого полушария подводят вплотную к последней группе симптомов, которые особенно отчетливы при глубоких поражениях правого полушария. Речь идет о глубоких изменениях личности и сознания: поскольку у больных с поражением правого полушария нарушается анализ сигналов, исходящих от собственного тела, их восприятие непосредственной ситуации в целом оказывается дефектным, а адекватная оценка этой дефектности отсутствует. У больных с поражениями правого полушария особенно часто наблюдаются явления дезориентации в окружающем, спутанность непосредственного сознания; эти нарушения маскируются у больных сохранной речью, тем не менее она дает возможность наблюдать дефекты больного в развернутой форме.

Так, у целой группы больных с глубокими поражениями (опухоли, аневризмы) правого полушария обнаруживалась грубая утрата непосредственной ориентации в месте и времени, они считали, например, что одновременно находятся в Москве и в каком-либо другом городе, не находили в этих суждениях ничего противоречивого. Сохранность вербально-логических процессов у этих больных при грубом нарушении непосредственного самоощущения и самооценки иногда приводит к многословию, которое принимает характер пустого резонерства и в некоторой степени маскирует подлинные дефекты.    

9.8. Взаимоотношения правого и левого полушарий

Изучение специфических полушарных функций у больных с расщепленным мозгом позволяет узнать о роли каждого полушария в интактном мозге. Кроме того, проводятся экспериментальные исследования полушарных функций у здоровых людей. Как полагают, в экспериментах на здоровых испытуемых более быстрая реакция на сигналы, идущие от левой части зрительного поля, показывают, что правое полушарие лучше оснащено для переработки представленного материала, а более быстрая реакция на сигналы от правой части зрительного поля говорит о превосходстве левого полушария. 

Другой тест, которому часто подвергают здоровых испытуемых, - это бинауральный слуховой тест, когда в оба уха одновременно поступают различные слуховые раздражители, а испытуемых просят сообщить, что они слышат. Если более точное сообщение касается информации, поступившей в левое ухо, это считают признаком преобладания правого полушария в переработке данных сигналов, и наоборот.

Результаты подобных исследований показывают, что левое полушарие, видимо, имеет некоторые преимущества при восприятии звуков речи, даже при предъявлении в перевернутой последовательности. Заключения о каких-либо преимуществах правого полушария менее определенны. Однако надежность таких результатов вызывает сомнения: при повторном тестировании одного и того же испытуемого они не всегда получаются одинаковыми. Например, у людей с установленным ранее преимуществом правого уха при восприятии бинаурально предъявляемой речи спустя неделю может обнаружиться преимущество левого уха в таких же тестах.

Подобную изменчивость Джерри Леви, специалист в области полушарных функций объясняет тем, что «активация того или другого полушария зависит не от его реальных способностей или даже не от используемой им в данном случае стратегии переработки информации, а скорее от того, что, по его мнению, оно может сделать». Иначе говоря, человек с неповрежденными связями между полушариями при необходимости решить какую-то задачу выбирает определенную стратегию. Он может, например, сконцентрировать все внимание на звуках, поступающих в то или другое ухо, или избрать стратегию, опирающуюся на зрительные представления, а не просто на переработку вербальной информации. Например, чтобы запомнить пару слов «кабан – чемодан», можно несколько раз повторить их в уме (активация левого полушария), а можно мысленно себе представить свинью, несущую чемодан (активация правого полушария).

Два полушария мозга действительно обладают специализированными функциями, но в интактном мозге они работают вместе, обусловливая поразительную приспособляемость человека и его необыкновенные способности к решению задач. В связи с особым интересом к функциям разных полушарий у некоторых нейробиологов возник вопрос, нет ли каких-то анатомических или физиологических различий между полушариями, которые позволили бы объяснить их специализацию. До недавнего времени считалось, что два полушария анатомически идентичны. Однако ис-следования, проведенные в последнее время, показали, что это не совсем так.

9.8.1. Межполушарные различия

В 1968 году в результате детального посмертного исследования мозга у 100 человек Норманн Гешвинд и Уолтер Левитски сообщили о заметных анатомических различиях между полушариями. В 65% случаев участок височной доли, перекрывающийся с зоной Вернике и называемый planum temporale, был больше в левом полушарии и в 11% случаев – в правом полушарии. В 24% случаев различий между полушариями по этому признаку не обнаружено. В последующие годы была изучена и измерена не одна сотня других препаратов мозга. Полученные данные в основном совпадают; приблизительно в 70% случаев planum temporale в левом полушарии крупнее (рис. 9. 8.).
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Рис. 9.8. Анатомическая асимметрия полушарий мозга

Вверху: сильвиева борозда в правом полушарии отклоняется под большим углом. Внизу: задняя часть planum temporale обычно гораздо больше в левом полушарии, связанном с речевыми функциями

Подобная асимметрия может быть физической основой функциональных различий между полушариями. Когда впервые появились данные о межполушарных различиях, некоторые ученые высказывали предположение, что асимметрия в строении речевых зон может развиваться в связи с обучением языку. Однако такая же асимметрия свойственна и мозгу человеческого плода. Таким образом, анатомическое различие – скорее причина, нежели следствие. 

Еще одна асимметрия была обнаружена при ангиографии сонных артерий – рентгеновского исследования мозга после введения контрасного вещества в сонную артерию. Известно, что ход крупных сосудов мозга отражает анатомию окружающей ткани. Благодаря такому соответствию удалось установить, что сильвиева борозда в левом полушарии более длинная и более прямая, а в правом она сильнее изогнута вверх. Такая асимметрия выявилась и при изучении ископаемых черепов неандертальского человека; это позволяет предположить, что асимметрия полушарий, вероятно, составляет часть генетического наследия Homo sapiens.

Данные о том, что асимметрия мозга у новорожденных детей отражает функциональные различия, получены при изучении вызванных потенциалов, возникающих при звуках человеческой речи у младенцев, которым едва исполнилась неделя. Регистрация электрической активности мозга у младенцев при звуках человеческой речи показала, что у 9 из 10 детей амплитуда реакции в левом полушарии заметно больше, чем в правом. При неречевых звуках – шуме или музыкальных аккордах – у всех 10 детей амплитуда вызванных потенциалов была выше в правом полушарии. 

Таким образом, наш мозг и анатомически, и физиологически, по-видимому, от рождения подготовлен к переработке словесных сигналов. У большинства из нас частью мозга, которая запрограммирована для этой функции, является кора левого полушария. В отличие от большинства сенсорных и двигательных функций процесс становления речевой функции обладает значительной пластичностью. Например, при повреждении речевых областей коры левого полушария в ранний период жизни выполнение их функций берут на себя корковые зоны правого полушария.

В редких случаях, когда, например, все полушарие мозга поражено раковой опухолью, хирургам приходится удалять корковое покрытие целого полушария. Эта процедура носит название гемисферэктомии. У взрослых после удаления правого полушария функция речи почти не нарушается. Те же, кто перенес операцию на левом полушарии, страдают тяжелой формой афазии практически без шансов на улучшение.

Однако если подобная операция производится у маленьких детей, ее результаты бывают совершенно иными. Развитие речи у детей с удаленным в младенчестве левым полушарием идет почти без всяких нарушений. Стандартные тесты по проверке вербальной интеллектуальности не выявляют никаких различий между детьми, перенесшими операцию, и их нормальными сверстниками. Точно так же нет различий между результатами левосторонней и правосторонней гемисферэктомии. Лишь крайне специализированные тесты все-таки выявляют небольшую разницу. В одном из таких экспериментов трех детей 9 – 10-летнего возраста, перенесших гемисферэктомию до того, как им исполнилось 5 месяцев, попросили дать оценку трем следующим предложениям с точки зрения смысла:

1. «Я уплатил деньги мужчиной».

2. «Мне уплатила деньги женщине».

3. «Мне уплатил деньги мальчик».

У двоих детей было удалено левое полушарие, у третьего – правое. Этот последний с неповрежденным левым полушарием правильно ответил, что первое и второе предложение грамматически неправильны, а третье вполне допустимо. Два его сверстника, перенесшие операцию на левом полушарии, не смогли распознать ошибок, хотя здоровые дети их возраста легко справляются с подобной задачей.

За относительную сохранность способностей у оперированных детей, видимо, ответственна пластичность мозга. В ранний период жизни, очевидно, мозг обладает огромными возможностями в отношении собственной перестройки для компенсации ущерба, нанесенного его частям. С возрастом, однако, пластичность уменьшается. Дети более старшего возраста, перенесшие левостороннюю гемисферэктомию, как правило, могут разговаривать, но делают грамматические ошибки и хуже понимают речь.

Пластичность мозга может вступать в действие даже и без повреждения мозга. Когда Джинни, девочку, выращенную в изоляции, нашли в возрасте 13 лет, она не могла говорить и не понимала, что говорили другие. После того как она до некоторой степени овладела речью, психологи применили метод вызванных потенциалов, чтобы выяснить, какая часть ее мозга ответственна за речь. Оказалось, что как языковыми, так и неязыковыми функциями управляет правое полушарие.

Психолингвист Сьюзен Кертис, которая занималась с Джинни, полагает, что именно обучение языку играет роь пускового механизма для нормальной специализации полушарий. Если в должное время овладения речью не происходит, «корковая ткань, в норме предназначенная для речи и связанных с нею способностей, может претерпевать функциональную атрофию».

9.8.2. Половые различия

Психологические исследования, продолжавшиеся в течение многих лет, выявили две главные особенности, которыми различаются мальчики и девочки, мужчины и женщины. В среднем женщины превосходят мужчин по вербальным способностям и уступают им в отношении математических и «пространственных» способностей. Различия невелики, и они не обязательно предполагают разницу в способностях между любыми двумя представителями обоих полов. Некоторые мужчины обладают лучшими вербальными способностями, чем большинство женщин, а некоторые женщины имеют лучшие математические и пространственные способности, чем многие мужчины. 

Тем не менее, в тестах по определению коэффициента интеллектуальности (IQ) неизменно выявляются различия между полами в средних величинах, и эти различия часто обнаруживаются уже в детстве. Девочки научаются говорить и читать раньше, чем мальчики, и гораздо реже сталкиваются с трудностями при обучении чтению. Среди детей, оказавшихся неспособными к чтению, мальчиков в четыре раза больше, чем девочек. От каких различий в полушариях мозга это могло бы зависеть?

При изучении размеров planum temporale в обоих полушариях на обширном материале вскрытий была получена информация о половых различиях большинства экземпляров мозга. Хотя более крупные размеры planum temporale в правом полушарии встречались сравнительно редко, в большинстве таких случаев мозг принадлежал женщине. Эти возможные половые различия в анатомии мозга приобретают определенный смысл в связи с разницей в способностях, о которых говорилось выше; но особый интерес они вызывают в сопоставлении с данными о том, что повреждения мозга приводят у мужчин и женщин к разным результатам.

Из того, что до сих пор было сказано в этой главе, следовало бы ожидать, что повреждение левого полушария будет приводить к дефектам вербальных функций, а правого – к дефектам пространственных функций. Герберт Лансделл предсказывал именно такие результаты, когда он начал изучать последствия частичного удаления одной височной доли у больных обоего пола. Его прогноз оказался верным для мужчин, но не для женщин. Этот неожиданный результат заставил Лансделла предположить, что распределение функций может быть различным для женского и мужского мозга. Дальнейшие исследования подкрепили этот вывод. Мак-Глоун обследовала 85 праворуких больных, у которых инсульт или опухоль мозга привели к повреждению правого или левого полушария. У мужчин поражение левого полушария вызывало афазию в три раза чаще, чем у женщин, и приводило к гораздо большему ухудшению вербальных способностей.

Хотя результаты невербальных тестов у этих больных не выявили значительных различий в зависимости от пола или стороны повреждения мозга, при сравнении оценок, полученным по вербальным и невербальным субтестам, обнаружились резкие различия. У мужчин поражение левого полушария ухудшало результаты вербального теста в большей степени, чем невербального, а при поражении правого полушария получалось обратное соотношение. Для женщин сторона, на которой произошло поражение, не имела столь большого значения. У них наблюдались ухудшения, но они не коррелировали с поражением того или другого полушария. Следовательно, у мужчин специализация полушарий, по-видимому, выражена в большей степени, чем у женщин. Вероятно, у женщин вербальные и пространственные функции более широко распределены в обоих полушариях, тогда как у мужчин они более строго распределены – вербальные в левом, пространственные в правом полушарии. 

У здоровых детей выявились значительные различия в распределении пространственных способностей между полушариями у мальчиков и девочек. Было обследовано двести праворуких детей обоего пола в возрасте от 6 до 13 лет. Им показали рисунки шести предметов и спросили, какой из них соответствует предмету, находящемуся в той или другой руке. У мальчиков процент правильного выбора рисунка, изображающего предмет, находившийся в левой руке, был значительно выше, чем для предметов в правой руке. У девочек результаты оказались одинаковыми для обеих рук. 

ГЛАВА 10. РИТМЫ МОЗГА
Ритмы мозга являются составной частью биологических ритмов. Биологические ритмы – периодически повторяющиеся изменения интенсивности и характера биологических процессов и явлений. Биологические ритмы в той или иной форме присущи всем живым организмам и отличаются на всех уровнях организации: от внутриклеточных процессов до популяционных и биосферных. Ритмы животных и человека четко выражены в периодичности двигательной активности и многих физиолого-биохимических функций (температурные колебания, секреция гормонов, синтез РНК, деление клеток и др.). Ритмический характер могут носить колебания численности популяций и т.д. 

У многоклеточных организмов отдельные клетки или их группы берут на себя роль синхронизаторов, управляя ритмикой органов или всего организма в целом. Независимые ритмы индивидуальных органов и тканей, клеток и клеточных компонентов участвуют в создании временной упорядоченности биологических явлений, что может служить основой для интеграции всех процессов, протекающих в организме. Биоритмы наследственно закреплены и являются важнейшими факторами естественного отбора и адаптации организмов. 

Биоритмы могут возникать как реакция на периодические изменения среды (экзогенные ритмы), но чаще они генерируются самим организмом. В этом случае они возникают на основе саморегулирующихся процессов, с запаздывающей обратной связью. Внешние воздействия могут сдвигать фазу этих биоритмов и менять их амплитуду. Такие биоритмы называются эндогенными. Одни биоритмы имеют частоту, существенно варьирующую в зависимости от состояния организма (биение сердца, дыхательные движения и другие физиологические ритмы); частота других, так называемых экологических, биоритмов очень стабильна и соответствует циклическим изменениям среды. Они также имеют эндогенную природу, но испытывают существенное влияние факторов среды. Эндогенный компонент биоритма дает возможность организму ориентироваться во времени  и заранее готовиться к предстоящим изменениям среды. Существует предположение о регуляции эндогенных ритмов млекопитающих гипоталамо-гипофизарной системой. 

Экологические ритмы способны подстраиваться  к изменениям цикличности внешних условий, но лишь в определенном диапазоне частот. Такая подстройка возможна благодаря тому, что в течение каждого периода имеются определенные интервалы времени (время потенциальной готовности), когда организм готов к восприятию сигнала извне, например, яркого света или темноты. Если сигнал несколько запаздывает или приходит преждевременно соответственно сдвигается фаза ритма. Поэтому период ритма в этих условиях обычно не соответствует природному циклу и постепенно расходится по фазе с местным временем. Искажение или ослабление ритмичности среды может привести к нарушению системы биоритмов организма и развитию у него патологических состояний. 

Ритмический характер свойственен многим физиологическим процессам, протекающим в организме человека (суточные колебания давления крови, показатели белой крови и др.). Имеются данные, свидетельствуюшие о циклическом характере физического состояния и психологических функций. Поэтому нарушение установившихся ритмов жизнедеятельности может снижать работоспособность, оказывать неблагоприятное воздействие на здоровье человека. Изучение характера биоритмов имеет большое значение при организации рационального режима труда и отдыха человека, особенно в экстремальных условиях (в полярных условиях, в космосе, при быстром перемещении в другие часовые пояса и т.д.). В целом природа ритмических процессов в биологических системах во многом не ясна, а знания об их механизмах часто носят умозрительный характер. Биологические ритмы по продолжительности их циклов подразделяются на циркадные,ультрарадианные и инфрарадианные ритмы

Циркадные ритмы, циркадианные ритмы, околосуточные ритмы, - повторяющиеся изменения интенсивности и характера биологических процессов и явлений с периодом от 20 до 28 часов. Часто к циркадным ритмам относят суточные ритмы. Как правило циркадные ритмы с периодом, отклоняющимся от 24 часов, наблюдаются только в экспериментальных условиях ( при постоянной освещенности и температуре и отмечены у животных и человека). Некоторые исследователи рассматривают циркадные ритмы как собственную спонтанную и генетически закрепленную цикличность биологических процессов в организме, которые приобретают суточный период под влиянием внешних условий. Другие полагают, что циркадные ритмы возникают как артефакт из наследуемых суточных ритмов под влиянием постоянных условий неестественных для организма. Например, если постоянные условия благоприятны для жизнедеятельности, животное становится активным раньше обычного времени; если же условия неблагоприятны, время активности ежедневно запаздывает, соответственно период исходного 24-часового ритма ежесуточно укорачивается или удлиняется. Циркадные ритмы могут влиять как на поведение целого организма (например, откладка яиц насекомыми), так и на отдельные физиологические процессы. В постоянных условиях циркадные ритмы этих функций часто различны (например, при изоляции в таких условиях у человека периоды ритма температуры тела, сна и бодрствования неодинаковы). Такое их рассогласование может привести к патологическому состоянию организма.

Ультрарадианные ритмы – биологические ритмы с периодами менее суток ( от нескольких минут до 12 – 15 часов). Наиболее изучен ультрарадианный ритм, формирующий структуру сна (чередование быстрого и медленного сна). Его период составляет у человека 90 – 100 мин. Циклы сходной длительности наблюдаются в период бодрствования и проявляются в сократительной активности желудочно-кишечного тракта, в экскреторной функции почек, в смене эмоциональных состояний, в колебаниях работоспособности.

Инфрарадианные ритмы – биологические ритмы с периодом больше суток, т.е. цикл повторяется меньше одного раза в сутки. Некоторые грызуны, например, ежегодно впадают в зимнюю спячку; при этом температура тела у них падает, и они на протяжении нескольких месяцев пребывают в состоянии полного покоя. Этот годичный цикл относится к ифрарадианным ритмам, так же как, например, менструальные циклы у женщин.

10.1. Циркадианные ритмы у человека

Всем нам хорошо известен один суточный ритм – наш собственный цикл сна и бодрствования. На самом деле человеческому организму свойственно более 100 таких ритмов, хотя многие из них скоординированы с циклом сон – бодрствование. Так, например, температура тела на протяжении каждых суток изменяется примерно на 0,6°С. В дневное время она выше, достигает максимума во вторую половину дня и снижается до минимума ночью - между 2 и 5 часами утра. 

Выделение мочи тоже подчиняется определенному ритму – медленнее всего оно идет ночью во время сна. Это важный охранительный механизм. Мы ежедневно проводим около 8 часов в лежачем положении, ничего не потребляя. Поэтому если бы организм ночью терял много жидкости, это грозило бы уменьшением объема крови. Скорость экскреции мочи, вероятно, определяется ритмическим выбросом различных гормонов. Ученые обнаружили отчетливый циркадианный ритм в содержании вазопрессина - антидиуретического гормона, выделяемого задней долей гипофиза, в крови здоровых людей. Все эти ритмы явно синхронизированы с ритмом сна и бодрствования.

10.1.1. Проявления бодрствования и сна

Бодрствующий человек активно взаимодействует с окружающей средой, отвечая на внешние раздражения адекватными реакциями. В состоянии сна эта связь с окружающим миром в значительной степени ослабляется, хотя и не исчезает полностью. Спящий человек может проснуться под действием внешних раздражителей, особенно имеющих для него важное значение. Так, мать мгновенно пробуждается, услышав плач ребенка, хотя может спокойно спать под гораздо более сильный уличный шум. Следует, однако, помнить, что этот шум, как и любой другой, отрицательно влияет на сон, нарушая его глубину, последовательность фаз и тем самым ухудшая общее самочувствие. 

Ни при бодрствовании, ни во сне сознание не работает на некотором постоянном уровне. Степень направленного вовне внимания и бодрствующего, и спящего человека значительно меняется, в связи с чем сон подразделяют на несколько четко очерченных стадий. Самиым старым и простым показателем его глубины служит пороговая сила раздражения, необходимая для пробуждения. Она тем больше, чем глубже сон.

В настоящее время для оценки глубины сна обычно используют ЭЭГ. По особенностям электроэнцефалограммы, исходя из общепринятых стандартных критериев, выделяют четыре или пять его стадий. Как видно из рис. 10.1., что в состоянии расслабленного бодрствования преобладает α-ритм с изменчивой амплитудой. В стадии А-сна он постепенно исчезает, и между его эпизодами появляются все более длительные интервалы с очень мелкими θ-волнами. Это соответствует переходу от бодрствования ко сну, причем многие авторы относят стадию А еще к бодрствованию. Для стадии В (засыпание и самый поверхностный сон) характерны θ-волны. В конце ее над прецентральной областью мозга можно записать высокоамплитудные «вертекс-зубцы» длительностью 3 – 5 с. Они предвещают наступление стадии С (поверхностный сон). 

[image: image25.jpg]BAlM-coH
(co cHoBuaeHnAMM)

93Tl -¢ha3bi cHa

BboapcreoBaHue
w

w
> Q-BOJHbI
A
OcTpeble
B / ¥-BonHbI BepTeKc-3ybubl - 1
WWWWWWV
e : BepeTeHa
VWW /ﬁ . A
C
| 8-B8ONHbLI
D 1
“LV 3
/é—MAX
]l
v | | 4
Havano 50 micB
33r , cHoBuAeHUA Lac a/ﬂ -BONHbI KoHeu cHoBuAeHWA —
et At o At il st A bt i bt A
20T —AOBwxeHnA rnas
nonepruaaﬂun
IMI WM_%W
e





Рис. 10.1. Классификация стадий сна у человека по особенностям ЭЭГ

Стадия W – бодрствование в расслабленном состоянии. Стадия А – переход от бодрствования ко сну. Стадия В (1) – засыпание и самый поверхностный сон. Стадия С (2) – поверхностный сон. Стадия D (3) – умеренно глубокий сон. Стадия Е (4) – глубокий сон. Три нижние кривые представляют одновременную запись ЭЭГ, электроокулограммы (ЭОГ) и электромиограммы указательного пальца (ЭМГ) во время БДГ-сна (со сновидениями).

После их появления спящий человек уже не различает слабые внешние раздражители. Характерной особенностью биоэлектрической активности мозга в этой фазе служат веретенообразные всплески β-ритма («сонные веретена») и К-комплексы. В стадии D (умеренно глубокий сон) регистрируются быстрые δ-волны с частотой 3,0 – 3,5 Гц, а в стадии Е (глубокий сон) - медленные (синхронизированные) колебания, представляющие собой почти исключительно крайне медленные δ-волны (частотой 0,7 – 1,2 Гц), на которые эпизодически накладываются мелкие α-волны.

Перед пробуждением спящий человек обычно проходит через еще одну, особую фазу сна, характеризующуюся десинхронизацией ЭЭГ и эпизодами быстрых движений глаз (БДГ). Их можно наблюдать со стороны через сомкнутые веки спящего или записывать методами электроокулографии (ЭОГ). БДГ настолько характерны для данной фазы, что ее называют БДГ-сном. Остальная мускулатура в этот период, как и во время глубокого сна, практически атонична, если не считать иногда возникающих судорожных сокращений мышц лица или пальцев (рис. 10.1.).

Порог пробуждения в БДГ-фазе сна примерно такой же, как и во время глубокого сна, однако ЭЭГ сходна с записываемой при бодрствовании или переходе ко сну, поэтому БДГ-сон получил также название парадоксального, или десинхронизированного. Все прочие фазы вместе взятые часто называют синхронизированным или медленноволновым сном (сном без БДГ). Такое разделение справедливо еще и потому, что сновидения, очевидно, возникают главным образом во время сна с БДГ.

На протяжении ночи последовательность стадий сна повторяется в среднем 3 – 5 раз. Как правило, максимальная его глубина при каждом таком цикле убывает к утру, когда стадия Е уже не достигается или становится очень короткой. В норме БДГ-сон повторяется примерно через каждые 1,5 ч и длится в спеднем 20 мин, причем с каждым разом все больше.

С возрастом соотношение между временем бодрствования и сна, а также между фазами БДГ и «неБДГ»-сна претерпевают характерные изменения. Основная тенденция – постепенное уменьшение общей продолжительности сна и значительное снижение в нем БДГ-фазы. Последовательность и длительность остальных фаз у грудных и маленьких детей также иные, чем у взрослых. Значительная доля БДГ-фазы в самом раннем возрасте наводит на мысль, что этот сон, сопровождающийся повышенной активностью нервных клеток (такая же десинхронизация ЭЭГ, как и при сосредоточении внимания), играет важную роль в онтогенетическом развитии ЦНС; поскольку грудные дети получают гораздо меньше информации об окружающем мире, чем взрослые, их сновидения обеспечивают внутреннюю стимуляцию, компенсирующую недостаток внешней. 

10.1.2. Нарушение циклов сна и бодрствования
Некоторые обстоятельства современной жизни, однако, способствуют нарушению циклов сна: длительное пребывание под землей, путешествия на самолетах, работа в разные смены бессонница и др. 

В длительных экспериментах с испытуемыми, живущими в пещере, при свободнотекущем ритме «сутки» у них значительно удлинялись по сравнению с обычными 24-часовыми, и это приводило к десинхронизации ритма температуры тела и цикла сон – бодрствование. У одного «пещерного жителя» сутки удлинились в среднем до 33 часов, но его температурный цикл остался почти прежним – 24,8-часовым. Поэтому иногда подъем и спад температуры тела приходились у него на активную часть «суток», а на 12-й день, например, он испытал два подъема и два спада за одни сутки.

Температура тела очень сильно влияет на продолжительность сна у изолированных испытуемых со свободнотекущими ритмами. Если отход ко сну совпадает у субъекта с минимальной температурой, сон длится относительно недолго – около 8 часов. Напротив, если человек ложится спать при высокой температуре тела, длительность сна может достигать 14 часов. Люди с нормальным 24-часовым циклом дневного бодрствования и ночного сна обычно засыпают, когда температура у них начинает понижаться, и просыпаются, когда она идет на подъем. Несомненно, суточный ритм температуры тела влияет на продолжительность сна, но большинство людей не ощущает этого влияния, так как живет по жесткому распорядку дня.

Полётная десинхронизация. Один из обычных факторов современной цивилизации, нарушающих четкий ритм жизни многих людей, - это перелёты на дальние расстояния. Большинству из нас знакомы ощущения, связанные с длительными перелетами. В течение некоторого времени мы чувствуем усталость и раздражительность, плохо спим, иногда испытываем расстройства пищеварения; мы немного угнетены и чувствуем себя – умственно и физически – не в своей тарелке. Эти ощущения возникают в результате десинхронизации ритмов нашего тела, несогласованности двух или более ритмов, которые обычно взаимосвязаны. Десинхронизация происходит из-за сдвига фаз, т.е. изменения соотношений между биологическими часами нашего организма и обычными часами, по которым идет жизнь. Обычно мы ложимся спать, когда температура тела у нас начинает опускаться, а, оказавшись в новом месте, мы пытаемся уснуть при ее подъеме. Обычно выброс кортизола надпочечниками происходит перед пробуждением; теперь же волна кортизола захлестывает наше тело в середине дня или перед сном. Иногда в течение нескольких дней после перелета мы просыпаемся разбитыми, а ночью лежим с открытыми глазами.

В конце концов ритмы приходят в норму и синхронизируются. Но, поскольку одни ритмы восстанавливаются раньше, а другие позже, для полной их синхронизации требуется время. Какое именно – зависит от нескольких причин. Во-первых, скорость восстановления зависит от того, в каком направлении произошел сдвиг. При перелетах в западном направлении биологические часы отстают по отношению к 24-часовому суточному циклу, и для того, чтобы приспособиться к распорядку дня в новом месте, должна произойти фазовая задержка, а после перелетов в восточном направлении - фазовое ускорение. По-видимому, организму легче осуществлять фазовую задержку, чем ее ускорение: после перелетов в западном направлении ритмы синхронизируются быстрее. С другой стороны, время, необходимое для адаптации к новым временным рамкам, зависит от физиологии индивида.

Сменная работа. Некоторые предприятия и организации функционируют 24 часа в сутки. На авиалиниях, например, пилоты и обслуживающий персонал часто работают по различным скользящим графикам. В больницах и аэропортах необходимо круглосуточное дежурство персонала, на многих заводах работа ведется в три 8-часовые смены. Поскольку большинство рабочих не любят поятоянно трудиться в вечернюю и ночную смену, их график организован таким образом, что они работают одну неделю вечером, одну – ночью, одну – днем, а затем опять вечером.

Изменения рабочего графика, конечно, не обходятся без сдвигов в режиме сна; поэтому при переходе из одной смены в другую часто возникают явления, сходные с «полётной деадаптацией». Десинхронизация биологических ритмов приводит к снижению работоспособности. Из-за того, что некоторым людям после 8-часового сдвига в режиме сна и бодрствования требуется 5 – 6 дней для восстановления ритма и синхронизации фаз, многие из тех, кто работает по сменному недельному графику, так и не успевают к нему по настоящему приспособиться.

Как и в случае с полетной десинхронизацией, отдельные рабочие сильно отличались друг от друга по степени выносливости и по скорости адаптации к сменному графику. Некоторые жаловались на постоянную усталость, нарушения сна, раздражительность, снижение работоспособности и расстройства пищеварения всего лишь после нескольких месяцев, а иногда – после многих лет сменной работы. Другие же, по всей видимости, легко припосабливались. В этом различии, возможно, играл роль один физиологический фактор: было обнаружено, что у людей с хорошей переносимостью сменного графика циркадианные колебания температуры тела более значительны, чем у людей с плохой переносимостью. 

Физиологические проблемы, связанные с дальними перелетами и сменной работой, выявили тот факт, что наша жизнь в норме приспособлена к существующему на нашей планете циклу света и темноты. И хотя мы научились превращать ночь в день с помощью электричества или удлинять наши сутки с помощью дальних перелетов, за нарушение циркадианных ритмов нам приходится платить дорогую цену. Десинхронизация биологических ритмов заметно сказывается на нашем самочувствии.
10.2. Ультрарадианные ритмы у человека

Некоторые гормоны, такие как лютеинизирующий и фолликулстимулирующий, выделяются в кровяное русло с ультрарадианной периодичностью. С помощью тщательных методов измерения можно зафиксировать эпизодические выбросы этих гормонов. Распознать некоторые другие ультрарадианные ритмы, свойственные нашему организму, гораздо труднее и еще труднее объяснить их. 

Каждый день, как показывают ЭЭГ, у взрослых людей наблюдается цикличность мозговой активности с периодом 90 минут. Сдвиги при этом настолько незначительны, что мы их не замечаем. Однако ряд специальных психологических тестов также подтверждает, что внимание и познавательная деятельность человека, по-видимому, подвержены циклическим колебаниям с периодом 90 – 100 минут. 

10.2.1. Сон и сновидения

Детям и взрослым гораздо легче вспомнить содержание только что увиденного во сне, если их разбудить во время БДГ-фазы или тотчас после ее окончания; проснувшись в фазе медленноволнового сна, человек часто не помнит сновидений. Во всех работах, включающих подобные наблюдения, отмечается высокая частота таких воспоминаний в первом случае (60 – 90%) и существенно более низкая, причем значительно колеблющаяся (от 1 до 74%), во втором. Следовательно, вполне вероятно, что сновидения всегда или обычно возникают во время БДГ-сна. В то же время медленноволновой сон также сопровождается определенными психическими процессами: в его фазы наблюдаются разговор во сне, снохождение и ночные страхи у детей.

Отчеты о сновидениях людей, разбуженных во время БДГ-сна, гораздо живее, зримее и эмоциональнее, чем при пробуждении в течение медленноволновой фазы. В последнем случае содержание сновидений представляется более абстрактным и когнитивным. После БДГ-сна впечатления менее связные и труднее излагаются словами (вербализуются); содержание сновидений «сенсорно» (образы, запахи, звуки), оно кажется более реальным и сильнее влияет на проснувшегося человека.

Существует значительная разница в содержании сновидений первой и второй половины ночи. В первую половину сновидения теснее связаны с действительностью, в частности с событиями прожитого дня. Во вторую половину ночи они менее напоминают повседневную жизнь, к утру становятся все более странными и эмоционально насыщенными. Вспоминаются лишь сновидения, возникшие в фазы БДГ-сна, после которых (в пределах 5 мин) человек проснулся, или же последнее ночное сновидение. Мир снов кажется таким фантастическим именно потому, что обычно мы четче всего помним приснившееся под утро. Сновидения же первой половины ночи вполне рациональны и связны.

На содержание сновидений влияют предшествующие события. Так, при лишении воды (жажде) БДГ-фазы и сопутствующие им сновидения становятся более выраженными и длительными. По-видимому, эффект аналогичен, если человек смотрит на ночь захватывающий фильм. Если испытуемого будить в начале каждой БДГ-фазы, т.е. при лишении парадоксального сна, в следующий период сна эти фазы становятся продолжительнее и глубже, а сновидения – ярче; организм как бы наверстывает упущенное. В подобных экспериментах обнаружено, что даже людей или животных в течение длительного времени лишали БДГ-сна (а значит и сновидений), вопреки существовавшим ранее предположениям, никаких продолжительных физических или психических расстройств у них не возникало.

Внешние раздражители, действующие во время БДГ-сна (особенно слуховые) иногда включаются в содержание сновидений. Такие стимулы используют в качестве «отметок времени» при анализе отчетов о сновидениях. Связь этих раздражителей с содержанием сновидений служит веским доказательством того, что последние возникают именно в фазе БДГ-сна. По-видимому, во время сна с БДГ для сновидений складываются особенно благоприятные условия. Нет никаких оснований считать зрительные сновидения причиной БДГ, так как типичные быстрые движения глаз наблюдаются и тогда, когда сложные зрительные образы еще не накоплены, например, у плодов и новорожденных, в том числе у новорожденных животных до открытия глаз.

В разное время предлагались различные методики, якобы дающие людям возможность, не прикладывая усилий, обучаться во сне. К сожалению, информация, предъявляемая во время сна, не запоминается, если только на ЭЭГ во время или после этого не появляется α-ритм (т.е. если человек не просыпается). Из всех проявлений активности мозга во время сна запоминается лишь последнее сновидение; это также свидетельствует о том, что спящий мозг менее способен к запоминанию, чем бодрствующий. 

С другой стороны, сон облегчает закрепление изучаемого материала. Если какая-то информация заучивается непосредственно перед засыпанием, то спустя 8 часов она вспоминается лучше, чем материал, усваивавшийся накануне утром. Этому может быть несколько объяснений. Во-первых, днем действует множество отвлекающих раздражителей, мешающих процессу закрепления новых данных в памяти, протекающему в промежутке между заучиванием и воспроизведением; ночью же таких раздражителей нет. Во-вторых, забывание может быть пассивным процессом, который во сне протекает медленнее, чем при бодрствовании. Можно предположить также, что сон (особенно БДГ-сон) способствует закреплению материала, как бы вычищая из памяти все лишнее; по крайней мере, в опытах на животных была обнаружена тесная связь между долей БДГ-фаз в общей продолжительности сна и количеством запоминаемой информации.

Сон с его парадоксальными и медленноволновыми фазами характерен для всех млекопитающих. Филогенетически сон с БДГ появился сравнительно недавно. У рыб и пресмыкающихся он отсутствует.  У птиц эти фазы очень короткие (по несколько секунд) и в совокупности составляют менее 1% общей длительности сна. И, напротив, у всех млекопитающих доля БДГ-сна значительна. Интересно, что у видов-охотников (человека, кошка, собака и т.п.) она существенно больше (около 20% общей продолжительности сна), чем у их жертв (у кролика и жвачных в среднем 5 – 10%). Однако в онтогенезе филогенетическое развитие БДГ-сна не воспроизводится. Напротив, у новорожденных млекопитающих, как и у человека, его доля значительно больше, чем у взрослых особей. Таким образом, БДГ-сон представляет собой особенность только высокоорганизованного мозга и, возможно, играет важную роль в его онтогенетическом развитии.

Нарушения сна. Некоторые виды нарушений сна затрагивают не только самого спящего, но и окружающих его людей. Известный пример – храп, возникающий у человека, когда во сне (обычно - лежа на спине) он дышит открытым ртом, и его язык западает в глотку. Иногда это сопровождается сонными апноэ (спонтанной остановкой дыхания), чреватыми смертельным исходом. Бруксизм (скрежетание зубами во сне) обычно также беспокоит не столько самого страдающего этим нарушением, сколько окружающих. Причины его неизвестны. Возможно, это рудиментарный рефлекс, соответствующий заточке зубов, наблюдаемой у животных. К нарушениям иногда относят сноговорение, однако, как указывалось выше, его следует скорее рассматривать как безвредное проявление психической деятельности спящего.

Сомнамбулизм (снохождение) также нельзя считать патологией. За исключением редких несчастных случаев, оно совершенно безобидно. Снохождение наблюдается в любом возрасте, хотя наиболее распространено у детей и молодых людей. Глаза сомнамбулы широко раскрыты, а взгляд устремлен вперед – как бы в пустоту. Внешние раздражители не вызывают у него никаких реакций. Как уже говорилось, снохождение возникает преимущественно во время глубокого сна, поэтому его нельзя считать двигательным проявлением сновидений. Сомнамбулизм считают особой формой бодрствования, при которой преобразование сенсорной информации в двигательные акты в общем сохраняется, однако сознание отключено.

Ночное недержание мочи (энурез) встречается примерно у 10% детей старше двух лет и практически всегда в фазе медленноволнового сна. Соответственно, если ребенка разбудить сразу же после мочеиспускания, сознание его спутано, он дезориентирован и не может вспомнить никаких сновидений. Причины энуреза неизвестны; предполагают как физиологические, так и психологические факторы.

Ночные страхи встречаются у детей главным образом 3 – 8 лет и лишь в редких случаях после пубертатного периода. Спящий ребенок внезапно садится в постели и начинает кричать, как бы глядя на что-то широко открытыми глазами. Лицо его бледное и покрытое потом, дыхание затруднено. Вскоре он просыпается, осознает окружающее, успокаивается и вновь засыпает. Нечто подобное встречается у взрослых; это – кошмары. Особая их разновидность - сонный ступор при пробуждении или засыпании. В течение короткого периода человек совершенно не может двигаться. Часто такой ступор наступает на фоне ясного сознания и вызывает не столько испуг, сколько ошеломление. При этом состоянии могут наблюдаться пугающие галлюцинации; например кажется, что на груди лежит камень или кто-то наваливается сверху. Если в такой момент с человеком заговорить или дотронуться до него, все симптомы пропадают.

Бессонницей страдают около 15% взрослых людей. При этом им кажется, что они не спят или спят очень мало. Такое субъективное ощущение недосыпания не обязательно означает действительный недостаток сна и его пагубные последствия для здоровья. Специальные исследования показали, что жалующиеся на бессонницу спят больше, чем сами осознают. Более того, как выяснилось в опытах с лишением сна, хотя при полном его отсутствии и могут возникать непродолжительные физические и психические расстройства, сокращение времени сна, например, до 4 – 5 часов в сутки в течение многих недель, если и сказывается на работоспособности и самочувствии, то лишь в минимальной степени.

10.2.2. Механизмы бодрствования и сна

Сон – это сложный, упорядоченный процесс, при котором в течение ночи несколько раз с определенной периодичностью чередуются две основные фазы – с БДГ и без БДГ (рис. 10.1.). Следовательно, теория, объясняющая цикл сон/бодрствование, должна, во-первых, основываться на циркодианных и ультрарадианных ритмах, а во-вторых, отвечать на воаросы: почему возникает необходимость в сне? Как начинается сон? Как и почему он заканчивается? Какие механизмы отвечают за различные фазы сна и за их периодические смены?

Переход от бодрствования ко сну предполагает два возможных пути. Прежде всего, не исключено, что механизмы, поддерживающие бодрствующее состояние, постепенно «утомляются». В соответствии с такой точкой зрения, сон – это пассивное явление, следствие снижения уровня бодрствования. Однако не исключено и активное торможение обеспечивающих бодрствование механизмов. В этом случае нервные процессы, вызывающие сон, развиваются еще в бодрствующем состоянии, и в конечном итоге прерывают бодрствование.

Деафферентационная теория сна. В конце 30-х годов прошлого столетия Ф. Бремер обнаружил, что ЭЭГ кошки с перерезкой, отделяющей спинной мозг от головного (рис 10.2.А), после восстановления от операционного шока демонстрирует циклические изменения с чередованием синхронизированной картины, характерной для сна, и десинхрониз-ированной, типичной для бодрствования. В последнем случае зрачки животного расширены, а глаза следят за движущимися объектами; при записи «сонной» ЭЭГ зрачки сужены.

Если перерезка произведена выше – на уровне четверохолмия (изоляция переднего мозга), т.е. исключены все сенсорные стимулы (рис. 10.2. А, внизу), кроме зрительных и обонятельных, наблюдается только типичная для сна синхронизированная ЭЭГ. Эти данные подтверждали давнюю точку зрения, согласно которой активность ЦНС индуцируется и поддерживается прежде всего сенсорными раздражителями (теория простых рефлексов). Бремер пришел к выводу, что для бодрствования необходим хотя бы минимальный уровень активности коры, поддерживаемый сенсорными стимулами, а сон – состояние, обусловленное прежде всего снижением эффективности сенсорной стимуляции мозга, т.е. своего рода деафферентацией. Его опыты стали ключевым аргументом в пользу теории пассивного засыпания. 

Деафферентационная теория с самого начала встречала возражения. Во-первых, подчеркивалось, что в изолированном переднем мозге со временем появляются ритмические колебания, характерные для цикла сон/бодрствование. Кроме того, лишение человека сенсорных стимулов (в особых камерах, где отсутствуют зрительные, слуховые и проприоцептивные раздражители) приводит к постепенному уменьшению длительности сна. У больных с посттравматическим параличом четырех конечностей продолжительность сна также различна. Наконец, представления, согласно которым бодрствующее состояние поддерживается нисходящими корковыми влияниями, неверны, так как цикл сон/бодрствование обнаружен и у организмов без конечного и промежуточного мозга, например у новорожденных детей анэнцефалов и хронически децеребрированных млекопитающих.
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Рис. 10.2. Пути и мозговые проекции трех основных неспецифических 

входов от ствола мозга
А. Перерезки, отделяющие спинной мозг от вышележащих отделов (вверху) и передний мозг от нижележащих (внизу). Б. Уровни поперечных срезов ствола мозга и фронтального среза полушарий, приведенных на рис. В. В. слева – происхождение и путь восходящей активирующей ретикулярной системы (ВАРС); справа – ядро шва, голубое пятно и проекции исходящих из них волокон.
Ретикулярная теория сна и бодрствования. В ретикулярной формации ствола мозга находится множество диффузно расположенных нейронов, аксоны которых идут почти ко всем областям головного мозга, за исключением неокортекса (рис. 10.2. В, левое полушарие). Было обнаружено, что высокочастотное электрическое раздражение этой структуры у спящих кошек приводит к их мгновенному пробуждению. И напротив, повреждения ретикулярной формации вызывают постоянный сон, напоминающий кому; перерезка же только сенсорных трактов, проходящих через ствол мозга, такого эффекта не дает. Эти данные заставили по новому взглянуть на результаты опытов Бремера. Ретикулярную формацию стали рассматривать как отдел, единственная функция которого – поддерживать необходимый для бодрствования уровень активности мозга за счет восходящей активирующей импульсации (отсюда термин «восходящая активирующая ретикулярная система», ВАРС). При перерезке, отделяющей спинной мозг от головного, ВАРС сохраняется, а в изолированном переднем мозге нарушена. Следовательно, бодрствование – результат работы ВАРС, а сон возникает, когда ее активность либо пассивно, либо под влиянием внешних факторов снижается.

Восходящие пути ВАРС получили название неспецифических проекций (в отличие от классических сенсорных проекций). Как полагают, переход от сна к бодрствованию и обратно обусловлен значительными колебаниями уровня восходящей активации ретикулярного происхождения. В свою очередь эта изменчивость зависит, во-первых, от количества сенсорных импульсов, поступающих в ретикулярную формацию по коллатералям специфических путей, проходящих в стволе мозга, а во-вторых, от активности нисходящих волокон от коры и подкорковых образований, что подразумевает двусторонние связи между передним мозгом и стволовыми отделами. Небольшие колебания импульсации ВАРС во время бодрствования, согласно изложенной точке зрения, вызывают некоторые изменения общего поведения (например, внимательности).

Однако представления о ретикулярной формации как о главном возбуждающем центре противоречат некоторым экспериментальным данным. Во-первых, ее электрическая стимуляция может в зависимости от места положения электрода, частоты раздражения и исходного состояния животного приводить как к засыпанию, так и к пробуждению. Следовательно, необходимо предположить наличие в ретикулярной формации центра не только бодрствования, но и сна. По-видимому, ее каудальные отделы оказывают тормозное действие на ростральные. Во-вторых, нейронная активность ретикулярной формации во время сна, хотя и имеет иной, чем при бодрствовании, характер, по своей величине в этих (особенно в БДГ-фазе) состояниях не различается, что также противоречит ретикулярной теории. В-третьих, как уже указывалось выше, даже в изолированном переднем мозге наблюдается цикл сон/бодрствование. По-видимому, он обусловлен главным образом структурами промежуточного мозга (медиального таламуса и переднего гипоталамуса). Следовательно, ретикулярная формация не единственный центр бодрствования и сна.

Серотонинергическая теория сна. В верхних отделах ствола мозга есть две области – ядра шва и голубое пятно, у нейронов которых такие же обширные проекции, как и у нейронов ретикулярной формации, т.е. достигающих многих областей ЦНС (рис. 10.2. В, справа). Медиатором в клетках ядер шва служит серотонин, а голубого пятна – норадреналин. В конце 60-х г.г. прошлого столетия на основании ряда фактов М. Жуве пришел к выводу, что две эти нейронные системы, особенно ядра шва, играют важнейшую роль в возникновении сна. Разрушение ядер шва у кошки приводит к полной бессоннице в течение нескольких дней; за несколько следующих недель сон нормализуется. Частичная бессонница может быть вызвана подавлением синтеза серотонина n-хлорфенилаланином. Ее можно устранить введением 5-гидрокситриптофаном, предшественника серотонина. Двустороннее разрушение голубого пятна приводит к полному исчезновению БДГ-фаз, не влияя на медленноволновой сон. Истощение запасов серотонина и норадреналина под влиянием резерпина вызывает бессонницу. При этом после введения 5-гидрокситриптофана восстанавливается только медленноволновой сон.

Все перечисленное позволило предположить, что выделение серотонина приводит к активному торможению структур, отвечающих за бодрствование, т.е. вызывает сон. При этом первой всегда возникает медленноволновая фаза. Позднее наступает БДГ-сон, для которого необходимо голубое пятно (его активность обусловливает общее падение мышечного тонуса и быстрые движения глаз). Кроме того, оно подавляет импульсацию ядер шва, что приводит к пробуждению.

К сожалению, в своем первоначальном виде эта теория неверна. Сейчас доказано, что нейроны ядер шва наиболее активны и выделяют максимум серотонина не во время сна, а при бодрствовании. Кроме того, возникновение БДГ, по-видимому, обусловлено активностью нейронов не столько голубого пятна, сколько более диффузного подголубого ядра. Однако их этого не следует, что серотонин никак не связан со сном. Судя по результатам недавних экспериментов, он служит медиатором в процессе пробуждения, и «гормоном сна» в бодрствующем состоянии, стимулируя синтез или высвобождение «факторов сна», которые в свою очередь вызывают сон.

Кроме того, исследования на кошках показали, что чередование «быстрого» сна с другими фазами определяется взаимодействиями между голубым пятном и специфической частью ретикулярной формации. Во время сна с БДГ нервная активность в ретикулярной формации усиливается, а в голубом пятне падает. Во время других фаз сна наблюдается обратное соотношение. Возможно, что между этими двумя областями мозга действует механизм обратной связи. Если нервные связи, действующие внутри ретикулярной формации, и связи, направленные от нее к голубому пятну, - возбуждающие, то повышение импульсной активности в конце концов должно активировать нейроны голубого пятна. Так могла бы начинаться фаза БДГ. И если при этом связи, действующие внутри голубого пятна, и связи, идущие от него к ретикулярной формации, - тормозные, то в конечном итоге будет заторможена и активность ретикулярной формации, и тогда фаза БДГ закончится.

Эндогенные факторы сна. Всем известно, что бодрствующий в течение длительного времени человек ощущает непреодолимую потребность в сне. Соответственно, уже очень давно пытались выяснить, не обусловлены ли усталость и сон периодическим накоплением, истощением или выработкой особых циркулирующих в крови метаболитов (факторов сна); тогда во время сна за счет удаления или обменных процессов должны восстанавливаться их концентрации, характерные для бодрствования. В последние годы эта гипотеза привлекла к себе внимание в связи с прогрессом нейрохимии, особенно в изучении нейропептидов. Были сделаны попытки обнаружить особые вещества либо после длительного лишения сна, либо у спящего человека. Первый из этих подходов основан на предположении о том, что факторы сна во время бодрствования накапливаются до вызывающего сон уровня, а второй - на гипотезе, согласно которой они образуются или выделяются во сне.

Оба подхода дали определенные результаты. Так, при проверке первой гипотезы из мочи и спинномозговой жидкости человека и животных был выделен небольшой глюкопептид – фактор S, вызывающий медленноволновой сон при введении другим животным. Существует, по-видимому, и фактор сна с БДГ. Второй подход привел к открытию индуцирующего глубокий сон нонапептида (в настоящее время он уже синтезирован), так называемого пептида дельта-сна (DSIP, delta-sleep inducing peptide). Однако пока неизвестно, играют ли эти и многие другие «вещества сна», обнаруженные при проверке обеих гипотез, какую-либо роль в его физиологической регуляции. 

10.3. Инфрарадианные ритмы у человека

Более продолжительные ритмы, чем циркадианные, обычно труднее охарактеризовать и изучить, нежели те, период которых равен суткам или меньше их. У многих животных сезонные изменения в выработке гормонов сопровождаются целым рядом сдвигов в поведении и физических изменений. У самцов оленей, например, весной и летом начинают расти рога, которые позже становятся могучими и ветвистыми. С помощью этих рогов олени сражаются с соперниками, борясь за гарем в сезон спаривания. По окончании этого сезона самец теряет свои рога. Подобные четкие признаки показывают исследователю, когда у животных-самцов нужно изучать циклические изменения в уровне тестостерона.

У людей рога не растут, поэтому незначительные месячные, квартальные или годичные изменения  в секреции гормонов, а также в локальной активности нервных клеток могут остаться незамеченными.

10.3.1. Репродуктивный цикл у женщин

Продолжительность женского репродуктивного цикла составляет около 28 дней. Каждый цикл начинается с того, что некоторые нейроны преоптической области гипоталамуса приступают к выделению гонадо-либеринов - факторов, стимулирующих секрецию гонадотропных гормонов.

Через кровеносные сосуды, соединяющие гипоталамус с гипофизом, гонадолиберины поступают прямо в переднюю долю гипофиза, где вызывают усиленный синтез и секрецию двух гормонов – фолликулстимулирующего (ФСГ) и лютеинизирующего (ЛГ) (рис. 10.3.).

ФСГ воздействует на яичние и стимулирует рост  фолликула – полового пузырька, содержащего яйцеклетку, или яйцо. Все яйцеклетки, которые будут произведены женщиной в течение жизни, присутствуют в яичниках уже в самом начале ее репродуктивного периода; там они созревают и выходят по одной каждый месяц. По мере роста фолликул секретирует все больше эстрогена; этот гормон в свою очередь опять действует на гипофиз, тормозя дальнейшую секрецию. Кроме того, эстроген стимулирует выработку лютеинизирующего гормона, под воздействием которого стенки фолликула лопаются и высвобождают зрелую яйцеклетку. Выход яйцеклетки называется овуляцией. Все эти события занимают от 10 до 14 дней.
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Рис. 10.3. Схема репродуктивного цикла у женщин

Вверху: гормональные события на протяжении женского репродуктивного цикла. Внизу: в период овуляции происходит повышение температуры тела. Приведенная кривая – пример сочетания циркадианного ритма с инфрарадианным. ЛГ – лютеинизирующий гормон; ЛЛ – люлиберин; ФЛ – фоллиберин; ФСГ – фолликулстимулирующий гормон.
После выхода яйцеклетки остатки фолликула претерпевают ряд изменений и превращаются в желтое тело. Под действием лютеинизирующего гормона желтое тело выделяет большие количества гормона прогестерона, который усиливает кровоснабжение стенки матки, подготавливая ее для имплантации яйца в том случае, если произойдет оплодотворение. Прогестерон оказывает также обратное воздействие на гипофиз – дает сигнал, тормозящий секрецию лютеинизирующего гормона. Если оплодотворения не происходит уровень прогестерона падает, желтое тело уменьшается в размерах, а слизистая оболочка матки, подготовленная для принятия яйца, отторгается во время менструации.

Механизм, контролирующий инфрарадианный репродуктивный цикл у женщин, не вполне ясен. У некоторых животных эстральный цикл приурочен к циркадианным ритмам. Репродуктивный цикл называется эстральным, если выстилающая матку слизистая рассасывается; если же она отторгается, цикл называют менструальным). У самок хомячков, например, овуляция в норме происходит каждые 96 часов. Но если содержать их в постоянном полусраке, их циркадианные циклы сна и бодрствования удлиняются с 24 до 25 часов, а эстральные циклы – до 100 часов. Таким образом, замедление циркадианного ритма обусловливает и большую продолжительность эстрального цикла.

У женщин существует некоторая связь между циркадианным ритмом температуры тела и инфрарадианным репродуктивным циклом. Об этом знает любая женщина, пытавшаяся путем учета температурных ритмов способствовать зачатию или предупредить беременность. Повышение температуры тела, измеренной сразу после пробуждения, на 0,2°С или выше по сравнению со средней температурой за 5 предыдущих дней означает, что происходит овуляция.

Некоторые факты свидетельствуют о том, что репродуктивные процессы у человека, вероятно, подвержены какому-то влиянию циркадианных ритмов. Из одного отчета о попытках имплантировать в матку женщины яйцеклетку, оплодотворенную в пробирке, можно узнать, что успешный результат имел место в четырех из 79 попыток. При этом все четыре случая успешного оплодотворения произошли между 10 часами вечера и полночью, что составило 100% успеха для этого 2-часового периода. Причины этого столь же мало понятны, как и факторы, определяющие время наступления большинства более крупных событий, связанных с репродуктивным периодом.

10.3.2. Сезонные ритмы

Сезонные ритмы, наблюдаемые у перелетных птиц и впадающих в спячку животных, в настоящее время хорошо изучены. Эти ритмы генетически запрограммированы, но в некоторых случаях на них могут влиять и факторы внешней среды, такие как свет и температура.

Хотя у людей не бывает сезонных миграций и зимней спячки, некоторые из них все же испытывают своеобразную сезонную депрессию. В летние месяцы они находятся в хорошем настроении, деятельны, оптимистично смотрят на жизнь; однако с приходом зимы настроение у них ухудшается, они впадают в депрессию, апатию и пессимизм и чувствуют, что неспособны справиться с жизненными обстоятельствами.

Ряд исследователей изучали этот вид депрессии и пришли к выводу, что в его основе, вероятно, лежат нарушения сезонной ритмичности. Они высказали предположение, что люди с сезонными психическими отклонениями по какой-то причине не могут должным образом приспособиться к сезонным изменениям, когда дни становятся короче.

Исследователи предположили далее, что за зимнюю депрессию могут быть ответственны эпифиз и связанные с ним структуры мозга. У людей участками мозга, реагирующими на общую освещенность, являются, как полагают, супрахиазменные ядра, расположенные в гипоталамусе (рис. 10.4.)
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Рис. 10.4. Сагиттальный разрез головного мозга

На разрезе мозга, проходящем в срединной плоскости, можно видеть, что супрахиазменное ядро расположено над зрительным перекрестом в основании гипоталамуса. Показаны также широко дивергирующие аксоны исходящие из ретикулярной формации.
Нейроны этих ядер посылают сигналы эпифизу, в котором происходит превращение серотонина в мелатонин. В порядке эксперимента сезонную депрессию пробуют лечить, подвергая больного за несколько часов до наступления дня воздействию мощного источника света, содержащего волны всего спектра. И хотя неясно, имеет ли мелатонин какое-либо отношение к депрессии и результатам такого лечения, искусственное удлинение дня как будто помогает пациентам преодолеть депрессию.

Научные разработки в этой области носят весьма гипотетический и экспериментальный характер, так как механизмы, управляющие биологическими ритмами у человека, выявить очень трудно. И тем не менее каждый лень приносит новые знания, и исследователи уже могут сформулировать достаточно обоснованные теории о пейсмекерах человеческого мозга.

10.4. Пейсмекеры головного мозга

В конце 60-х годов прошлого столетия Курт Рихтер провел ряд экспериментов на крысах, пытаясь найти участки мозга, ответственные за ритмы. Он разрушал отдельные области мозга – всего более чем в 200 различных местах – у сотен крыс, а затем следил за нарушениями циркадианных ритмов в потреблении пищи, питье, характере активности у каждого животного. В результате длительной серии опытов Рихтер установил, что нарушения суточных ритмов у крыс возникают при повреждении определенной части гипоталамуса. 

В те же годы было проведено другое исследование, поставившее ученых втупик. Укрыс с циркадианными ритмами, приуроченными к световому циклу, в лабораторных условиях не наблюдалось нарушения ритма даже при повреждении зрительных проводящих путей между сетчаткой и мозгом. Очевидно, механизм биологических часов, находящийся у крысы по мнению Рихтера, в гипоталамусе, получал информацию о свете и темноте, миня обычные зрительные канала.

Эта загадка была вскоре разрешена в результате анатомических исследований, которые показали, что существует особый нервный путь, соединяющий сетчатку каждого глаза с гипоталамусом. Этот путь ведет от глаз прямо к двум небольшим скоплениям нейронов в гипоталамусе – так называемым супрахиазменным ядрам. Эти ядра лежат непосредственно над зрительной хиазмой, где перекрещиваются нервные волокна, идущие от каждого глаза. Вооруженные этой информацией, две исследовательские группы вскоре доказали, что супрахиазменные ядра – это важнейшие гипоталамические структуры, необходимые для осуществления нормальной циркадианной ритмичности у крыс. Образования, аналогичные супрахиазменным ядрам, были позднее обнаружены у всех млекопитающих от утконоса до шимпанзе. И в гипоталамусе человека тоже имеются супрахиазменные ядра (рис. 10.4.).

Каждое супрахиазменное ядро (их два – по одному с каждой стороны гипоталамуса) состоит приблизительно из 10000 небольших, плотно уложенных тел нервных клеток со слабо ветвящимися дедритами. Многие соседние нейроны образуют синапсы друг с другом в переплетении локальных сетей. Синапсы между близко расположенными нейронами – явление, не характерное для мозга, но, как полагают многие ученые, наши нейронные часы должны состоять именно из таких плотно упакованных взаимодействующих клеток. По-видимому, нейроны этих ядер выделяют несколько медиаторов, но пока в больших количествах здесь обнаружен только серотонин, который приходит от ядер шва по путям типа дивергентных сетей с одним входом.

Входные и выходные пути супрахиазменных ядер проследить довольно трудно из-за плотного расположения нейронов. Известен тракт, идущий от сетчатки, а также входные пути от одного из отделов гипоталамуса и от ядер шва в стволе мозга. Ядра шва содержат серотонинергические нейроны, которые и служат источником больших количеств серотонина в супрахиазменных ядрах. Нейроны, тела которых находятся в супрахиазменных ядрах, посылают свои аксоны к другим ядрам гипоталамуса (которые, возможно, также являются пейсмекерами), а также к гипофизу и (через полисинаптическую сеть) к эпифизу и тем частям мозгового ствола, которые участвуют в регуляции сна.

Данные о том, что супрахиазменные ядра действительно сами генерируют ритмы, были получены в экспериментах на крысах. При регистрации электрической активности нервных клеток этих ядер и других областей мозга у интактных животных во всех исследованных участках был обнаружен ритм спонтанных разрядов, соответствовавший циркадианному ритму сна и бодрствования. После того как нервные связи между супрахиазменными ядрами и остальными частями мозга были перерезаны, циркадианный ритм активности сохранился только в этих ядрах. Результаты опытов ясно указывают на роль супрахиазменных ядер как пейсмекеров, по крайней мере, у крыс.

В отношении человека единственными данными являются клинические описания расстройств поведения у больных с опухолями мозга, которые, как выяснилось при вскрытии, были локализованы в области супрахиазменных ядер. При опухолевых поражениях переднего края третьего желудочка и зрительного перекреста отмечались серьезные нарушения ритма сна и бодрствования. 

Хотя супрахиазменные ядра определенно играют важнейшую роль в регуляции циркадианных временных систем, имеются данные о существовании также и других ритмоводителей у млекопитающих. Так, например, у обезьян саймири с поврежденными супрахиазменными ядрами исчезают ритмы питания, питья и активности, но остается неизменным суточный цикл температуры тела. Это показывает, что колебания температуры находятся под контролем какого-то другого пейсмекера.

Дополнительные данные в пользу того, что у человека функционирует не один пейсмекер, были получены при обследовании людей, живущих в изоляции. Тот факт, что у испытуемых наблюдается спонтанная десинхронизация, т.е. несовпадение циркадианного ритма температуры тела и цикла сон/бодрствование, указывает на существование по крайней мере двух пейсмекеров. Имеются определенные наборы ритмов, которые в таких экспериментах никогда не десинхронизируются и, следовательно, должны быть подчинены одному ритмоводителю. В один такой набор входят ритмы сна и бодрствования, температуры кожи, концентрации гормона роста в крови и содержания кальция в моче. Предполагается, что эту группу ритмов контролируют супрахиазменные ядра. 

Во вторую группу показателей, варьирующих согласованно даже тогда, когда происходит десинхронизация других функций организма, входят циклы сна с БДГ, внутренней температуры тела, уровня кортизола в крови и калия в моче. Пейсмекер, контролирующий эти ритмы, видимо, более устойчив, чем тот, от которого зависит ритм сна и бодрствования. В тех случаях, когда ритмы становились слаботекущими, т.е. при отсутствии внешних времязадателей, эта группа редко отклонялась от 24,8-часового цикла.  
ЧАСТЬ III. ФУНКЦИОНАЛЬНАЯ ОРГАНИЗАЦИЯ ПСИХИЧЕСКИХ 

                                                    ПРОЦЕССОВ

ГЛАВА 11. РЕЧЬ

Речь – высшее достижение эволюции, служащее уникальным средством общения в человеческом обществе. Известно много видоспецифичных форм общения у разных животных с помощью химических веществ, движений и звуков, однако речь человека от них качественно отлична. Одна из принципиальных особенностей состоит в том, что речь является орудием мышления, позволяющим осуществлять операции отвлечения и обобщения. И.П. Павлов в 1932г. выделил речевую функцию в особую категорию высшей нервной деятельности, назвав ее второй сигнальной системой.

Вторая сигнальная система – качественно особая форма высшей нервной деятельности, свойственная только человеку, - система речевых сигналов (произносимых, слышимых, видимых). Понятие, предложенное И.П. Павловым в 1932г. для определения принципиальных различий в работе головного мозга животных и человека. В словах содержится обобщение бесчисленных сигналов первой сигнальной системы, и слова становятся таким образом, «сигналами сигналов». Процесс обобщения словом развивается в результате выработки условных рефлексов.

 Формирование в коре большого мозга временных связей первой сигнальной системы у ребенка начинается уже через несколько дней после рождения. В 7 – 10-дневном возрасте могут быть выработаны первые условные рефлексы. При переводе ребенка на кормление грудью появляются сосательные движения губ еще до того, как сосок вложен в рот. К концу 1-го месяца могут быть выработаны условные рефлексы на звуковые, а 2-м месяце – на световые сигналы. Скорость образования условных рефлексов быстро возрастает в течение первых месяцев жизни. Так, в возрасте 1 мес необходимо произвести много сочетаний условного и безусловного раздражителей для выработки условного рефлекса; в 2 – 4 мес для этого достаточно нескольких сочетаний. Условное торможение вырабатывается у ребенка на 2 – 4 месяце, при этом разные формы торможения появляются неодинаково быстро. Раньше возникает дифференцировочное торможение, позднее – запаздывательное.

 Первые признаки второй сигнальной системы появляются у ребенка во второй  половине 1-го года жизни. Для формирования связей второй сигнальной системы необходимо сочетание словесного обозначения предметов, явлений и людей, с конкретными их образами. Если многократно называть и показывать какого-либо человека или предмет, то при соответствующем слове у  ребенка на него появляется реакция. После того как развивается узнавание некоторых слов, ребенок постепенно сам учится называть предметы. Позже ребенок начинает пользоваться тем запасом слов, которым он располагает, для воздействия на других людей. Так, если он хочет взять игрушку, но не может до нее дотянуться, он многократно называет ее, пока не получит. Здесь вторая сигнальная система достигает той степени развития, когда она начинает служить средством активного общения ребенка с другими людьми. 

Благодаря обобщенному отражению явлений и предметов, а также абстракциям человек обладает неограниченной возможностью ориентации в окружающем мире и создания его научной картины. Вторая сигнальная система, возникшая в процессе эволюции и общественного труда, формируется только под влиянием общения с другими людьми, т.е. определяется и биологическими и социальными факторами. Развитие второй сигнальной системы – результат деятельности всей коры больших полушарий головного мозга. Современные нейрофизиологические исследования позволяют подойти к анализу механизмов кодирования вербальных (словесных) сигналов.

В современной психологии различают экспрессивную и импрессивную формы речи. Первая из них представляет собой процесс кодирования мысли с помощью внутренней речи в развернутую речь, основанную на грамматической структуре языка. Импрессивная речь является обратным процессом, состоящим в декодировании речевого высказывания и выделением содержащейся в ней мысли. С учетом психологического строения речевой деятельности представления о ее морфофизиологической организации в значительной мере основывается на анализе разнообразных речевых дефектов (афазий) при повреждении мозга.

11.1. Устная речь

Уже более полутора столетий ученые знают о том, что у большинства людей речь контролируется левым полушарием. В 1836г. никому не известный французский врач Марк Дакс прочел на заседании медицинского общества в Монпелье короткий доклад, в котором описал 40 человек из числа больных, страдающих нарушением речи. У всех без исключения обнаруживались признаки повреждения левого полушария. В 1861г. Поль Брока представил анатомическому обществу в Париже описание клинической истории больного, который утратил способность говорить, но мог тем не менее нормально читать, писать, а также понимать все, что ему говорили. 

Брока считал, что причиной нарушения речи было поражение в области  лобной доли левого полушария, задней трети нижней лобной извилины. Ее повреждение сопровождается нарушением экспрессивной речи. Эта область, получившая впоследствии название центра Брока, расположена непосредственно впереди двигательного представительства мышц лица, ротовой полости и гортани, т.е. мышц, принимающих участие в осуществлении речи. Специфические затруднения, которые испытывают больные при произнесении звуков речи, хотя способность к использованию языка остается у них нормальной, называют афазией Брока. Афазия Брока связана с поражением двигательного анализатора артикуляции речи.   

Двигательный анализатор артикуляции речи, или речедвигательный анализатор, - анализатор, находящийся в задней части нижней лобной извилины (извилина Брока, поле 44), в непосредственной близости от нижнего отдела моторной зоны. В нем происходит анализ раздражений, приходящих от мускулатуры, участвующей в создании устной речи. Эта функция сопряжена с двигательным анализатором мышц губ, языка и гортани, находящимся в нижнем отделе передней центральной извилины, чем и объясняется близость речедвигательного анализатора к двигательному анализатору названных мышц. При поражении поля 44 сохраняется способность производить простейшие движения речевой мускулатуры, кричать и даже петь, но утрачивается возможность произносить слова – двигательная афазия. Впереди поля 44 расположено поле 45, имеющее отношение к речи и пению. При его поражении возникает вокальная амузия (неспособность петь, составлять музыкальные фразы),  а также аграмматизм – неспособность составлять из слов предложения. Брока также обнаружил, что стойкие афазии наблюдаются в основном в случае повреждения указанной области в левом полушарии и крайне редко в правом.

В 1874г. Карл Вернике описал случай повреждения задней трети верхней височной извилины левого полушария, который сопровождался афазией с иной симптоматикой, чем при поражении центра Брока. Больной мог быстро говорить, но его речь была малосодержательна. Кроме того, у него наблюдалась потеря смыслового восприятия речи. Этот вид афазии – афазии Вернике – связан с поражением слухового анализатора устной речи, ядро которого находится в задней части верхней височной извилины, в глубине латеральной борозды (поле 42, или центр Вернике),  т.е. располагается в непосредственной близости к звуковому анализатору. Благодаря слуховому анализатору различные сочетания звуков воспринимаются человеком как слова, которые означают различные предметы и явления и становятся сигналами их (вторыми сигналами). С помощью слухового анализатора речи человек контролирует свою речь и понимает чужую. При его поражении сохраняется способность слышать звуки, но теряется способность понимать слова – сенсорная афазия, или словесная глухота. При поражении поля 22 (средняя треть височной извилины) наступает музыкальная глухота: больной не знает мотивов, а музыкальные звуки воспринимаются им как беспорядочный шум.

Афазия в случае повреждения центра Брока проявляется в замедлении темпа речи, пропуске отдельных слов и окончаний при сохранении понимания разговорного языка. Информация о произнесенном слове из слуховых областей коры поступает в центр Вернике. Для воспроизведения слова соответствующая ему структура ответа (паттерн) из центра Вернике поступает в центр Брока по так называемому дугообразному пучку. Из центра Брока следует команда в моторное представительство речевых мышц. При произнесении слова по буквам акустический паттерн направляется в угловую извилину – область, расположенную сзади центра Вернике, где преобразуется в зрительный паттерн.

При чтении слова информация о нем направляется из зрительных областей в угловую извилину, а затем в центр Вернике, где извлекается соответствующая форма слова. У большинства людей понимание написанного слова связано с воспроизведением его слуховой формы в центре Вернике. У глухонемых от рождения центр Вернике не принимает участия при чтении. Для нормальной речевой деятельности  необходима целостность зрительных и слуховых областей, моторного представительства речевых мышц, центров Брока, Вернике и угловой извилины.

Нейрофизиологические исследования Н.П. Бехтеревой показали, что мозговая система обеспечения речи включает наряду с корковыми центрами, некоторые подкорковые, и прежде всего ряд ассоциативных структур таламуса. Кроме того, речевая деятельность связана с определенным оптимальным уровнем бодрствования и сознания. Наконец, необходима интактность межполушарных связей. После поражения мозолистого тела, самого большого межполушарного пути мозга, больной не способен читать при появлении слов в левом зрительном поле, правильно писать и выполнять команды левой рукой, а также называть знакомые предметы, находящиеся в левой руке. Это происходит за счет одностороннего контроля речи.

Результаты исследований показали, что у более чем 95% всех праворуких людей,  не имевших в раннем возрасте травм или поражений мозга, язык и речь контролируются левым полушарием, а у остальных 5% - правым. Большая часть леворуких (около 70%) также имеют речевые зоны в левом полушарии. У половины из остальных левшей (15%) речь контролируется одним правым полушарием, а у другой половины (15%) – обоими. У больных, перенесших повреждение левого полушария в ранний период жизни, правое полушарие либо полностью контролирует, либо участвует в контроле над речью у 70% леворуких и 20% праворуких. Правое полушарие у этих больных явно приобрело способность управлять речью и компенсировало, таким образом, ущерб, причиненный в раннем возрасте левому полушарию. Такого рода сдвиги свидетельствуют о пластичности мозга в раннем детстве.

Функциональное различие полушарий (доминирование) находит свое отражение в асимметрии макроструктуры мозга. Установлено, что область Вернике левого полушария по своей протяженности достоверно больше, чем соответствующая область правого полушария. Аналогичные различия имеются уже у новорожденных, что указывает на генетическую предопределенность морфологической и функциональной асимметрии мозга. В то же время у детей возможно лучшее восстановление некоторых видов нарушений речи, чем у взрослых. Это определяется потенциальной готовностью правого полушария в раннем детском возрасте участвовать в речевой функции. Наблюдения над детьми с полностью изолированными полушариями в результате пересечения мозолистого тела, передней и задней комиссуры мозга показали, что до 4-х летнего возраста речевая функция представлена почти равномерно в обоих полушариях.

Исследования с прямой стимуляцией мозга у больных во время нейрохирургических операций подтверждает, что к использованию языка имеет отношение значительная часть коры. При раздражении многих участков в областях коры, связанных с речью, ухудшается способность к чтению, а стимуляция отдельных пунктов в лобных, височных и теменных долях приводит к тому, что нарушается способность говорить и понимать устную речь. 

У больных, владевших двумя языками, при электростимуляции участков мозга, расположенных в центре речевой области, нарушалась способность объясняться на обоих языках, тогда как при раздражении некоторых периферических участков этой области «выпадал» лишь какой-то один из двух языков. Поскольку у людей, говорящих на двух языках, при развитии афазии обычно возникают затруднения с обоими языками, можно думать, что организация соответствующих мозговых механизмов в основе своей одинакова. Исключения могут составлять случаи, когда в одном языке используется буквенный алфавит, а в другом – иероглифы или символы, отображающие предметы и понятия, а не звуки. Различия в способности к чтению, проявляющиеся после повреждений мозга, указывают на то, что в этом случае мозговые механизмы могут быть организованы по-разному.

11.2. Письменная речь
Одним из наиболее древних способов кодирования информации является пиктография, которую считают «предписьменностью». Пиктография представляет собой изобразительное письмо и тесно связана с рисунком. Пиктография развивалась у многих племен и народностей, в особенности у меланезийцев, североамериканских индейцев, народностей Сибири. В развитом виде пиктографическое письмо состоит из отдельных рисунков или связной композиции, представляющее реалистически или условно предметы, действия и события. Пиктографические изображения имеют иногда сложное повествовательное содержание, дают хронику событий, рассказывают о героических подвигах предков.

Примером пиктографии может служить рисунок-петиция, поданная индейцами-делаварами президенту США в 1849г. Изображенная на куске бересты, петиция содержит просьбу 7 родовых групп о разрешении им переселиться с Верхнего озера на другие соседние озера. Семь родов представлены здесь их тотемами: журавлем, тремя куницами, медведем, морским человеком и морским котом. Внизу обозначены те озера, куда просители желают переселиться. Единодущие просьбы обозначено тем, что глаза и сердца всех фигур соединены с глазами и сердцем журавля как выразителя их ходатайства.

Апогеем развития духовной культуры первобытного человека было создание упорядоченной письменности. Как правило, это происходило путем превращения пиктографической «предписьменности», передававщей лишь общий смысл сообщения, в идеографическое, или логографическое, письмо, в котором строго фиксированные знаки обозначали отдельные слова. Таково древнейшее иероглифическое письмо шумеров, египтян, эламитов, критян, китайцев, майя и других народов. Позднее из идеографического письма возникли более развитые слоговые и буквенно-звуковые (алфавитные) системы письменности, почти лишенные картинного характера первоначальной письменности. Идеография удержалась только в Китае.

Письменная речь требует определенных движений руки при начертании букв или других знаков, что связано с общим двигательным анализатором. В связи с этим двигательный анализатор письменной речи помещается в заднем отделе средней лобной извилины, вблизи зоны передней центральной извилины (моторная зона). Деятельность этого анализатора связана с анализатором необходимых при письме заученных движений руки (поле 40 в нижней теменной дольке). При повреждении поля 40 сохраняются все виды движения, но теряется способность тонких движений, необходимых для начертания букв, слов и других знаков (аграфия).

Так как развитие письменной речи связано с органом зрения, то в непосредственной близости к зрительному анализатору находится зрительный анализатор письменной речи, который связан со шпорной бороздой, где помещается общий зрительный анализатор.  Зрительный анализатор письменной речи располагается в нижней теменной дольке, в угловой извилине (поле 39). Повреждение поля 39 сопровождается дислексией. Одна из форм дислексии – нарушение способности к чтению, не являющаяся результатом умственной отсталости или физической травмы. Люди, страдающие дислексией, имеют нормальный интеллект; устная речь и ее понимание у них не нарушены. Трудности, с которыми они сталкиваются при чтении, принимают разные формы и могут быть обусловлены рядом различных причин. 

У одних причина нарушения носит по преимуществу пространственный характер: они испытывают затруднения в восприятии слова как целого и не могут усвоить как выглядят слова, - не могут, например, отличить «луг» от «гул». Другие неспособны уловить связь между буквосочетаниями и теми звуками, которые они отображают. Такие люди теряются, если их просят произнести незнакомое слово. Они могут узнать и правильно прочесть слово «сокол», например, но придут в замешательство при виде слова «колос».

Одно из объяснений зрительно-пространственных затруднений, испытываемых некоторыми дислексиками, связывают с нестабильной глазодоминантностью. У большинства людей один глаз (также как и рука) является доминирующим. Нестабильная глазодоминантность может привести к нарушению движений глаз, и человеку будет трудно следить за порядком расположения букв и слов на странице. Нестабильная глазодоминантность сама по себе может быть следствием нестабильного центрального контроля, т.е. такого состояния, когда ни одно из полушарий не осуществляет доминирующего контроля над движениями глаз.

При некоторых видах дислексии отмечены аномалии развития корковых речевых областей. При исследовании мозга 20-летнего юноши, страдавшего дислексией и погибшего в результате несчастного случая (мозг при этом не был поврежден), было обнаружено резко выраженное нарущение гистологической структуры речевых зон левого полушария. Не выявлялось нормальной дифференцировки клеточных слоев; повсюду были разбросаны крупные примитивные клетки, обычно не  встречающиеся в этой области мозга. Были найдены также уродливые бугры выпячивающейся ткани – так называемая полимикрогирия.

 Таковы первые данные, связывающие дислексию с анатомическими аномалиями. Но это всего лишь единственный случай. Кроме того, поскольку термин «дислексия» в настоящее время используется для обозначения целого ряда различных расстройств,  заключить, что их причиной всегда являются анатомические нарушения, не представляется возможным.

Судя по некоторым данным, степень проявления и частота дислексии могут зависеть от языка, на котором человек учится читать. Среди населения стран Запада встречается от 1 до 3% дислексиков, в Японии их число в 10 раз меньше. В японском языке используют два вида письма: кана, где, как и в нашем алфавите, символы соответствуют звукам, хотя каждый символ означает не отдельный звук, а слог, т.е. сочетание звуков; кандзи, где символами служат иероглифы, отображающие не звуки, а предметы и понятия.

Возможно, что зрительно-пространственное восприятие осуществляется правой половиной мозга. Об этом свидетельствуют наблюдения над японцами, перенесшими инсульт: при локализации очага поражения в левом полушарии больные теряли способность читать слова, написанные на кана, но продолжали читать иероглифические тексты. Известно также, что американские дети, страдающие дислексией, успешно обучались читать на английском языке, представленном на письме китайскими иероглифами по специально разработанной системе.

11.3. Импрессивная речь

Первым условием декодирования воспринимаемой речи является четкое выделение из речевого потока фонем (основной единицы звукового строя языка). Решающую роль в этом процессе играют вторичные отделы височной (слуховой) коры левого полушария. Обладая мощной системой связей с постцентральными (кинестетическими) и нижними отделами премоторной коры, задне-височные отделы левой височной области осуществляют высокоспециализированный слуховой анализ. Поражение этих зон делает выделение фонем недоступным и, нарушая «квалифицированный» речевой слух, приводит к возникновению «височной», или «акустико-гностической», афазии.
Нарушение фонематического слуха, являющееся непосредственным результатом поражения верхневисочных отделов левого полушария (зона Вернике), является типичным случаем устранения одного из существенных оперативных компонентов импрессивной речи: оно оставляет сохранным намерение больного разобраться в смысле воспринимаемых слов, не разрушает активных попыток декодировать слышимую речь, но делает эти попытки безуспешными вследствие нарушения основного условия выполнения этой задачи. Оставляя принципиальные основы интеллектуальной деятельности больного сохранными (что видно из полной доступности для него письменного счета, наглядной конструктивной деятельности и т.д.), оно делает невозможным те формы мышления, которые требуют речевой формулировки и сохранения промежуточных речевых операций. Понимание общего смысла обращенной к больному речи с опорой на догадки по контексту, интонацию слышимой речи может оставаться относительно сохранным, в то время как понимания точного и конкретного значения слов оказывается почти недоступным.

Нарушение фонематического слуха является лишь одной и наиболее элементарной формой нарушения исходного звена декодирования речевого процесса. Второй формой яляется своеобразное расстройство понимания слов, которое может быть уподоблено «ассоциативной душевной слепоте» Лиссауэра и заключается в том, что фонематический состав слова остается сохранным, но узнавание его смысла грубо нарушается. Природа этого явления и лежащие в ее основе анатомические структуры и физиологические механизмы остаются неизвестными. Пока есть основание предполагать, что решающее значение здесь играет нарушение взаимодействия слухоречевого и зрительного анализаторов, в результате которого звуковое слово перестает вызывать соответствующий зрительный образ.

Следующим этапом импрессивной речи является понимание значения целой фразы или целого связного речевого высказывания. Первым из условий, необходимых для декодирования развернутого речевого высказывания, является удержание в речевой памяти всех его элементов. Если этого не происходит, понимание длинного предложения или развернутого речевого высказывания, требующее сопоставления входящих в него элементов, делается недоступным, так как больной, удерживая начало высказывания, в силу повышенной тормозимости, забывает его конец и оказывается не в состоянии понять значение всего развернутого предложения, хотя понимание отдельных слов остается сохранным. К такому результату приводят поражения средних отделов левой височной области или глубоко расположенные поражения левой височной доли  у правши, ведущие к дисфункции височной коры и вызывающие явления «акустико-мнестической» афазии.

Вторым условием понимания развернутой речи является симультантный синтез ее элементов: способность не только удерживать в памяти все элементы речевой структуры, но и одновременно «обозреть» ее, уложить в одновременно воспринимаемую «смысловую схему». В соответствующих процессах декодирования интимное участие принимают теменно-затылочные, височно-теменно-за - тылочные отделы левого полушария у правшей. Поражение этих отделов ведет к распаду симультантных пространственных схем, а на символическом (речевом) уровне вызывает такие явления, как распад понимания определенных логико-грамматических отношений (семантическую фазию) и глубокие нарушения тех форм конструктивной деятельности и счетных операций, выполнение которых базируется на симультантных (квазипространственных) синтезах.

Третьим условием понимания развернутой речи и декодирования ее смысла является активный анализ наиболее существенных элементов ее содержания. Такой анализ почти не нужен для декодирования простых фраз и наиболее элементарных форм повествовательной речи. Однако он совершенно необходим для расшифровки сложно построенной фразы и тем более для понимания общего смысла и особенно подтекста сложного развернутого высказывания. Достаточно вспомнить, насколько сложны поисковые движения глаз (многократные возвращения к пройденным сегментам текста) человека, читающего трудный текст, пытающегося выделить его существенные стороны и понять общий смысл, чтобы оценить важность активной деятельности для декодирования сложной информации.

Обеспечение активной поисковой деятельности, требующей сохранения прочного намерения, сформированной программы действий и контроля над их протеканием, осуществляется при ближайшем участии лобных долей мозга. Вот почему при поражении лобных долей мозга способность к направленной, программированной, избирательной деятельности исчезает и организованное, активное поведение заменяется либо импульсивными фрагментарными реакциями, либо инертными стереотипами.

11.4. Экспрессивная речь    

Экспрессивная речь заключается в кодировании мысли в развернутое высказывание и включает в свой состав ряд исполнительных звеньев. Выяснение мозговой организации экспрессивной речи необходимо начать с рассмотрения ее наиболее элементарных форм и соответствующих мозговых механизмов. 

Наиболее элементарным видом экспрессивной речи является простейшая повторная речь. Простое повторение звука, слога или слова требует, естественно, четкого слухового восприятия; в акте повторения речевых элементов участвуют системы височной области коры. Поэтому поражения вторичных отделов слуховой коры левого полушария, приводящие к распаду фонематического слуха, неизбежно сопровождаются дефектами повторения (замена близких фонем, неправильное воспроизведение их).

Другим условием сохранной повторной речи является наличие достаточно четкой системы артикуляций, что обеспечивается нижними отделами постцентральной (кинестетической) коры левого полушария. Поражение этих отделов мозга приводит к распаду артикулем (артикль – дифференцирующее служебное слово, является показателем грамматических категорий определенности или неопределенности, рода, числа и т.д.), замене близких (оппозиционных) артикулем и появлению литеральных парафазий (неполная афазия). В случаях более массивных поражений нижних отделов постцентральной области левого полушария эти дефекты выражены резче и приводят к развернутой «афферентной моторной афазии», в основе которой лежит распад артикулем. Различие этой формы афазии и эфферентной моторной афазии, или афазии Брока, является одним из важных факторов современного этапа развития науки о речевых расстройствах.

Третьим условием сохранной повторной речи является возможность переключения с одной артикулолемы на другую или с одного слова на другое. В обеспечении нужной для этого пластичности двигательных процессов существенную роль играют аппараты премоторной коры левого полушария, в частности ее нижних отделов. Поражения этих отделов мозга приводят к воникновению патологической инертности в речедвигательной сфере и появлению тех речедвигательных персевераций (ошибочных действий, оговорок, ошибок и т.п.), которые составляют патофизиологическую основу «эфферентной моторной афазии».

Повторение любой звуковой структуры (и прежде всего бессмысленных слогов  и слогосочетаний) неизбежно входит в конфликт с воспроизведением фонетичеси близких, но осмысленных, хорошо упроченных слов. Для правильного выполнения этой задачи необходима известная абстракция от хорошо упроченных стереотипов, подчинение произнесения заданной программы и торможение побочных альтернатив. Такое программирование избирательного действия и торможение побочных связей обеспечивается при ближайшем участии лобных долей мозга, и поэтому понятно, что поражение этих отделов мозга приводит к тому, что нужная программа легко нарушается и повторение заданной (особенно бессмысленной или сложной речевой структуры) заменяется повторением какого-либо близкого хорошо упроченного в прежнем опыте слова (или фразы). Достаточно больному предложить повторить неправильную по смыслу или структуре фразу, чтобы он тотчас же воспроизвел ее в более привычном для него правильном виде.

Значительно более сложным является следующий вид экспрессивной речи – название предмета нужным словом. В этом случае звуковой образец нужного слова отсутствует и субъект сам должен, исходя из зрительного образа воспринимаемого предмета, кодировать этот образ в соответствующее слово звуковой речи. Осуществление этой задачи связано с целым рядом новых условий, а, следовательно, и с участием целого ряда новых мозговых структур.

Первым условием адекватного называния предмета или его изображения является отчетливое зрительное восприятие его. Стоит зрительному восприятию потерять четкость (как это бывает в случаях нарушения зрительного синтеза, или оптической агнозии), или приобрести несколько ослабленные формы (выражающиеся в трудности узнавания стилизованных рисунков или выделения «зашумленных» изображений), или стоит произойти ослаблению зрительных представлений, чтобы называние предмета, лишенного наглядной оптической основы, стало затруднительным. Это явление приобрело в классической неврологии название «оптической афазии» и возникает при поражении височно-затылочных отделов левого полушария (у правшей). Оно может составлять патофизиологическую основу некоторых форм «амнестической афазии», возникающей при поражении теменно-затылочных отделов мозга. Специальный анализ показал, что источником нарушения номинативной функции речи может быть нарушение наглядной зрительной основы предметных представлений.

Вторым важным и очевидным условием нормального называния предмета является сохранность акустической структуры мозга, что является функцией слухоречевых систем левой височной области. Поражение этих отделов мозга, приводящее к нарушению четкой фонематической организации речевых структур, вызывает такие же затруднения называния, какие были описаны при рассмотрении трудностей повторения. Признаком данной природы нарушения является обилие литеральных парафазий при попытке назвать показанный предмет, а также тот факт, что подсказка начальных звуков или слогов искомого слова в этих случаях не оказывает помощи больному, так как корень дефекта лежит в размытости акустического состава слов.

Третье, гораздо более сложное условие правильного называния предмета, состоит в нахождении нужного обозначения и торможения всех побочных альтернатив. Называние предмета вплетено в целую сеть или матрицу возможных связей, куда входят и словесные обозначения различных качеств предмета, и всплывающие обозначения, относящиеся к близким семантическим категориям, и обозначения, близкие по своей звуковой или морфологической структуре.

Торможение всех этих побочных альтернатив и выделение нужного, доминирующего значения легко осуществляется нормально работающей корой и резко затрудняется при патологических (фазовых) состояниях третичных (теменно- затылочных) отделов коры левого полушария, когда нарушается «закон силы» и возникает «уравнительная фаза», способствующая всплыванию побочных связей.  Возможно, именно такие патофизиологические механизмы пораженных третичных зон левого полушария лежат в основе явления, которое называется в клинике «амнестической афазией» и сопровождается обилием бесконтрольно возникающих «вербальных парафазий» (замена нужного слова близкими по значению и структуре словами). 

Отличительным признаком этого вида нарушений экспрессивной речи является тот факт, что подсказка первого звука или слога помогает больному и сразу приводит к нахождению нужного слова. Этим подлинная «амнестическая афазия» отличается от «акустико-мнестической афазии», в основе которой лежит размытость звуковой структуры слова.

Четвертым условием, необходимым для нормального называния предмета, является подвижность нервных процессов. Именно она необходима для того, чтобы раз найденное название не «застревало», не становилось инертным стереотипом и чтобы субъект, который только что назвал один предмет, мог с достаточной легкостью переключиться на другие названия.

Это условие не соблюдается как при поражениях нижних отделов премоторной области левого полушария (зона Брока), так и при поражениях левой лобно-височной области коры, в случае которых к явлениям патологической инертности следов присоединяются явления височного «отчуждения смысла слов», когда нарушается критическое отношение к возникающей патологической инертности и коррекция допускаемых ошибок. В этих случаях больной, правильно назвав картинку «яблоко», называет следующую картинку «две вишни» как «два яблока», а назвав пару картинок «карандаш» и «ключ», может вторую пару картинок, изображающих чашку и окно, назвать «чашка» и «ключ» или «карандаш» и «карандаш».

Теперь необходимо перейти к проблеме мозговой организации экспрессивной речевой деятельности в целом. Развернутая экспрессивная речь или высказывание начинается с намерения или мысли, которые должны в дальнейшем перекодироваться в словесную форму и найти свое воплощение в речевом высказывании. Оба эти процесса требуют участия лобных долей мозга, которые являются аппаратом возникновения сложных мотивов с одной стороны, и создания активного намерения или формулировки замысла – с другой. Если мотив высказывания отсутствует, а активного возникновения замысла не происходит, спонтанная активная речь, совершенно естественно, не может возникнуть, даже если повторная речь и называние предметов остаются сохранными.

Именно такая ситуация характерна для больных с выраженным «лобным синдромом», у которых вместе с общей аспонтанностью и адинамией отчетливо выступает «речевая аспонтанность», проявляющаяся как в отсутствии самостоятельно возникающих высказываний, так и в том, что их диалогическая речь ограничивается лишь пассивными и односложными ответами на поставлен-ные вопросы, причем если вопросы, допускающие простой ответ («Вы пили чай? – Чай? Пил чай!), воспринимаются легко, то вопросы, требующие введения в ответ новых связей («Где вы были сегодня?»), вызывают заметное затруднение. Речевая аспонтанность, возникающая обычно при массивных поражениях лобных долей мозга (вовлекающих оба полушария), еще не может расцениваться как афазическое расстройство. Она скорее является частной формой общей аспонтанности больного. Зато следующая форма речевых нарушений, которую обозначают термином «динамическая афазия» занимает отчетливое и своеобразное место среди афазических расстройств. Переход от общего замысла к развернутому высказыванию требует перекодирования мысли в речь; существенную роль в этом играет внутренняя речь, имеющая предикативную структуру и обеспечивающая формирование того, что в порождающей грамматике называют «линейной схемой-фразы». Переход от замысла к развернутому высказываниюлегко осуществляется нормальным субъектом; он остается потенциально сохранным и у больных с локальными поражениями левой височной или левой теменно-височно-затылочной области. В этих случаях больной, у которого выпадают нужные слова, сохраняет общую интонационно-мелодическую структуру фразы, иногда заполняумую им совершенно неадекватными словами. Однако у больных с поражением нижних заднелобных отделов левого полушария возникновение «линейной схемы-фразы» оказывается существенно (иногда и полностью) нарушенным. Эти больные, как правило, не испытывают затруднений ни в повторении слов, ни в назывании предметов. Они могут повторять относительно простые фразы. Однако задание выразить мысль или сформулировать хотя бы элементарное словесное высказывание оказывается для них совершенно недоступным. Больные пытаются найти слова: «Ну вот… это… ну как же!..», но в конце концов оказываются совершенно не в состоянии сформулировать даже простое предложение. Опыт показывает, что этот дефект не связан ни с отсутствием мысли, ни с недостатком слов. Больные этой группы легко называют отдельные предметы, но неизменно испытывают затруднения даже в тех случаях, когда им предлагается составить развернутое высказывание по простой сюжетной картине. Предположение, что причиной такой неспособности к развернутому высказыванию является нарушение «линейной схемы-фразы», связанное с дефектом предикативной функции речи, подтверждается простым опытом. Если предложить больному, который не может сформулировать фразу «Я хочу гулять», три пустые карточки, соответствующие трем элементам этой фразы, и предложить ему заполнить их, последовательно указывая на каждую из этих карточек, то больной, только что бывший не в состоянии сформулировать высказывание, легко делает это; если в последующем уьрать эту материальную линейную схему-фразы, вновь появятся затруднения.

11.5. Язык жестов  

Язык жестов основан на пространственных отношениях – это формальный язык со сложным словарем, включающим 4000 знаков, и определенной грамматической структурой. Каждый знак представляет собой слово. Порядок слов здесь иной, чем в вербальном языке: в каждом конкретном предложении на первом месте стоит наиболее конкретный или выразительный элемент, затем идут знаки, объясняющие или описывающие ситуацию (прилагательные, наре-чия или глаголы), а за ними -  результат, вывод или конечный итог ситуации.

Возникает вопрос: какая половина мозга ответственна за понимание этого невербального языка? Как свидетельствуют клинические данные, у людей, пользующихся языком жестов и страдающих афазией (в данном случае имеется в виду неспособность активно пользоваться языком жестов или понимать его), имеются повреждения левого полушария в тех областях, где происходит переработка звуковой речи у людей, обладающих слухом. Оказалось, что у всех, кто начал использовать язык жестов в очень раннем возрасте, левое полушарие доминировало над правым и при решении зрительно-пространственных задач. То, что правое полушарие в данном случае лишилось своего обычного превосходства, кажется достаточно обоснованным: для понимания языка жестов нужно воспринимать тонкие различия в положении рук и пальцев.

Интересно отметить также, что большинство людей, читающих по Брайлю (система письменности для слепых, при которой чтение проиходит с помощью осязания), предпочитают пользоваться левой рукой для распознавания знаков. Это еще один пример координации между преобладающими языковыми способностями левого полушария и в норме преобладающими пространственными способностями правого.

В ряде случаев правое полушарие доминирует над левым полушарием в восприятии пространственных соотношений и манипулировании предметами в соответствии с этим восприятием. Чтобы проверить это, больным с расщепленным мозгом показывали разрезанные на части изображения предметов разной формы, а затем предлагали выбрать наощупь поочередно правой и левой рукой сами эти предметы. У шести из семи испытуемых число правильных ответов для левой руки (правое полушарие) составило от 75 до 90%, а для правой - примерно 50%. В другом исследовании испытуемых просили сложить из предъявленных кубиков узор, который соответствовал бы показанному рисунку. Рука, контролируемая правым полушарием, в этом тесте намного превосходила руку, контролируемую левым полушарием.Майкл Газзанига, известный американский исследователь, предполагает, что правое полушарие имеет лишь незначительное преимущество в восприятии пространственных отношений. Истинное его превосходство связано со способностью физически проецировать такие восприятия на предметы при манипулировании ими. Иными словами, преимущество правого полушария проявляется при таких физических действиях, при которых предметы перемещаются и комбинируются в соответствии с определенным представлением.

11.6. Речевой акт

У человека механизмы, создающие знаки и символы, объединяются в одно языковое устройство, но оно не обязательно является результатом ассоциирования знака и символа. Скорее, можно сказать, что возникает новый механизм, который дает возможность знакам функционировать в качестве лингвистических символов, а символам – в качестве лингвистических знаков.

Знаки – это обозначения, отражающие постоянные свойства восприни-маевого мира. Таким образом, знаки – это свободные от контекста образования, которые осмысливаются в результате воздействия на этот мир, обозначая и классифицируя его проявления. Символы образуются так же, как и знаки, в результате деятельности, но символ создает именно воспоминания об эффекте действия. Стало быть, символы – это зависимые от контекста образования, приобретающие свое значение на основе истории их применения. Таким образом, знаки и символы – это акты обозначения мира, сформированные организмом, поэтому всякое увеличение способности действовать вызовет обогащение знакового и символического поведения.

Человеческие языки обладают двумя основными характеристиками: они обеспечивают сохранение образа и являются продуктивными. Обе характеристики проявляются в наиболее простой форме в знаках и символах, которыми пользуются приматы, но эти зачатки едва ли могут дать представление об их развитии у человека. Даже отсталый ребенок к пяти годам начнет составлять предложения, настолько превышающие возможности, доступные животным, что только на основании этого его можно причислить к роду Homo. Ребенок начинает общаться так же как приматы, при помощи так называемых голофраз – отдельных звуков, обозначающих что-то или символизирующих какое-то состояние. По мнению К. Прибрама, существуют два типа голофраз: более или менее продолжительное гуление и выразительные звуки, относящиеся к внутреннему состоянию ребенка, и более короткие, повторяющиеся, похожие на слоги звуки, часто сопровождаемые указательными жестами, относящимися к чему-то в том мире, который младенец видит, слышит, осязает или пробует на вкус.

Примерно к двум годам голофразы становятся более точными, а их отнесение к предметному миру – более ясным, пока не появляются спаренные фразы. Такие пары, а позднее последовательности выразительных звуков наблюдаются также в звуках, издаваемых шимпанзе. Но ребенок быстро переходит к построению предложений, что не наблюдается в коммуникациях человекообразных обезьян.Составление предложений развивается в связи с функцией, именуемой лингвистами предикацией. Предикация связана с другой функцией – функцией номинализации, или образования существительных. Путь развития от знаков до имен существительных, обнаруживающийся при анализе речи человека, кажется достаточно простым. Несколько сложнее употребление глаголов и других частей речи – прилагательных, наречий, - пока не наступит осознание того, что они также отражают формы существования и поэтому являются формами номинализации. Глаголы – это названия действий, а не вещей, прилагательные и наречия – названия свойств, и разница заключается в количестве преобразований, в которых вещи, свойства и действия остаются неизменными. Механизмы мозга, участвующие в создании знаков и символов, представляют собой системы действия. Это положение является альтернативой концепции кортико-кортикальных ассоциаций посредством нервных связей. Фактически полностью ответственны за это могут быть, по мнению К. Прибрама, двигательные механизмы мозга, особенно та часть сенсомоторной коры, где находится представительство образов результата действия для слухоречевого аппарата, поскольку эта часть коры сильно связана с механизмом, в котором формируются слуховые образы. Увеличение размера задней верхневисочной коры и прилегающей ангулярной извилины у человека может быть с равным успехом отнесена как за счет увеличения подкорковых двигательных связей, так и за счет возрастания ассоциативных процессов. 

В заключение нужно сказать несколько слов о центрально-моторной теории происхождения языка. Если знаковые и символические процессы языка объединяются только посредством деятельности, воздействуя на окружение (в данном случае на мозг других людей), то это служит объяснением множественности форм языков и того факта, что ребенок, находясь в изоляции, не формирует никакого языка. Человеческий потенциал может быть реализован только путем воздействия на другой ему подобный мозг. Если рассматривать коммуникативную деятельность с этой точки зрения, то она становится источником, а не результатом языка. Коммуникация может осуществляться с помощью голофраз и невербальных средств, в то время как для развития человеческих языков необходима коммуникативная деятельность.

ГЛАВА 12. ПАМЯТЬ

Память – способность к воспроизведению прошлого индивидуального опыта; одно из основных свойств нервной системы, выражающееся в способности длительно хранить информацию о событиях внешнего мира и реакциях организма, многократно вводить ее в сферу сознания и поведения. Память свойственна животным, имеющим достаточно развитую ЦНС, и человеку. Объем памяти, длительность и надежность хранения информации, как и восприятие сложных сигналов среды и выработка адекватных реакций, возрастают в ходе эволюции по мере увеличения числа нейронов мозга и усложнения его структуры.

 У кишечнополостных формируются лишь простые суммационные рефлексы, у большинства членистоногих и моллюсков память выражается в привыкании, т.е. торможении более или менее готовых программ поведения или отдельных реакций, неадекватных определенным условиям среды. Головоногие моллюски по способности к обучению сравнимы с птицами и млекопитающими. В онтогенезе высших животных и человека возможности памяти, как по объему, так и по сложности запоминаемых ситуаций возрастают по мере созревания нейронов и миелинизации нервных волокон.

В настоящее время можно лишь приблизительно оценить емкость памяти человеческого мозга. Если сравнивать объем информации, необходимой для обучения языку (40-50 млн. бит), с количеством нейронов в соответствующих височных зонах (300 млн.), то получится, что для хренения одного бита (единица информации) требуется примерно 10 клеток. Экстраполяция этих данных на всю кору головного мозга человека дает общую емкость памяти, равную примерно 300 млн. бит. Ее хватило бы для постоянного хранения примерно 1% всей информации, протекающей через наше сознание.

Эта величина вытекает из следующих кибернетических расчетов. При любых условиях, поток осознаваемой информации от всех сенсорных систем не превышает 50 бит/с. Например, при спокойном чтении он равен 40бит/с, при вычислениях в уме 12 бит/с, при обычном счете – 3 бит/с. Если принять средний поток информации за 20 бит/с, то в течение 70 лет при 16 часовой среднесуточной активности общее поступление информации составит примерно 300 млрд. бит, что 100 раз больше, чем емкость нашего мозга. Значит, долговременная память должна отобрать лишь 1% этого количества. Очевидно, что при этом сохраняется наиболее важная по той или иной причине информация.

 Физиологические исследования памяти обнаруживают 2 основных этапа ее формирования, которым соответствует 2 вида памяти: кратковременная и долговременная. Кратковременная память характеризуется временем хранения информации от нескольких секунд до десятков минут и разрушается воздействиями, влияющими на согласованную работу нейронов (электрошок, наркоз, гипотермия). Долговременная память обеспечивает время хранения информации сравнимое с продолжительностью жизни организма, устойчива к воздействиям, нарушающим кратковременную память.

 Переход от первого вида памяти ко второму, называемый консолидацией, постепенен и связан с активацией ряда биохимических процессов. Полагают, что кратковременная память основана на активных механизмах, поддерживающих повышенную возбудимость определенных нейронных систем, вероятно, за счет следовых процессов в синапсах, в том числе локальных изменений ионного состава, интенсивности выброса медиатора, чувствительности постсинаптической мембраны и др. Запись информации в долговременную память у высших животных и человека осуществляется при участии гиппокампа, выполняющего функции компаратора (блока сравнения)  и детектора новизны информации. События, имеющие жизненно важное значение и вызывающие сиьные эмоции, переводятся в долговременную память быстро и закрепляются прочно. 

При формировании долговременной памяти связи между нейронами, входящими в состав нейронных систем, фиксируются в результате устойчивых изменений в синапсах и других ультраструктурах клетки. Опыты с иссечением участков коры больших полушарий головного мозга и электрофизиологические исследования показывают, что “запись” каждого события распределена по более или менее обширным зонам мозга. Информация о разных событиях отражается не только в возбуждении разных нейронов, но и в различных комбинациях совозбужденных участков и клеток мозга. Нейроны не делятся в течение жизни, и новые реакции могут вырабатываться и запоминаться нервной системой только на основе создания новых функциональных связей между имеющимися в мозге клетками.

 Долговременные изменения эффективности синапсов связывают с изменениями в биосинтезе и встраивании в мембрану белков, от которых зависит чувствительность синаптической мембраны к медиатору. Биосинтез белков активируется при возбуждении нейронов на разных уровнях организации ЦНС, а блокада синтеза РНК или белков затрудняет или исключает формирование долговременной памяти. Возможно, что в основе долговременной памяти лежит структурная фиксация нейронных систем. Биохимическая организация клеточных процессов, приводящих к необходимым для формирования памяти изменениям в системах нейронов, включает в себя и относительно неспецифическую их модуляцию посредством эндогенных пептидов. Общепринятого объяснения механизмов памяти нет.

 Гипотеза молекулярного кодирования информации, допускающая синтез уникальных для каждой поведенческой реакции пептидов несостоятельна, т.к. пептиды, которым приписывалась роль таких носителей информации, оказались неспецифическими активаторами отдельных зон мозга. Однако исследования в этой области развиваются, т.к. биохимическая и физиологическая активность эндогенных пептидов мозга исключительно велика. В целом, по современным данным, память представляет собой системную функцию мозга, реализующуюся на многих уровнях – от восприятия сигнала внешнего мира и его обработки нейронными системами мозга до цитохимических и ультраструктурных изменений в отдельных нейронах.
12.1. Энграмма памяти

Энграмма – след памяти, сформированный в результате обучения. Описание энграммы может быть выполнено как минимум по трем параметрам: динамике развития процессов, приводящих к становлению следа; параметру состояния энграммы, характеризующему ее готовность к воспроизведению; по устройству энграммы, характеризующему механизмы, которые лежат в основе ее создания.

Эти три разных аспекта описания энграммы составляют основу трех направлений в изучении памяти. Первое исходит из принципа временной организации памяти и описывает динамику формирования энграммы в терминах долговременного и кратковременного хранения. Второе, исключая временной компонент создания энграммы, оценивает степень ее готовности к воспроизведению. Третье, анализируя нейронные и молекулярные механизмы памяти, может опираться как на принципы временной организации, так и на принцип состояния энграммы.

Одной из важных особенностей состояний мозга является их пластичность. В модификации мозговых состояний выражается самое основное свойство нервной системы, ее способность образовывать временные связи. Временная связь - связь, возникающая между группами нервных клеток головного мозга при образовании условного рефлекса. Она образуется при одновременном возбуждении центра безусловного рефлекса (например, пищевого центра) и нервного центра какого-либо анализатора (например, зрительного). 

Условные рефлексы - индивидуально приобретенные системные приспособительные реакции животных и человека, возникающие на основе образования временной связи между условным (сигнальным) раздражителем и безусловнорефлекторным актом. Условные рефлексы  свойственны всем животным, обладающим ЦНС. Термин «условный рефлекс» был предложен И.П. Павловым в 1903г., использовавшим метод условных рефлексов для изучения работы головного мозга.

 Выработка условного рефлекса начинается с подкрепления условного раздражителя, индифферентного в отношении регистрируемой реакции, безусловным возбудителем этой реакции. Условным раздражителем может быть любое изменение внешней или внутренней среды, воспринимаемое организмом. Совпадая во времени с осуществлением какой-либо приспособительной деятельности, ранее индифферентный раздражитель становится условным сигналом, подготавливающим организм к этой деятельности. 

Ведущую роль в формировании условного рефлекса играют высшие отделы головного мозга (у рыб – средний мозг и мозжечок, у пресмыкающихся и птиц – большие полушария головного мозга, у млекопитающих – кора больших полушарий). Предполагают, что в основе условного рефлекса лежит образование двусторонней связи между разнородными безусловными рефлексами. Предпосылками образования условного рефлекса является конвергенция условного и безусловного раздражителей на одних и тех же нейронах и синхронизация активности пространственно удаленных участков головного мозга, включенных в системную организацию данного условного рефлекса.

 Рефлексы, не подкрепляемые раздражителями, подвергаются активному торможению, а иногда исчезают. Поэтому биологическое значение условного рефлекса состоит в расширении спектра адаптивных возможностей организма и их быстрой динамической смене, что придает поведению высокую степень пластичности и формирует индивидуальный опыт организма.

12.2. Виды памяти

Память – свойство всего живого. Наиболее простыми видами памяти, проявляющимися уже у животных с простой нервной системой, например у моллюсков, являются привыкание и сенситизация. 

Привыкание лежит в основе простых форм обучения и памяти, при которых относительно нейтральный раздражитель многократно действует на живой организм. При первых воздействиях раздражитель, будучи для животного новыс, вызывает его ответную реакцию. По мере дальнейшего применения раздражителя ответ на него все слабее и в конце концов полностью исчезает, несмотря на продолжающееся действие раздражителя. Живой объект как бы привыкает и игнорирует воздействие.

Сенситизация по значению противоположна привыканию. В этом случае при продолжающихся воздействиях раздражителя величина ответа животного возрастает, особенно в тех случаях, когда раздражитель неоднократно связывается с субъективно приятным или неприятным, например, пищевым или, наоборот, оборонительным воздействием.

У высших животных и человека память приобретает специфические формы. Процессы памяти у них связаны с функциями головного мозга. При изучении более сложных, чем привыкание и сенситизация, форм памяти применяются два различных подхода. При первом из них используется методика условных рефлексов (классических и инструментальных); при втором запоминание информации рассматривается как когнитивный процесс. Соответственно, в первом случае формировалась и исследовалась так называемая поведенческая, а во втором случае – когнитивная память. 

Одна из причин такого разграничесния чисто методологическая: в опытах на животных научение и память лучше всего объясняются с позиций условных рефлексов, а при изучении человека приобретение, сохранение и воспроизведение знаний и навыков более строго описываются когнитивными принципами. В то же время разные подходы повлекли за собой и различия в теоретических представлениях: исследователи бихевиористической ориентации стремяться объяснить правилами условных рефлексов даже сложные формы научения (например, языку), тогда как когнитивисты считают, что для процесса приобретения знаний необходимо опираться и на другие закономерности.

Формирование условных рефлексов часто в отличие от когнитивного научения называют ассоциативным, т.к. процессы, происходящие при этом в нервной системе, заключаются в образовании связи (ассоциации) между стимулом и реакцией. Вероятно, такое разделение неверно, поскольку ассоциации могут играть важную роль и в когнитивном приобретении знаний. Кроме того, привыкание и сенситизация явно «неассоциативны», т.к. зависят лишь от интенсивности и временной продолжительности раздражителей и не требуют их четкой сопряженности (ассоциации) во времени. 

12.2.1. Поведенческая память

Классический условный рефлекс. Любое животное, независимо от предшествующего опыта, отдернет конечность, согнув ее во всех суставах, в ответ на болевое раздражение. Это – сгибательный рефлекс – пример безусловного рефлекса, т.е. врожденной реакции, обусловленной жесткими нейронными связями в цепочке рецептор – эффектор. Однако большее значение в повседневной жизни имеют приобретенные, или условные, рефлексы, при которых функциональные связи между возбуждением рецепторов и характерным ответом эффекторных органов устанавливаются в процессе научения. Приобретение таких рефлексов можно исследовать у многих животных в лабораторных условиях. 

Впервые подобная методика была разработана И.П. Павловым и получила название классического условного рефлекса. При этом вначале вызывают безусловный рефлекс (БР), например выделение слюны у собаки в ответ на предъявление пищи , т.е. на безусловный стимул (БС). Затем непосредственно перед БС предъявляют стимул, на который животное обычно не реагирует, например на звонок (условный стимул, УС). Если такое сочетание УС и БС повторять несколько раз, то в конце концов один лишь УС будет вызывать исходную рефлекторную реакцию: слюна будет выделяться по звонку и в отсутствие пищи. Таким образом, ассоциация адекватного БС для БР с индифферентным УС приводит к тому, что последний начинает вызывать условный рефлекс (УС).

Импринтинг- формирование в раннем периоде развития особи устойчивой индивидуальной избирательной реакции к внешним стимулам, особая форма ассоциативного научения, основанная на врожденной предрасположенности к определенным сочетаниям стимул – реакция. Основы научной концепции импринтинга заложил в 30-х г.г. 20 века Конрад Лоренц, сосредоточивший внимание на половом импринтинге. Он считал, что у птиц способность к правильному опознаванию полового партнера не является всецело врожденной: половое поведение взрослого индивида направлено на особей того вида, с которым он воспитывался в раннем детстве. По К. Лоренцу, половой импринтинг необратим и в этом смысле принципиально отличается от обучения. Однако у уток, например, способность самок к опознанию самца своего вида запрограммирована генетически, а у самцов половой импринтинг во многих случаях обратим. Другой тип импринтинга – выработка так называемой реакции следования. Утята, выращенные в инкубаторе, в возрасте 5 - 24 суток начинают охотно следовать за любым впервые предъявленным одушевленным или неодушевленным объектом. Этот тип импринтинга обратим: инкубаторные утята, у которых выработан импринтинг на человека, легко переключаются на следование за живой уткой, которую они никогда не видели раньше. К категории импринтинга относят также устойчивое запоминание животным места своего рождения, карты звездного неба и т.д. Импринтинг возможен лишь на определенном этапе раннего онтогенеза – в критический, или чувствительный, период, причем для разных типов импринтинга (половой, реакция следования и т.д.) и стимулов разной модальности (визуальные, акустические, ольфакторные) чувствительные периоды могут не совпасть. Таким образом, импринтинг представляет собой особую форму обучения, происходящего в период созревания сенсорных систем организма.

Инструментальный (оперантный) условный рефлекс. Классический условный рефлекс вырабатывается пассивно. В случае же инструментального, или оперантного, рефлекса животное активно научается новым формам поведения. Эта методика заключается в том, что вознаграждение или наказание следует непосредственно за той реакцией, которая должна быть усвоена, т.е. происходит положительное или отрицательное подкрепление поведения. Таким образом, животное само воздействует на ситуацию, увеличивая положительную или уменьшая отрицательную стимуляцию.

В опытах на животных условные рефлексы часто вырабатывают в специальных установках, где автоматически происходит предъявление раздражителя, запись реакции и выдача в соответствии с установленными критериями вознаграждения. Подобные устройства называют камерами Скиннера по имени исследователя, впервые разработавшего их принцип и заложившего основы изучения инструментального условного рефлекса.

Многие формы поведения человека и животных приобретаются, сохраняются или подавляются именно за счет инструментального научения. Классические условные рефлексы играют меньшую роль в формировании двигательных реакций, но участвуют в выработке вегетативных.

Между инструментальным и классическим условными рефлексами есть определенное сходство. Так, оптимальный промежуток времени между стимулами в обоих случаях составляет около 500 мс. Однако существуют и такие различия, которые делают общий физиологический механизм для этих форм научения мало вероятным. Инструментальный условный рефлекс вырабатывается только у высокоразвитых организмов (так, у рыб очень трудно добиться научения путем наказания), для него необходимы более сложные нейронные сети, чем для классического. Например, у млекопитающих он предположительно требует наличия интактного неокортекса. 

12.2.2. Когнитивная память

Изучение памяти было начато в 1885 г. немецким психологом Г. Эббингхаусом, исследовавшим способность людей запоминать бессмысленные слоги. В течение последующих 100 лет его результаты остались неопровергнутыми, хотя теоретическая интерпретация изменилась. Сам Эббингхаус выделял «мгновенную» и «естественную» память, которые в настоящее время называют соответственно кратковременной и долговременной. Если информация из кратковременной памяти (например, только что прочтенный номер телефона) в процессе практики не передается в долговременную, она быстро забывается. Из долговременной памяти ее можно извлечь и спустя годы; соответствующая «запись» в мозге, или энграмма, «подновляется» всякий раз, когда человек к ней обращается. Такое закрепление энграммы, при котором вероятность забывания данной информации становится все меньше, называется консолидацией памяти.

Ниже мы будем придерживаться концепции кратковременной и долговременной памяти, дополняя ее более современными представлениями. К последним открытиям  здесь относятся: различия в механизмах вербальной (словесной) и невербальной информации; наличие сенсорной памяти, предшествующей кратковременной; возможное существование особых механизмов, отвечающих за хранение и извлечение наиболее закрепленной информации. 

12.2.3. Сенсорная память

В течение нескольких сот миллисекунд с момента своего воздействия сенсорные сигналы автоматически сохраняются в так называемой сенсорной памяти, где происходит их кодирование для передачи в кратковременную память и выделение их наиболее существенных черт. Процесс забывания начинается сразу же после поступления информации. Накопленная информация может также активно «стираться» или вытеснятьсч другой, поступившей чуть позже. Экспериментальные данные, свидетедьствующие о существовании сенсорной памяти («эхоической» - для слуховых, «иконической» - для зрительных стимулов), получены в основном при изучении зрения. 

Если испытуемому в течение очень короткого периода (например, 50 мс) предъявить большое количество стимулов (например, 12 букв), то в первые 0,5 – 1 с после этого он может вспомнить примерно 80% их в виде зрительных «послеобразов». Уже через несколько секунд уровень воспроизведения снижается до 20%. Опыты с предъявлением последовательных сигналов показали, что наряду с пассивным «угасанием информации существует процесс ее активного вытеснения новыми сигналами. Эти и другие факты предполагают наличие в первичных сенсорных системах (включая первичные проекционные зоны коры) емкого хранилища, удерживающего сенсорные впечатления в течение нескольких секунд для их кодирования, извлечения их важных параметров, а также активации систем сосредоточения внимания. Передача информации из весьма непродолжительной сенсорной памяти в более стойкую может происходить двумя путями. Один из них – вербальное кодирование сенсорных сигналов; как показывают эксперименты, это наиболее свойственно взрослым людям. Второй, невербальный путь, о котором в настоящее время мало известно, по-видимому, используется маленькими детьми и животными, а кроме того, служит для запоминания информации, которую трудно или невозможно выразить словами.

12.2.4. Первичная, вторичная и третичная память

Первичная память отвечает за временное хранение вербально кодированной информации. Емкость ее меньше, чем сенсорной. Информация в первичной памяти накапливается в порядке ее поступления, а забывание происходит в результате вытеснения старых сведений новыми. Поскольку обработка сигналов в мозге происходит непрерывно, средняя длительность их пребывания в первичной памяти невелика – несколько секунд. Эта память соответствует кратковременной. Информация, не закодированная вербально, в ней не накапливается: она переходит из сенсорной памяти во вторичную либо непосредственно, либо через особую промежуточную стадию хранения.

Передача данных из первичной памяти в более устойчивую вторичную облегчается практикой, т.е. целенаправленным повторением и циркуляцией информации в первичной памяти. Вероятность передачи зависит от длительности такой практики.

Вторичная память характеризуется значительной емкостью и устойчивостью. Только информация, перешедшая во вторичную память, может быть извлечена через большой промежуток времени. Пока надежных данных о ее емкости и длительности хранения здесь информации нет. Известно, что информация во вторичной памяти накапливается в соответствии со своим «значением». Об этой разнице в организации первичной и вторичной памяти свидетельствует характер ошибок, случающихся при извлечении информации. В случае первичной памяти они обычно сводятся к смешиванию фонетически сходных звуков (например, «п» и «б»); во вторичной памяти путаются слова с близким смыслом. Есть также различие и по скорости доступа к информации: из первичной памяти она извлекается быстро, а из вторичной – медленно (поиск в крупном «хранилище» требует больше времени).

Забывание на уровне вторичной памяти связано, по-видимому, в основном с влиянием на запоминание уже накопленной или позднее поступающей информации. В первом случае говорят о проактивном, во втором – о ретроактивном ингибировании. Вероятно, важнее проактивное ингибирование, т.к. объем ранее накопленной информации всегда больше. Согласно такой точке зрения, мы забываем потому, что много знаем.

Третичная память. Некоторые энграммы (например, наше собственное имя, умение читать и писать, другие повседневные навыки), закрепленные многолетней практикой, никогда не исчезают, даже если вследствие заболевания или повреждения мозга в той или иной степени стираются все остальные следы памяти. У таких энграмм также чрезвычайно малое время доступа. По-видимому, они хранятся в особой третичной памяти, хотя не исключено очень хорошее закрепление вторичной памяти. Вторичная и третичная память (если она существует) вместе соответствуют долговременной памяти.

По другой существующей классификации, принято выделять три вида памяти: кратковременную, промежуточную и долговременную.

Кратковременная память определяет значимость поступающей информации для организма, особенно для удовлетворения его ведущих потребностей, она затем обрабатывается в промежуточной памяти и переходит в долговременную память.

Промежуточная память определяет сохранение полученной организмом информации в течение нескольких минут или часов. Такая память определяет, например, формирование мыслей при разговоре, запоминание адресов, телефонных разговоров, некоторых заданий (так называемая рабочая память).

Долговременная память сохраняется всю жизнь. Важные для субъекта особенно эмоционально окрашенные события запечатлеваются в долговременной памяти особенно ярко.

Особую форму представляет эмоциональная память. Под эмоциональной памятью понимают запечатление ярких положительных и отрицательных эмоциональных переживаний.

Процесс памяти включает четыре стадии:

1. Восприятие, запечатление и запоминание информации.

2. Хранение информации.

3. Воспроизведение потребной информации.

4. Забывание.

Процесс запечатления. Запечатление действующей на организм информации происходит избирательно в соответствии с доминирующими потребностями организма. В процессах запечатления сенсорной информации ведущую роль играет взаимодействие сенсорных возбуждений с механизмами исходной доминирующей мотивации.

На структурах мозга, вовлеченных в доминирующую мотивацию, внешние воздействия в каждом случае формируют специфическую энграмму, объединяющую синаптические и глиальные образования коры и подкорковых структур. В системной организации поведенческих актов процессы запечатления потребной информации осуществляются на сформированной доминирующей мотивацией архитектонике акцептора результата действия. Процесс запечатления информации наиболее активен на ранних стадиях онтогенетического развития. Эти процессы у новорожденных животных получили название «импринтинг».

Механизмы импринтинга связаны с экспрессией в нейронах мозга специфических ранних генов – c-fos и c-jun, функцией которых является перестройка работы генетического аппарата нервных клеток под влиянием запечатлеваемого воздействия. По механизму импринтинга запечатляется у взрослых животных действие жизненно значимых подкрепляющих факторов. По мере индивидуального развития животных механизм импринтинга все более уступает место другим механизмам памяти.

12.2.5. Кратковременная память

Кратковременная память формируется на основе непосредственного сенсорного отпечатка внешнего мира. При этом в памяти уже удерживается ограниченная, выделенная доминирующей мотивацией информация о внешней среде, способствующая удовлетворению ведущей потребности организма. Кратковременная память позволяет в течение нескольких секунд или минут удерживать и воспроизводить отобранную часть информации.

Процессы промежуточной памяти, последующей за кратковременной, обычно разыгрываются в течение нескольких часов после обучения. В этот период времени экстремальные механические и химические воздействия способны стереть память. Но после 4-х часов следы кратковременной памяти становятся устойчивыми. Происходит консолидация памяти.

Тестом на отсроченную кратковременную память является критический интервал времени, который требуется обученному экспериментальному животному для тог, чтобы в ответ на условный раздражитель, при его отставлении от подкрепления, осуществить правильные инструментальные действия. Кратковременная память нарушается при таких воздействиях на организм, как электрошок, сильные мозговые травмы, судороги, наркоз, гипоксия. Установлено, что объем кратковременной памяти человека измеряется 5 – 9 единицами, т.е. бессмысленные слова воспроизводятся испытуемым лишь в количестве 5 – 9.

Согласно гипотезе корково-подкорковых ревербераций, субстратом кратковременной памяти являются «нейронные ловушки». Согласно этим представлениям, в кольцевой цепи взаимосвязанных своими аксонами нейронов возбуждение одного из нейронов приводит к возбуждению всех нейронов цепи. После этого возбуждение по коллатералям одного из аксонов нейронов цепи снова передается на первую клетку, что определяет длительную циркуляцию возбуждения по такого рода замкнутым циклическим нейрональным образованиям. Только тормозной процесс, возникающий на каком-либо одном нейроне цепи, может прервать реверберацию в этой замкнутой цепи возбуждений.

Хранение информации связано с переходом кратковременной и промежуточной памяти в долговременную память. Процесс перехода информации из кратковременной в долговременную память называется консолидацией памяти. При этом память принимает устойчивую форму. Она не изменяется во времени, а также при добавлении новой информации.

12.2.6. Долговременная память

Долговременная память определяет сохранение ранее полученной информации в течение длительного времени. Процессы фиксации следов в долговременной памяти осуществляются лучше при повторных действиях, особенно биологически значимых раздражителей. Долговременная память по своему механизму качественно отличается от кратковременной памяти, т.к. не нарушается, как уже говорилось выше, при таких экстремальных воздействиях на мозг, как механическая травма, электрошок, наркоз и т.д.

Нейробиологические концепции, основанные на опытах с животными, как правило, постулируют существование единой долговременной памяти. С другой стороны, исследования в области когнитивной психологии заставляют предположить наличие по меньшей мере двух принципиально различных видов такой памяти (не считая возможности ее разделения на вторичную и третичную). Речь идет о разграничении того, «что мы знаем» (процедурная память), и знания об этом знании (декларативная память). Изменение поведения при усвоении навыка – процедурная память, а способность сообщить когда и как мы его приобрели – декларативная. 

Таким образом, процедурная память «содержит» подробное представление о действиях, а декларативная – вербально закодированные правила их выполнения. По-видимому, последний вид памяти можно подразделить на эпизодическую и семантическую: информация об обстановке заучивания чего-либо (эпизодическая память) забывается намного легче, чем сами вербально или зрительно закодированные знания.

Механизм долговременной памяти окончательно не установлен. Существует несколько теорий, объясняющих явление долговременной памяти с различных позиций. Авторы морфологических теорий полагают, что долговременная память связана с образованием новых синаптических контактов на телах существующих нейронов ЦНС, а также с увеличением размеров синапсов и числа коллатералей аксонов нейронов.

Авторы глиальной теории считают, что долговременная память связана с активностью глиальных клеток, обволакивающих нейроны. Эти клетки по мере обучения животных синтезируют специальные вещества, облегчающие синаптическую передачу, а также изменяют возбудимость соответствующих нейронов. Показано, что при обучении в глиальных клетках увеличивается содержание РНК.

Установлено, что деполяризация нейронов вызывает их миелинизацию, что в конечном счете тоже приводит к возрастанию эффективности синаптической передачи возбуждений. Некоторые авторы полагают, что клетки глии своеобразно программируют деятельность нейронов мозга.

Большинство молекулярных теорий связывают механизм долговременной памяти с деятельностью генетического аппарата нейронов и глиальных элементов мозга, в частности с синтезом РНК. С генетической тесно связана иммунологическая память, которая определяет способность живых существ после перавой встречи с чужеродными веществами, особенно белковой природы – антигенами, узнавать их при повторном воздействии. Основные постулаты иммунной гипотезы памяти заключаются в следующем.

Поверхностная мембрана иммунокомпетентных лимфоцитов оснащена генетическим набором возможных антител. Эти антитела служат рецепторами для антигенов. Лимфоциты, несущие одинаковые белковые рецепторы, принадлежат к одному клану. Первая встреча с антигеном вызывает увеличение числа соответствующих лимфоцитов – формирование клана и их дифференцировку на эффекторные клетки и клетки памяти. Первые живут несколько дней, вторые – сохраняются в организме на всю жизнь и при повторной встрече с антигеном вновь превращаются в клетки обоих типов.

Полагают, что усиленный синтез специфических белков – антигенов, поступающих в околосинаптическое пространство, приводит к их взаимодействию с кланами клеток рядом расположенной астроцитарной глии. Это, в свою очередь, индуцирует размножение и образование антител. Последние специфически взаимодействуют с постсинаптическими мембранами тех же нейронов и облегчают проводимость в соответствующих синапсах. Сформированный клан астроцитов сохраняется в течение всей жизни.

Очень интересной является голографическая гипотеза памяти. Сущность этой гипотезы состоит в том, что образцы прошедших событий восстанавливаются в мозге, когда их представительства в различных структурах мозга в виде клеточных ансамблей с распределенной информацией восстанавливаются когерентными внешними или внутренними воздействиями.

Авторы этой концепции считают, что указанные клеточные ансамбли мозга, порождающие медленные потенциалы, обусловленные постсинаптическими и дендритными процессами, по аналогии с физическими оптическими устройствами играют роль оптических волновых фильтров или экранов. Взаимодействие с этими фильтрами в организме осуществляется на нескольких уровнях: на уровне периферических рецепторов, подкорковых образований и коры головного мозга, особенно ее колончатых образований. 

На всех этих уровнях осуществляется корреляционное взаимодействие внешних воздействий с соответствующими конфигурациями возбуждений. Вследствие этого, поступившая в организм информация распределяется по всем уровням нейронной сети, точно так же, как она распеределяется по всему узору физической голограммы. Благодаря этим процессам, вслед за узнаванием воспроизводится дополнительное количество информации об опознанном объекте. В организации голографической энграммы принимают участие белковые молекулы, резонирующие частоты которых когерентны воспроизводящим воспоминание стимулам.

Процесс запоминания складывается из нескольких последовательно сменяющих друг друга этапов. Основу запоминания составляет доминирующая мотивация, которая с помощью восходящих влияний гипоталамических и других подкорковых образований активирует нейроны мозга, особенно коры больших полушарий. При этом расширяются конвергентные свойства нейронов, изменяется их чувствительность к нейромедиаторам и олигопептидам. 

Следующим этапом включается механизм кратковременной памяти - реверберация возбуждений по цепям нейронов внутри коры больших полушарий и между корой и подкорковыми образованиями. Наконец, после воздействия биологических, а у человека и социальных, факторов (подкрепление) активизируется генетический аппарат мозга. В нейронах и глиальных клетках мозга навинают синтезироваться информационные молекулы.

Процесс воспоминания. На основе предшествующих подкреплений и активации специфических механизмов синтеза белковых и других биологически активных молекул доминирующая мотивация, формирующаяся в очередной раз на основе соответствующей потребности, распространяясь по геному нейронов, по опережающему принципу активирует в них образование информационных молекул. С помощью этих молекул «оживляется» ранее организованная подкреплением энграмма памяти, которая и определяет процесс воспоминания. Извлечение опыта доминирующей мотивацией из памяти осуществляется с учетом всей динамики предшествующего обучения и его ареиенной последовательности.

Процесс забывания характеризуется определенной скоростью. Как показали наблюдения за больными и эксперименты на животных, функции забывания связаны с деятельностью структур гиппокампа и височной доли больших полушарий. Больные, у которых поврежден гиппокамп или височная доля забывают приобретенные навыки очень быстро. У обезьян с разрушенным таламусом не отмечалось такого быстрого забывания, как после удаления гиппокампа. Быстрое забывание связано, по-видимому, с нарушением консолидации памяти. В процессах забывания участвуют различные олигопептиды. Показано, например, что ангиотензин-II препятствует процессам забывания условно-рефлекторных оборонительных навыков у крыс. 
12.3. Нейронные механизмы памяти

До недавнего прошлого, несмотря на значительные усилия исследователей, еще не было прямых доказательств нейронной модификации, возникающей в результате индивидуального опыта организма. В 1950 году Лешли закончил свою монографию, посвященную исследованию энграммы, следующими словами: «Анализируя данные, касающиеся локализации следов памяти, я испытываю иногда необходимость сделать вывод, что научение вообще невозможно. Тем не менее, несмотря на такой довод против него, научение иногда происходит».

Почему проблема биологии памяти, поиски доказательств того, что опыт вызывает постоянные изменения в нервной ткани, оказались столь трудными? Когда в каких-либо органах тела возникают со временем нормальные структурные изменения, мы говорим о росте и развитии ткани. Но в мозге число нейронов не увеличивается после начального периода, следующего за рождением. Таким образом, практически все развитие поведения и научения происходит при отсутствии каких-либо указаний на рост и развитие в нервной системе.

Этот парадокс может быть разрешен тремя направлениями исследований. Первое отрицает важность того факта, что нейроны неспособны к воспроизведению, и делает попытку установить, что существует другая форма роста нервной ткани в зависимости от индивидуального опыта. Второе обращается к изучению нейроглии, число которой может увеличиваться на протяжении жизни индивида. Наконец, мощным стимулом для объяснения этого парадокса послужили данные о том, что важные изменения связаны с химическими процессами хранения информации.
12.3.1. Рост нервной ткани
Возможность роста нервной ткани не отрицается полностью тем фактом, что нейроны неспособны к воспроизведению, как другие клетки тела. Нейроны отличаются друг от друга своими длинными волокнами, протяженностью разветвлений на теле клетки и теми амебовидными структурами на концах, названными конусами роста, которые можно наблюдать в культуре ткани и даже in situ. Конус роста толкает и давит на находящуюся перед ним ткань и может открывать путь, по которому затем сможет медленно «течь», удлиняя конец нервного волокна. Таким образом, рост может происходить при условии наличия свободного пространства, когда же его нет, амебовидный конец сокращается только для того, чтобы снова и снова продвигаться вперед. В ЦНС рост обычно исключен потому, что элементы ткани расположены очень близко друг к другу. Правда, воникли большие сомнения в этом, так как результаты электронной микроскопии показали, что внеклеточное пространство, которое было найдено во всех частях организма, существует и вокруг нейронов.

Поэтому исследователи мозга стали наблюдать за ростом нервного волокна, создавая в мозге свободное пространство при помощи радиации, разрушающей локальные участки головного мозга. Срезы, сделанные спустя несколько недель или месяцев после такого повреждения, показали, что сохранившиеся волокна становятся толще. Это утолщение, по-видимому, является совершенно нормальным увеличением размера волокна. Так как диаметр волокна часто является индикатором его длины, то утолщение означает в этих случаях, что имеет место и рост нервного волокна в длину. Более убедительным доказательством роста является появление большого количества нормальных, четко ориентированных волокон, которые не были видны ни до, ни сразу же после разрушения локальных участков мозга. Следовательно, рост волокон возможен и в зрелом мозге, если для этого есть благоприятные условия.

Эти эксперименты, конечно, не могут показать, является ли рост действительно результатом жизненного опыта; для этого должен быть проведен другой вид исследований. Чтобы проверить это, условия содержания крыс менялись таким образом, что одни из животных получали много стимулирующих воздействий (игра, решение задач), тогда как другие подвергались сравнительно ограниченной стимуляции. Ограничение касалось либо одной, либо другой сенсорной модальности (например, крысы содержались в темноте), чтобы проверить возможность различного воздействия на некоторые области мозга. Сравнение мозга животных, содержащихся в различных условиях, показало, что стимуляция вызывает заметное утолщение соответствующих отделов коры у животных, жизненный опыт которых был богаче.

Тщательный гистологический анализ утолщенной коры показал, что количество нервных клеток на единицу объема несколько уменьшилось. Однако было отмечено увеличение числа и расширение дендритных шипиков, являющихся местом активного соединения нейронов, распространяющих свои волокна горизонтально по коре. Большая часть утолщения связана с увеличением ненервных клеток – клеток нейроглии.
12.3.2. Нейроглия

Вторым центром внимания при изучении проблем сохранения следов памяти стали ненервные клетки, названные нейроглией. Глиальные клетки происходят из той же эмбриональной ткани, что и нервные. Долгое время считалось, что назначение глии состоит исключительно в том, чтобы служить источником питания для нейронов. Глия идеально расположена для выполнения этой роли – некоторые из ее клеток (астроциты) окружают кровеносные сосуды, и таким образом, посредством кровообращения может происходить метаболический обмен. Другие клетки (олигодендроглия), имеющие небольшое количество ветвей плотно оплетают нервные волокна, особенно на концах, заполняя межклеточное пространство на этих участках. Кроме метаболической функции, олигодендроглия способствует образованию изолирующего материала (миелина), который покрывает крупные нервные волокна.

Другое важное значение олигодендроглии состоит, по-видимому, в том, что она направляет конусы роста нейронов. В периферической нервной системе известны клетки, тесно связанные с глией и названные шванновскими, которые направляют рост нервных волокон, регенерирующих после повреждения. При этом имеет место такая последовательность событий: отсеченное или поврежденное нервное волокно погибает, дегенерирует по направлению к телу клетки. Немедленно начинает размножаться особый тип репаративных клеток, имеющихся в оболочке нерва, которые и заполняют пространство, освободившееся после гибели волокна. На фазе дегенерации они создают колонку ткани. Когда в теле клетки начинается процесс регенерации, путь, по которому будет следовать растущий конец нервного волокна, готов. Когда же такая колонка отсутствует, конус роста нервов распространяется во все направления и образует угол, который не имеет функционального значения и часто болезненно чувствителен.

Эти специфические репаративные клетки в эмбриогенезе происходят из того же источника, что и нервная, и глиальная ткани. Более того, шванновские клетки обвиваются вокруг нервных волокон и способствуют образованию миелиновой оболочки подобно тому, как это делает олигодендроглия в ЦНС. Эти данные привели большинство исследователей к обединению олигодендроглии и шванновских клеток в один класс. Вполне возможно, что олигодендроглия направляет рост нейронов в ЦНС, подобно тому, как это делают шванновские клетки в периферической нервной системе.

Ряд экспериментов прямо указывает на участие глии в механизме памяти. Одним из веществ, обеспечивающим взаимодействие между глией и нейронами, оказалась РНК, которая сама является производной ДНК, молекулы генетической памяти. Исследования показали, что при стимуляции нейронов вырабатывается больше РНК, чем в любой другой ткани тела. После прекращения стимуляции и уменьшения выработки РНК в нейроне, большие концентрации молекулярно сходной РНК начинают появляться в клетках нейроглии.

12.3.3. Мозжечок
Исследования последних лет наводят на мысль,что в мозжечке может храниться большое разнообразие классических условных рефлексов. Например, в одном эксперименте у кролика выработали условный рефлекс моргания в ответ на определенный музыкальный тон – условный раздражитель. С этим тоном неоднократно сочеталось водействие струи воздуха, направленной прямо в глаз – безусловный раздражитель. Как и улюдей, у кролика раздражающий стимул – дуновение воздуха – вызывает рефлекс моргания. После того как этот стимул несколько раз сочетался со звучанием тона, кролик начал моргать при одном звуке.

Когда выработка условного рефлекса завершилась, экспериментаторы удалили у кролика небольшой участок мозжечка с левой стороны, со стороны того глаза, где был выработан рефлекс. Условный рефлекс исчез полностью, но безусловный – мигание при воздействии струи воздуха – сохранился. После этой операции условный рефлекс на музыкальный тон мог быть образован только для правого глаза – условнорефлекторная связь с веком глаза больше не устанавливалась. Соответствующие следы памяти, по-видимому, сохранялись только в одной определенной области мозжечка – в глубинных мозжечковых ядрах – и разрушение этой области разрушало и сами следы.

12.3.4. Гиппокамп
У больных, страдающих тяжелыми двусторонними поражениями гиппокампа, процессы научения серьезно нарушены. После повреждения гиппокампа они не могли хранить в памяти то, о чем узнали в период болезни; они не способны даже вспомнить имя или лицо человека, которого только что видели. Но память о событиях, имевших место до болезни, у них полностью сохранялась.

Имплантируя электроды в отдельные нейроны головного мозга крыс, ученые узнали, что некоторые нейроны гиппокампа, вероятно, реагируют только тогда, когда животное находится в определенном участке знакомого окружения. Клетка, активность которой регистрировали, оставалась в покое до тех пор, пока животное не оказывалось в определенном месте. В этот, и только в этот, момент нейрон начинал давать быстрый разряд. Как только крыса проходила мимо этого места, нейрон затихал. Таким образом, по крайней мере, у крыс гиппокамп, очевидно, играет важную роль в усвоении «пространственной карты» окружающего мира.

Пространственная карта, однако, не аналогична дорожной карте. Это скорее своеобразный фильтр, через который проходят сенсорные события, уже ранее переработанные корой головного мозга. Гиппокамп у крысы в определенном смысле узнает то место в пространстве, где крыса когда-то уже была. Если гиппокамп поврежден, способность крыс ориентироваться в лабиринте сильно нарушается. Так, было показано, что двусторонние поражения гиппокампа не затрудняют протекание высших познавательных процессов, но существенно нарушают общую способность запечетлевать следы текущего опыта и приводят к нарушениям памяти.

Эти данные получили двоякое морфофизиологическое объяснение. С одной стороны было установлено, что лимбические отделы мозга, и в частности гиппокамп, являются образованиями, обеспечивающими модуляцию тонуса коры, и что поражение этих отделов старой коры неизбежно приводит к снижению тонуса коры, а отсюда и к нарушению возможности избирательного запечатления следов.

С другой стороны, на нейронном уровне было показано, что именно в гиппокампе и связанных с ним лимбических структурах имеется значительное число нейронов, не реагирующих на какие-либо модально-специфические раздражители, но обеспечивающих «компарацию» актуальных раздражений со следами прошлого опыта. Эти нейроны реагируют на каждое изменение раздражений и, таким образом, являются в одинаковой мере «нейронами внимания» и «нейронами памяти».

Участие в мнестических процессах медиальных отделов коры головного мозга (в частности гиппокампа) и связанных с ними образований легко доказывается теми нарушениями памяти, которые возникают при их поражениях. Даже больные с относительно нерезко выраженными признаками дисфункции этих отделов мозга, возникающими, например, при опухолях гипофиза, вторично влияющих на образования лимбического мозга, проявляют отчетливые нарушения памяти. У больных с массивными поражениями медиальных отделов мозга, захватывающими образования «круга Папеса» (двесторонние поражения гиппокампа, мамиллярных тел и т.д.), принимают грубейший характер и приводят к полной невозможности сохранять следы текущего опыта, нередко проявляясь в синдроме грубой дезориентированности больного в месте, времени и происходящих с ним событий.

Для такого рода нарушений памяти характерны три свойства:

1.Они имеют модально-неспецифический характер, так что их можно выявить в любой сфере деятельности больного (забывание намерений, забывание только что выполненных действий, впечатлений и т.п.).

2.Они одинаково проявляются как в элементарном, непреднамеренном запечатлении слов, так и в специальной мнестической деятельности. Это демонстрируется тем фактом, что некоторые из больных со стертыми формами нарушения памяти могут даже обращаться к ряду вспомогательных приемов, например, к записыванию намерений с целью компенсирования своих дефектов. Эта особенность характерна для больных с двусторонним поражением гиппокампа.

3.В случаях с массивным поражением указанных структур мозга нарушения памяти сопровождаются грубыми нарушениями сознания, чего никогда не наблюдается у больных с локальным поражением конвекситальных отделов мозговой коры. В наиболее грубых случаях больные теряют представление о том, где они находятся, не могут дать правильную оценку времени, правильно ориентироваться в окружающем, т.е. проявляют те симптомы растерянности и спутанности, которые часто встречаются в психиатрической клинике, но которые редко можно наблюдать в клинике локальных поражений мозга.

Описанные признаки показывают, что поражения глубоких отделов мозга и медиальных отделов коры (гиппокампа) приводят к первичным расстройствам памяти, которые никак не связаны с какими-либо частными дефектами познавательной (аналитико-синтетической) деятельности, и, следовательно, глубокие отделы мозга, расположенные по средней линии (ретикулярная формация ствола, таламуса, лимбические образования) имеют прямое отношение к поддержанию оптимального тонуса коры больших полушарий, но и к обеспечению условий, необходимых для сохранения непосредственных следов.

Гиппокамп получает информацию от всех сенсорных систем. Сигналы, идущие по нервным путям от ствола мозга и коры, подвергаются значительной переработке, но в конце концов достигают гиппокампа, миндалины, гипоталамуса или всех этих структур. Пути, идущие от коры вниз, тоже проходят через эти структуры. В одном эксперименте с низшими обезьянами было показано, что только одновременное удаление и гиппокампа, и мидалины уничтожает как результаты предшествующего научения, так и возможность дальнейшего обучения.

До операции обезьяны довольно быстро обучались выбирать из двух предъявленных предметов новый – тот, который они раньше не видели. После операции обезьяны, у которых были удалены только миндалины или только гиппокамп, справлялись с задачей почти также успешно, как и нормальные животные (соответственно 91% и 97% правильных решений). У обезьян, лишившихся обеих структур, частота правильных ответов снижалась до 60%. В этом случае, либо животные не могли усвоить критерий, по которому нужно было сделать выбор, либо не могли запомнить и распознать те предметы, которые уже видели.

12.3.5. Кора больших колушарий

В отличие от неспецифических расстройств памяти, воникающих при поражении аппаратов первого функционального блока мозга, нарушения памяти, возникающие при поражениях конвекситальных отделов коры, иначе говоря, при поражениях второго и третьего функциональных блоков, носят принципиально иной характер. Основная черта этих нарушений заключается в том, что они никогда не являются глобальными и никогда не связаны с общим расстройством сознания. Как правило, они либо носят характер нарушения мнестической основы отдельных модально-специфических операций, либо же оказываются связанными с расстройством динамики активной, целенаправленной деятельности.

Типичным для поражения наружных отделов височной доли левого полушария (доминантного у правшей) являются специфические нарушения слухоречевой памяти. Как показали исследования, проведенные в лаборатории Александра Романовича Лурия, ни в одном из наблюдавшихся случаев локальное поражение коры левой височной области не приводило ни к общим нарушениям памяти или сознания, ни к той инактивации мнестических процессов, о которых речь пойдет ниже при анализе расстройств мнестической деятельности при поражении лобных долей мозга. 
Поражение конвекситальных отделов коры левой височной области приводит прежде всего к распаду сложных речевых форм слухового гнозиса, выражающемуся в дефектах фонематического слуха, и именно следствием этих поражений являются высокоспецифические нарушения слухоречевой памяти. В случаях массивных поражений верхневисочных отделов левого полушария эти расстройства или перекрываются, или маскируются явлениями сенсорной афазии. В случае поражения средних отделов височной области они выступают особенно резко и проявляются в невозможности удержать в памяти сколько-нибудь длинные серии звуков или слов, что составляет основной признак акустико-мнестической афазии.

Иными чертами отличаются нарушения памяти, возникающие при поражении левой теменной или теменно-затылочной области. Известно, что в этих случаях у больного возникают выраженные затруднения симультантных синтезов, и нарушение его мнестических процессов является прямым следствием этих гностических расстройств. Как показали исследования, запоминание простых фигур или звуков остается в этом случае нетронутым, но как восприятие, так и удержание зрительных структур, включающих симультантные (пространственные) отношения, протекают с большим трудом и длительная тренировка в их непосредственном запечатлении обычно не приводит к нужным результатам. 

Другая картина, чем в случае с нарушением функций левой теменной доли, возникает в случаях массивных поражений лобных долей мозга, особенно если они нарушают нормальную работу левой лобной доли или обеих лобных долей. Двесторонние поражения лобных долей мозга приводят к грубым нарушениям формирования намерений, планов и программ поведения, к нарушению регуляции и контроля активной психической деятельности, иначе говоря, к глубокому нарушению всей структуры активной психической деятельности человека. 

12.3.6. Медиаторные системы
Жизнь животного и человека во многом зависит от того, помнит ли он какие события предвещают удовольствие, а какие – боль. Поэтому ценность той или иной информации, т.е. нужно ли ее сохранять в памяти, определяется отчасти тем, что происходит после ее первоначального получения. Высказывалось мнение отом, что на первоначальное запоминание могут влиять некоторые гормоны и нейромедиаторы. При выяснении роли того или иного нейротропного агента в механизмах памяти необходимо раздельно учитывать его участие с одной стороны в механизмах собственно памяти и сдругой – в регуляторных механизмах памяти. Большинство исследователей объясняют собственные механизмы памяти морфофизиологическими изменениями в синапсах, вызывающими облегчение прохождения импульсов в нервных сетях. Регуляторные механизмы, осуществляемые, главным образом, такими подкорковыми образованиями, как ретикулярная формация, лимбические структуры и т.п., по-видимому, определяют топографию подобного рода путей.

Первым кандидатом на роль гормона, влияющего на процесс запоминания, является норадреналин, выделяемый мозговым веществом надпочечников в период эмоционального возбуждения. Если при обучении животного определенным действиям в качестве наказания используется боль (например, электрический удар), а затем оно получает небольшую дозу норадреналина, то это животное намного лучше запомнит правильную форму поведения, чем в опыте без применения этого гормона. По данным большинства авторов, ацетилхолин и холиномиметические вещества облегчают процессы памяти, а холинолитики блокируют их. Предполагают, что ацетилхолин в зрительной коре опосредует неспецифические возбуждающие влияния, не являясь медиатором специфического возбуждения нейронов. Таким образом, к поступающей извне сенсорной информации добавляются неспецифические возбуждающие холинергические влияния, которые могут играть модулирующую роль, повышая вероятность включения отдельных клеток в общую сеть реагирующих корковых элементов. В противоположность этому, томозные адренергические влияния могут изменить конструкцию нервных сетей, блокируя отдельные элементы последних, улучшая сенсорное различение и, возможно, определяя специфику конкретного следа памяти.

Среди исследованных веществ особое место занимает серотонин. На основании разнонаправленности изменений спонтанной и вызванной активности нейронов ряд авторов пришел к выводу, что серотонин действует пресинаптически, т.е. препятствует выделению медиатора пресинаптическими нервными окончаниями. По-видимому, серотонин, который выделяется в естественных условиях из окончаний волокон, начинающихся в различных подкорковых структурах, может градуально регулировать нейрональные входы за счет изменения баланса между тормозными и возбуждающими влияниями.

Таким образом, было показано, что ацетилхолин, норадреналин и серотонин могут в специфической для каждого агента манере изменять как поступающую к корковым нейронам информацию, так и распределение ее между отдельными нервными элементами, создавая характерную для каждого момента функциональную мозаику нервных связей.

ГЛАВА 13. МЫШЛЕНИЕ

Мышление – одно из высших проявлений психического, процесс познавательной деятельности индивида, характеризующийся обобщенным и опосредованным отражением действительности; это анализ, синтез, обобщение условий и требований решаемой задачи и способ ее решения. В этом непрерывном процессе образуются дискретные умственные операции, которые мышление порождает, но к которым не сводится. Мышление как процесс неразрывно связано с мышлением как деятельностью личности – с мотивацией, способностями и пр. На каждой стадии развития психического человек осуществляет мыслительный процесс, исходя из уже сложившихся мотивов и способностей; дальнейшее формирование мотивов и способностей происходит на последующих стадиях мыслительного процесса.

 Мышление часто развертывается как процесс решения задачи, где выделяются условия и требования. Задача должна быть не только понята, но и принята субъектом – соотнесена с его потребностно-мотивационной сферой. Мыслительная деятельность побуждается мотивами, которые являются не только условиями ее развертывания, но и влияют на ее продуктивность. Большую роль в мыслительной деятельности играют эмоции, обеспечивающие управление поиском решения задачи. Продуктом мышления могут быть цели последующих действий. В контексте проблематики совместной деятельности и общения, мышление изучается в структуре межличностных отношений. Оно выступает как интерпретация реакций и движений других людей, как трактовка результатов предметных действий и деятельности в целом, как понимание речевой продукции других людей. Межличностное познание включает формирование представлений об образе мысли других людей, стиле их мышления, о том, что другой человек думает о субъекте мышления, и о том, что он думает по поводу того, что субъект думает о нем самом.

 Развитие мышления изучается в филогенетическом, историческом, онтогенетическом и функциональном аспектах. Элементарное мышление возникает уже у животных и обеспечивает динамическую (оперативную) адаптацию организма к требованиям среды. В сложном поведении выделяется особое звено – поиск объекта потребности. Тип поискового поведения определяется степенью специализированности поиска и способами, используемыми при организации поиска. Активность живого существа, выражаемая в поиске объекта потребности, отсутствующего в конкретной ситуации, - самая общая предпосылка развитого мышления. В историческом плане развитие мышления изучается в контексте становления труда как специфически человеческой деятельности и  в контексте возникновения речи. При появлении разделения труда на умственный и физический, мышление приобретает форму самостоятельной деятельности со своими мотивами, целями, операциями. Широко распространен метод сравнения мыслительной деятельности людей, живущих на разных этапах общественно-исторического развития. 

13.1. Ассоциативная кора

Мышление, по-видимому, зависит от коры больших полушарий, в состав которой входит приблизительно три четверти всех нейронов большого мозга. Как уже указывалось выше, некоторые области коры выполняют специфические функции. Например, первичная зрительная кора, находящаяся в затылочной доле, перерабатывает зрительные сигналы и ответственна за функцию зрения. Однако подобного рода врожденная жесткая связь со специфическими функциями для ряда крупных областей коры еще не установлена.

Эти большие «неопределенные» области называют ассоциативной корой. Традиционная наука о мозге утверждает, что здесь образуются ассоциативные связи между специализированными областями и интегрируется приходящая из них информация. Кроме того, здесь, как полагают, текущая информация объединяется с эмоциями и воспоминаниями, что позволяет людям думать, решать, составлять планы. Так, например, считается, что ассоциативные поля теменной доли объединяют информацию, приходящую от соматосенсорной коры, - сообщения от кожи, мышц, сухожилий и суставов относительно положения тела и его движения – со зрительной и слуховой информацией, поступающей из зрительной и слуховой коры затылочной и височной долей. Эта объединенная информация помогает иметь точное представление о собственном теле во время передвижений в окружающем пространстве.

Слияние сенсорных данных с информацией, извлекаемых из нашей памяти, позволяет осмысленно интерпретировать специфические зрительные сигналы, звуки и тактильные ощущения. Когда что-то движущееся и пушистое коснется вашей руки, вы будете по-разному реагировать на это в зависимости от того, услышите ли вы одновременно с этим мурлыканье вашей кошки или рев медведя. Принято считать, что на ваше решение при встрече с медведем или кошкой опосредованно влияют ассоциативные поля лобных долей. Интегрированная сенсорная картина события передается лобной коре. Благодаря обширным двусторонним связям с лимбической системой к этой картине добавляется эмоциональный оттенок, а также информация, взятая из памяти. Другие нервные связи тоже доставляют информацию, которая позволяет лобной коре оценить текущие требования организма и окружающей среды и выбрать среди них первоочередные – решить что лучше, а что хуже для организма в данной ситуации. Лобная кора, по-видимому, ответственна и за выбор целей, которые человек ставит перед собой на будущее, а также за оценку различных обстоятельств в связи с этими целями.

При помощи обширных нервных связей лобная кора, видимо, взаимодействует с височной корой в выполнении ряда высших мозговых функций. Например, уникальная способность человека – использование языка – основана на совместной работе ассоциативных полей височной, лобной и затылочной долей. Височная кора участвует в процессах памяти, в частности в решении вопроса о том, что именно подлежит хранению, а также в хранении и извлечении информации не только о самих прошлых событиях, но и о том, как они оценивались – как приятные или неприятные. Обширные поражения этой зоны могут привести к потере долговременной памяти (или по крайней мере неспособности извлекать из нее информацию. Очевидно, что функции лобных долей по составлению планов должны быть связаны с восстановлением в памяти соответствующих ситуаций из прошлого опыта.

Где именно в коре происходят эти сложнейшие процессы фильтрации и абстрагирования данных и как они осуществляются, пока неизвестно. Однако, как показали современные методы исследования, большая часть того, что прежде называли «ассоциативной корой», возможно, состоит из ряда сенсорных зон все более высокого порядка, наивысшая из которых получает, фильтрует и интегрирует информацию от различных органов чувств. Как отмечал Вернон Маунткасл, основной тип строения коры – это вертикальные колонковидные образования, состоящие примерно из 100 клеток. Особая роль этих кортикальных колонок в ассоциативных полях, а также во всей коре, вероятно, связана с их способностью к установлению ассоциаций, т.е. образованию временных связей с другими колонками из других участков мозга. При изменении условий такие связи могут изменяться.

13.2. Наглядное мышление 

Наиболее простой и хорошо изученной в клинике формой наглядно-действенного мышления является процесс решения конструктивных задач, а его наиболее простой моделью могут служить задачи типа «кубиков Коса» или «куба Линка».

В этих случаях испытуемый должен выложить конструкцию, схема которой ему предлагается в виде рисунка отдельных блоков. Ее особенностью является то, что элементы, на которые распадается модель в непосредственном восприятии, не соответствует элементам, из которых она должна быть составлена в реальной конструкции.

Так, если на рисунке изображен синий треугольник на желтом фоне и рисунок распадается на три наглядные части: синий треугольник и два желтых элемента фона, то реально он должен быть построен из двух конструктивных элементов, каждый из которых состоит из желто-синего квадрата, разделенного диагональю на два треугольника. Мыслительная задача, которая ставится перед испытуемым этим тестом, заключается в том, чтобы преодолеть «векторы» непосредственного впечатления и превратить элементы впечатления в элементы конструкции.

Аналогичную психологическую структуру имеет и проба, известная в психологии под названием «куба Линка». В ней испытуемому дается задача построить большой куб определенного (например, желтого) цвета из 27-ми маленьких кубиков, из которых  8 имеют три желтые стороны, 12 – две желтые стороны, 6 – одну желтую сторону и 1- ни одной желтой стороны.

Естественно, что бессистемные попытки выложить такую конструкцию не могут привести к нужному результату. Единственно возможный путь решения заключается в том, чтобы, сориентировавшись в условиях задачи, наметить общую стратегию ее решения (использование кубиков с тремя желтыми сторонами по углам, с двумя – на границах, с одной – в середине плоскости, а бесцветного кубика – в глубине конструкции) и уже затем, пользуясь общей схемой, найти операции, нужные для выполнения этого задания.

Нарушение пространственных синтезов при поражениях теменно-затылочных отделов левого полушария существенно ухудшает возможность выполнения описанных выше задач на конструктивную деятельность. Больные этой группы беспомощно перебирают кубики Кооса, не зная, как именно их следует поставить и какое положение следует придать диагонали, чтобы она совпала с контурами образца. Характерно, что общий принцип построения конструкции, так и намерение построить ее остаются в этих случаях полностью сохранными. Об этом свидетельствует как ряд проб,  которые делают больные, так и критическое отношение к своим дефектам.

Иной характер носит выполнение тех же задач у больных с поражением лобных долей мозга. Эти больные не обнаруживают каких-либо трудностей в нахождении нужных пространственных отношений, однако сама деятельность выполнения задачи оказывается у них грубо нарушенной. Больные не подвергают предложенный им образец анализу, не делают никаких попыток превратить «единицы впечатления» в «единицы конструкции» и импульсивно размещают кубики согласно непосредственно полученным впечатлениям. Поэтому их ошибки носят совсем иной характер: у них не видно никаких примериваний и проб, они вообще не размышляют над выполнением задачи и не оценивают допускаемых ошибок.

Таким образом, приведенные факты показывают, во-первых, что процессы наглядного (конструктивного) мышления имеют сложное строение, опираются на целый комплекс совместно работающих мозговых зон и, во-вторых, что внимательный анализ тех изменений, которые вносятся в наглядную конструктивную деятельность при различных по локализации поражениях мозга, позволяет выделить ту роль, которую каждая из этих зон играет в построении процессов наглядного мышления.

13.3. Вербально-логическое мышление 

Психология располагает большим набором методов исследования вербально- логического мышления. К ним относятся такие методы, как метод классификации предметов (или понятий), метод нахождения логических отношений (или аналогий), нейропсихологический анализ процесса решения арифметических задач.

Арифметическая задача всегда включает в свой состав цель (сформулированную в виде вопроса задачи) и условия, при анализе которых может быть создана некоторая схема решения задачи или принята некоторая стратегия, позволяющая прийти к нужному решению. Эта стратегия, формулируемая в виде определенной гипотезы, вызывает поиск отдельных операций, выполнение которых может привести к нужному результату. Процесс решения задачи заканчивается сопоставлением проделанного пути и полученного результата, как с общим вопросом, так и с условиями задачи. В случае совпадения или согласованности найденного решения с условиями задачи интеллектуальная деятельность прекращается.

Поражения левой височной области, приводящие к нарушению слухоречевой памяти, естественно, вызывают значительные трудности удержания условий задачи с невозможностью включать в процесс решения необходимые промежуточные речевые звенья. Вот почему у больных этой группы решение даже простых задач резко затрудняется. Некоторое облегчение отмечается, когда задача предлагается в письменном виде, однако и в этом случае необходимость промежуточных речевых звеньев, выступающих в качестве элементов решения задачи, резко затрудняет осуществление серии дискурсивных актов. Подобные явления носят неспецифический для интеллектуальной деятельности характер.

Значительно больший интерес, с точки зрения изучения структур мозга, представляют те затруднения процесса решения задач, которые возникают при поражениях систем левой теменно-затылочной области. Как уже указывалось выше, в этих случаях поражение вызывает грубый распад симультантных ( пространственных) синтезов, проявляющийся как в непосредственном, наглядном поведении, так и в символической сфере. В результате такого нарушения как логическо-грамматические, так и числовые операции становятся недоступными, и эти дефекты полностью препятствуют нормальному протеканию решения сложных задач. Тем не менее, общий смысл задач нередко остается у этих больных относительно сохранным; как правило, они никогда не теряют конечного вопроса задачи и активно пытаются найти пути к ее решению. 

Иной структурой отличается нарушение процесса решения задач при поражениях лобных отделов мозга. Первая и основная черта нарушения интеллектуальной деятельности у больных с массивными поражениями лобных долей мозга заключается в том, что предложенный текст задачи не воспринимается ими как задача, иначе говоря, как система соподчиненных элементов условий. Это говорит о том, что больными с выраженным «лобным синдромом» не осознается основное условие – наличие самой задачи, а поэтому не формируются и намерения решать ее.

Второй тесно связанный с этим дефект, характерный для больных с поражением лобных долей мозга, заключается в том, что у этих больных выпадает процесс предварительной ориентировки в условиях задачи, в результате чего они, даже не попытавшись разобраться в условиях задачи и сопоставить входящие в ее состав звенья, сразу же начинают импульсивно подыскивать ответы, чаще всего просто комбинируя входящие в условия числа и выполняя ряд фрагментарных операций, никак не связанных с контекстом задачи и, следовательно, не имеющих никакого смысла. Характерно, что эти больные не сличают полученный результат с исходными условиями задачи и не осознают бессмысленность полученного ими ответа.

Таким образом, нейропсихологический анализ указывает на глубокие различия в характере нарушения решения задач при различных по локализации поражениях мозга и дает возможность видеть, что если задние отделы больших полушарий, входящих в состав второго функционального блока, обеспечивают операционные условия выполнения интеллектуальной деятельности, то лобные доли мозга, входящие в состав третьего функционального блока, необходимы для организации интеллектуальной деятельности в целом с входящими в ее состав программированием интеллектуального акта и контролем над его выполнением.   

ГЛАВА 14. ВНИМАНИЕ

Всякая организованная психическая деятельность человека характеризуется известной избирательностью (селективностью). Из огромного числа доходящих до нас раздражителей человек отбирает лишь небольшое количество тех, которые являются наиболее сильными или существенными, соответствующими его интересам, намерениям или стоящим перед ним задачам. Среди различных возможных движений отбираются только те, которые дают возможность достигнуть требуемого результата и выполнить нужную деятельность. Из большого числа следов, хранящихся в нашей памяти, отбираются лишь немногие, соответствующие мнестической задаче и позволяющие осуществить нужную интеллектуальную задачу.

Во всех этих случаях круг возможных ощущений, движений или следов памяти, которые доходят до нашего сознания, резко сужается, вероятность их появления становится неравной, избирательной: одни из них (существенные или новые) начинают доминировать, другие (несущественные или хорошо знакомые) тормозятся. Эту избирательность психических процессов в психологии принято называть вниманием, понимая под ним как тот фактор, который обеспечивает выделение существенных для психической деятельности элементов, так и тот процесс, который поддерживает контроль за четким и организованным протеканием психической деятельности. 

14.1. Структурная организация внимания

14.1.1. Лимбическая область

Есть основания считать, что не все системы переднего мозга играют одинаковую роль в процессах организации внимания и что вопрос о мозговой организации внимания следует дифференцировать как в отношении отдельных структур мозга, так и в отношении отдельных форм внимания. В поддержании уровня бодрствования и в появлении общей реакции пробуждения важную роль играют образования верхних отделов ствола и ретикулярной формации среднего мозга. Именно поэтому после ряда работ данные образования стали считаться основными механизмами, определяющими переход от сна к бодрствованию и обеспечивающими наиболее генерализованные и элементарные формы внимания.

Эти предположения подтвердились не только большим числом опытов с животными, при которых перерезка стволовой ретикулярной формации на определенном уровне приводила ко сну, а ее раздражение – к повышению бодрствования и обострению чувствительности., но и рядом клинических наблюдений, установивших, что поражения верхних отделов ствола и стенок третьего желудочка могут приводить к возникновению сна или онейроидному, просоночному состоянию и что тонус коры в этих случаях оказывается резко сниженным, а селективные формы сознания и внимания – глубоко нарушенными.

Однако стволовые и мезэнцефалические механизмы восходящей активирующей ретикулярной формации обеспечивают лишь наиболее генерализованные состояния бодрствования и внимания. Для обеспечения селективных форм внимания, т.е. выделения того или иного сигнала и торможения реакций на побочные раздражители, необходимо участие более высоко расположенных образований головного мозга: неспецифических ядер таламуса, лимбической коры и лобной области больших полушарий. 

За последнее время накоплено большое количество данных, освещающих ту роль, которую играют образования древней коры, или лимбической области (гиппокамп, миндалина), и связанные с ними аппараты хвостатого ядра в регуляции внимания и бодрствования. Исследования, проведенные на нейронном уровне, показали, что именно в этих образованиях значительное место занимают нейроны, отвечающие не на модально-специфические раздражения, а производящие как бы сличение (компарацию) старых и новых раздражителей и обеспечивающих реакцию на новые сигналы или их свойства с угашением реакции на старые, уже привычные раздражители. 

Поэтому образования гиппокампа, интимно участвующие в обеспечении механизмов торможения посторонних раздражителей и привыкании к длительно повторяющимся раздражителям, стали считать одной из существенных составных частей того тормозящего или «фильтрующего аппарата, который необходим для избирательных реакций на специфические раздражители, входящие в систему врожденных ориентировочных рефлексов и инстинктивного поведения. Именно в силу этого гиппокамп, а затем и хвостатое ядро стали рассматривать как аппараты, обеспечивающие организму возможность осуществлять строго избирательные формы поведения, а нарушение этих образований – как источник распада селективного поведения в целом, которое в большей степени можно отнести к нарушениям избирательного внимания, чем к дефектам памяти. Этим представлениям о роли лимбических структур, в частности образований гиппокампа, в организации поведения отвечают и те изменения в поведении и в состоянии сознания, которые наблыдаются у человека при поражениях данной области.

Клинически больные этой группы, с расположенными по средней линии глубокими опухолями, не дают отчетливых нарушений гнозиса и праксиса, речи или формально-логических процессов. Патология психических процессов у данных больных заключается в выраженном нарушении избирательности, селективности психических процессов, в резкой их истощаемости. В относительно более стертых случаях это проявляется в повышенной отвлекаемости больных, быстром прекращении активной, направленной деятельности, в легком всплывании побочных ассоциаций и в отчетливо выступающих нарушениях памяти. В более тяжелых случаях (массивные опухоли, влияющие на стенки третьего желудочка и лимбические структуры) этот синдром может принимать грубо выраженные формы и переходить в просоночные онейроидные состояния, при которых больные теряют грань между настоящим и прошлым, обнаруживают явления спутанности, конфабуляции. В обоих случаях любые посторонние раздражители сразу же вплетаются в течение мыслей, и организованное, избирательное строение сознания уступает место спутанности. Такие больные могут заявлять, что они находятся не в больнице, а дома или на работе (а иногда и там и здесь), что тут же рядом находятся их родные, они принимают врача за знакомого по месту работыи дают признаки грубых расстройств сознания, которые оказываются особенно отчетливо выраженными, если в патологический процесс вовлекаются передние отделы лимбической области и если критика к собственному состоянию нарушается.

14.1.2. Лобные доли
В классических исследованиях над животными считалось, что лобные доли мозга имеют непосредственное отношение к сохранению следов памяти, что и проявляется в факте нарушения отсроченных реакций после экстирпации лобной коры. Однако этот факт получил в дальнейших работах совершенно иное истолкование. Показано, что животное с удаленными лобными долями не могло сохранить отсроченных реакций не столько потому, что оно не удерживало прежних следов, а вследствие постоянного отвлечения побочными раздражителями. Устранение этих побочных раздражителей (например, путем помещения животного в полную темноту или проведение опытов на фоне транквилизаторов, снижающих общий тонус коры) приводило к восстановлениюотсроченных реакций.

Существенная роль лобных долей в торможении реакции на любые побочные раздражители и в сохранении направленного, программированного поведения была показана в ряде работ. Именно в силу нарушения тормозящих механизмов экстирпация лобных долей неизменно приводила у животных к грубым нарушениям целенаправленного, избирательного поведения и к растормаживанию реакций на побочные раздражения.

Богатейшие данные о нарушениях избирательного поведения, и прежде всего высших произвоьных форм внимания, дает клиника поражений лобных долей мозга. В отличие от описанных случаев поражения верхних отделов ствола мозга и лимбической области элементарные формы непроизвольного внимания или импульсивно возникающие ориентировочные реакции на любые раздражители могут быть у таких больных не только сохранены, но даже и патологически усилены; наоборот, всякие попытки вызвать у этих больных устойчивое произвольное внимание по речевой инструкции не приводят ни к каким результатам.

Невозможность сосредоточиться на данной инструкции и затормозить реакции на любые побочные раздражители становится видна уже при обычных клинических наблюдениях над больными с массивными поражениями лобных долей мозга. Обычно такие больные начинают выполнять предложенное им задание, но лишь только в палату входит посторонний человек или сосед по палате обращается к кому-либо шепотом, больной тотчас же перестает выполнять начатое задание, преводит взор на вошедшего в палату или вмешивается в разговор соседа. Эта повышенная отвлекаемость больного с массивным поражением лобных долей становится источником глубоких нарушений его целенаправленного поведения. Глубокое нарушение произвольного внимания или высших форм контроля над деятельностью при оживлении элементарных форм внимания и создает ту картину нарушений поведения, которая часто встречается в клинике поражений лобных долей мозга.

Ряд психофизиологических исследований, проведенных за последние годы, позволяет подойти к выделению механизмов, лежащих в основе нарушения высших произвольных форм внимания. Был установлен факт, что именно в лобных долях человека ожидание какого-либо сигнала вызывает специфические медленные потенциалы, названные «волнами ожидания», и что лишь впоследствии эти волны распространяются на другие участки мозга. По данным ряда авторов, каждое интеллектуальное напряжение вызывает в лобных отделах коры закономерное повышение числа синхронно работающих нейронов. Эти явления указывают на непосредственное участие лобных долей мозга в активации, вызываемой речевой инструкцией. Лобные доли являются частью мозговых систем, которые непосредственно вовлекаются в процессы, связанные с высшими формами активного влияния. Наличие богатых нисходящих связей лобных долей мозга с лимбической системой и ретикулярной формацией ствола мозга является фактом, позволяющим выделить и некоторые морфофизиологические основы участия лобных долей в высших формах активации.

Как уже говорилось выше, массивные поражения верхних отделов ствола диэнцефального мозга и лимбической области могут привести к нарушениям первичных основ внимания – оринтировочного рефлекса, который либо угнетается и легко угасает, либо, напротив, не подчиняется факторам привыкания. Характерно, что в этих случаях привлечение внимания к сигналу путем речевой инструкции может в известных пределах компенсировать этот дефект и усиливать и стабилизировать электрофизиологические и вегетативные компоненты ориентировочного рефлекса. Аналогичное можно наблюдать у больных с поражениями задних отделов мозга, у которых патологическое состояние коры может делать физиологическую основу внимания неустойчивой, но у которых речевая инструкция, данная больному, сразу же повышает тонус коры и в определенной мере компенсирует дефект. Настойчивую работу над компенсацией дефекта можно наблюдать у этих больных и в процессе восстановительного обучения, она, безусловно, требует напряженности и стойкости произвольного внимания.

Совершенно иное можно наблюдать у больных с массивными поражениями лобных долей мозга. Элементарные ориентировочные рефлексы у этих больных часто оказываются патологически усиленными, и именно это мешает им целенаправленно выполнять задания. Другая картина обнаруживается у этих больных, если наблюдать их реакции на последовательно предъявляемые сигналы. Значительная часть больных этой группы обнаруживает большую нестойкость внимания, и уже через несколько предъявлений одних и тех же раздражителей вегетативные и электрофизиологические компоненты ориентировочного рефлекса исчезают.

Отличие больных с поражениями лобных долей от больных с поражениями в задних отделах мозга заключается в другом: если у последних больных привлечение внимания дополнительной инструкцией (например, инструкцией «считать сигналы», «следить за их изменением» и т.п.) сразу же восстанавливает и стабилизирует угасшие компоненты ориентировочного рефлекса, то у больных с поражением лобных долей мозга этого не происходит. Инструкция, которая должна повысить активность больного, не приводит ни к каким сколько-нибудь устойчивым сдвигам в системе ориентировочных реакций.

Это проявляется в целой серии показателей процессов активации. Так, если в норме многократное повторение сигнала приводит к угашению сосудистой ориентировочной реакции, достаточно предложить испытуемому следить за изменениями интенсивности или длительности сигнала, сосудистые реакции, являющиеся компонентом ориентировочного рефлекса, сразе же восстанавливаются и остаются устойчивыми в течение длительного времени. Такого эффекта не наблюдается у больных с массивными поражениями лобных долей мозга; сосудистые реакции на повторяющиеся сигналы у них быстро угасают, и речевая инструкция, в норме мобилизующая внимание, не приводит у них ни к какому эффекту.

Больные с поражениями конвекситальных отделов лобных долей мозга обнаружили другую картину. После угашения ориентировочных реакций, возникающих у них под влиянием сигналов, вызвать их усиление и стабилизацию с помощью речевой инструкции оказалось все же возможным, хотя лишь после многократного повторения инструкции. Однако в этих случаях они оказывались нестойкими и быстро исчезали.  

14.2. Функциональная организация внимания

Как известно, внимание характеризуется определенными физиологическими показателями. Активация коры сопровождается целым комплексом симптомов. Сюда относятся изменения сердечной деятельности и дыхания, сужение периферических сосудов, кожно-гальваническая реакция, явление десинхронизации (или депрессии α-ритма) и др. К этим хорошо известным коррелятам внимания за последние годы присоединились и другие показатели изменения функциональных состояний: медленные потенциалы, получившие название «волн ожидания», увеличение числа синхронно работающих пунктов коры, изменения среднего уровня асимметрии восходящего и нисходящего фронтов α-волн.

Все эти явления носят выраженный генерализованный характер, и их можно считать признаками изменения функционального состояния или общей внимательности субъекта. Наряду с этим существуют ЭЭГ-явления, позволяющие объективно выявить специализированные формы направленного, избирательного внимания. К таким явлениям относятся изменения параметров вызванных потенциалов коры головного мозга.

Вызванные потенциалы, как известно, представляют собой электрические ответы на различные (зрительные, слуховые и др.) раздражители в соответствующих (затылочных, височных и др.) областях мозговой коры и подкорковых структурах. Параметры вызванных потенциалов изменяются в зависимости от интенсивности раздражителя, с одной стороны, и активности субъекта – с другой, причем изменения параметров вызванных потенциалов могут распространяться на ранние фазы ответа (т.е. возникать в интервале 15 – 100 мс) или касаться более поздних фаз (от 100 до 300 мс).

Параметры вызванных потенциалов могут быть использованы не только как индикатор относительно элементарной анализаторной деятельности мозга, они с успехом могут быть использованы и для объективной регистрации тех изменений в приеме и переработке информации, которые возникают при мобилизации активного внимания. Изучение вызванных потенциалов как объективного индикатора внимания можно использовать двумя путями.

С одной стороны, можно изучать изменения вызванных потенциалов при отвлечении внимания побочным раздражителем, с другой стороны, - в условиях привлечения внимания к данному раздражителю. Первый вариант опыта был проведен в классических исследованиях Эрнандес-Пеона, показавшего, что корковые звуковые потенциалы резко тормозятся при предъявлении кошке вида или запаха мыши. Второй вариант опыта был проведен преимущественно на людях и заключался в том, что вызванные потенциалы в ответ на сенсорные раздражители сравнивались с вызванными потенциалами, полученными в условиях активного ожидания этих сигналов или в условиях усложнения анализа этих раздражителей. Факты, полученные в этих условиях, показали, что привлечение внимания активным ожиданием или усложнением задачи приводят к заметному повышению амплитуды поздних компонентов вызванных потенциалов по сравнению с фоном. Таким образом, изменение параметров потенциалов является отчетливым объективным признаком селективного внимания.

Объективные электрофизиологические исследования позволяют не только изучать физиологические механизмы различных видов внимания; они дают также возможность проследить основные этапы их формирования. Установлено, что если рефлекс вызывает заметное повышение амплитуды вызванных потенциалов даже у маленького ребенка, то стойкие изменения вызванных потенциалов в результате речевой инструкции (считать сигналы или наблюдать за их изменениями) носят у него еще недостаточно выраженный и устойчивый характер и начинают отчетливо и стойко выступать лишь на позднейших этапах развития ребенка (рис. 14.1.).

Эти данные, представленные на рис. 14.1. показывают, что физиологические изменения, вызываемые речевой инструкцией и лежащие в основе произвольного внимания, формируются лишь к 12 – 15-летнему возрасту. Один из наиболее существенных фактов заключается в том, что именно к этому возрасту выраженные и стойкие изменения в вызванных потенциалах начинают возникать не только в сенсорной области коры, но и в ее лобных отделах и что лобные отделы коры начинают к этому времени принимать ближайшее участие в обеспечении сложных и устойчивых форм высшего, произвольного внимания.
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Рис. 14.1. Увеличение амплитуды вызванных потенциалов при                           напряжении активного внимания

ГЛАВА 15. МОТИВАЦИИ И ПОВЕДЕНИЕ
Мотивации – активные состояния мозговых структур, побуждающие высших позвоночных животных и человека совершать действия (акты поведения), направленные на удовлетворение своих потребностей. Мотивации делают поведение целенаправленным, ориентируя его либо наследственно (сложные безусловные рефлексы, инстинкты), либо благодаря ранее накопленному условнорефлекторному опыту. Различают мотивации индивидуальные, направленные на поддержание гомеостаза организма (голод, жажда и др.), групповые (забота о потомстве, поиск места в групповой иерархии), познавательные (исследовательское поведение, игровая деятельность).

На основе возникшей в организме определенной внутренней потребности развивается эмоционально окрашенное состояние – мотивация, формирующая поведение, направленное на удовлетворение этой потребности. Любое мотивационное состояние высоко специфично по морфофункциональной организации и проявлениям на системном и нейронном уровнях.

Эффективным средством выяснения нейрофизиологических механизмов раздичных мотиваций служит метод самостимуляции, предложенный Дж. Олдсом. Если при случайном нажатии на рычаг животное произведет электрическую стимуляцию собственного мозга через вживленные в различные его участки электроды, то в зависимости от локализации приложения тока наблюдается различный характер поведения. При нахождении электродов в одних структурах мозга животное стремится к повторному раздражению, в других – его избегает, в третьих – остается безразличным.

Пункты мозга, охотно стимулируемые животным, - положительные зоны – находятся главным образом в медиальной области мозга, идущей от ядер миндалины через гипоталамус к покрышке среднего мозга. Однако эффект самостимуляции может быть вызван практически из любого пункта лимбической системы. В области покрышки среднего мозга, заднего гипоталамуса (перед мамиллярными ядрами) и перегородки частота самостимуляции была наибольшей и достигала у крыс 7000 в 1 час. Отдельные животные нажимали на рычаг до полного утомления, отказываясь от пищи.

Пункты мозга, связанные с избеганием стимуляции (отрицательные зоны), находились преимущественно в дорсальной части среднего мозга, латеральной части заднего гипоталамуса и дорсальной части среднего мозга. В энторинальной коре пункты самостимуляции и избегания тока находились рядом. В мозге крысы пункты самостимуляции составляют примерно 35%, отрицательные – 5%, нейтральные – 60%.

Обширная система положительного подкрепления включает ряд подсистем, соответствующих основным видам потребностей организма – пищевой, половой и др. У отдельных животных голод увеличивает, а насыщение снижает частоту самостимуляции через электроды, помещенные в гипоталамусе. У самцов после кастрации уменьшается частота самостимуляции определенных точек мозга. Введение тестостерона восстанавливает исходную чувствительность к раздражению. В тех пунктах мозга, где голод повышал частоту самостимуляции, андрогены снижали ее, и наоборот.

Мотивация, вызываемая искусственно, не менее эффективна, чем естественные мотивации, соответствующие основным видам потребностей. Ради самостимуляции мозга животные переносят болевое раздражение, направляясь к рычагу через электрофицированный пол камеры.

Вопрос о соответствии механизмов положительного подкрепления при самостимуляции механизмам естественных влечений остается дискуссионным. Однако существенно, что при большей интенсивности тока, пропущенного через пункты самостимуляции, можно вызвать такие реакции, как прием пищи, питье, спаривание и другие специфические виды поведения. Локализация этих пунктов часто совпадает с центрами, имеющими отношение к контролю различных естественных видов влечения. Кроме того, самостимуляция обеспечивает необходимую мотивацию для обучения животного.

Неизвестно, что чувствует животное при стимуляции. Многочисленные наблюдения над больными с хронически вживленными в мозг электродами с целью диагностики и лечения показывают, что в ряде случаев у них возникают реакции самостимуляции, которые часто воспринимаются как снятие напряжения, облегчение и т.д. Однако у отдельных больных стремление к самостимуляции связано с чувством удовольствия.

Мотивации представляют собой активные состояния мозговых структур, побуждающие высших позвоночных животных и человека совершать действия (акты поведения), направленные на удовлетворение своих потребностей. Мотивации делают поведение целенаправленным, ориентируя его либо наследственно (сложные безусловные рефлексы, инстинкты), либо благодаря ранее накопленному условнорефлекторному опыту. Различают мотивации индивидуальные, направленные на поддержание гомеостаза организма (голод, жажда и др.), групповые (забота о потомстве, поиск места в групповой иерархии), познавательные (исследовательское поведение, игровая деятельность. Таким образом, мотивации предшествуют поведенческим актам, тем не менее побуждая к активным действиям для удовлетворения своих потребностей.
Поведение – способность животных и человека изменять свои действия, реагировать на воздействия внутренних и внешних факторов. Поведение включает процессы, при помощи которых животное ощущает внешний мир и состояние своего тела и реагирует на них. Поведение рассматривают в различных взаимосвязанных аспектах, важнейшими из которых являются экологические, эволюционные, физиологические и психологические.

 Поведение одноклеточных организмов складывается в основном из автоматических перемещений в сторону раздражителя или от него, причем раздражителями могут быть сила тяжести, свет, температура и т.п. Уже эти элементарные формы поведения требуют механизмов прямой и обратной связи между рецепторами клетки и ее двигательными системами (реснички, жгутики). В поведении простейших обнаружены зачатки индивидуальной приспособляемости – привыкание к стимулу, способность выбора между пищевыми и непищевыми объектами и др.

 У многоклеточных животных, с повышением их организации, все более важное место в поведении занимают индивидуально приобретенные компоненты, обусловленные различными формами обучения. При этом генетически обусловленное (инстинктивное) поведение, специфическое для каждого вида, образует основу поведения особи. Индивидуально приобретенные компоненты поведения обеспечивают реализацию врожденной стратегии и создают возможность для импровизаций в случае неожиданных изменений во внешней среде. Накопление индивидуального опыта обеспечивает опережающее отражение действительности, получившее максимальное развитие у высших позвоночных и проявляющееся в способности экстраполировать прежний опыт на новые условия. 

У человека в основе поведения лежит уникальная способность к планированию будущих действий и использование языка (языковое поведение) для фиксации долговременных планов и для передачи их от поколения к поколению. В индивидуальном поведении выделяют повседневное (самосохранение, пищевое, комфортное, исследовательское поведение и др.), спосбствующее поддержанию жизнедеятельности, и сигнальное, обеспечивающее общение особи с себе подобными.

   Систему взаимодействий между особями в популяции принято называть социальным поведением. Позитивные взаимодействия способствуют образованию группировок, важной функцией которых является обеспечение встречи половых партнеров и спаривания (половое поведение). Если родители проявляют заботу о потомстве (родительское поведение), образуется семейная группа или семья. Негативные взаимодействия (агрессивное поведение, агонистическое поведение) способствуют рассредоточению особей, а у видов, ведущих групповой образ жизни, ограничивают число особей в группе.  Различные типы поведения взаимообусловлены и тесно переплетаются друг с другом. Система целостного поведения особи организована по иерархическому принципу: низшие уровни организации представлены элементарными действиями, высшие – сложными последовательностями (ансамблями) относительно простых действий.

 Реализация поведения определяется совместным влиянием на организм внутренних и внешних факторов. Например, общая схема движения конечностей насекомых задается эндогенной программой генерации нервных импульсов, тогда как сигналы извне, поступающие через рецепторные системы, регулируют адекватность выполнения действий в данных конкретных условиях (преодоление препятствий, коррекция силы ветра и т.д.). Готовность особи к реализации тех или иных программ поведения подчиняется эндогенным ритмам.

 Стремление животного к той или иной поведенческой программе определяется психофизиологическими механизмами мотиваций, имеющими сложную нейрогуморальную природу. Мотивация приводит к развитию целенаправленного поведения, выражающегося в активном поиске соответствующего ей внешнего стимула (пища, гнездовой материал, половой партнер и т.д.). Будучи найден, такой стимул играет роль пускового механизма (триггера), обеспечивающего выполнение заключительного поведенческого акта (питание, гнездостроение, спаривание). При отсутствии искомого стимула возможна реакция “вхолостую” (например, спаривание с неодушевленным предметом, с особью другого вида). 

Многие ансамбли поведения разворачиваются во времени по типу цепных реакций. Выпадение того или иного звена цепи приводит к неадекватному поведению. Особи, не успевшие приступить к размножению или утратившие потомство, пытаются отобрать детенышей у других родителей, а затем нередко бросают приемыша, обрекая его на гибель (у пингвинов, чаек, некоторых обезьян). Врожденные автоматизмы, преобладающие в раннем возрасте, в процессе онтогенеза обогащаются индивидуально приобретенным опытом, за счет чего поведение становится более гибким и приспособительным. У видов, не проявляющих заботы о потомстве, молодняк появляется с готовой на все случаи жизни программой поведения, которая может быть весьма сложной. Например, у многих одиночных ос самка находит определенный вид жертвы, парализует ее, переносит в заранее выкопанную норку, откладывает яйцо на определенную точку тела жертвы и замуровывает норку. 

Таким образом, поведенческие акты охватывают все формы деятельности организма, обеспечивая комфортные условия существования и поддерживая гомеостатическое состояние особи.
15.1. Жажда
Тело взрослого человека на 70-75% по массе состоит из воды (не считая жировых отложений). При потере количества воды, превышающего 0,5% массы тела, возникает жажда. Физиологические потери воды (с мочой, потом, паром в выдыхаемом воздухе) ведут к ее удалению из вне- и внутриклеточных пространств, а тем самым – к небольшой осмотической гипертоничности заполняющих их жидкостей. Одновременно уменьшается секреция слюны, что вызывает характерное для жажды ощущение сухости во рту и глотке.

Основные нервные структуры, ответственные за регуляцию водно-солевого баланса, локализованы в промежуточном мозге, особенно в гипоталамусе. Здесь, главным образом во фронтальной части гипоталамуса, находятся многочисленные осморецепторы, которые активируются при повышении внутриклеточной концентрации солей, т.е. когда клетки теряют воду.

Инъекция небольшого количества гипертонического раствора NaCl в определенные части гипоталамуса козы через 30-60 с вызывает усиленное потребление животным воды (2 – 8 л), продолжающееся 2 – 5 минут. Электрическая стимуляция тех же нервных структур приводит к аналогичному эффекту. Во многих экспериментах удаление или повреждение путем коагуляции определенных комплексов гипоталамических структур уменьшает или полностью прекращает потребление воды даже при истощении ее запасов в организме (адипсия). Все эти данные показывают, что осморецепторы промежуточного мозга, особенно супраоптические ядра, служат рецепторами жажды, вызываемой дефицитом воды в клетках.

В последнее время постулируется, что имеются два вида жажды, которые связаны либо с клеточной дегидратацией, либо со снижением объема экстраклеточной жидкости. Их обслуживают разные контрольные механизмы. Изменение содержания воды в клетках приводит к активации осморецепторов преоптической области гипоталамуса, чувствительных к изменениям осмотического давления. Они инициируют жажду и питье.

Регуляция постоянства экстраклеточного содержания воды более сложна. В ней участвуют гормональная система ренин – ангиотензин, афференты от барорецепторов в левом предсердии и легочных венах и субфорникальный орган. В результате повышения секреции ренина в почках из-за снижения объема или давления крови происходит подъем концентрации циркулирующего октапептида ангиотензина II. Последний действует на рецепторы субфорникального органа, расположенного в крыше третьего желудочка. Он стимулирует нервный центр гипоталамуса, связанный с возникновением жажды. Ангиотензин II, по-видимому, может вызвать секрецию вазопрессина, который синтезируется в паравентрикулярном и супраоптическом ядрах медиального гипоталамуса. Вазопрессин повышает проницаемость собирательных трубок в почках, благодаря чему вода входит в промежуточную ткань почечных пирамид. Моча становится концентрированной, и ее объем снижается. Таким путем достигается удержание воды в организме.
15.2. Пища
Энергетический баланс у людей и животных поддерживается при условии соответствия поступления энергии с пищей и ее расходу на мышечную работу, химические процессы (рост, восстановление тканей) и потерю тепла. При избыточном питании образуются жировые отложения и масса тела растет; при недостаточном – жировые отложения расходуются, вес падает, дефицит энергии ведет к утрате работоспособности и в конечном итоге к смерти.

Регуляция пищевой мотивации осуществляется при участии иерархии центральных нервных структур и прежде всего двух взаимодействующих центров – латерального и вентромедиального ядер гипоталамуса, часто называемых соответственно «центром голода» и «центром насыщения». Электрическая стимуляция или разрушение указанных центров вызывают противоположное влияние на пищевое поведение. Стимуляция центра голода провоцирует акт еды у сытого животного, тогда как стимуляция центра насыщения прерывает прием пищи. Разрушение центра голода вызывает отказ от пищи (афагия), часто приводящий к летальному исходу, тогда как повреждение центра насыщения увеличивает прием пищи (гиперфагия). Практически немедленно после операции животное начинает есть много и часто, что приводит к гипоталамическому ожирению. Однако неясно, происходит ли это в результате повышения аппетита или потери чувства насыщения. Экспериментальные данные показывают, что центр голода большую часть времени тормозится центром насыщения.  

Согласно глюкостатической теории пищевого поведения, первичный контроль приема пищи осуществляется на основе информации, которую получают нейроны вентромедиального ядра, специфически чувствительные к уровню глюкозы в циркулирующей крови. Активность этих клеток (глюкорецепторы) определяется скоростью утилизации глюкозы, что, в свою очередь, зависит от инсулина в циркулирующей крови. Зависимость утилизации глюкозы от уровня инсулина установлена только для глюкорецепторов, расположенных в вентромедиальном ядре гипоталамуса. Поэтому системное введение ауротиоглюкозы избирательно разрушает вентромедиальные ядра и приводит к гиперфагии. При сахарном диабете из-за недостаточности инсулина активность глюкорецепторов снижена, несмотря на высокий уровень сахара в крови, и этим, вероятно, объясняется повышенный аппетит.

В латеральном ядре гипоталамуса также имеются глюкорецепторы, которые тормозятся при увеличении сахара крови. Установлено, что их активность в значительной степени определяется глюкорецепторами вентромедиального ядра, которые первично активируются глюкозой. В норме сахар крови является одним из существенных факторов пищевого поведения. Его концентрация весьма точно отражает энергетическое состояние организма, а величина разности его содержания в артериальной и венозной крови тесно связана с ощущением голода или сытости.

Гипоталамические глюкорецепторы получают информацию о содержании глюкозы в других частях тела. Об этом сигнализируют периферические глюкорецепторы, находящиеся в печени, каротидном синусе, стенках желудка и кишечника. Таким образом, глюкорецепторы гипоталамуса, интегрируя информацию, получаемую по нервным и гуморальным путям, принимают участие в контроле приема пищи. Центральные структуры, в которых локализованы глюкорецепторы, - вентромедиальное и латеральное ядра гипоталамуса – занимают стратегически важное положение в системе регуляции приема пищи, предмтавляя, по-видимому, «общий конечный путь» для инициирования и торможения пищевого поведения.

Получены многочисленные данные об участии структур различных уровней ЦНС в контроле приема пищи. Лимбическая система также принимает участие в центральном контроле аппетита. После разрушения миндалевидного комплекса у обезьян развивается гиперфагия. Животные едят обычно отвергаемую пищу и даже несъедобные предметы. Стимуляция гиппокампа и миндалины оказывают влияние на прием пищи. Эти эффекты, по-видимому, опосредованы гипоталамическими центрами.

В иерархии структур, обеспечивающих регуляцию пищевого поведения, важная роль принадлежит коре, главным образом лобным и височным долям. Несмотря на безусловный, врожденный характер пищевых реакций, многочисленные данные показывают, что в регуляции приема пищи важная роль принадлежит условнорефлекторным механизмам.

Большое число факторов участвует в регуляции пищевого поведения. Хорошо известна зависимость приема пищи от температуры окружающей среды. Низкая температура стимулирует аппетит, а высокая – тормозит. Уровень метаболитов липидного обмена (свободные жирные кислоты и глицерол) может, по-видимому, играть важную роль в механизмах голода и насыщения. Животные весьма чувствительны к аминокислотному составу пищи, и ее прием снижается, если отсутствует какая-либо аминокислота. Возможно, в ЦНС имеется рецепторная система для учета концентрации аминокислот. В контроле приема пищи большую роль играют разные сенсорные сигналы. Общеизвестно влияние на аппетит вида, запаха и вкуса пищи. Степень наполнения желудка также влияет на аппетит.

Конечный приспособительный эффект всех механизмов, участвующих в пищевом поведении, состоит в приеме количества пищи, сбалансированного по своей калорийности с расходуемой энергией.

15.3. Температура тела
Температура тела человека и высших животных поддерживается на относительно постоянном уровне, несмотря на колебания температуры окружающей среды. Это постоянство температуры тела носит название изотермии. 

Температура органов и тканей, как и всего организма в целом, зависит от интенсивности образования тепла и от величины теплопотерь. Теплообразование происходит за счет непрерывных экзотермических реакций. Эти реакции протекают во всех органах и тканях, но с разной интенсивностью. Потеря тепла зависит от месторасположения органов. Так, кожа, скелетные мышцы, расположенные ближе к поверхности тела, отдают больше тепла и охлаждаются сильнее, чем внутренние органы.

В регуляции температуры тела принимает участие целый ряд структур ЦНС. В переднем гипоталамусе имеются нейроны, чувствительные к изменениям температуры в этой части мозга. Если искусственно поднять температуру гипоталамуса, то у животного наблюдается быстрое дыхание, расширение периферических кровеносных сосудов и увеличенный расход тепла. При охлаждении гипоталамуса развиваются реакции, направленные на усиленную теплопродукцию и сохранение тепла, - дрожание, пилоэрекция и сужение периферических сосудов. Периферические тепловые и холодовые терморецепторы несут в гипоталамус информацию о температуре окружающей среды до изменения температуры в мозге, и необходимые рефлекторные ответы включаются заблаговременно.

Автономные, соматические, эндокринные и поведенческие реакции, активируемые холодом, контролируются задним гипоталамусом, а активируемые теплом, - передним гипоталамусом. Об этом свидетельствуют многочисленные данные, полученные в опытах с использованием электрической и термической стимуляции, а также хирургической техники.

После удаления мозга впереди от гипоталамуса животные остаются гомойотермными, однако точность температурной регуляции нарушается. При разрушении ствола мозга непосредственно сзади гипоталамуса способность к терморегуляции утрачивается. При тепловой или холодовой нагрузке температура тела приближается к температуре окружающей среды. Электрическая стимуляция структур среднего мозга и септальной области вызывает рефлекторные ответы, контролируемые холодом. По-видимому, этот эффект осуществляется с участием гипоталамуса. 

В переднем гипоталамусе примерно 40% нейронов реагируют на локальные изменения температуры. Из них более 80% отвечает на увеличение температуры в гипоталамусе всего на 1 – 2оС. Аналогичные нейроны имеются в преоптической области. Примерно 20% всех термочувствительных нейронов в переднем гипоталамусе увеличивают частоту разрядов при локальном охлаждении. Такие клетки обнаружены также в перегородке и ретикулярной формации. Можно предполагать, что в ЦНС имеется система раздельной чувствительности к теплу и холоду, соответствующая двум типам кожной чувтвительности.

15.4. Половое поведение

У млекопитающих гипофиз секретирует гонадотропные гормоны, которые оказывают регулирующее влияние на различные физиологические процессы, имеющие отношение к размножению. Наибольший эффект гонадотропные гормоны оказывают на функционирование половых желез. Гормоны мужских и женских половых желез, андрогены и эстрогены, действуя на ЦНС, активируют половое поведение.

В организме взрослой самки наблюдаются периодические изменения различных функций, связанные с процессами роста и созревания фолликулов, овуляции и образования желтых тел. Созревание фолликулов сопровождается высоким уровнем секреции половых гормонов. Наступает фаза течки (эструс), в конце которой яйцеклетка освобождается от фолликула (овуляция) и попадает в половые пути. Готовность к спариванию осуществляется благодаря действию эстрогена на гипоталамус. Введение эстрогена в гипоталамус овариоэктомированных самок вызывает весь комплекс проявлений эструса.

Наибольшее значение для организации полового поведения самок, видимо, играет гипоталамус. Его разрушение приводит к потере половой активности. У кроликов стимуляция преоптической области и базальной части гипоталамуса приводит к овуляции. У кошек зона, чувствительная к эстрогену, также включает преоптическую область. Радиоактивно меченый эстроген в наибольшем количестве накапливается в переднем гипоталамусе и ядрах миндалевидного комплекса. При локальных повреждениях в различных областях гипоталамуса можно заблокировать либо поведение, характерное для эструса, либо секрецию гонадотропного гормона. Удаление неокортекса и лимбической коры уменьшает только активный поиск самца, остальные компоненты эструса не нарушаются.   
У самцов кастрация прекращает половую активность, хотя у отдельных видов (домашние копытные), половое влечение сохраняется до одного года. Восстановление дооперационного уровня половой активности достигается постоянным введением половых гормонов. У самцов и самок половая активность может быть вызвана гормонами противоположного пола. Это, по-видимому, можно объяснить значительным сходством химической структуры разных половых гормонов. Нередко введение самкам мужского полового гормона вызывает поведение, характерное для самцов. Аналогичный эффект можно наблюдать у кастрированных самцов после введения эстрогена.

В эмбриональном или раннем постнатальном периоде развития происходит половая дифференцировка головного мозга по отношению к регуляции секреции гонадотропных гормонов гипофиза, реактивности к половым гормонам, поведению, росту и др. Половые различия мозга определяются разными структурами и прежде всего гипоталамусом. Важным фактором указанной дифференцировки является действие на мозг «в критический период» развития организма половых гормонов. До этого мозг, независимо от пола эмбриона или новорожденного, имеет женский тип. Под влиянием андрогена, вырабатываемого семенниками, мозг маскулинизируется, т.е. приобретает мужской тип. В результате кастрации новорожденных самцов крыс мозг сохраняет женский тип. Если таким животным пересадить яичник в вагинальную ткань, то у них в дальнейшем устанавливается женский половой цикл. Описанный эффект не возникает при кастрации на десятый день, поскольку мозг уже маскулинизирован. Однократное введение новорожденной самке тестостерон-пропионата приводит к маскулинизации мозга и в результате этого к отсутствию цикличности, овуляции и развития желтых тел. Обработка препаратом в более поздние сроки малоэффективна. В период половой дифференцировки мозга определяется также реактивность центров полового поведения к специфическим раздражителям и гормонам. У человека и приматов половые отличия в функционировании мозга устанавливаются во внутриутробном периоде.

У млекопитающих спаривание представляет сложное явление, в регуляции которого принимают участие разные отделы ЦНС. Большая часть вегетативных и двигательных реакций, сопровождающих половой акт, интегрируется на спинальном уровне в поясничных и крестцовых сегментах. После перерезки спинного мозга путем стимуляции половых органов можно вызвать эрекцию и даже эякуляцию. Данный эффект отсутствует у животных с перерезкой ствола мозга сзади варолиева моста. Возможно, это свидетельствует о торможении, оказываемом продолговатым мозгом на спинальные механизмы.

Гипоталамус участвует в регуляции половой активности у самцов. Стимуляция области медиального переднемозгового пучка и рядом расположенных участков гипоталамуса вызывает у обезьян комплекс эмоциональных и поведенческих проявлений готовности к спариванию.

Миндалина также включена в систему контроля полового поведения. У обезьян и котов после удаления миндалины и пириформной коры развивается гиперсексуальность, проявляющаяся в попытках спариться с представителями своего пола, животными других видов и даже неодушевленными предметами. Видимо, в норме миндалина оказывает тормозное влияние на половое поведение. 

Значение коры больших полушарий в организации полового поведения в ходе эволюции млекопитающих возрастает. У приматов при становлении рефлекса спаривания обучение играет существенную роль. Многократно отмечалось, что у декортицированных кошек и собак сохраняется половое поведение, которое не завершается спариванием.

15.5. Забота о потомстве
Забота о потомстве – действия животных и человека, обеспечивающие лучшие условия выживания и развития потомства. Иногда забота о потомстве ограничивается созданием убежища и заготовкой корма (превентивная забота о потомстве). Так, некоторые осы откладывают яйца на парализованных ими насекомых, служащих личинкам пищей. Более совершенная забота о потомстве – пассивный и активный уход за детенышами. В первом случае взрослые особи носят с собой яйца или молодых животных в специальных углублениях на коже, в складках, сумках, иногда при этом молодые животные питаются выделениями материнской особи. Эта форма встречается у отдельных видов иглокожих, ракообразных, моллюсков, скорпионов, пауков, рыб (морской конек, морская игла), земноводных (жаба-повитуха, пипа), низших млекопитающих (ехидна, сумчатые).

 При активном уходе взрослые особи устраивают убежище, кормят, обогревают, защищают детенышей, очищают их тело. Кроме того, многие птицы и млекопитающие обучают потомство находить пищу, распознавать врагов и т.д. У многих видов птиц мать пытается отвлечь врага, угрожающего птенцам или кладке; стадо копытных образует кольцо вокруг молодняка, защищая его от нападения хищников.

У видов с наружным оплодотворением забота о потомстве часто осуществляется самцом (у некоторых земноводных, рыб), у видов с внутренним оплодотворением – обоими родителями или самкой, редко одним самцом. Развитие заботы о потомстве в процессе эволюции повышает выживаемость потомства и делает излишней чрезмерную плодовитость. Вместе с тем возрастающая забота о потомстве влечет за собой растущее противоречие между потребностями родительской особи и ее потомства. Разрешение этого противоречия естественным отбором в сторону наибольшего прогресса вида В.А. Вагнер выразил формулой: “минимум жертв матери – максимум требований потомства”.

Важный эволюционный фактор, определяющий заботу о потомстве, связан с лимбической системой. Млекопитающие и птицы – единственные животные, уделяющие много времени и внимания заботе о потомстве. Соответствующие формы поведения, в которых проявляется то, что мы называем привязанностью, необходимы для выживания относительно беспомощных детенышей. Такого рода поведение и те чувства, которые мы с ним связываем, становятся возможными в результате развития лимбической системы. 

Зависимость заботы о потомстве от определенных частей мозга четко демонстрирует опыт, проведенный Полем Мак-Лином на хомячках. Удаление коры у новорожденных животных не приводило в дальнейшем к видимому нарушению их инстинктивного поведения. Лишенные коры хомячки находили пищу, играли, спаривались, заботились о своем потомстве и при надобности проявляли агрессивность. Позднее у некоторых из этих хомячков удаляли хирургическим путем те части лимбической системы, которые не являются необходимыми для жизни. Животные немедленно переставали играть, и у них не наблюдалось никаких материнских форм поведения.

15.6. Агрессивное поведение
Агрессивное поведение – действия животного или человека, адресованные другой особи и приводящие к ее запугиванию, подавлению или нанесению ей физических травм. Обычно агрессивное поведение рассматривается как составная часть внутривидового агонистического поведения, но иногда говорят и об агрессивности хищника по отношению к жертве. Так, птенец медоуказчика в первые часы после вылупления из яйца убивает птенцов птицы-хозяина, в гнезде которой он вывелся.

 Внутривидовое агрессивное поведение способствует формированию иерархии при высокой плотности популяции или территориальности при низкой ее плотности. Часто агрессивное поведение проявляется уже на ранних стадиях онтогенеза (например, у личинок паразитических перепончатокрылых, вступающих в смертельные драки друг с другом). Агрессивное поведение птенцов многих хищных птиц (сов, поморников, цапель и др.) приводит к уничтожению младшего из них (каинизм), а иногда – к поеданию его собратьями (каннибализм). На почве агрессивного поведения возможно также детоубийство (инфантицид), у чайковых птиц, хищных млекопитающих (львы), грызунов (суслики) и т.п. При защите групповой территории наблюдается коллективное агрессивное поведение хозяев по отношению к чужакам. Во многих случаях агрессивное поведение стимулируется половыми гормонами.

Важную роль в формировании агрессивного поведения играют два основных образования головного мозга: лимбическая система, состоящая из разнообразных структур, функция которых заключается в контролировании основных влечений и эмоций, и кора больших полушарий, ответственная за целый комплекс когнитивных функций, которые имеют существенное значение в процессах научения, выработки суждений и принятия решения. 

Посредством лимбической системы осуществляется связь между воздействием сенсорных раздражителей и эмоциональными реакциями. Большинство наших эмоций задействуют лимбическую систему. Структуры лимбической системы напрямую связаны как с вышележащими, так и с нижележащими уровнями ЦНС. Например, амигдала и гипоталамус посылают информацию непосредственно к лобной доле неокортекса – отдела мозга, отвечающего за поддержание на высоком уровне когнитивных функций. 

В качестве доказательства существования связи между функционированием лимбической системы и агрессивным поведением рассмотрим результаты двух исследований. Согласно результатам первого, удаление амигдалы у больных, страдающих эпилепсией, может привести к уменьшению количества сильных приступов. Хотя некоторые исследователи считают, что подобное оперативное вмешательство может вызвать значительное улучшение состояния у пациентов, другие полагают, что улучшение в этих случаях носит кратковременный характер, а, кроме того, нет теоретического обоснования необходимости такого хирургического вмешательства.

Другие факты дали исследования нейромедиаторов, циркулирующих в лимбической системе и влияющих на формирование агрессивного поведения. Эти вещества представляют особый интерес, потому что отвечают за обмен информацией между корой головного мозга и различными структурами лимбической системы. Например,  при низком уровне нейромедиаторов, связанных с подавлением агрессии, информация о существовании подобного сдерживания не доходит до коры больших полушарий, повышая тем самым вероятность проявления агрессии. Коккаро заметил, что ослабление функции этих нейромедиаторов «делает аффектированную личность неспособной адекватно реагировать на воздействие неприятных раздражителей».

Корковые области головного мозга связаны с социальным научением, прогнозированием последствий и выбором реакции. Лобная доля неокортекса – структура головного мозга, ответственная за прием и интерпретацию внешней сенсорной информации. Связь лобной доли с лимбической системой дает ей дополнительную информацию о состоянии других систем головного мозга. 

Вполне возможно, что повреждения лобной доли коры головного мозга приводят к усилению реакции человека на мгновенные воздействия окружающей среды; обыкновенные раздражители вызывают агрессивные реакции, которые обычно блокируются целой серией рефлекторных или осмысленных процессов. Лица, не имеющие повреждений лобной доли неокортекса, способны адекватно (т.е. с учетом времени, места, а также в соответствии со стратегией) реагировать на провокацию. Однако лица, имеющие подобные повреждения, скорее всего будут реагировать на провокацию импульсивно и агрессивно, а также будут проявлять раздражительность и дурное настроение.

Достаточное количество фактов, свидетельствующих о существовании связи лобной доли с агрессивным поведением, получено в результате исследований, в ходе которых рассматривались косвенные показатели дисфункции или повреждения головного мозга.  Это означает, что некоторые ученые, занимавшиеся поисками повреждений головного мозга, исследуют не столько его структуру, сколько состояние его функций, нарушение которых может быть связано с определенным типом повреждения ткани мозга. 

Нейропсихологический метод диагностики включает в себя целый ряд тестов, позволяюших определить степень выраженности когнитивных функций, связанных с лобной долей коры головного мозга.  Например, затруднения, связанные с запоминанием, познавательным процессом или с двигательными реакциями, могут быть показателями дисфункции коры. Если лица с подобной дисфункцией проявляют также ненормальную агрессивность то это вполне убедительно подтверждает существование связи между нарушениями функции коры и формированием агрессивного поведения.

Исследователи провели два нейропсихологических теста с целью выявления связи между возникновением импульсов к совершению насилия и нарушениями функций коры больших полушарий. В одной из этих работ было отмечено, что если у лиц, склонных к насилию, недостаточный контроль импульсивности объясняется дисфункцией мозга, то у этих лиц определяются довольно плохие показатели в тестах, предназначенных для оценки когнитивных, моторных и перцептивных способностей. 

При определении степени функциональной активности коры головного мозга у сорока преступников, применявших насилие, и у сорока преступников не склонных к насилию, исследователи рассматривали показатели интеллекта, языковых способностей, слухового восприятия, памяти и визуальной организации. При этом было обнаружено, что преступники, не склонные к насилию, показывают относительно хорошие результаты при оценке когнитивных, языковых, перцептивных и психомоторных способностей, что подтверждает наличие нарушений функции мозга у субъектов, склонных к насилию.

Используя позитронную эмиссионную томографию – метод, позволяющий получить изображение функционально активных структур головного мозга – Волков и Танкреди изучили характеристики мозговой деятельности четырех индивидов, склонных в прошлом к чрезвычайно буйному поведению. Хотя каких-то специфических изъянов обнаружено не было, метод показал значительные нарушения церебральной функции. Однако исследователи воздержались от утверждения о существовании жесткой взаимосвязи между повреждениями головного мозга и агрессивным поведением: «Важно подчеркнуть, что мы не считаем причиной буйного поведения, характерного для этих случаев, только аномалии мозга. Скорее всего, церебральная дисфункция способствовала возникновению вспышек насилия. В целом же агрессивное поведение, характерное для пациентов, видимо, является репрезентацией комплексного взаимодействия различных отделов нервной системы, нейромедиаторов, гормонов, внешних раздражителей и усвоенных реакций».

Горенштейн воспользовался луриевой теорией дефицита префронтальных отделов лобных долей мозга для объяснения преступности несовершеннолетних с позиции нейропсихологии. Во-первых, он обратил внимание на сходство антисоциального поведения малолетних преступников с поведением лабораторных животных с повреждениями лимбической системы и лобной части коры головного мозга. Эта теория утверждает, что повреждение префронтальной коры вызывает у индивида какой-то внутренний процесс, благодаря которому человек становится необычайно слабым и поэтому подверженным разрушительным воздействиям. Таким образом, дело не в лобной доле коры, являющейся субстратом контролирования планов и намерений, а в том, что человек с повреждением префронтальной коры будет склонен к привычным или стереотипным реакциям. Вполне возможно, что подобные повреждения коры у антисоциальных личностей объясняют их равнодушие к возможному наказанию, а также отсутствие у них желания и способности его предотвратить.

Большую часть времени сильно развитая лобная доля коры головного мозга, позволяющая осуществлять планирование на высоком уровне и подавляющая агрессивность, удерживает человека от чрезмерной реакции на провокации. Однако повреждение головного мозга или его дисфункция могут вывести из строя механизмы контроля возникновения агрессии. Марк и Эрвин предположили, что такие механизмы выходят из строя при повреждении лимбической системы или при нарушении передачи сигнала со стороны коры больших полушарий. Они считают, что подобные сигналы являются продуктами научения – процесса, определяющего развитие структуры мозга после рождения и закладывающего в мозг опыт прошлого (включая культурные и семейные модели поведения). Ученые полагают, что у некоторых лиц научение может привести к более часто повторяющемуся и интенсивному восприятию мозгом угроз, а это способствует тому, что лимбическая система быстрее и чаще приводится в действие. 

ГЛАВА 16. ФИЗИОЛОГИЯ СТРЕССА
В настоящее время учение о стрессе получило достаточно широкую известность. Актуальность этого вопроса объясняется, во-первых, его многогранностью, во-вторых, недостаточной его изученностью из-за сложности постановки эксперимента, и в-третьих, естественным желанием человека наилучшим образом адаптироваться к условиям жизни. Трудности в изучении данного вопроса возникают так же из-за отсутствия целостного представления о структуре стресса и противоречивости имеющихся подходов.

Стресс дезорганизует деятельность человека, нарушает нормальный ход его поведения. Стрессы, особенно если они часты и длительны, оказывают отрицательное влияние не только на психологическое состояние, но и на физическое здоровье человека. Они представляют собой главные «факторы риска» при проявлении и обострении таких заболеваний, как сердечно-сосудистые и заболевания желудочно-кишечного тракта.

Многие авторы указывают на то, что конфликтные ситуации, большие нагрузки способны вызвать стресс. При длительном действии отрицательных эмоций происходит изменение нормальных корково-подкорковых взаимодействий. Возможно, что эти изменения лежат в основе развития невротических состояний при эмоциональном стрессе.

Не разрешенной является на данный момент такая актуальная задача, как прогнозирование поведения человека в стрессовой ситуации. Целью данной работы является обзор данных литературы, касающихся вопросов стресса и его природы, механизмов стрессовой реакции, явления адаптации к стрессу и методов его исследования.

16.1. Понятие стресса

Живой организм стремится получить и поддерживать наиболее оптимальные условия своей жизни. Когда условия окружающей среды не оптимальны, индивидуумы приспосабливаются к существующим обстоятельствам при попытке уйти от них в более выгодным условиям. Адаптивный или гомеостатический ответ направлен на защиту внутренней среды от изменений, которые подвергают опасности выживание организма. Адаптивный ответ на бедственную ситуацию пропорционален интенсивности стимула и лежит в диапазоне от простой ограниченной реакции до генерализованного системного состояния, которое воздействует на весь организм.

Когда организму предъявляются чрезмерные требования или угрозы, адаптивный ответ начинает иметь стереотипный неспецифический характер – состояние известное как «стресс». Автоматическая реакция тревоги состоит из трех последовательных фаз (согласно теории Г. Селье): 1) импульс; 2) стресс; 3) адаптация. Иными словами, если наступает адаптация, то стрессовое состояние вскоре идет на убыль – человек, так или иначе успокаивается. Если же адаптация нарушается (или вообще отсутствует), то возможно возникновение некоторых психосоматических заболеваний или расстройств.

Термин «стресс» был введен канадским физиологом Гансом Гуго Бруно Селье (1936) при описании общего адаптационного синдрома (ОАС). ОАС – это усилие организма приспособиться к изменившимся условиям за счет включения выработанных в процессе эволюции специальных механизмов защиты. Он определил стресс как неспецифическую реакцию организма на любое предъявленное ему требование. По его наблюдениям стресс выражается в потере аппетита, в мышечной слабости, в повышении артериального давления и в утрате мотивации движений. Предпосылками к созданию теории стресса и определению ее направленности можно считать: 1) открытие Павловым условных рефлексов; 2) работы Клода Берне, который указал, что относительное постоянство внутренней среды организма является важнейшим условием поддержания его жизнеспособности; теория гомеостаза Уолтера Кеннона.

В настоящее время термин «стресс» встречается в литературе, как обозначающий такие понятия:

1. Сильные, как неблагополучные, так и благополучные для организма реакции разного рода.

2. Неспецифические черты (элементы) физиологических и психологических реакций организма, возникающих при разного рода воздействиях.

3. Способ достижения резистентности (устойчивости) организма при действии на него повреждающего фактора адекватно качественной и количественной характеристике раздражителя.

В психологическом словаре, под редакцией В.П. Зинченко, приводится следующее определение данного понятия: «Стресс – это состояние психического напряжения, возникающее у человека в процессе деятельности в наиболее сложных, трудных условиях, как в повседневной жизни, так и при особых обстоятельствах». Таким образом, стресс возникает как реакция организма, охватывающая комплекс изменений на поведенческом, вегетативном, гуморальном, биохимическом уровнях, а также на психическом, включая субъективные эмоциональные переживания.

С точки зрения стрессовой реакции, не имеет значения, приятна она или неприятна – важна лишь интенсивность потребности в перестройке или адаптации. Ганс Селье показал, что процесс приспособления не зависит от характера раздражителя или нагрузки. Воздействия (стрессоры) могут быть различными, но независимо от своих особенностей они ведут к серии однотипных изменений, обеспечивающих приспособление. Еще исследования Уолтера Кеннона (1927) показали, что организм стремится обеспечить постоянство внутренней среды, постоянство уровней функционирования всех своих систем. Когда же возникают новые, нестандартные условия происходит перестройка, которая через цепь преобразований восстанавливает прежнее равновесие, но уже на другом уровне.  При этом следует отметить, что новые условия могут определяться не только внешними (физическими), но и внутренними (психологическими) факторами.

16.1.1. Биологические функции стресса

Стресс характеризуется динамикой и имеет логику своего развития. Биологическая функция стресса – адаптация. Если человек справляется со стрессорным воздействием, в динамике развития стресса отражается течение адаптивных функций. Стресс способствует мобилизации индивидуальных ресурсов для преодоления возникших трудностей. Это защитный механизм биологической системы. Однако при длительном и постоянном стрессе могут возникнуть нарушения функционирования адаптивных механизмов и появиться необратимые изменения: сердечно-сосудистая патология, заболевания желудочно-кишечного тракта (Китаев-Смык, 1983). 

Получены доказательства того, что стресс повышает мутабельность. Введение в организм больших доз кортикостероидов имитирует стрессорную реакцию и одновременно вызывает разрыв хромосом, повышая число хромосомных перестроек. Число хромосомных мутаций при этом увеличивается как в половых, так и в соматических клетках.

Среда обитания организма временами может меняться и при этом может сложиться ситуация когда адаптивные возможности не в состоянии обеспечить приспособление организма к новым условиям. В таком случае развивается стрессорная реакция. При этом распространение влияния стресса на енетический аппарат способствует увеличению числа мутаций и тем самым возможности появления такой мутации, которая могла бы обеспечить адаптацию к новым условиям среды и в дальнейшем закрепилась бы путем естественного отбора в ряде поколений (Тигранян, 1988).

16.1.2. Стрессоры

Воздействия, вызывающие стресс, называются стрессорами. Биологические стрессоры – это непосредственное действие физических и физико-химических факторов (боль, холод, высокая температура) на ткани тела. Физиологические стрессоры – нарушение тех или иных физиологических процессов. Психологические стрессоры (угрозы, опасности, переживания) – это стимулы, которые сигнализируют о биологической или социальной значимости событий.

Объясняя неспецифическое действие разных стрессоров, Г. Селье указывал, что для развития стресса нужно сочетание воздействий. Он отнес стресс к категории плюрикаузальных (многопричинных) синдромов. Для них характерно, что «целая совокупность обуславливающих (сенсибилизирующих) факторов может таким образом подготовить организм, что он будет отвечать на разные выявляющие агенты стереотипической реакцией, характер которой можно предсказать» (Селье, 1979). 

Развитию стресса, по мнению Селье, должен предшествовать целый ряд факторов, не являющихся стрессорами сами по себе. Поэтому болезни адаптации, возникающие в результате стресса, могут быть не у каждого человека, подвергшегося действию идентичного «ключевого» стрессора. Стрессор малой интенсивности, не способный вызвать стрессовое состояние, повышает устойчивость организма к действию такого же или любого другого сильного стрессора (Китаев-Смык, 1983). При повторном воздействии одних и тех же стрессоров организм может приспособиться к стрессу: стрессорные реакции постепенно ослабевают, они не достигают больше такого высокого функционального уровня. Это значит, что можно в известных границах тренировать стабильность организма к различным стрессорам.

Среди стрессоров обычно выделяют группу с кратковременным действием и группу с длительным действием. К стрессорам кратковременного действия относят: вызывающие страх, вызывающие неприятные физические ощущения, стрессоры темпа и скорости, отвлечения внимания, стрессоры неудачи. Стрессоры длительного действия: ситуации постоянного риска, стрессоры длительной нагрузки, стрессоры постоянной борьбы, стрессоры изоляции (Линчевский, 1991).

В зависимости от стрессоров различают биологический, физиологический и психологический стресс. Последний подразделяют на информационный и эмоциональный. Информационный стресс возникает в ситуации информационных перегрузок, когда человек не справляется с задачей, не успевает принимать верные решения в требуемом темпе при высокой ответственности за последствиями принятых решений. Эмоциональный стресс вызывается сигнальными раздражителями. Он появляется в ситуации угрозы, обиды и др., в условиях конфликтных ситуаций, в которых длительное время невозможно удовлетворить свои потребности (Батуев, 2002).

16.1.3. Стадии стресса

Три фазы стресса Селье сравнивал со стадиями человеческой жизни: детство, со свойственной ему низкой сопротивляемостью и чрезмерной реакцией на внешние раздражители; зрелость, когда происходит адаптация к наиболее частым раздражителям и увеличивается сопротивляемость; старость, с необратимой потерей приспособленности и постепенным одряхлением.

Первая стадия стресса. Согласно Г. Селье, первая стадия стресса (стадия тревоги) состоит в мобилизации адаптационных возможностей организма, при которой сопротивляемость стрессу падает ниже нормы. Она выражается в реакциях «триады стресса». Увеличение и повышение активности коркового слоя надпочечников, уменьшение вилочковой железы и лимфатических узлов (иммунная система, точечные кровоизлияния и кровоточащие язвочки в слизистой оболочке желудка и кишечника (Китаев-Смык, 1983).

В первой стадии выделяют три периода адаптации к устойчивым стрессогенным воздействиям. Первый период – активизация адаптационных защитных форм реагирования. У большинства людей он отличается стеническими эмоциями и повышенной работоспособностью. Продолжительность исчисляется минутами и часами. Потом наступает второй период - формирование уровня функционирования, адекватного экстремальным требованиям среды. Характерно ухудшение состояния человека, снижение работоспособности. В условиях, приближающихся к предельно допустимым, суммарная продолжительность двух первых периодов стресса составляет 11 суток. Третий период – период неустойчивой адаптации. Он предшествует стадии сопротивления стрессу, продолжительность варьирует от 20 до 60 суток. Если стрессор сильный, из-за ограниченности ресурсов может наступить смерть (Данилова, Крылова, 1989).

Вторая стадия стресса. Это стадия сопротивления (резистентности). Признаки тревоги практически исчезают, а уровень сопротивляемости поднимается значительно выше обычного. Адаптация в основном осуществляется системой гипоталамус – кора надпочечников, адаптивными гормонами, и прежде всего адренокортикотропным гормоном (АКТГ) гипофиза. В фазе сопротивления усиливается секреция кортикостероидов (гормоны, обладающие выраженным действием на водно-солевой обмен (минералокортикоиды), углеводный и белковый (глюкокортикоиды) обмен), организм проявляет повышенную устойчивость (адаптируется) к действию стрессора (Китаев-Смык, 1983).

Третья стадия стресса. Третья стадия стресса – стадия истощения возникает в результате длительного действия стрессорного раздражителя. Эту последнюю фазу называют также стадией дистресса, когда происходит срыв адаптационных систем организма в результате слишком сильного или чрезмерно длительного воздействия стресса. Несмотря на возросшую сопротивляемость стрессу, запасы адаптационной энергии постепенно истощаются, вновь возникают признаки реакции тревоги, но теперь они необратимы и индивид погибает. Китаев-Смык М.А. (1983) пишет, что на третьей стадии так же как и на первой, возникают сигналы о несбалансированности стрессогенных требования и ответа организма на них. Однако, в отличие от первой стадии, когда сигналы ведут к раскрытию кладовых резервов организма, на третьей стадии эти сигналы говорят о необходимости помощи извне, либо в форме поддержки, либо в форме устранения стрессора, изнуряющего организм.

16.1.4. Кратковременный и длительный стресс

Ганс Селье предложил различать «поверхностную» и «глубокую» адаптационную энергию. Поверхностная доступна по первому требованию и восполнима за счет второй – глубокой энергии. Она мобилизуется путем перестройки гомеостатических механизмов организма. Ее истощение необратимо. Соответственно этим понятиям, экстремальные ситуации делят на кратковременные и долговременные.

Кратковременный стресс – бурное расходование поверхностных адаптационных резервов в начале мобилизации глубоких. Длительный стресс - постепенная мобилизация  и расходование поверхностных и глубоких резервов. Но в силу того, что стресс – это реакция неспецифическая, можно сказать, что в основе кратковременного и длительного стресса лежат идентичные механизмы, но работающие в разных режимах, с разной интенсивностью. Возможен переход кратковременных стрессов в длительные. Повторяющиеся экстремальные условия могут стать причиной длительного стресса. Адаптация к таким факторам возможна при условии, что организм человека успевает, мобилизуя глубинные ресурсы, подстраиваться к уровню длительных экстремальных требований среды. Основными причинами длительных стрессов могут быть периодически повторяющиеся отрицательные воздействия. Течение длительного стресса напоминают общие симптомы соматических, а подчас психических болезненных состояний; такой стресс может переходить в болезнь (Китаев-Смык, 1983).
16.2. Механизмы стрессовой реакции

Основное назначение механизмов стрессовой реакции – это быстрая доставка больших количеств кислорода, глюкозы и свободных жирных кислот к головному мозгу, сердцу и скелетным мышцам. Американский ученый Мейсон показал, что при стрессе происходит такая организация нейроэндокринных реакций, при которых повышается уровень экскреции гормонов, участвующих в мобилизации катаболических процессов, ведущих к высвобождению большего количества энергии, в то время как уровень гормонов, регулирующих анаболизм, снижается (Тигранян, 1988).

Вначале происходит формирование в коре головного мозга интенсивного стойкого очага возбуждения – доминанты. Стрессор через кору полушарий головного мозга сигнализирует гипоталамусу о возникшей опасности. В гипоталамусе расположены высшие координирующие и регулирующие центры вегетативной и эндокринной систем.

16.2.1. Гуморальный механизм регуляции стресса

В нервных клетках гипоталамуса происходит мобилизация норадреналина. Мозговое вещество коры надпочечников, образованное хромаффинной тканью, вырабатывает гормоны адреналин и норадреналин. Секреция гормонов в мозговом веществе надпочечников регулируется только симпатической нервной системой. В действии адреналина (А) и норадреналина (НА) есть следующие различия: А вызывает быстрое и значительное повышение основного обмена, стимулирует секрецию слюнных и слезных желез, приводит к сужению мелких артерий и артериол, повышает артериальное давление. НА оказывает преимущественное действие на капилляры некоторых органов, активирует мышечные слои сосудистых стенок, вызывает повышение как систолического, так и диастолического кровяного давления, не увеличивая возбудимости миокарда (Коган, 1984).

При возбуждении из связанной формы НА переходит в свободное состояние, активирует норадренергические элементы (НАЭ) лимбико-ретикулярной системы и вызывает возбуждение симпатических центров и усиливает деятельность симпатоадреналовой системы. Симпатическая стимуляция достигает мозгового слоя надпочечников и вызывает усиленный выброс в кровь А и НА. Катехоламины (КХ) через гематоэнцефалический барьер (ГЭБ) проникают в адренореактивные элементы заднего гипоталамуса и лимбико-ретикулярной системы. Происходит активация адренергических, а также серотонинергических и холинергических элементов ЦНС. Повышение их активности стимулирует образование рилизинг-фактора, который, стекая к передней доле гипофиза, вызывает выработку АКТГ. Гипоталамические перивентрикулярные ядра синтезируют кортикотропинвысвобождающий (кортиколиберин) гормон, который действует как основной регулятор секреции АКТГ гипофизом. Вазопрессин, гормон задней доли гипофиза, тоже является синергистическим фактором стимулирования секреции АКТГ, но он  имеет небольшую секретогенную активность.

При сильном психическом стрессе, особенно это связано с гипотензией или уменьшением объема крови, имеет место попадание вазопрессина в большой круг кровообращения (Кэмэл, Хабиб, 2001). Задняя доля гипофиза (нейрогипофиз) получает нервные импульсы от супраоптических ядер гипоталамуса. Идущая от этих ядер стимуляция приводит к высвобождению гормонов вазопрессина и окситоцина в систему кровообращения. Вазопрессин действует на организм посредством увеличения проницаемости собирающих канальцев, расположенных рядом за дистальными восходящими цилиндрами в гломерулярных структурах почек. Конечным результатом является задержка воды в организме. За блокирование механизма высвобождения вазопрессина ответственен β-эндорфин (Тигранян, 1988).

Гипофиз является одной изнаиболее важных желез внутренней секреции. В нем выделяют при одела: заднюю, переднюю и промежуточную доли, которые различаются не только структурно, но и в функциональном отношении. В передней доле гипофиза образуется ряд гормонов с широким спектром действия, многие из них обладают тропным эффектом в отношении других желез внутренней секреции. Это соматотропный, тиреотропный, фолликулстимулирующий, лютеинизирующий, лютеотропный гормоны и АКТГ (Коган, 1984).

Установлено, что АКТГ образуется из предшественника - проопиомеланокортина. Этот прогормон  приводит к увеличению других пептидных гормонов гипофиза – β-липотропного и α-меланоцитстимулярующего. Они выделяются в кровь вместе с АКТГ. Проопиомеланокортин может быть синтезирован как кортиотропными клетками передней доли гипофиза, так и меланотропными клетками его промежуточной доли. Под влиянием АКТГ в коре надпочечников  увеличивается синтез кортикостероидов (КС) и содержание их в крови нарастает. Кортиколиберин образуется в ядрах гипоталамуса и поступает в переднюю долю гипофиза через кровеносные сосуды (Тигранян, 1988).

Корковое вещество надпочечников состоит из трех зон: клубочковой, пучковой и сетчатой, обособленных не только морфологически, но и  выполняющих различные физиологические функции. В корковом веществе вырабатывается большое количество гормонов. Их можно разделить на три группы: половые гормоны, минералокортикоиды и плюкокортикоиды. В большинстве своем это стероиды, многие являются предшественниками конечных форм гормонов, поступающих в кровь.

Кортикостероиды (глюкокортикоиды), наиболее важным из которых является кортизон, обычно способствуют поддержанию нормального уровня артериального давления, регулируют выведение почками воды из организма и участвуют в образовании эритроцитов. Это плейотропные гормоны, проявляющие свои эффекты через внутриклеточные рецепторы (Кэмэл, Хабиб, 2001). Они принимают участие в процессах синтеза и распада белков и нуклеиновых кислот, индукции ферментов и других видах обмена. В регуляции секреции глюкокортикоидов участвуют АКТГ, бета-эндорфин и некоторые другие физиологически активные вещества. Повышенная концентрация глюкокортикоидов, возникающая в результате стресса, способствует торможению воспалительной реакции, повышению уровня глюкозы в крови и экскреции кальция и фосфата почками, оказывает влияние на выработку белка.

Они имеют ключевую регулирующую роль в завершении ответа на стресс, действуя на гиппокамп, гипоталамус и гипофиз. Как только содержание кортикостероидов в крови достигает верхней границы нормы, срабатывает закон обратной связи. Проникая через гематоэнцефалический барьер в спинномозговую жидкость и мозг, кортикостероиды тормозят образование релизинг-фактора. При останавливается образование АКТГ, и уровень кортикотропных гормонов в крови падает. По мнению Г.Н. Кассиля, третья стадия стресса наступает, когда система обратной связи не срабатывает. Это происходит при длительных стрессогенных воздействиях, когда КС связываются с особым белком крови – транскортином. Такое соединение задерживается гематоэнцнфалическим барьером, и секреция АКТГ не прерывается. 

Избыточное накопление гормонов коры надпочечников ведет к расстройству функций, которое распространяется на нервную, эндокринную, кровеносную и другие системы. Ингибирующая обратная связь призвана ограничить продолжительность полного воздействия глюкокортикоидов на ткани, минимизируя катаболические, антирепродуктивные и иммуносупрессивные эффекты. Для этого в ЦНС существует двойная система рецепторов, включающая рецепторы 1-го типа – минералокортикоидные и 2-го типа – классические рецепторы к глюкокортикоидам. Первые положительно отвечают на низкие уровни гормонов, а вторые – на базальные и стрессовые уровни. Именно рецепторы второго типа участвуют в отрицательной обратной связи.

Часть выделившихся при стрессе А и НА выводятся почками из организма в неизменном виде, а часть метаболизируются до конечных продуктов обмена, которые тоже выводятся с мочой. Доказано, что содержание катехоламинов в моче являются показателем симпатико-адреналовой активности. Во многих исследованиях, посвященных изучению действия стресса, для оценки реакции на стресс используют метод определения катехоламинов в моче (Тигранян, 1988).

Помимо адренокортикальной, существует еще соматотропная и тиреоидная оси. Одним из эффектов функционирования адренокортикальной оси является увеличение содержания глюкозы в крови. Глюкоза является основным энергетическим субстратом, который мобилизуется при стрессе. И центральная нервная система, и мышечная система почти полностью зависят от глюкозы для полноценного и эффективного выполнения своих функций. Деятельность нервно-мышечной системы играет решающую роль в контролировании и проявлении поведенческих реакций человека при стрессе. Кроме того, глюкоза используется в качестве энергии для восстановления и регенерации тканей, поврежденных во время действия стрессоров, а также для образования тепла при шоковом состоянии, сопровождающемся падением температуры тела. При ее «сгорании» не образуются токсические вещества, в отличие от жиров и белков, которые тоже могут быть использованы для покрытия энергетических нужд.

Соматотропная ось – суть этой оси в том, что в систему кровообращения выделяется гормон роста. В ряде работ, посвященных эндокринным аспектам стресса, предполагается, что соматотропин повышает резистентность к инсулину, а также ускоряет мобилизацию накопленных в организме жиров.

Тиреоидная ось – стимуляция этой оси приводит к выделению в систему кровообращения тироксина. Тиреоидные гормоны повышают общий уровень метаболизма, сократимость сердца, периферическое сопротивление сосудов, а также чувствительность некоторых тканей к катехоламинам.

16.2.2. Физиологические компоненты стресса

Процессы в иммунной системе. Уменьшение тимуса обусловлено деструкцией лимфоцитов, замедлением их воспроизводства в результате угнетения метаболических процессов и миграцией клеток в кровеносное русло. Далее лимфоциты уходили в костный мозг и соединительную ткань, которая таким образом активирует свою способность поглощать и уничтожать инородные и патогенные элементы. Проникая в костный мозг, они участвуют в увеличении его иммунной активности. Реакции лимфоидной ткани это эфферентное звено. Доказано, что стресс заканчивается состоянием иммуносупрессии, а также может усиливать гуморальный иммунитет при подавлении клеточного. Этот обвеет обусловлен действием гормонов стресса, глюкокортикоидов и катехоламинов на Т-хелперы и производство цитокинов. Острый стресс стимулирует противовоспалительную деятельность в некоторых тканях (Кэмэл, Хабиб, 2001). 

Процессы в нервной системе. Афферентным звеном реакции , описанной выше, служат нервные механизмы. Наиболее реактивной из структур мозга является кора больших полушарий, а в ней – митохондрии и синапсы, особенно тормозные, а в самой нервной клетке – ферментные системы энергетического и медиаторного обмена. Угнетение ВНД сопровождается угнетением поглотительной функции элементов соединительной ткани, возбуждение – стимуляцией этих функций. Были обнаружены две стадии изменений взаимодействия разных структур головного мозга при стрессе. 

Первая стадия характеризуется усилением функциональных связей заднего гипоталамуса с корой головного мозга и уменьшением фазовых сдвигов напряжения между задним гипоталамусом и ретикулярной формацией среднего мозга. На второй стадии снижаются функциональные связи коры полушарий и заднего гипоталамуса, в то же время отмечается фазовая синхронизация ритмической активности заднего гипоталамуса и ретикулярной формации среднего мозга (Китаев-Смык, 1983). Вегетативная нервная система отвечает на стрессоры и управляет широким диапазоном системных функций. В течение серьезного стресса блуждающий нерв является медиатором некоторых эффектов в гастроинтестинальной системе, например, подавлении секреции желудочного сока.

Характерные процессы ответа на стресс включают мобилизацию запасенной энергии с ингибированием последующего хранения энергии и глюконеогенеза, обостренное внимание на воспринятую угрозу, увеличение мозговой перфузии и использования глюкозы мозгом (Кэмэл, Хабиб, 2001).

Состояние симпатоадреналовой системы при стрессе. В опытах с морскими свинками и крысами при изучении следующих видов стресса: черепно-мозговая травма, оперативное вскрытие спинного мозга (бег в быстровращающемся барабане, плавание) были выявлены три взаимосвязанные фазы состояния симпатоадреналовой системы при стрессе:

1. Быстро наступающая активация. Для нее наиболее характерно освобождение НА нервными элементами гипоталамуса и других отделов головного мозга. У крыс кратковременное плавание вызывает сначала увеличение, а затем содержание НА в головном мозге. При длительном беге крыс уровень НА в мозге уменьшается, утомление вызывает менее выраженный сдвиг, чем вхождение в бег. При различных видах стресс-раздражений содержание НА в гипоталамусе и других отделах мозга различно. Освобожденный из связанной формы НА активирует адренореактивные элементы головного мозга, что ведет к общему возбуждению симпатического звена симпатоадреналовой системы и усиленному образованию А мозговым слоем надпочечников. Содержание А и НА в крови возрастает. В этот период, несмотря на усиленный выброс А из надпочечников в кровь, содержание его в самих железах не уменьшается. Имеет место увеличение содержания А в сердечной ткани, что можно рассматривать как усиленный захват его из крови. При действии различных раздражителей в сердце происходит выброс НА из адренергических нервных окончаний, но общее содержание НА может, как увеличиваться, так и уменьшаться, что зависит от соотношения процессов образования и потребления.

2. Длительная и устойчивая активация. Характерно продолжающееся повышенное выделение А. В кровь, сопровождающееся постепенным снижением его содержания в мозговом слое надпочечников. Увеличивается также выброс НА из окончаний симпатических нервов сердца и активирование его синтеза из предшественников. Содержание А в печени нарастает, что приводит к усиленному распаду гликогена и повышению снабжения органов и тканей глюкозой. Происходит накопление А в гипоталамусе и постепенно в полушариях мозга.

3. Ослабление и прогрессирующее истощение функций. Снижается симпатоадреналовая активность, содержание А в надпочечниках быстро уменьшается, как и поступление гормона в кровь, в сердце падает уровень НА. Количество НА в гипоталамусе уменьшается, а уровень НА непрерывно нарастает во всех отделах мозга. Эта фаза стресса может закончиться патологическим синдромом или шоком, при котором имеет место истощение симпатоадреналовой системы (Меерсон, 1986).

Желудочно-кишечный тракт. В исследовании грызунов, стресс был связан с ингибированием желудочной секреции и активности, ингибированием или низкой подвижностью кишечника и повышением транзита в толстой кишке. Также наблюдается уменьшение секреции муцина, уменьшение кровотока в слизистой, дегрануляция тучных клеток, окислительные повреждения и увеличение восприимчивости к воспалению и образованию язв (Кэмэл, Хабиб, 2001).

Репродуктивная ось и ось роста. Репродуктивная ось при стрессе ингибируется на всех уровнях. Кортикотропинвысвобождающий гормон подавляет нейроны дугообразного и преоптического ядра. Глюкокортикоиды проявляют ингибирующие эффекты на уровнях нейронов, гонадотропина, влияя прежде всего на секрецию лютеинизирующего гормона (ЛГ) и непосредственно на гонады. Кортиколиберин также является мощным регулятором ЛГ на клетки Лейдига. ЛГ непосредственно стимулирует секрецию серотонина, который действует на рецепторы, ответственные за секрецию кортиколиберина. Эта обратная связь служит, чтобы уменьшить производство андрогенов гонадотропином. В течение стресса воспалительные цитокины подавляют репродуктивную функцию на нескольких уровнях. Эти эффекты проявляются прямо или косвенно, активируя гипоталамический невральный цикл, в котором секретируется кортиколиберин и периферийные уровни глюкокортикоидов увеличены (Кэмэл, Хабиб, 2001).

Ось роста также ингибируется на многих уровнях в течение стресса. Происходит подавление секреции соматотропина и ингибирование действия других факторов роста на их ткани-мишени. Резкое увеличение концентрации соматотропина в плазме может происходить в начале ответа на стресс или после введения глюкокортикоидов, возможно, через возбуждение производства соматотропина глюкокортикоидами. Кроме прямых эффектов, глюкокортикоиды, которые играют основную роль в подавлении роста, наблюдаемого при длительном стрессе, усиливают секрецию соматостатина с ингибированием результирующей секреции гормона роста, что является потенциальным механизмом индуцированного стрессом подавления соматотропина (Кэмэл, Хабиб, 2001).

16.3. Активный и пассивный ответ на стресс

Существует индивидуальная предрасположенность к активному, либо пассивному реагированию на стресс. Людей разделяют на активно, пассивно и исходно реагирующих. Чем выше степень экстремальности, тем больше возрастает число «пассивных за счет уменьшения числа исходно реагирующих. Доля активно реагирующих меняется V-образно, достигая максимума при определенном уровне экстремальности, а затем, снижаясь. Это явление можно объяснить действием закона Йоркса-Дотсона, согласно которому, увеличение активации сначала ведет к повышению активности, но после достижения определенного максимума, активность начинает резко снижаться, повышается вероятность дезорганизации системы. Возбуждение и торможение составляют две стороны единого нервного процесса. Своим сбалансированным соотношением они определяют успех приспособительной деятельности. Павлов И.П. высказал предположение, что одной из главных причин возникновения запредельного торможения является истощение, ослабление нервных клеток.

Селье рассматривал активный и пассивный ответы на стресс как синтаксический и кататаксический механизмы. Синтаксические агенты действуют как тканевые транквилизаторы, создают состояние пассивного терпения, т.е. сосуществования с вторгшимися чужеродными веществами. Катаксические агенты химически стимулируют выработку разрушительных ферментов, которые активно атакуют возбудителя болезни, ускоряя его гибель в организме. Наиболее эффективные синтаксические гормоны – кортикоиды. Самые активные кататаксические соединения синтезированы в лаборатории. Из них наиболее активен гормон пренгелон-16а-карбонитрил (ПКН).

К понятию и состоянию стресса близко понятие фрустрации. Сам термин в переводе с латинского означает обман, тщетное ожидание. Фрустрация переживается как напряжение, тревога, отчаяние, гнев, которые охватывают человека, когда на пути к достижению цели он встречается с неожиданными помехами, которые мешают удовлетворению потребности. Фрустрация создает, таким образом, наряду с исходной мотивацией новую, защитную мотивацию, направленную на преодоление возникшего препятствия. Прежняя и новая мотивация реализуются в эмоциональных реакциях.

Самой распространенной реакцией на фрустрацию является возникновение агрессивности, направленной чаще всего на препятствия. Адекватная реакция на препятствие состоит в том, чтобы преодолеть или обойти его, если это возможно; агрессивность, быстро переходящая в гнев, проявляется в бурных и неадекватных реакциях: оскорбление, физические нападки на человека или объект. В некоторых случаях субъект реагирует на фрустрацию уходом (например, уходит из комнаты), сопровождаемый агрессивностью, которая не проявляется открыто. Фрустрация влечет за собой эмоциональные нарушения лишь тогда, когда возникает препятствие для сильной мотивации. Если у ребенка, начавшего пить, отнять соску, он реагирует гневом, однако в конце сосания – никаких эмоциональных проявлений.

16.4. Эмоциональный стресс

Универсальными психологическими стрессорами для человека являются словесные раздражители. Главная сущность стресс-сигнала в его информативном значении, поэтому он оценивается в категории субъективного, личностного к нему отношения. Типологические свойства субъекта, особенности эмоционального восприятия и эмоциональных свойств личности и определяют тип реагирования и направленность поведения. Максимальное напряжение механизмов защиты возникает в системе при прагматической неопределенности, угрожающей ситуации, при невозможности осуществления готовых программ деятельности, при необходимости срочного подбора новых вариантов поведенческих программ.

Было доказано, что при физическом стрессе надпочечники выделяют преимущественно норадреналин, при психическом (тревога, страх, ярость) – прежде всего адреналин. Адреналин и норадреналин учащают пульс и дыхание и повышают кровяное давление. Они способствуют также увеличению в крови количества триацетилглицеролов, что по цепной реакции приводит к возникновению сердечно-сосудистых заболеваний: атеросклероза, инфаркта миокарда, инсульта. Именно повышение количества ацетилглицеролов – одна из возможных причин возникновения под действием стресса психических заболеваний.

16.4.1. Влияние эмоционального стресса на сердечную 
деятельность

При эмоциональном стрессе происходит изменение нормальных корково-подкорковых взаимодействий. По мере прогрессирования эмоционального стресса усиливаются функциональные связи лимбико-ретикулярных структур мозга и ослабевают их связи с корой. Возможно, что именно эти изменения лежат в основе развития невротических состояний при эмоциональном стрессе (Судаков, 1981). Можно выделить три постоянных признака изменений функционального состояния сердечно-сосудистой системы: тахикардия, увеличение зубца Р и уменьшение зубца Т (Русалова, 1980).

Возникновение сердечных аритмий при стрессе сопряжено с повышением содержания катехоламинов в миокарде. При этом наблюдается значительное уменьшение фосфорилирующей активности митохондрий, снижение Na-K-АТФазы клеточных мембран миокарда, изменение внутриклеточного содержания Na и К, а также повреждающее действие адреналина на мембрану миокардиальных клеток. Высокая интенсивность эмоционального стресса сопровождается появлением ЭЭГ-активности судорожного типа, тахикардией, появлением экстрасистолии. Это свидетельствует о срыве адаптационных механизмов (Ульянинский и др., 1979).

16.4.2. Явление адаптации к эмоциональному стрессу

Экспериментальные исследования указывают на устойчивость различных индивидуумов к эмоциональному стрессу. Устойчивость определяется стабильностью механизмов саморегуляции отдельных функциональных систем и составляющих их органов к развивающемуся возбуждению (Судаков, Юматов, 1991). Было обнаружено, что имеются генетические механизмы устойчивости и предрасположенности к нарушению отдельных функциональных систем у животных в условиях экспериментального стресса. Так наиболее устойчивы к эмоциональному стрессу крысы линии «Вистар», наименее устойчивы крысы линии «Август». У животных любой генетической линии имеются устойчивые к нарушению сердечно-сосудистых функций особи. Это дало основание выделить индивидуальный механизм адаптации к эмоциональному стрессу (Судаков, 1983). Можно полагать, что повышение уязвимости сердца к аритмиям во время стресса определяется преобладанием адренергических влияний на сердце над холинеригическими. Антиаритмическая защита реализуется за счет увеличения экстракардиального холинергического влияния на сердце, что связано с активацией стресс-лимитирующих факторов (Пшенникова, 1995).

Опыты Л.Н. Ткаченко (1998) показали, что разнообразие вегетативных сдвигов и поведенческих реакций, их динамика в условиях эмоционального стресса определяется индивидуально-типологическими особенностями ВНС. Повышенная активация адренергического и холинергического регуляторных влияний на миокард в покое обуславливает эмоциональное перенапряжение организма и снижение его устойчивости к стрессогенным факторам.
16.4.3. Эмоциональная устойчивость к стрессу

Эмоции являются обязательным компонентом стресса. Живое существо, ведущее непрерывную борьбу за свою адаптацию, снабжено такими механизмами, как эмоции, в особенности – тревога, которые обеспечивают ему достаточную подготовку к действиям в новой или кризисной ситуации. По определению Ч. Дарвина (1872), эмоцию следует рассматривать как ответ организма на определенную ситуацию.

При попадании индивидуума, имеющего генетические и приобретенные механизмы предрасположенности или устойчивости к эмоциональным напряжениям, в конфликтную ситуацию возможны несколько путей развития эмоционального стресса. В одних случаях стресс не приводит ни к церебральным, ни к сомато-висцеральным нарушениям. В других случаях могут развиваться либо церебральные нарушения в виде невроза, либо сомато-висцеральные в форме артериальной гипертензии, стенокардии, либо и то, и другое одновременно (Судаков, 1983).

Эмоциональная устойчивость является наиболее значимым фактором определяющим тип реагирования человека. Она подразумевает формирование необходимой в данной ситуации степени эмоционального возбуждения. У лиц с оптимальным уровнем эмоциональной устойчивости чаще формируется реакция адекватного ответа активного типа. Также установлено, что характер реагирования на стресс в большей степени зависит от таких свойств нервной системы, как подвижность основных нервных процессов, способность к мобилизации, уровень эмоциональности, характеристики темперамента.

В основу классификации типов нервной системы И.П. Павловым были положены три признака:

1. Сила процесса возбуждения, или работоспособность клеток больших полушарий. В обычных условиях сила возбуждения в нервных клетках соответствует силе раздражителя, а при раздражителе очень большой силы не всякая нервная система способна отвечать на него соответствующим возбуждением.

2. Сила процесса торможения по сравнению с силой возбуждения, иначе говоря, способность уравновешивать процессы возбуждения процессом торможения.

3. Подвижность процессов возбуждения и торможения.

Значение этих трех признаков для всей работы нервной системы И.П. Павлов характеризовал следующим образом: «Значение силы нервных процессов ясно из того, что в окружающей среде оказываются (более или менее часто) необычные чрезвычайные события, раздражения большой силы, причем, естественно, нередко возникает надобность подавлять, задерживать эффекты этих раздражений по требованию других таких же или еще более могучих внешних условий. И нервные клетки должны выносить эти чрезвычайные напряжения своей деятельности. Отсюда же вытекает и важность равновесия, равенство силы обоих нервных процессов. А так как окружающая среда постоянно (а часто – сильно и неожиданно) колеблется, то оба процесса должны поспевать за этими колебаниями, т.е. должны обладать высокой подвижностью, способностью быстро, по требованию внешних условий, уступать место, давать преимущество одному раздражителю перед другим, раздражению перед торможением и обратно».

Существенное влияние на реагирование могут оказать мотивационные факторы. Например, выявлено, что уверенность и умеренное чувство ответственности способствует возникновению положительного эмоционального настроения, и наоборот – чрезмерная ответственность и недооценка своих возможностей формируют чувство страха перед неуспехом. Таким образом, основной фактор, определяющий устойчивость организма при неблагоприятных условиях – это тип поведения. Эмоции здесь играют роль запускающего фактора в образовании последующей цепи сменяющих друг друга состояний. Если отрицательные или положительные эмоции кладут начало новому поиску, они способствуют повышению устойчивости организма перед неблагоприятными воздействиями. С точки зрения стресса, отрицательные эмоции опасны тем, что человек прекращает поисковую деятельность, рушится система мотиваций, понижается общая резистентность организма. 

Восстановить сопротивляемость и способность к адаптации помогает, например, здоровый ночной сон, а после более тяжелого изнурения - несколько недель спокойного отдыха. Адаптационные возможности не только не исчерпываются, но и могут расширяться под влиянием тренировки стрессовыми воздействиями умеренной силы.

16.4.4. Варианты стресс-реакции

Развитие стресс-реакции происходит по-разному и зависит от многих внешних факторов и состояния организма:

1. Внезапная кратковременная реакция. Возникает при однократном действии повреждающих стимулов: кровопускании, разовой мышечной нагрузке, единичном введении гистамина. Вес надпочечников увеличивается, но может и не изменяться. Липиды, холестерин, аскорбиновая кислота теряются. Реакция продолжается несколько часов, затем все отклонения возвращаются к норме.

2. Реакция при постепенном, плавном нарастании стрессирующего воздействия. Причиной такой реакции могут служить, например, длительное недостаточно калорийное питание, сезонные изменения, беременность. Величина стимулирующего воздействия при этом постоянно возрастает, однако повышение веса надпочечников происходит постепенно, медленно. Также постепенно повышается адренокортикотропная активность гипофиза и потребность тканей в кортикостероидах. Концентрация липидов в коре надпочечников в продолжение всего опыта остается фактически без изменений.

3. Интенсивная длительная стресс-реакция, кончающаяся смертью. Развивается после введения токсинов, во время тяжелых инфекций, при ожогах, геморрагическом и травматическом шоке. Резко выражена гипертрофия надпочечников, отмечается значительное уменьшение содержания в железах липидов, холестерина и аскорбиновой кислоты. Низкие значения данных показателей удерживаются в течение всего времени до гибели животного.

4. Восстановительный период после тяжелого стресса. На организм действовал стимул, который привел к увеличению надпочечников и освобождению их от запасов липидов. Затем действие стимула внезапно прекратилось и оказалось, что после этого секреторная активность железы превышает потребность тканей в кортикостероидах. В результате большая часть неизрасходованного материала откладывается в виде запаса. Это выражается увеличением содержания липидов. Например, после однократной инъекции сильнодействующего химического вещества, после непродолжительного термального повреждения.

5. Адаптация к стрессу при повторном действии умеренных стимулов: введении небольших доз химических веществ, хроническом действии приближенного атмосферного давления или низких допустимых температур. На влияние таких стимулов кора надпочечников сначала отвечает неспецифической реакцией – увеличение размеров, снижение количества аскорбиновой кислоты, холестерина и липидов. При повторных умеренных перегрузках включаются умеренные механизмы, и происходит специфическая адаптация. В результате необходимость в неспецифической реакции уменьшается, потребность в кортикальных гормонах сокращается и железа возвращается к норме (Косицкий, Смирнов, 1990).

16.5. Методы преодоления негативного влияния стресса

Эмоциональное напряжение создает мышечное напряжение. «Зеркалом» психического состояния является тонус мускулатуры: при беспокойстве, волнении, раздражении мышечный тонус повышен, тогда как в состоянии покоя и комфорта мышцы расслаблены. Профессионально сделанный массаж поможет расслабить напряженные мышцы, снимая тем самым и психологическое напряжение. Помогает в такой ситуации и физическая работа, и любое другое действие, которое завладеет сознанием и направит фрустрированную энергию в созидательное русло. 

Важно отметить, что если с одной стороны настроение человека зависит от состояния его здоровья, то с другой стороны, процессы заболевания и выздоровления зависят от настроения человека. Например, потеря аппетита или постоянное желание есть – частые спутники волнения; чувство отвращения часто вызывает тошноту и даже рвоту; беспокойство и боязнь часто обладают слабительным эффектом. На более глубоком уровне меняется сосудистый тонус, ускоряется работа сердца, изменяется дыхание.

Таким образом, регуляция дыхания является еще одним средством борьбы со стрессом. Иногда сам того не замечая, человек делает дыхательные паузы после полного выдоха или глубокого вдоха. Это и есть основы дыхательных упражнений, на которых базируется аутогенная регуляция дыхания. Ауторегулируемый методический подход обеспечивает гармоничное единство взаимосвязанных способов борьбы со стрессом: релаксации, концентрации, противострессорных дыхательных и физических упражнений.

Из этого можно сделать вывод, что поскольку организм представляет собой целостную систему, то изучая механизмы возникновения стресса следует рассматривать и влияние окружающей среды, и влияние воспитания и мировоззрения, и влияние эмоциональной сферы с ее особенностями, влияние наследственности, влияние питания и даже времени года. И в зависимости от совокупности основных факторов, вызвавших стресс, от личностных качеств человека, от его условий жизни и окружения, можно подбирать систему методов регуляции.

Кроме вышеперечисленных методов существует еще фармакологическая регуляция эмоционального стресса. Используются такие лекарственные средства, которые предупреждают или устраняют патологические проявления, обусловленные стресс-воздействием. В клинических условиях при невротических депрессиях лучший эффект оказывают транквилизаторы бензодеазипинового ряда, сочетающие в себе адаптивные и активирующие эффекты, а также сочетание транквилизаторов с психостимуляторами (Вальдман, 1984).

Психостимуляторы воздействуют на адренергическую медиацию в ЦНС, способствуя проявлению адренопозитивных эффектов. Они стимулируют психическую деятельность, устраняют чувство усталости, уменьшают аппетит. Транквилизаторы – вещества, оказывающие тормозящее, успокаивающее действие на ЦНС, посредством снижения уровня возбудимости мембранной системы таламуса, гипоталамуса. Антидепрессанты – препараты, блокирующие обратный захват норадреналина пресинаптическими нервными окончаниями, повышая содержание НА и понижая количество А в ЦНС.

16.6. Методы исследования и контролирования стресса

16.6.1. Биохимические методы

Наиболее часто используемыми индикаторами стрессовой реакции является уровень содержания в моче и/или плазме крови АКТГ, кортикостероидов и катехоламинов, так как все они являются стрессовыми гормонами. Американским ученым Мелтоном и его коллегами был предложен биохимический индекс стресса, который определяется как усредненная сумма экскреции 17-кетостероидов, адреналина и норадреналина за суточный период сброса мочи (Тигранян, 1988).

Комплексный метод исследования складывается из метода адренограмм, применяемого и интерпретируемого в аспекте суточного биоритма, пола, возраста и метода функциональной биопробы с L-ДОФА. Метод адренограмм основан на взятии анализов мочи у испытуемых и определении содержания в ней А и НА. Метод позволяет получить картину колебаний содержания А и НА на протяжении длительного времени (дней, недель, месяцев). Содержание А и НА в моче гораздо выше, чем в крови и более постоянно. Проба с L-ДОФА применяется, чтобы получить долгосрочный прогноз состояния симпатико-адреналовой системы, т.е. предсказать устойчивость человека к стрессам.

Для изучения глубинных особенностей симпатико-адреналовой системы используют фармакологические пробы. В организм вводят аналоги или антагонисты гормонов данной системы и следят за его реакцией. Такими пробами являются пробы с АКТГ, со структурными аналогами адреналина (изадрином, мезатоном), и с его антагонистом – инсулином. При введении 0,1 г L-ДОФА синтез А и НА у здоровых людей увеличивается в 1,5 – 3 раза, а у больных шизофренией в 32 раза. Так происходит потому, что при шизофрении наблюдается резкое нарушение секреции дофамина. Использование пробы с L-ДОФА позволяет более глубоко исследовать характер симпатико-адреналовой системы, ее особенности и резервные возможности организма, более точно ставить диагноз и прогнозировать готовность организма противостоять стрессам (Васильев, 1991).

16.6.2. Контроль физиологических функций при стрессе

Широко применяют тестирование вегетативных функций: параметры гемодинамики, системы дыхания, электромиографические методы измерения, электросопротивление кожи, температурная реакция и т.д. 

Электромиографическое измерение стрессовой реакции включает оценку влияния стрессоров на поперечно-полосатую мускулатуру. Электромиограмма измеряет не истинное напряжение, вызываемое мышечными сокращениями, а электрохимическую активность нервов, иннервирующих определенную поперечно-полосатую мышцу. Практическое преимущество электромиографической регистрации стрессовой реакции заключается в доступности мышечных групп для измерения. 

Измерение гемодинамических аспектов стресс-реакции предусматривает оценку влияния стрессора на состояние сердечно-сосудистой системы. Наиболее распространенными гемодинамическими критериями оценки стресса являются периферический кровоток и частота сердечных сокращений.

К электрокожным способам измерения стрессорной реакции относится оценка влияния стресса на электрические характеристики кожи. Наиболее широко применяемый метод электрокожного измерения стрессовой реакции – измерение кожно-гальванического сопротивления, основанное на использовании слабого электрического тока между двумя электродами на поверхности кожи. Используется также и измерение кожного потенциала, основанное на измерении естественной биоэлектрической активности кожи.

В Московской медицинской академии им. И.М. Сеченова и в Институте нормальной физиологии им. П.К. Анохина в экспериментах на животных и при обследовании людей разработан новый объективный критерий  стресса. Он основан на вычислении коэффициента корреляции между артериальным давлением, частотой сердечных сокращений и частотой дыхания. Показано, что эмоциональный стресс у людей и животных снижает корреляционные связи между этими вегетативными показателями. На базе проведенных исследований разработано устройство – дозатор стресса – для индивидуальной количественной оценки степени развития этого эмоционального состояния. Прибор регистрирует частоту сердечных сокращений и частоту дыхания и позволяет сделать расчет коэффициентов корреляции (Астахова, 2002).

16.6.3. Психологические методы

Третий важный блок – это тестирование личности и типов ее реагирования на психоэмоциональные нагрузки. Эти методы связаны с определением психологических эффектов воздействия стрессоров. Наиболее широко распространенными являются анкетные методики. К их числу относятся Миннесотский многофакторный личностный тест, тест шестнадцати личностных факторов, шкала манифестной тревоги Тейлора, шкала субъективного стресса и др. Тестовая методика оценки свойств нервной системы и темперамента позволяет изучить влияние фактора темперамента на эмоциональные реакции при стрессе:

1. Первая методика включает три шкалы «Методика трех Т»: Т1 - оценивает силу/слабость нервных процессов; Т2 – оценивает подвижность/инертность нервной системы; Т3 – оценивает уравновешенность/неуравновешенность нервной системы.

2. Шкала самооценки, определяющая уровень реактивной тревожности.

3. Опросник САН (самочувствия, активности, настроения). Данная методика включает три шкалы для оперативной оценки САН. Испытуемым предъявляются бланки с полным набором необходимых тестов. Важно отметить, что бланки, предлагаемые в первом опыте, отличаются от бланков, предлагаемых в последующих четырех опытах: первый бланк включает в себя все тесты, а второй – только тесты САН и шкалу реактивной тревожности.

 Эксперимент включает в себя четыре опытных тестирования (2 фоновых, контрольных и 2 экспериментальных). Фоновые обследования проводятся при обычном состоянии испытуемых и направлены на определение типа темперамента и исходного уровня изучаемых показателей (тревожность, самочувствие, активность, настроение) для каждого индивидуума. Экспериментальные тестирования направлены на выявление изменений изучаемых показателей под воздействием стресса. Данный метод позволяет изучить проблему влияния темперамента на эмоциональные изменения под воздействием стресса.
16. 6.4. Методы исследования стресса на лабораторных животных

В качестве подопытных животных, как правило, используются грызуны. Лабораторные крысы и мыши подходят по многим показателям. Являясь теплокровными млекопитающими, они неприхотливы к содержанию, имеют небольшие размеры, быстро растут и размножаются. Крысы и мыши являются подопытными животными в течение длительного времени, выведено множество линий и пород этих животных.

Для вызова стрессовой реакции у лабораторных животных используются различные физические и биохимические стрессоры:

1. Иммобилизация. Стрессором является апробированная Г. Селье в 1936 году модель нервно-мышечного напряжения. Животное закрепляют на операционном столике на спине на 3 – 6 часов, после чего проводятся все необходимые исследования.

2. Электрический ток. Для воспроизведения стресс-реакции с помощью кожно-болевого раздражения применяется воздействие дозированного раздражения электротоком. В исследованиях П.Д. Горизонтова и О.И. Белоусовой (1983) для этого использовался прибор для мелких лабораторных животных, впервые сконструированный В.Н. Марковым и И.А. Рудаковым в 1963 г. Прибор состоит из звукового генератора, 10-канального преобразователя электрических импульсов и клеток, в дно которых вмонтированы электроды. Преобразователь электрических импульсов построен по принципу обратной связи, что обеспечивает строго дозированную нагрузку даже при изменении сопротивления тела животного. Условия раздражения электрическим током следующие: продолжительность импульса – 2 – 3 с, интервал между импульсами – 1,5 – 2 мин, сила тока 2,5 мА, частота 2000 Гц. Раздражение проводится по 3 – 6 часов ежедневно в течение 7 – 18 суток.

3. Мышечная нагрузка. В качестве мышечной нагрузки в опытах И.А. Рудакова (1963) было использовано плавание. Животных помещали в ванну с температурой воды 25 - 27°С, в которой крысы способны были плавать от 6 часов до суток. Опыт длился 3 часа. После этого часть крыс забивали сразу для взятия крови, костного мозга и лимфоидных органов, а остальных вытирали, высушивали феном и использовали в опытах через 24 часа и 3-е суток. Принудительное плавание также используется для вызова неизбегаемого стресса. Левшина И.П. и Н.Н. Шуйкин использовали принудительное плавание в комплексе с поведенческими методами, состоящими из «открытого поля» и приподнятого крестообразного лабиринта. Интервал между тестами составлял неделю. Каждый из тестов имел продолжительность 5 мин и был применен 1 раз (Кенунен, 2001; Левшина, Шуйкин, 2002).

4. Кровопускание. Путем пункции яремной вены у крыс и сердца у морских свинок удаляли 25 – 35% циркулирующей крови. Через 5 часов и на 1, 2, 3, 5, 7 сутки после кровопускания изучали изменение клеточного состава периферической крови.

5. Гипоксия. Для воспроизведения гипоксии крыс помещали в барокамеру, где они в течение 9 часов находились в условиях пониженного барометрического давления (0,5 – 0,3 атм.). Через 6, 9, 12, 24 и 48 часов от начала пребывания в барокамере крыс забивали и изучали у них изменение клеточного состава периферической крови, костного мозга, селезенки и тимуса.

6. Введение эритропоэтина. Эритропоэтин вводится внутривенно, однократно в дозе 10 ед. на животное. Через 6, 9, 12, 24 и 48 часов у животных изучаются показатели кроветворения.

7. Введение продигиозана. Продигиозан является липополисахаридом, выделенным из непатогенных микроорганизмов. Липополисахариды существенно влияют на общую реактивность организма. Изменяется содержание лейкоцитов, возникает лейкоцитоз за счет нейтрофилов. Продигиозан вводится животным однократно в дозе 5 мл/кг массы тела. Показатели крови изучают через 3, 5, 9, 24 и 72 часа после введения препарата.

Российскими гематологами были проведены исследования по реакции системы крови на различные экстремальные воздействия. Опыты проводились на крысах, мышах и морских свинках. После действия стрессора у животных брался костный мозг из бедренной кости, т.к. в ней костный мозг на всем протяжении кроветворный. Также изучалось содержание лимфоидных клеток в тимусе и селезенке. Делались отпечатки кроветворных органов и мазки периферической крови, а также измельчали лимфоидные органы и помещали их суспензию в камеру Горяева, после чего проводили подсчет.

Таким образом, несмотря на то, что в медицинской науке в настоящее время много известно о причинах, механизмах и лечении стрессовых реакций, актуальность данной проблемы не снижается, и поэтому продолжаются глубокие исследования по всем направлениям этой проблемы.

Стресс может быть не только вреден, но и полезен для организма. Он мобилизует его возможности, повышает устойчивость к отрицательным воздействиям, инфекциям, кровопотерям, может приводить к облегчению течения многих соматических заболеваний. Одним из ведущих факторов, способных нарушить механизмы саморегуляции гомеостаза, является эмоциональный стресс. При наличии генетической или индивидуальной предрасположенности индивида, он может привести к избирательному нарушению механизмов саморегуляции, какой-либо функциональной системы. 

В связи с этим ведущей задачей современной теоретической медицины и физиологии является поиск генетических и индивидуальных механизмов устойчивости и предрасположенности функциональных систем и органов (до молекулярных механизмов включительно) к эмоциональным стрессам. Большое практическое значение имеет изучение индивидуальной резистентности к стрессу, установление зависимости протекания реакции на стресс от индивидуальных особенностей психики и ЦНС человека, которые, в свою очередь, зависят от многих внешних и внутренних факторов.
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СЛОВАРЬ

Агнозия – состояние, при котором мозг не может расшифровать информацию, поступающую от нормально функционирующих рецепторов; нарушение различных видов восприятия, возникающие при поражениях мозга.

Аккомодация - приспособление глаза к ясному видению предметов, находящихся на разных расстояниях, посредством фокусировки изображения на сетчатке.
Аксонный холмик – начальный сегмент аксона, отличающийся наибольшей возбудимостью и являющийся местом генерации нервных импульсов. 

Аксопетальное распространение – поляризованное распространение возбуждения большей частью от дедрита к аксону. 

Алексия – потеря способности читать, т.е. анализировать написанные буквы и слагать из них слова и фразы, связанная с повреждением зрительного анализатора письменной речи, расположенного в нижней теменной дольке.

Ангиотензин, ангиотонин, гипертензин, - гормон млекопитающих, повышает кровяное давление, вызывает сокращение матки и стимулирует секрецию ряда гормонов. По химической природе - октапептид. Биохимический предшественник активного ангиотензина (ангиотензин-2) - неактивный ангиотензин (ангиотензин-1), образующийся в организме из глобулярного белка крови ангиотензиногена под действием протеолитического фермента ренина.

Ангстрем - (А() - внесистемная единица длины; 1А(=10-10м=10-8см=0,1 нм. Название ангстрем дано по имени шведского физика А.И. Ангстрема, который первый ввел это понятие в употребление в 1968 году.

Аденозинтрифосфат, АТФ, аденилпирофосфорная кислота, - нуклеотид, содержащий аденин, рибозу и 3 остатка фосфорной кислоты; универсальный переносчик и основной аккумулятор химической энергии в живых клетках, выделяющейся при переносе электронов в дыхательной цепи после окислительного расщепления органических веществ.
Аспарагин – заменимая аминокислота. В составе белков и в свободном состоянии содержится в жидкостях и тканях растений и животных. Наряду с глутамином аспарагин – растворимое NН2-содержащее резервное соединение для биосинтеза белков.

Афазия – утрата возможности произношения слов, связанная с поражением задней части нижней лобной извилины.

Аффект – сильное и относительно кратковременное нервно-психическое возбуждение – эмоциональное состояние, связанное с резким изменением важных для субъекта жизненных обстоятельств. Сопровождается резко выраженными двигательными проявлениями и изменениями в функциях внутренних органов, утратой волевого контроля и бурным выражением эмоциональных переживаний.

Бульбарное животное – животное с сохраненным продолговатым мозгом.

Вазодилятация – расширение просвета кровеносных сосудов, связанное с уменьшением числа импульсов в сосудодвигательных нервных волокнах. Эффект вазодилятации возникает при раздражении барабанной струны – веточки язычного нерва, языкоглоточного, верхнегортанного и тазового нервов, которые являются парасимпатическими. Ср. Вазоконстрикция. 

Вазоконстрикция – сужение просвета кровеносных сосудов при помощи сосудодвигательных нервов (вазоконстрикторов). Они постоянно находятся в состоянии тонического возбуждения, поддерживая некоторую степень напряжения кольцевой сосудистой мускулатуры. Ср. Вазодилатация.

Вентральный - расположенный на брюшной поверхности тела, обращенный к ней. Например, вентральная сторона туловища - его передняя поверхность. Ср. Дорсальный.

Висцеральный - внутренностный, относящийся к внутренностям. Например, висцеральный листок брюшины - внутренностный листок, покрывающий органы брюшной полости. Висцеральная мускулатура - мускулатура внутренностей. Ср. Париетальный.

Гиперполяризация – повышение разности потенциалов между наружной и внутренней сторонами мембраны  живой клетки, находящейся в состоянии физиологического покоя, т.е. повышение потенциала покоя.

Гипогликемия – снижение содержания сахара в крови ниже 80 – 70 мг%. Гипогликемия встречается у здоровых людей при повышенной мышечной работе, вследствие значительного расхода глюкозы как источника энергии, если при этом затраты организма не восполняются легкоусвояемыми углеводами. Иногда гипогликемия возникает при обильном приеме углеводов, вследствие рефлекторного выделения поджелудочной железой чрезмерного количества инсулина

Гликозиды – продукты конденсации циклических форм моно- или олигосахаридов с разнообразными спиртами, фенолами, меркаптанами, аминами.

Гликопротеиды, или гликопротеины, - сложные белки, содержащие углеводы (от доли процента до 80%). Молекулярная масса 15000 - 1000000. Гликопротеиды, входящие в состав клеточной оболочки участвуют в ионном обмене клеток, иммунологических реакциях, в дифференцировке тканей, явлениях межклеточной адгезии и т. д. 

Глутамин, L-γ-полуамид-L-глутаминовой кислоты, - заменимая аминокислота, в составе белков и в свободном виде встречается в жидкостях и тканях всех живых организмов. Важнейшее соединение азотистого обмена, с помощью которого в организме переносятся аминогруппы. Участвует в биосинтезе триптофана (антраниловой кислоты), гистидина, пуринов, гексозаминов, рибофлавина, фолиевой кислоты и др. Служит вместе с аспарагином растворимым NН2-содержащим резервным соединением для синтеза белков. Биосинтез глутамина в организме приводит к связыванию (обезвреживанию) свободного аммиака; особую роль этот процесс играет в клетках мозга.

Глюкагон - белковый гормон, вырабатываемый альфа-клетками островков Лангерганса поджелудочной железы. Одноцепочечный полипептид, содержащий 29 аминокислотных остатков; молекулярная масса около 4000. По своим функциям глюкагон является антагонистом инсулина. Он стимулирует расщепление гликогена в печени (гликогенолиз), обеспечивая, таким образом, быстрое повышение концентрации глюкозы в крови при чрезмерном ее падении (гипогликемии).

Глюконеогенез – биохимический процесс образования глюкозы из неуглеводных предшественников. Общим центральным путем глюконеогенеза в живых организмах является биосинтез глюкозы из пировиноградной кислоты (пирувата).

Гомойотермия – вид терморегуляции у тахиметаболических видов животных. Гомойотермы – животные с постоянной, устойчивой температурой тела, почти не зависящей от температуры окружающей среды. К гомойотермным животным относятся птицы и млекопитающие.

Деполяризация – уменьшение разности потенциалов у находящейся в состоянии физиологического покоя клетки между ее цитоплазмой и внеклеточной жидкостью, т.е. понижение потенциала покоя.

Дивергенция – расхождение импульсации, идущей с одного нервного волокна к различным нейронам и даже отделам головного мозга. Структурная основа дивергенции, или мультипликации, - широкое разветвление аксонных окончаний и установление синаптических контактов сразу с множеством нервных элементов. Дивергенция вместе с конвергенцией обеспечивает интегративную деятельность нервной системы в организме. Ср. Конвергенция.

Дистальный - расположен дальше от центра тела или его медианной плоскости. Ср. Проксимальный.

Дифференцировочное торможение – разновидность условного торможения, при котором условный рефлекс вырабатывается на определенный узкоспециализированный раздражитель, в то время как выработка условного рефлекса на близкие по модальности раздражители не вызывают условного рефлекса. Например, если выработать условный рефлекс на частоту 1000 Гц, животное будет реагировать и на 900 Гц, и на 1100 Гц. Если же частоту 1000 Гц подкреплять безусловным раздражителем, а частоты 900 и 1100 не подкреплять, то рефлекс на эти частоты будет заторможен.
Дорсальный - спинной, обращенный к спине, относящийся к спине, расположенный на спине, например, дорсальный корешок спинномозгового нерва - находящийся ближе к спинной стороне. Ср. Вентральный.

Емкостные сосуды – это главным образом вены. Благодаря своей растяжимости вены способны вмещать или выбрасывать большие объемы крови без существенного влияния на другие параметры кровотока, в связи с чем они могут играть роль резервуаров крови.

Запаздывательное торможение – разновидность условного торможения, при котором условный рефлекс запаздывает в результате увеличения времени между условным и безусловным раздражителями. Например, если безусловный раздражитель (пища) подается через короткий промежуток времени (1 – 5 с) после начала действия условного агента, то условнорефлекторная реакция (слюноотделение) начинается сразу после начала сигнального раздражения. Если же подкрепление постепенно отодвигать от условного раздражения на 2 – 3 мин, то условнорефлекторная реакция начинает запаздывать (на 1 -2 мин).

Интактный – целостный, не подвергавшийся каким-либо воздействиям.

Ипсилатеральный – расположенный на той же стороне. Ср. Контрлатеральный.

Катехоламины ( физиологически активные вещества, выполняющие роль химических посредников (медиаторов и нейрогормонов) в межклеточных взаимодействиях у животных; производные пирокатехина. Метаболический предшественник катехоламинов ( аминокислота диоксифенилаланин (L ( ДОФА). К катехоламинам относятся адреналин, норадреналин, дофамин.
Каудальный  ( хвостовой, относящийся к хвосту, расположенный ближе к заднему отделу тела по продольной оси. Ср. Краниальный.

Когнитивизм – утверждение, что индивиды не просто машины, механически реагирующие на внутренние факторы или внешние события, разуму человека доступно нечто большее, чем информация, поступающая извне. Когнитивный подход в основном заключается в стремлении понять, каким образом человек расшифровывает информацию о действительности и организует ее, чтобы принимать решения или решать насущные задачи.

Коллатерали – ветви нервных волокон позвоночных животных и человека, идущих в обход основного нервного ствола.

Конвекситальный – внешний.

Конвергенция – схождение многих афферентных сигналов к одному и тому же нейрону (вставочному или эфферентному). Структурная основа конвергенции – образование на мембране нейрона большого числа синаптических контактов (входов) различных аксонных систем. Конвергенция создает главные предпосылки для интегративной деятельности нервной системы. Ср. Дивергенция.

Контрлатеральный – расположенный на противоположной стороне. Ср. Ипсилатеральный.

Контаминация – слияние двух или более сходных по смыслу слов или понятий в одно.

Конфабуляция – ложные воспоминания, наблюдаемые при нарушениях памяти.

Корсаковский синдром – сочетание расстройств памяти на текущие события (при ее сохранности на более отдаленные события) и ориентировки в месте и времени с наличием конфабуляций.

Краниальный – черепной, головной, относящийся к голове, к черепу, расположенный ближе к голове, к головному концу по продольной оси тела. Ср. Каудальный.

Латентный период – интервал времени от начала действия какого-либо раздражителя на биологический объект до появления ответной реакции.

Латеральный  – боковой, относящийся к боковой стороне тела, органа, расположенный далее от медианной плоскости тела, органа. Например, латеральная сторона конечности – ее наружная сторона. Ср. Медиальный.

Ликвор – спинномозговая жидкость.

Медиальный  – расположенный ближе к медианной плоскости тела или по направлению к ней. Например, медиальная сторона конечности – ее внутренняя сторона. Ср. Латеральный.

Медианный  – срединный, находящийся посередине. Например, медианная плоскость делит тело человека на две симметричные половины – правую и левую.

Мезенцефальное животное – животное с сохраненным средним мозгом.

Метаболизм (metabole – превращение) – процесс, охватывающий усвоение пищевых веществ и построение из них тела организма (анаболизм) и распад в нем (катаболизм).

Миелин – смесь липоидных и белковых веществ, входящая в состав внутреннего слоя оболочки нервного волокна и интенсивно окрашивающаяся осмиевой кислотой в темно-коричневый цвет.

Мышечное веретено – сложный рецепторный орган в скелетных мышцах человека. Играет важную роль в организации движений, входит в систему проприорецепторов, участвует в формировании мышечного чувства.

Нервный центр – совокупность нейронов, более или менее строго локализованная в нервной системе и участвующая в осуществлении рефлекса, в регуляции той или иной функции организма или одной из сторон этой функции.

Окклюзия – свойство нервных центров, сущность которого состоит в том, что при одновременном раздражении двух групп афферентных волокон, каждая из которых вызывает сильное рефлекторное сокращение мышцы, возникает эффект, который по своей величине оказывается меньше арифметической суммы величин этих рефлексов, взятых порознь.

Осмотическое давление – избыточное внешнее давление, которое необходимо приложить к раствору, чтобы противодействовать поступлению в него растворителя через разделяющую их полунепроницаемую мембрану. По величине осмотического давления различают: изотонические, или изоосмотические растворы, имеющие одинаковое осмотическое давление (независимо от состава); гипертонические – с более высоким и гипотонические растворы – с более низким осмотическим давлением.

Париетальный - пристеночный, относящийся к стенке полости тела. Например, париетальный листок брюшины - листок, выстилающий стенку полости тела. Ср. Вентральный.

Пейсмекер (pacemaker – задающий темп), ритмоводитель, - специализированные клетки, способные генерировать и поддерживать колебания, которые передаются по проводящим путям и вовлекают другие клетки в биологические ритмы.
Перехват Ранвье - участок аксона не покрытый миелиновой оболочкой; промежуток между 2 шванновскими клетками, образующими миелиновую оболочку нервного волокна в периферической и центральной нервной системе позвоночных. Длина каждого перехвата Ранвье от 0,5 у толстых до 2,5 мкм у тонких волокон, расстояние между ними 1,5 - 2,0 мм. Длина межперехватных участков примерно пропорциональна диаметру волокна.

Персеверация – непроизвольное, назойливо повторяющееся циклическое повторение или настойчивое воспроизведение какого-либо действия, движения, представления, идеи, мысли или переживания – часто вопреки сознательному намерению.

Перфузия – продолжительное (постоянное или периодическое) нагнетание жидкости с лечебной или экспериментальной целью в кровеносные сосуды органа, части тела или всего организма.

Перцепция – восприятие, понимание и оценка людьми социальных объектов: других людей, самих себя, групп, социальных общностей и т.п.

Петальный – восходящий. Ср. Фугальный.

Пойкилотермные животные, холоднокровные животные, - животные с непостоянной внутренней температурой тела, меняющейся в зависимости от температуры внешней среды. К пойкилотермным животным относятся все беспозвоночные, а из позвоночных – рыбы, земноводные и пресмыкающиеся.

Праксис – способность к выполнению целенаправленных двигательных актов.

Предикативность – синтаксическая категория, формирующая предложение; относит содержание предложения к действительности и тем самым делает его единицей сообщения (высказывания). Предикативность представляет собой единство двух синтаксических категорий – грамматического времени и наклонения.

Прогестерон - женский стероидный половой гормон позвоночных, вырабатывается желтым телом яичника, плацентой, а также в небольших количествах корой надпочечников и семенниками. Прогестерон подготавливает матку к имплантации и питанию яйца, обеспечивает нормальное развитие беременности у млекопитающих. Синтез и секреция прогестерона регулируются лютеинезирующим гормоном и хорионическим гонадотропином. Концентрация прогестерона в плазме крови у женщин зависит от фазы полового цикла: 0,03 - 0,2 мкг% (фолликулярная), 1 - 3 мкг% (лютеиновая), при беременности 15 - 20 мкг%. Прогестерон обнаружен у беспозвоночных (моллюсков, членистоногих, иглокожих) и в цветковых растениях.

Проксимальный - расположенный ближе к центру тела или его медианной плоскости. Ср. Дистальный.

Резистивные сосуды – сосуды, к которым относятся концевые артерии, артериолы и в меньшей степени капилляры и венулы.

Ренин - протеолитический фермент позвоночных из группы эндопептидаз; составная часть ренин-ангиотензиновой системы. Молекулярная масса 433000. Вырабатывается особыми клетками артериол почечных клубочков, затем поступает в кровь и лимфу.
Реншоу клетки – нейроны, расположенные в передних рогах спинного мозга, оказывающие тормозное влияние на мотонейроны и предохраняющие их от чрезмерного возбуждения.
Реобаза – минимальная сила тока или напряжения, способная вызвать возбуждение нервной ткани.

Рефлексы – реакции организма, осуществляемые нервной системой в ответ на действие внешних и внутренних раздражителей. Представление о рефлексе было выдвинуто Р. Декартом, относившим рефлексы к автоматическим, непроизвольным действиям. И.М. Сеченов доказал, что “все акты сознательной и бессознательной жизни по способу происхождения суть рефлексы”. Эта концепция была развита И.П. Павловым, создавшим учение о безусловных и условных рефлексах.
Рефрактерность – снижение возбудимости клеток, сопровождающее возникновение потенциала действия. Во время пика потенциала действия возбудимость полностью исчезает (абсолютная рефрактерность) вследствие инактивации натриевых и активации калиевых каналов клеточной мембраны. После окончания потенциала действия возбудимость постепенно возрастает (относительная рефрактерность) до исходной величины вследствие возвращения натриевых каналов из инактивированного со стояния в покоящееся (готовое к активации) и закрывания калиевых каналов (падение калиевой проницаемости). Рефрактерность – один из факторов, определяющих максимальный ритм импульсации клетки.

Ригидность – твердость, жесткость, оцепенение.

Ростральный  – расположенный ближе к переднему концу. Например, ростральная пластинка мозолистого тела в мозге.
Сальтаторное проведение – скачкообразное проведение нервного импульса от одного перехвата Ранвье к другому вдоль мякотного (миелинизированного) аксона. Для сальтаторного проведения характерно сочетание электротонического распространения по межперехватным миелинизированным участкам нервного волокна с периодическим усилением в перехватах Ранвье.

Симультанный – пространственный.

Синдром кататонический – психическое расстройство с преобладанием двигательных нарушений в форме возбуждения, ступора или их последовательного чередования.

Синдром онейроидный – помрачение сознания с наплывом непроизвольно возникающих фаетастических сновидно-бредовых представлений в виде законченных по содержанию картин, следующих в определенной последовательности и образующих единое целое; сопровождается частичной или полной отрешенностью от окружающего, расстройством самосознания, депрессивным или маниакальным аффектом, признаками кататонии, сохранением в сознании содержания переживаний при амнезии на окружающее.

Спинальное животное – животное с сохраненным спинным мозгом.

Стриатум – полосатое тело.

Ступор – состояние обездвиженности с ослабленными реакциями на раздражение, в том числе на болевое.

Ступор акинетический – ступор, характеризующийся длительным сохранением положения тела и сопротивлением его изменению.

Субарахноидальное пространство, подпаутинное пространство, - пространство между паутинной и мягкой оболочками головного и спинного мозга, заполненное цереброспинальной жидкостью (спинномозговой жидкостью). 

Субфорникальный орган - отдел промежуточного мозга, воздействие на который ангиотензином и ацетилхолином изменяет питьевое поведение и повышает кровяное давление. В субфорникальном органе выявлены также волокна с соматостатином и люлиберином. Нервные клетки органа захватывают ангиотензины из крови и далее направляют свои ангиотензинсодержащие волокна в преоптическое медиальное ядро.

Условное торможение, внутреннее торможение, - форма торможения текущей условнорефлекторной деятельности, возникающего при неподкреплении условного раздражителя безусловным. Условное торможение, в отличие от безусловного, - приобретенное свойство. Вырабатывается в процессе онтогенеза, путем регулирования поведения соответственно условиям окружающей среды; присуще всем животным с развитой ЦНС.

Филаменты - общее название внутриклеточных цитоплазматических фибриллярных белковых структур. В нейронах филаменты (нейрофиламенты) участвуют в аксонном транспорте.

Фугальный – нисходящий. Ср. Петальный.

Целлюлопетально – проведение раздражения в направлении к клеточному телу.

Целлюлофугально – проведение раздражения от клеточного тела к периферии.

Хронаксия – наименьшее время, в течение которого электрический ток, равный удвоенной реобазе, должен действовать на нервную ткань, чтобы вызвать возбуждение.

Экстирпация – хирургическая операция полного удаления какого-либо органа. Проводится преимущественно при поражении органа в медицинских целях или удаление интактного органа с целью изучения его функции.

Эктомия – хирургическая операция: удаление тканей или органа; термин употребляется чаще как терминоэлемент, сочетающийся с наименованием соответствующей ткани или органа, например гемисферэктомия – удаление коры больших полушарий. 

Эстрогены – женские половые гормоны, вырабатываемые фолликулами яичников, плацентой, частично корой надпочечников и семенниками. По химической природе стероиды. Синтез и секреция эстрогенов регулируется лютеинизирующим и фолликулостимулирующим гормонами гипофиза. Эстрогены в свою очередь индуцируют овуляторный выброс лютеинизирующего гормона. Биосинтез эстрогенов отражает циклические изменения структуры яичников. У женщин отмечается 2 пика секреции эстрогенов: во время овуляции и в период максимальной активности желтого тела (30-40 мкг/л). Во время беременности увеличивается содержание эстрогенов в плазме крови до 70-80 мкг/л за счет биосинтеза их в плаценте.



















 











 


































































































Рис. 7.3. Рефлекторная дуга моносинаптического рефлекса растяжения


Самописец, соединенный с мышцей, регистрирует изменения ее длины в увеличенном масштабе. Легкое постукивание молоточком по рычажку вызывает после короткого латентного периода сокращение мышцы. Схематически показана дуга этого рефлекса – от мышечных веретен через волокна Ia к мотонейронам и обратно к мышце
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Рис. 9.6. Нарушение фонематического слуха при поражении левой


височной доли (по А.Р. Лурия)





Рис. 9.7. Сюжетная картинка, применяемая для исследования нарушений наглядного мышления у больных с поражением  лобных долей
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