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Pawel Maciejasz

Metoda pobudzenia wybranych efektorow za pomoca selektywnej stymulacji wiokien

nerwu obwodowego szczura

Streszczenie

W ciagu ostatnich kilku dziesigcioleci ukazato si¢ wiele prac naukowych potwierdzajacych
mozliwos¢ selektywnego stymulowania pgczkéw a nawet widkien nerwowych w obrgbie
nerwoéw obwodowych. Selektywno$¢ uzyskiwana byla poprzez odpowiednie rozmieszczenia
kontaktow w elektrodzie oraz zastosowanie impulséw stymulacyjnych o odpowiednich
parametrach. Osiagnigcia te moga pozwolié na precyzyjne oddzialywanie na pracg wybranych
narzadéw w organizmie czlowieka przy stosunkowo matlej inwazyjnosci zabiegéw z tym
zwiazanych. Zastosowanie impulsowego pradu elektrycznego w medycynie, ktére mogtoby
przynies¢ duze korzysci, hamowane jest jednak przez dlugi czas potrzebny na wyznaczenie
odpowiednich parametréw stymulacji. Z tego wzgledu istnieje potrzeba opracowania metod,
ktére pozwola na szybkie wyznaczenie parametrow stymulacji umozliwiajacych uzyskanie
pozadanego stopnia aktywacji efektoréw.

W niniejszej pracy podjeto probg opracowania metody doboru parametréw stymulacji
nerwu obwodowego szczura umozliwiajacych pobudzenie wybranych efektorow przy
wzglednie matej aktywacji innych efektoréw zaopatrywanych przez stymulowany nerw.
W tym celu opracowano stanowisko badawcze, w ktérym wykorzystano 16-kanatowy
programowalny stymulator pradowy z 8 kanalami przeznaczonymi do akwizycji sygnatow.
Praca stymulatora kontrolowana byta za pomoca oprogramowania autorskiego napisanego
przy uzyciu platformy programistycznej Microsoft .NET, w ktérym zaimplementowano
dwa algorytmy umozliwiajace dob6r parametréw stymulacji. Algorytm pierwszy umozliwia
wyznaczenie zbioru wszystkich mozliwych do uzyskania odpowiedzi dla okreslonego
zbioru dopuszczalnych parametréw impulsu stymulacyjnego oraz dopuszczalnych kombinacji
kontaktow stymulacyjnych. Algorytm drugi umozliwia wyznaczenie parametréw impulsu
stymulacyjnego pozwalajacych uzyska¢ zadany stopiefi pobudzenia wybranych efektoréw.
Opracowano réwniez model elektroniczny nerwu, ktéry pozwolil na wstepna weryfikacja
poprawnosci dzialania opracowanego stanowiska i zaproponowanych algorytméw. Model
posiada cztery wejscia oraz cztery wyjScia i symuluje zmiang potencjatu btonowego czterech
widkien nerwowych pod wplywem zewnetrznej stymulacji pradem elektrycznym.

W celu weryfikacji opracowanej metody przeprowadzono 4 serie badan, w czasie ktérych

stymulowano nerw strzalkowy szczura za pomoca elektrody mankietowej o 12 kontaktach
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i rejestrowano warto$¢ przyspieszenia jego stopy wywotanego stymulacja. Na podstawie
zarejestrowanych wartoSci przyspieszenia wyznaczono maksymalne przemieszczenia stopy
szczura.

W czasie przeprowadzonych badan opracowane algorytmy dziataly poprawnie, jednak
algorytm umozliwiajacy wyznaczenie parametréw impulsu stymulacyjnego pozwalajacych
uzyska¢ zadany stopien pobudzenia wybranych efektoréw nie wyznaczyl tych parametréw
w 4 z 8 przeprowadzonych préb. Na to niepowodzenie wptyw miata wariancja przemieszczen
tapy szczura rejestrowanych w odpowiedzi na impulsy o takich samych parametrach.
W sytuacji, gdy praca tego algorytmu zakonczyta si¢ powodzeniem, zakornczyt on prace
w czasie znaczaco krotszym niz algorytm wyznaczajacy zbidr wszystkich mozliwych do
uzyskania odpowiedzi.

Wyniki przeprowadzonych badan pokazuja, ze dzigki zastosowaniu algorytméw
automatyzujacych dobor parametréw stymulacji, czas potrzebny na znalezienie parametréw
stymulacji pozwalajacych uzyska¢ pozadany stopiefi aktywacji efektoréw moze by¢ znacznie
skrécony. Przed zastosowaniem opracowanej metody i algorytméw w praktyce klinicznej,
konieczne jest wyeliminowanie czynnikdw majacych wptyw na wariancj¢ rejestrowanych

odpowiedzi, w sytuacji gdy parametry generowanego impulsu nie ulegaja zmianie.

Stowa kluczowe: selektywna stymulacja, neuroprotezy, nerw kulszowy szczura
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Pawel Maciejasz

A method for activation of the specified effectors by selective stimulation of the rat’s

peripheral nerve fibres

Abstract

For the last few decades various research teams have shown that selective activation of
fascicles and even fibres within peripheral nerves is possible. Selectivity has been achieved by
choosing appropriate stimulation sties and pulse parameters. These findings would allow to
achieve higher precision of the end effectors’ activation with lower invasiveness. Beneficial
application of selective stimulation in medicine is however often hindered by duration of
the procedures aiming at determination of stimulation parameters. Therefore there is a need
to develop methods which would enable fast determination of the stimulation parameters
producing specified response.

In this work an attempt has been made to develop a method allowing to determine
parameters of rat’s peripheral nerve stimulation allowing activation of the specified effectors.
To achieve this aim a laboratory set-up comprising a prototype of a 16-channel programmable
current stimulator with 8 differential acquisition channels has been built. The stimulator was
connected to PC with author’s software developed with use of Microsoft .NET platform. Two
algorithms for pulse parameters determination have been implemented in the software. The first
algorithm enabled determination of all possible responses within specified range of stimulation
sties and pulse parameters and the second one determination of the pulse parameters producing
specified response. An electronic model of the nerve has been developed for preliminary
evaluation of correct operation of the set-up and algorithms. The model has 4 inputs and
4 outputs and simulates generation of action potential according to all-or-nothing rule in 4 nerve
fibres during external stimulation.

In order to verify the developed method 4 series of experiments on rats have been conducted.
The sciatic nerve has been stimulated with use of a 12-polar cuff electrode. To determine level
of muscle activation rat’s paw movements have been calculated by acceleration measurement.

During that experiments the developed routines have been operating correctly, however the
routine for determination of the pulse parameters to produce specified response has failed to
find the correct pulse parameters in 4 out of 8 trials. It was due to a high variation of responses
achieved for the pulses with constant parameters. In cases when the routine succeeded to find
the correct parameters, the task has been completed significantly faster than using the routine

estimating all possible responses.
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Results of that study have shown that use of an automatic decision process has an ability to
reduce significantly duration of the stimulation parameters determination procedures. Before
the practical application of the developed method and algorithms, it is necessary to eliminate

factors causing high variation of the responses recorded when pulse parameters are constant.

Keywords: selective stimulation, neuroprostheses, rat’s sciatic nerve
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Wstep

Uktad nerwowy pelni istotna role w kontroli prawidlowego funkcjonowania organizmu
ludzkiego. Dzigki sieci neuronéw taczacych komérki czuciowe i liczne narzady z oSrodkowym
uktadem nerwowym, mozliwe jest przetwarzanie informacji o stanie Srodowiska wewngtrznego
1 zewnetrznego pochodzacych od komérek czuciowych, a nastgpnie przesytanie odpowiednich
sygnatéw do narzadéw w celu dostosowania ich pracy do zaistniatej sytuacji lub wykonania
okreslonego zadania. Niektére schorzenia i urazy uktadu nerwowego moga jednak doprowadzic¢
do zaburzenia przewodnictwa nerwowego, na skutek czego zdrowe migénie 1 inne narzady
zaopatrywane przez uszkodzone nerwy nie realizuja swojej funkcji.

Rosnaca weciaz liczba tego typu przypadkéw oraz szybki postgp techniki sklaniaja
naukowcéw do podejmowania prob przywrdcenia sprawnosci porazonym narzadom. Jedna
z metod jest stosowanie stymulacji pradem elektrycznym, ktéra wykorzystywana jest nie tylko
do wspomagania czynnoSci organizmu w przypadkach niedowtadéw i porazen, lecz réwniez do
blokowania przewodnictwa nerwowego powodujacego niepozadane efekty (np. silny bol, ataki
epilepsji, klonusy, spastycznos¢ itp.), do oceny stanu struktur nerwowych oraz ich identyfikacji
w czasie zabiegéw chirurgicznych.

Wykorzystanie impulsowego pradu elektrycznego w medycynie, ktére mogtoby przynies¢
duze korzysci, hamowane jest czgsto przez trudno$¢ selektywnego oddzialywania pradem
tylko na wybrane struktury oraz niekiedy duza inwazyjnoS$¢ zabiegéw z jakimi sig
ono wigze. Wykorzystanie elektrod wielokanalowych implantowanych na lub do nerwow
obwodowych pozwala na selektywna aktywacje réznych efektoréw zaopatrywanych
przez dany nerw, co prowadzi do uniknigcia niektérych niepozadanych skutkéw
stymulacji oraz zmniejszenia iloSci wykorzystywanych elektrod, a przez to ogranicza
inwazyjno$¢ zabiegu. Selektywno$¢ aktywacji wybranych efektoréw uzyskiwana jest
poprzez odpowiednie rozmieszczenie kontaktow elektrody oraz zastosowanie impulséw
stymulacyjnych o odpowiednich parametrach, ktérych wyznaczenie jest jednak czasochtonne.

Zastosowanie algorytméw analizy sygnalu EMG/ENG w celu automatyzacji doboru
parametréw oraz oceny selektywnosci stymulacji witékien nerwowych, wydaje si¢ by¢
kolejnym krokiem jaki powinien zosta¢ wykonany, aby skuteczniej przywracaé utracone
funkcje organizmu za pomoca stymulacji pradem elektrycznym. Z tego wzgledu w niniejsze;j
pracy podjeto probg opracowania metody i algorytméw, ktére pozwalatyby w krétkim czasie

dobieraé parametry stymulacji tak, aby pobudza¢ tylko wybrane efektory (np. migsnie).
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1. Wprowadzenie

1.1. Podstawowe informacje na temat anatomii i fizjologii ukladu

nerwowego

Charakterystyczna cechg organizméw zywych jest ich zdolnos$¢ do reagowania na bodZzce,
ktére wyprowadzaja je z fizjologicznego stanu réwnowagi, a najbardziej ztozone organizmy
sa zdolne do §wiadomego sterowania tymi procesami. U kregowcdw, w tym réwniez u ludzi,
za kontrolg funkcji fizjologicznych oraz pracy narzadéw w odpowiedzi na rézne bodZce badz
w celu wykonania okreslonej czynnos$ci odpowiadaja uktad nerwowy oraz uktad hormonalny.
Ten drugi odpowiada przede wszystkim za powolna, lecz dlugotrwata regulacje czynnosci
organizmu, podczas gdy uktad nerwowy (lac. systema nervosum) pozwala na bardzo szybka
reakcje na bodZce docierajace ze Srodowiska zewnetrznego i wewngtrznego. Jego zasadniczym
sktadnikiem sa komorki nerwowe (neurocyty, neurony), ktore odbieraja 1 przekazuja dalej
informacje.

Uktad nerwowy sktada si¢ z czgéci osSrodkowej i obwodowej. W sktad uktadu nerwowego
oSrodkowego (tac. systema nervosum centrale) wchodza mézgowie (lac. encephalon) i rdzen
kregowy (tac. medulla spinalis), a uklad nerwowy obwodowy (tac. systema nervosum
periphericum) tworza nerwy (lac. nervi) i zwiazane z nimi zwoje (tac. ganglia). Niekiedy
wyrdznia si¢ réwniez uktad nerwowy autonomiczny (Yac. systema nervosum autonomicum),

ktéry w istocie stanowi cz¢$¢ dwu poprzednich uktadéw [12].

1.1.1. Obwodowy uklad nerwowy i jego funkcje

Informacje o stanie Srodowiska zewnetrznego, jak i wewngtrznego rejestrowane sa przez
receptory (wolne zakonczenia widkien nerwowych lub komodrki zmystowe) w postaci
bodZzcow. W receptorze i w komoérkach uktadu nerwowego pod wptywem bodZcéw powstaje
impuls, ktéry jest przewodzony w uktadzie nerwowym przez komoérki nerwowe (neurony),
z do$¢ znaczna predkoscia, dochodzaca nawet do 120 m/s [12]. Impulsy pochodzace od
receptorow przewodzone sa neuronami czuciowymi do osrodkowego uktadu nerwowego,
gdzie sa przetwarzane. Pod wptywem docierajacych bodZzcéw osrodkowy uktad nerwowy
generuje odpowiedzi, ktére w postaci impulséw sa przesylane poprzez widkna nerwowe

w osrodkowym i obwodowym uktadzie nerwowym do narzadéw wykonawczych (migsni lub
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gruczotéw), zwanych rowniez efektorami. Dochodzac do narzadéw wykonawczych impuls
nerwowy badz caty szereg impulséw pobudza je do wtasciwej czynnosci (ruchowej w migsniu,
wydzielniczej w gruczole) lub tez dziata na nie hamujaco. Podstawowa funkcja obwodowego
uktadu nerwowego jest wigc przekazywanie impulséw pomigdzy receptorami a oSrodkowym
uktadem nerwowym oraz pomigdzy osSrodkowym uktadem nerwowym a efektorami.

Obwodowy uktad nerwowy sklada si¢ z dwdch zasadniczych czgsci — autonomicznej
1 somatycznej. Cze$¢ autonomiczna odpowiada przede wszystkim za czynnoSci organizmu
nie podlegajace Swiadomej kontroli i zaopatruje migSnie gladkie, migsiefi sercowy
i gruczoly. Czgs$¢ somatyczna odbiera bodzZce przede wszystkim ze Srodowiska zewngtrznego
i unerwia ruchowo migsnie poprzecznie prazkowane, umozliwiajac wykonywanie Swiadomych
ruchéw [62].

Obwodowy uktad nerwowy utworzony jest przez nerwy i sploty, w ktérych skupione
sa widkna nerwowe, bedace wypustkami komérek nerwowych. Nerwy, w ktérych skupione
sq wiékna komoérek nerwowych nalezacych do czesci somatycznej obwodowego ukiadu
nerwowego, w zaleznoSci od tego czy tacza si¢ one z rdzeniem krggowym czy z mézgowiem,
nazywa si¢ nerwami rdzeniowymi (tac. nervi spinales) lub nerwami czaszkowymi (fac. nervi
craniales). U cztowieka nerwy rdzeniowe wystgpuja w liczbie 31 par, a nerwy czaszkowe
w liczbie 12 par.

W ukiadzie autonomicznym najbardziej charakterystycznymi tworami sa: pien
wspotczulny (Yac. truncus sympathicus), lezacy po obu stronach kregostupa, oraz sploty
nerwowe autonomiczne (lac. plexus nervosi autonomici), szczeg6lnie obfite dokota naczyn
krwionos$nych. Wtdkna i komoérki nerwowe nalezace do uktadu autonomicznego tworza nie
tylko samodzielne nerwy lub sploty, lecz znajduja si¢ réwniez w nerwach czaszkowych
i rdzeniowych oraz w oSrodkowym uktadzie nerwowym. Uktad autonomiczny nie jest wigc

ostro odgraniczony od uktadu obwodowego ani od o§rodkowego [12].

1.1.2. Budowa nerwu obwodowego

Typowy nerw obwodowy sktada si¢ z cylindrycznych, na przekroju poprzecznym okragtych
lub owalnych, czasem sptaszczonych peczkéw, w ktorych skupione sa widkna nerwowe
(aksony komorek nerwowych). W obrebie peczkéw widkna przebiegaja na ogét w kierunku
podtuznym, réwnolegle do siebie, lekko falujac, co sprawia, ze przy nieznacznym rozciagnigciu
nerwu nie ulegaja one uszkodzeniu.

Poszczegbdlne peczki widkien tacza si¢ ze soba w wielu miejscach. W potaczeniach
tych odbywa si¢ wymiana widkien nerwowych migdzy peczkami, powstaja wowczas ,,sploty
wewngetrzne”. Czesto wymiana widkien migdzy peczkami wystgpuje obukierunkowo.

Kazdy peczek otoczony jest ostonka z tkanki facznej zwana onerwiem (Yac. perineurium)

(ryc. 1.1). Wewnatrz peczkow znajduje si¢ Srodnerwie (tac. endoneurium), delikatna tkanka
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Ryc. 1.1. Schemat budowy nerwu obwodowego [133].

taczna otaczajaca poszczegdlne witdkna nerwowe. Jezeli nerw jest cienki, to moze zawierac
tylko jeden peczek widkien nerwowych, przewaznie jednak sktada si¢ z kilku peczkow
ztaczonych tkanka taczna i od zewnatrz pokrytych nanerwiem (Yac. epineurium).

W danym nerwie moze si¢ znajdowaé nawet kilkadziesiat tysigcy widkien nerwowych.
Na przyktad nerw posrodkowy, odpowiadajacy za czucie i poruszanie kciukiem, palcem
wskazujacym i Srodkowym, zawiera do 80 tysiecy widkien, a nerw kulszowy szczura w czesci
dystalnej zawiera ok. 8 tysigcy widkien [112].

Ilo$¢ widkien nerwowych, ich grubos¢, rodzaj i potozenie w obrebie nerwu moga si¢ r6znic
pomigdzy poszczeglélnymi osobnikami, jednak stwierdzono, ze kazdy nerw ma typowy dla
niego sktad widkien réznej grubosci. Przewage widkien cienkich stwierdza si¢ w ukladzie
autonomicznym i w niektérych nerwach skérnych, najwigcej za§ widkien grubych stwierdza

si¢ w nerwach ruchowych [11].

1.1.3. Komoérka nerwowa

Za przekazywanie informacji w ukladzie nerwowym odpowiadaja komoérki nerwowe,
czyli neurony. Ich budowa znacznie si¢ r6zni od innych komérek. Typowy neuron (ryc. 1.2)
sktada si¢ z ciala komodrki oraz dwéch rodzajéow wypustek: jednego aksonu i licznych

dendrytow. Dendryty sa silnie rozgal¢zione, ale krétkie. Specjalizuja si¢ w odbieraniu bodZzcow
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Ryc. 1.2. Struktura typowej komoérki nerwowej. Akson tego neuronu otoczony jest ostonka

mielinowa [133].

i przekazywaniu ich do ciata komdrki. Ciato komérki moze réwniez odbiera¢ bodzZce bez
posrednictwa dendrytéw. Z kolei aksony przewodza impulsy z ciata komérki do innych
neurondw, a takze do migsni i gruczotéw. Typowy neuron posiada zazwyczaj tylko jeden akson
(tzw. neuryt) o znacznej dtugosci, od ktérego jednak moga odchodzi¢ boczne gal¢zie. Przy
mikroskopijnej Srednicy akson moze mie¢ dtugo$¢ ponad 1 m [133]. W poblizu swojego korica
akson rozgalezia sig, a na koncu z kazdej gatezi znajduje si¢ kolba synaptyczna. Pecherzyki
znajdujace si¢ w tych kolbach w odpowiedzi na potencjat czynnoSciowy docierajacy do nich
poprzez aksony uwalniaja neurotransmitery, powodujace przekazanie pobudzenia do kolejnych
komorek.

Z zewnatrz aksony sa otoczone przez komorki glejowe, ktore posrednicza w wymianie
substancji odzywczych 1 metabolitéw pomigedzy aksonem i ptynem migdzykomérkowym
oraz stanowiag ostong mechaniczng. Niemal wszystkie aksony o Srednicy wigkszej niz 2 um
otoczone sa przez dodatkowa ostonkg mielinowa (sa to tzw. widkna rdzenne), natomiast
mniejsze (tzw. widkna bezrdzenne) sa zazwyczaj nieostonigte (ryc. 1.3). W obwodowym
uktadzie nerwowym ostonka mielinowa utworzona jest przez neurolemocyty, ktére owijajac si¢
kilkakrotnie woko6t aksonéw tworza tg ostonke ze swojej btony komérkowej utozonej w kilka

warstw. Spelnia ona jednocze$nie funkcj¢ ochrony mechanicznej i izolatora elektrycznego
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Ryc. 1.3. Akson (I) bez ostonki mielinowej i akson (II) z ostonka mielinowa. Jadro lemocytu,

czyli komoérki Schwamma oznaczono literg s [155].

aksonu. W odstgpach okoto 1 mm widkna rdzenne pozbawione sa ostonek tworzac

tzw. przewezenia Ranviera [155].

1.1.4. Rodzaje wiékien nerwowych

Zauwazono, ze widkna nerwowe rdznig si¢ migedzy soba zardwno morfologicznie jak
1 czynnos$ciowo, z tego wzgledu wyrdznia si¢ réznego rodzaju widkna. Morfologiczne kryteria
podzialu odnosza si¢ do wystgpowania lub niewystgpowania ostonki mielinowej, do Srednicy
aksonéw oraz do umiejscowienia zaro6wno w osrodkowym jak i obwodowym uktadzie
nerwowym, gdzie sa skupione w postaci nerwow.

Wiékna nerwowe moga przewodzi¢ impulsy nerwowe wzdluz swego przebiegu
zarobwno w jednym, jak i w drugim kierunku. Jednak w warunkach fizjologicznych
jedne witékna przewodza impulsy od receptoréw do osrodkowego ukiadu nerwowego,
drugie za§ w kierunku odwrotnym, z uktadu oSrodkowego do narzadéw wykonawczych.
Z tego powodu pod wzgledem czynnoSciowym wyrdéznia si¢ odpowiednio widkna
dosrodkowe (aferentne) oraz obwodowe (eferentne). Widkna nerwowe rdéznia si¢ rdwniez
predkoscia przewodzenia impulséw, czasem trwania potencjatu iglicowego, dtugoscia okresu
bezwzglednej niewrazliwosci, czyli refrakcji oraz charakterem transmitteréw i modulatoréw
uwalnianych z zakonczen aksonéw.

Uwzgledniajac kryteria morfologiczne i czynnoSciowe widkna nerwowe dzieli si¢ na cztery
grupy (tab. 1.1):

— wldkna nerwowe grupy A — maja ostonk¢ mielinowa i sa to zaréwno widkna aferentne

- przewodzace bodZce czuciowe, jak i eferentne - somatyczne. W zaleznoS$ci od Srednicy

aksonéw dzielg si¢ na podgrupy: alpha (Srednica 12-20 pm), beta (Srednica 5-12 pm),

gamma (Srednica 3—6 um) i delta (Srednica 2—5 pm).
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Tabela 1.1. Podziat wtékien nerwowych w zalezno$ci od ich budowy i czynnoSci [155].

Grupa A B C
Podgrupa o 5 v 5 s. d.r.
Ostonka mielinowa + + + + + - -
Srednica aksonu 12-20 | 5-12 3-6 2-5 |ok.30,3-1,3|0,4-1,2

w mikrometrach

Predkos¢ przewodzenia 70-120 | 30-70 | 15-30 | 12-30 | 3-15 | 0,7-2,3 | 0,5-2,0
(m/s)

Aferentne + + + +
Eferentne + + + +
Czas trwania potencjatu 0,4-0,5 1,2 2 2

iglicowego (ms)
Okres bezwzglednej niepo- 0,4-1,0 1,2 2 2

budliwosci (refrakcji) (ms)

— wlékna nerwowe grupy B — maja ostonk¢ mielinowa, naleza do uktadu autonomicznego.
Do tej grupy zalicza si¢ widkna przywspétczulne oraz wspétczulne przedzwojowe.

— wldokna nerwowe grupy C s (ang. sympathetic C fibres) — nie maja ostonki mielinowej,
na ich zakonczeniach uwalnia si¢ noradrenalina (NA). Sa to widkna wspéiczulne
Zazwojowe.

— wlékna nerwowe grupy C d.r. (ang. dorsal root C fibres) — nie maja ostonki mielinowe;.
Sa to widkna aferentne wstgpujace do rdzenia kregowego przez korzenie grzbietowe.
Przewodza one niektére rodzaje czucia (np. czucie bolu) oraz stanowia czeS¢ aferentng

trzewnych tukéw odruchowych [155].

1.1.5. Nastepstwa uszkodzen wiokien nerwowych

Zaleznie od rodzaju widkien przebiegajacych w nerwach mozna méwi¢ o ich czynnoSci
czuciowej, ruchowej i neurowegetaywnej. Jezeli w wyniku urazu lub schorzenia dojdzie
do uszkodzenia nerwu, skutki tego uszkodzenia bgda zalezaly od tego, ktére wtékna zostaty
czgSciowo (widkna te moga by¢ nadpobudliwe), a ktére catkowicie uszkodzone.

Czynnos¢ czuciowa. Czynno$¢ czuciowa nerwOw jest zwigzana z przewodzeniem
impulséw z receptoréw do osrodkowego uktadu nerwowego. W wyniku podraznienia wiékien
nerwowych wystepuja béle i przeczulica. Inne objawy, jak niedoczulica lub znieczulenie,
powstaja wskutek fizjologicznego lub anatomicznego przerwania ciaglosci nerwow.

Czynno$¢ ruchowa. Migsnie poprzecznie prazkowane sa unerwiane przez galezie

migSniowe zawierajace widkna zaréwno dosrodkowe, jak i odsrodkowe. Ich uszkodzenie,
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a takze uszkodzenie wigkszych pni nerwowych powoduje zaburzenia ruchowe, przejawiajace
si¢ niedowladem (tac. paresis) lub porazeniem (lac. paralysis) zaopatrywanych przez nie
migSni. Przy uszkodzeniu nerwéw obwodowych porazeniu lub niedowtadowi towarzyszy
zmniejszenia napigcia migsnie staja si¢ wiotkie. Zaniki pojawiaja si¢ po pewnym czasie
od wystapienia porazenia. Objgto$¢ porazonych migéni staje si¢ mniejsza, a zarys odpowiednie;j
czesci ciata wyraznie si¢ zmniejsza.

Czynnos¢ neurowegetatywna. CzynnoS¢ autonomiczna nerwéw obwodowych jest
zwiazana z wiéknami uktadu autonomicznego. Ich uszkodzenie powoduje przede wszystkim

zaburzenia naczynioruchowe, potowydzielnicze i troficzne [11].

1.1.6. Potencjal czynnosciowy. Przewodzenie impulséw we wiéknach nerwowych.

W neuronie pozostajacym w stanie spoczynku wystepuje réznica w stgzeniu jonow
pomiedzy jego wnetrzem a plynem zewnatrzkomérkowym. W plynie zewnatrzkomérkowym
wystepuje stosunkowo duze stgzenie jondw chlorkowych i sodowych, a mate potasowych.
Z kolei w plynie wewnarzkomérkowym stgzenie jonéw potasowych jest wielokrotnie wigksze.
Dysproporcja ta wynika z selektywnej przepuszczalno$ci jondw przez blong komédrkowa
1 prowadzi do elektrycznej polaryzacji btony. W stanie spoczynku réznica pomigdzy fadunkiem
wnetrza komorki wzgledem jego powierzchni wynosi ok —70mV. Rdéznica ta nosi nazwe
potencjatu spoczynkowego (ang. resting potential).

Pod wptywem bodZca dzialajacego na btong komérkowa zmieniaja si¢ jej wiasciwosci,
umozliwiajac przeptyw jonéw sodowych (Na™) z otoczenia do wnetrza komérki. BodZcami
zazwyczaj sa neurotransmitery uwolnione z zakonczeni innych komoérek nerwowych albo
z receptoréw, jednak moga nimi by¢ réwniez impulsy elektryczne pochodzace z zewngtrznego
zrodta. Naptyw jonéw sodowych do wnetrza komoérki powoduje zmniejszenie ujemnego
potencjalu wewnatrzkomoérkowego. Gdy potencjal ten obnizy si¢ do wartoSci progowe]
wynoszacej ok. =55 mV (jest to tzw. potencjal progowy), dochodzi do gwattownej zmiany
przepuszczalno$ci blony komoérkowej dla jonéw sodowych (ryc. 1.4). Ich naptyw do
wnetrza komorki prowadzi do szybko narastajacej depolaryzacji btony komoérkowej. Potencjat
wewnatrzkomorkowy zmienia si¢ z ujemnego na dodatni, osiggajac na swoim szczycie +35 mV.
Ta szybka depolaryzacja nosi nazwg potencjatu iglicowego.

Na szczycie potencjatu iglicowego dalszy naptyw jonéw Na' do wnetrza aksonu zostaje
zahamowany. Jednocze$nie otwieraja si¢ kanaty dla odkomoérkowego pradu jonéw K.
Wyplyw dodatnio natadowanych jonéw potasowych na zewnatrz komoérki powoduje ponowne
spolaryzowanie btony komérkowej, czasem do wartosci wigkszej niz potencjat spoczynkowy,
ma wtedy miejsce tzw. hiperpolaryzacja. Depolaryzacja blony komérkowej jet bardzo krétka

1 trwa ok. 0,5 ms we widknach rdzennych 1 ok. 2 ms we witéknach bezrdzennych. Powrot
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Ryc. 1.4. Potencjat czynno$ciowy wnetrza neuronu [155].

do potencjatu spoczynkowego trwa diuzej, od 35 do 50 ms [155]. W czasie tego okresu,
nazywanego czasem refrakcji (ang. refractory period) pompa sodowo-potasowa przywraca
koncentracje jonéw Na' i Kt wewnatrz komorki, a komérka jest mniej pobudliwa.

Zjawisko gwattownej i krétkotrwatej depolaryzacji btony komérki nerwowej, nazywane
potencjalem czynno$ciowym, powstaje zgodnie z zasada "wszystko albo nic". Oznacza to,
ze jego amplituda nie zalezy od sity bodZca, a jego wystapienie zalezy jedynie od tego, czy
depolaryzacja spowodowana zadziataniem bodZca osiagneta warto$¢ potencjatu progowego.

Naplyw jonéw Na't do wnetrza ciata neuronu lub aksonu odciaga je z sasiadujacej
zewngtrznej powierzchni btony komoérkowej aksonu, powodujac jej depolaryzacje.
Depolaryzacja sasiedniej czeSci aksonu pociaga za soba depolaryzacje kolejnych czesci
aksonu. Dzigki temu powstaje fala depolaryzacji, ktéra we wtéknach bez ostonki mielinowej
(bezrdzennych) przesuwa si¢ w sposob ciagty (ryc. 1.5). Za fala depolaryzacji przemieszcza
sie fala repolaryzacji wywotana zahamowaniem naptywu jonéw Na™ do wnetrza komérki
i wyplywem jonéw K ' na zewnatrz komoérki. Predkosé przewodzenia impulséw we wiéknach
bezrdzennych jest niewielka i wynosi od 0,5 do 2 m/s [155].

Inaczej przebiega rozchodzenie si¢ potencjatu czynno$ciowego we wtéknach rdzennych.

Ostonka mielinowa spetnia w nich funkcj¢ izolatora. W miejscach, w ktérych otacza
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Ryc. 1.5. Blona komoérkowa ciata neuronu i poczatkowego odcinka aksonu w czasie
przewodzenia potencjatu czynnoSciowego wzdluz aksonu bez ostonki mielinowej (u géry) oraz

z ostonka mielinowa (na dole) - pobudzenie przemieszcza si¢ w prawo [155].

ona akson, jest mata gesto$¢ kanaléw jonowych i nie wystgpuje ruch jondw przez bilong
komoérkowa. Dzigki temu depolaryzacja btony komérkowej moze "przeskakiwac" z jednego
przewezenia Ranviera do drugiego (ryc. 1.5). Przeskakiwanie depolaryzacji pomigdzy
przewezeniami Ranviera we widknach rdzennych prowadzi do skokowego przewodzenia
impulséw nerwowych, skutkiem czego sa one znacznie szybciej przewodzone niz we
widknach bezrdzennych. W zaleznoSci od Srednicy aksonu (im wigksza, tym szybciej impulsy
sa przewodzone) predkos¢ przewodzenia we wtdknach rdzennych wynosi od kilku do 120 m/s.
Dzigki temu witdékna draznione pradem elektrycznym moga przewodzi¢ do 2000 impulséw
na sekunde [155].

Impuls nerwowy docierajac do konca aksonu powoduje uwalnianie si¢ neurotransmiteréw
ze znajdujacych si¢ tam kolb synaptycznych, co umozliwia przekazanie impulsu do kolejnego
nerwu badz do efektora (gruczotu albo migsnia).

W organizmie cztowieka impulsy przewodzone sa we witdknach nerwowych na zmiang
z narastajaca 1 zmniejszajaca si¢ czestotliwoScia. W pojedynczym widknie nerwowym
unerwiajacym komoérki migsni szkieletowych impulsy wystepuja z czestotliwoscia od 60 do 80
Hz. W czasie maksymalnego skurczu mig$nia czgstotliwo$¢ impulséw w pojedynczym witdknie

nerwowym osiaga 150 Hz [155].
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1.2. Oddzialywanie impulsami elektrycznymi w celu pobudzenia

efektorow

Schorzenia 1 urazy (np. neuropatie, stwardnienie zanikowe boczne, urazowe uszkodzenie
kregostupa) powoduja zaburzenia przewodnictwa w uktadzie nerwowym. Moze to spowodowac
sytuacje, w ktorej zdrowe migsnie i narzady unerwiane przez uszkodzone nerwy nie realizuja
swoich funkcji. Rosnaca wciaz liczba tego typu przypadkéw oraz szybki postgp techniki
sktaniaja naukowcéw do podejmowania prob przywrdcenia sprawnosci porazonym narzadom.

Jedna ze stosowanych metod jest funkcjonalna stymulacja elektryczna (FES -
ang. Functional Electrical Stimulation), ktérej wykorzystanie doprowadzito do powstania
nowej dziedziny nauki i techniki, noszacej nazwe¢ neuroprotetyki. Zajmuje si¢ ona
wspomaganiem, korygowaniem lub zastgpowaniem funkcji patologicznych struktur
nerwowych [61]. Stad tez pojeciem neuroprotezy okresla si¢ urzadzenia techniczne majace na
celu wspomaganie lub przywracanie funkcji utraconych lub ostabionych na skutek uszkodzenia
struktur uktadu nerwowego.

Kardiostymulatory, implanty Slimakowe i stymulatory mézgu w chorobie Parkinsona
naleza do neuroprotez stosowanych obecnie w praktyce klinicznej. Funkcjonalna stymulacja
elektryczna stosowana m.in w przypadkach niedowladéw i porazan koriczyn stanowi inng
istotng galaz neuroprotetyki [101]. Coraz czgsciej stosowane sa réwniez implantowane
stymulatory majace na celu modulowanie przewodnictwa nerwowego, np. w celu u§mierzenia
chronicznego bdlu albo torowania lub hamowania przewodnictwa w uktadzie nerwowym.
Sygnaty z uktadu nerwowego sa réwniez wykorzystywane w celu sterowania systemami
technicznymi lub biologicznymi. Najbardziej zaawansowanymi przykladami takich rozwiagzan
sa mioelektryczne protezy regki oraz urzadzenia okreSlane angielska nazwa Human Machine
Interfece, stuzace do komunikacji pomigdzy czilowiekiem a urzadzeniem technicznym.
Zarejestrowana aktywnoS$¢ bioelektryczna moze by¢ réwniez telemetrycznie przestana nawet

na duza odlegto$¢ w celu analizy i diagnostyki [61].

1.2.1. Krétka historia wykorzystania stymulacji elektrycznej w medycynie

Juz w starozytnosci znane bylo lecznicze dziatanie pradu elektrycznego na ludzki organizm,
cho¢ wiedza na temat samego zjawiska przeptywu pradu elektrycznego byla niezwykle
uboga. Pierwszy dokument potwierdzajacy zastosowanie pradu elektrycznego w medycynie
pochodzi z 46 r. naszej ery, w ktérym Scribonius Largus rekomendowat wykorzystanie dretw
(ryb z rodziny dretwowatych, ang. torpedo fish) do leczenia boléw gltowy i dny moczanowej
(podagry) stawow (ryc. 1.6) [69].

W 1664 r. holender Jan Swammerdam przeprowadzitl seri¢ do§wiadczen majacych na celu

sprawdzenie, czy skurczowi migsnia towarzyszy zmiana jego objetosci. Migsienn umieszczony
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Ryc. 1.6. Artystyczne przedstawienie wykorzystania dretw do leczenia a) dnawego zapalenia

stawOw oraz b) bolu gltowy [121].

byl w naczyniu szklanym, a jego skurcz wywotywany byl poprzez przeciaganie unerwiajacego
go nerwu przez miedziana petle za pomoca srebrnego druta [143]. Swammerdam sadzit, ze
skurcz mig$nia byt spowodowany mechanicznym draznieniem. Jednak wielu pdzniejszych
badaczy domniemywalo, ze przyczyna skurczu byt przeptyw fadunku elektrycznego poprzez
tkanke nerwowa pomigdzy dwoma réznymi metalami ztaczonymi ze soba [88]. Z tego wzgledu
uwaza si¢, ze praca Swammerdama byla pierwszym udokumentowanym do$§wiadczeniem
polegajacym na stymulowaniu nerwu ruchowego za pomoca sily elektromotorycznej
wytworzonej w wyniku polaczenia ze soba dwoch przewodnikéw o réznych potencjatach
elektrochemicznych [14].

Niedtugo po wynalezieniu butelki lejdejskiej (ktéra byta pierwowzorem kondensatora)
w 1745 r. zostala ona wykorzystana w medycynie. W 1747 r. Jean Jallabert profesor na
uniwersytecie w Genui zastosowat ten wynalazek do stymulacji pacjenta z porazong konczyna
gérna. Leczenie trwalo 3 miesiace i zakonczylo si¢ sukcesem. Eksperyment ten zostat
szczegblowo opisany [66] i uwazany jest za poczatek elektrycznej stymulacji mig$ni w celach
leczniczych [88].

Najbardziej znany eksperyment w dziedzinie stymulacji nerwowo-mig$niowej zostat
przeprowadzony przez profesora anatomii na uniwersytecie w Bolonii, Luigiego Galvaniego,
26-ego stycznia 1781 r. W eksperymencie tym odpowiednio przygotowana zaba lezata na
stole, na ktérym znajdowala si¢ rowniez maszyna elektrostatyczna. Gdy asystent Galvaniego
dotknat skalpelem nerwu udowego zaby, pomigdzy skalpelem a nerwem przeskoczyta
iskra, a migsnie zaby gwattownie si¢ skurczyly. Wydarzenie to zapoczatkowalo calg serig

eksperymentéw Galvaniego z wykorzystaniem elektrycznos$ci do pobudzania mig$ni. W czasie
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tych eksperymentéw zaobserwowat on, ze potaczenie mig$nia zaby z unerwiajacym go nerwem
za pomoca tuku utworzonego z miedzi i cynku mozna wywotac skurcz tego migsnia ryc. 1.7.
Wiadomo jednak, ze Galvani nie rozumial mechanizmu pobudzenia i tlumaczyt go tym,
ze dotknigcie bimetalicznym tukiem spowodowato roztadowanie "elektrycznos$ci zwierzgcej"
wystepujacej w ciele zaby [42, 88, 122].

Eksperymenty Galvaniego kontynuowat inny Wtoch, Allesandro Volta, ktéry byt
profesorem fizyki w Padwie. Volta lepiej zrozumial zjawisko zaobserwowane przez
Galvaniego. Stwierdzit on, ze polega ono na przeptywie tadunku pomigdzy dwoma metalami
zanurzonymi w elektrolicie. Jego prace doprowadzily go do wynalezienia baterii pradu
statego [88, 166].

W 1872 r. Green opisat resuscytacje¢ krazeniowo-oddechowa za pomoca baterii ztozonej
z 200 ogniw w przypadkach pacjentéw, u ktérych w czasie operacji na skutek usypiania
chloroformem doszto do spowolnienia oddechu i tgtna [49]. W tym celu Green przykladat
napigcie pomiedzy szyja pacjenta a dolnymi zebrami po lewej stronie ciala. Metoda ta okazata
si¢ skuteczna w 5 (wg innej wersji 7) przypadkach, w ktorych stwierdzono nagly zanik
tetna [88].

Wynalezienie cewki indukcyjnej przez Faradaya w 1834 r. zapoczatkowalo wiasciwe
stosowanie stymulacji magnetycznej w medycynie. Jako pierwszy stymulacjg¢ za pomoca cewki
indukcyjnej wykonat Niemiec Emil Heinrich du Bois-Reymond w 1846 r [31, 88]. W 1874

profesor medycyny w Cincinnati, Robert Bartholow, stymulowat za pomoca cewki indukcyjne;j

Ryc. 1.7. Eksperyment Galvaniego: skurcz mi¢Snia spowodowany potaczeniem nerwu
1 migSnia za pomoca bimetalicznego tuku zlozonego z cynku (z - ang. zinc)

i miedzi (c - ang. copper) [42].
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odstonigta korg mézgowa. Zaobserwowal on, ze stymulacja ta wywotywata ruchy koniczyn
po przeciwlegtej stronie ciala oraz poruszanie gtowa [7, 88, 174]. Przezczaszkowa stymulacje
magnetyczng (w skocie TMS - ang. transcranial magnetic stimulation) przeprowadzono jednak
po raz pierwszy dopiero w 1985 r. [6].

Pierwszym naukowcem, ktéry opisal bezposrednia elektrostymulacj¢ serca, byt F. Steiner,
ktéry zademonstrowat t¢ metode w 1871 r. na psie uSpionym za pomocg nadmiernej dawki
chloroformu [138]. W 1882 Niemiec Hugo Wilhelm von Ziemssen zastosowat t¢ technike
u cztowieka, a w 1932 r . Amerykanin Albert Salisbury Hyman opisat kliniczne wykorzystanie
elektrostymulacji przedsionkéw [179]. Jednak dopiero w 1952 r. Amerykanin Paul Maurice
Zoll za pomoca elektrostymulacji podtrzymat prace serca pacjenta przez 20 minut [180].
Wtedy rozpoczeto si¢ rzeczywiste wykorzystanie tej metody w praktyce klinicznej. W 1958 r.
Furman i Schwedel zdotali podtrzymac prace serca pacjenta przez 96 dni [41]. W tym samym
roku w Karolinska Institut w Sztokholmie Ake Senning dokonal przelomu w dziedzinie
elektrostymulacji wszczepiajac pierwszy implantowany kardiostymulator opracowany przez
inzyniera Rune Elmqvist’a. Dokonanie to nie bytoby mozliwe bez wynalezienia tranzystoréw
przez Bardeen i Brattain w 1948 [88]. W latach 70-tych XX-ego wykazano niezawodnos$¢
i duza skuteczno$¢ kardiostymulatoréw implantowanych w poprawianiu standardu zycia oséb
z zaburzeniami pracy serca. Doprowadzito to do niestabnacego rozwoju kardiostymulatorow
i ciagle rosnacej liczby implantacji.

Pierwsze doniesienie na temat defibrylacji serca pochodzi z 1899 i opisuje do§wiadczenia,
w ktérych Jean Louis Prevost (Szwajcar) i Frédéric Battelli (Wloch) podczas badar na
zwierzgtach wykazali, ze impulsy o niskim napigciu przytozone do komor serca powoduja ich
fibrylacje (silny nieregularny ruch serca, tzw. migotanie), podczas gdy impulsy o wysokim
napigciu powodowaly zatrzymanie fibrylacji (tzn. defibrylacjg¢) [110]. W latach 30-tych
XX wieku Amerykanin William B. Kouwenhoven wraz ze swoim zespolem przeprowadzit
defibrylacje serca psa za pomoca pradu o czestotliwosci 60 Hz [43, 88], a w 1947 r. zesp6t pod
kierownictwem C.S. Beck’a przeprowadzil pierwsza defibrylacje serca cztowieka [8, 88].

Sukces stymulatoréw serca zachecit naukowcéw do wykorzystania opracowanych
technologii do wspomagania rowniez innych funkcji organizmu i przywrdcenia sprawnosci
innym narzadom. Do takich préb nalezy wspomaganie oddychania. Pomimo, ze rdézne
proby stymulacji nerwu przeponowego i przepony dokonywane byty juz od XVIII w. [113],
to dopiero w latach 50-tych XX w. pojawity si¢ mozliwosci techniczne pozwalajace
wykorzysta¢ elektrostymulacje do wspomagania tej funkcji organizmu. Pierwsze préby
kontroli pracy przepony za pomoca elektrod implantowanych zostaly przeprowadzone
pomigdzy 1948 a 1950 r. przez Sarnoffa i wspotpracownikoéw [128]. Opracowanie pod
koniec lat 50-tych metody pozwalajacej na zasilanie implantowanych stymulatoréw poprzez

przekazywanie energii na zasadzie indukcji elektromagnetycznej pozwolito na dalszy rozwdj
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neuroprotez wspomagajacych oddychanie [44]. W 1966 r. dr William Glenn na Uniwersytecie
Yale przeprowadzil pierwsza kliniczng aplikacje implantowanego stymulatora nerwu
przeponowego zasilanego z zewnatrz za zasadzie indukcji elektromagnetycznej. Stymulator
zostal zaimplantowany u pacjenta z hipowentylacja pochodzenia o§rodkowego. Wykorzystanie
elektrostymulacji do kontroli oddychania u o0s6b z calkowitym porazeniem migsni
oddechowych przeprowadzono po raz pierwszy w 1971 r, a na poczatku lat 80-tych
XX w. pojawily si¢ pierwsze komercyjne stymulatory nerwu przeponowego przeznaczone do
wspomagania oddychania [113].

Stosunkowo wczesnie podjeto proby przywrocenia stuchu osobom catkowicie ghuchym.
W 1950 r. Lundberg w czasie operacji neurochirurgicznej przeprowadzil stymulacje nerwu
Slimakowego za pomoca pradu sinusoidalnego - pacjent styszat jedynie szum. Prawdziwego
przetomu dokonali jednak Djourno i Eyries [29], ktérzy w 1957 r. stymulowali nerw
przedsionkowo-§limakowy pacjenta za pomoca wszczepionych elektrod i cewki indukcyjne;j.
Druga cewka umieszczona byla na zewnatrz ciata nad pierwsza cewka i na zasadzie sprzgzenia
magnetycznego obwodow elektrycznych przesytata sygnat z podtaczonego do niej mikrofonu.
Uzyteczno$¢ urzadzenia nie byla duza, gdyz pozwalatlo ono pacjentowi na rozpoznawanie
jedynie pojedynczych stow (tata, mama, halo), jednak eksperyment ten pociagnat ze soba
inne, ktérych celem byto przywrécenie sprawnosci narzadom zmystéw. Rozwiagzanie Djourno
1 Eyries bylo ciagle ulepszane wraz z rozwojem techniki, jednak bezpieczenstwo pacjenta
w wypadku stosowania tych urzadzen przez dtugi czas budzito wiele kontrowersji. Dopiero
w 1984 1. po ponad 20 latach badan implant §limakowy uzyskal w USA aprobatg Agencji ds.
Zywnosci i Lekéw (FDA - Food and Drug Administration) na stosowanie tego implantu u oséb
dorostych [113].

W 1929 r. Foerster [37] opisat stymulacj¢ pradem kory wzrokowej cztowieka, w czasie
ktérej pacjent odczuwal wrazenia Swietlne ("widzial" §wiecace punkty). Eksperyment ten byt
powtarzany przez wielu naukowcow. Prawdziwy przetom dokonat si¢ jednak w 1968 r., gdy
Lewin i Brindley zaimplantowali neuroproteze w korze wzrokowej niewidomej kobiety [15].
Wprawdzie pacjentka nie odczuta znacznej poprawy, jednak eksperyment ten wykazat
mozliwo$¢ przestania duzej ilosci informacji do uktadu wzrokowego cztowieka [113].

Jedng z pierwszych préb majacych na celu przywrdcenie sprawnosci porazonym mig§niom
konczyny dolnej przeprowadzit w 1961 r. Liberson ze swoimi wspétpracownikami. Opracowali
oni system umozliwiajacy unoszenie "opadajacej stopy" u oséb z porazeniem potowiczym
(hemiplagia). Stymulujac nerw strzatkowy uzyskiwano zgigcie grzbietowe, nawracanie oraz
odwracanie stopy [86, 113]. W 1963 r. Kantrowitz zastosowal stymulacje elektrodami
powierzchniowymi migsni czworogtowych uda i1 posladkowych w celu utatwienia uniesienia
si¢ pacjenta z pozycji siedzacej do stojacej [72]. Od tego czasu wiele zespotéw podejmowato

préby wykorzystania stymulacji impulsami elektrycznymi do przywrdcenie utraconych funkcji
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porazonym konczynom. Opracowano i przetestowano z réznymi wynikami wiele rozwiazan
technicznych majacych umozliwié¢ chéd, chwyt i inne czynno$ci ruchowe osobom dotknigtym

réznego rodzaju porazeniami.

Ryc. 1.8. Aparat do wspomagania czynnosSci wstawania i chodu u oséb z porazeniem koficzyn

dolnych. Widok po natozeniu na koniczyny pacjenta [45].

W Polsce w 1970 r. Centrum Rehabilitacji w Konstancinie przy wspélpracy z zespotem
prof. Adama Moreckiego z Politechniki Warszawskiej podjeto préby wykorzystania
funkcjonalnej elektrostymulacji w rehabilitacji pacjentow z porazeniem dwu- (para-)
1 czterokonczynowym (tetraplegia) [70, 73, 98, 102]. Kontynuacja tych prac pozwolila na
opracowanie uktadu ortozy biernej z uktadem elektrostymulacyjnym umozliwiajacym osobie
z porazeniem konczyn dolnych na kontrolowane siadanie i wstawanie oraz wykonywanie
wykroku (ryc. 1.8) [45, 72]. Opracowano réwniez metod¢ stymulacji umozliwiajaca
zewngtrzne sterowanie ruchem chwytnym porazonej rgki [71, 93, 169], co pozwolito na
wykonanie prototypu hybrydowej ortozy pozwalajacej osobie z tetraplegia na wykonanie

prostych ruchéw chwytnych porazong koniczyna [72, 99].

1.2.2. Obecny stan neuroprotetyki

Kardiostymulatory

Najbardziej rozpowszechnionym urzadzeniem implantowanym wykorzystywanym
do wspomagania lub zastgpowania funkcji nieprawidlowo dzialajacego narzadu jest
kardiostymulator. Nie wszyscy jednak zaliczaja kardiostymulatory do neuroprotez [139].
Kardiostymulatory sa wykorzystywane w celu regularnego pobudzania migénia sercowego

do skurczu w sytuacji, gdy uklad bodzcotwérczy serca dziala w sposob nieprawidtowy.
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Obecnie produkowane kardiostymulatory umozliwiaja oddzielne pobudzanie przedsionkéw
i komor oraz umozliwiaja automatyczne dopasowanie czgstotliwosci generowanych pobudzen
do aktualnej aktywnoSci uzytkownika [139]. Na calym Swiecie implantuje si¢ corocznie
ok. 1 mln kardiostymulatorow [61]. Obecnie stosowane baterie pozwalaja na zasilanie
kardiostymulatorow przez okres od 5 do 10 lat, co sprawia, ze ponad 50% pacjentéw nie
potrzebuje wymiany kardiostymulatora na nowy. Niektére firmy (np. Biotronik) pracuja
obecnie nad nowa generacja kardiostymulator6w umozliwiajacych monitoring czynnosci
elektrycznej serca i telemetryczne przesylanie zarejestrowanych danych do specjalisty w celu

ich analizy oraz szybkiego wykrywania standw zagrozenia [61].

Stymulator pecherza moczowego

Kontrola wyprézniania pgcherza moczowego jest jednym z najwazniejszych aspektow
rehabilitacji os6b sparalizowanych. W 1973 r. Brindley [16] opisal metod¢ oprdzniania
pecherza moczowego poprzez stymulacj¢ korzeni brzusznych nerwow krzyzowych. Od
tego czasu metoda ta cieszyla si¢ duzym zainteresowaniem i zaowocowata opracowaniem
stymulatora pecherza moczowego. Stymulatory te sa dostgpne na rynku od kilku dziesigcioleci
1 przez ten czas ich prosta i sprawdzona konstrukcja niewiele si¢ zmienita. Uktad elektroniczny
sktada si¢ z trzech jednakowych czgsci odpowiadajacych trzem kanatom stymulacyjnym. Uktad
pobudza zaréwno cienkie jak i grube widkna nerwowe, przez co jego stosowanie zaburza
czynno$¢ seksualng. Stymulator pgcherza moczowego zostal wszczepiony do tej pory u ponad
2,5 tys. oséb [61].

Neuroprotezy konczyn gérnych

W przypadkach porazen konczyn gérnych gtéwna czynnoscia, ktéra usituje si¢ przywrocic
lub usprawni¢ za pomoca neuroprotez jest chwyt rgki. Opracowano szereg rozwigzan
konstrukcyjnych takich neruoprotez. Do najbardziej znanych nalezy zaliczy¢ systemy:
Freehand [58], Handmaster (ryc. 1.9) [64], Bionic Glove [111], NEC FESMate [149],
Belrgade Grasping-Reaching System [105], ETHZ-ParaCare [108], a takze system autorstwa
Reberska i Vodovnika [117]. Wsréd wyzej wymienionych jedynie systemy Freehand oraz
NEC FESMate wykorzystuja elektrody implantowane, pozostate systemy korzystaja z elektrod
montowanych na powierzchni skéry. Oba rozwiazania maja zalety 1 wady. Zastosowanie
elektrod powierzchniowych pozwala na wykorzystanie neuroprotezy na wczesnym etapie
rehabilitacji, zarowno w przypadku udaru moézgu, jak i uszkodzenia rdzenia krggowego.
Podejscie takie niejednokrotnie pozwala czg¢sciowo przywroci¢ sprawno$¢ pacjentowi i czesto
dalsze korzystanie z neuroprotezy nie jest konieczne. Neuroprotezy korzystajace z elektrod
powierzchniowych mozna w tatwy sposéb zdemontowaé zaréwno do ¢wiczen, jak réwniez
gdy pacjent nie chce juz z nich korzystaé. Latwo mozna réwniez zmieni¢ miejsce

stymulacji, gdy pacjent odzyska kontrolg nad niektérymi mig$niami. Codzienne zaktadanie
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Ryc. 1.9. System Handmaster firmy NESS, Izrael. Zrédto: http://www.aran-rd.com/.

1 zdejmowanie neuroprotezy jest jednak czasochtonne 1 uciazliwe, dlatego u oséb z utrwalonym
porazeniem stosuje si¢ niekiedy neuroprotezy z implantowanymi elektrodami. Do giéwnych
zalet takiego rozwiazania nalezy wigksza selektywno$¢ pobudzania migSni oraz brak
konieczno$ci codziennego zakladania elektrod. Zalety te sa jednak okupione koniecznoscia
przeprowadzenia zabiegu chirurgicznego w celu implantacji elektrod oraz niekiedy dokonania
zmiany miejsca przyczepu Sciggien, co jednak nie zawsze przynosi oczekiwane korzysci.
Poniewaz wykorzystanie implantowanych elektrod wymaga, aby zdolno$¢ kontroli pacjenta
nad poszczeg6lnymi migSniami byta stabilna, neuroprotezy wykorzystujace elektrody
implantowane stosuje si¢ u pacjentéow dopiero 18-24 miesiace od urazu, gdy rehabilitacja

ukierunkowana na przywrdcenie utraconych funkcji jest juz zakonczona [109].

Neuroprotezy konczyn dolnych

Neuroprotezy stosowane w porazeniach i niedowtadach konczyn dolnych mozna podzieli¢
na dwie grupy. Pierwsza stanowia neuroprotezy stosowane w przypadkach tzw. opadajace;j
stopy, tzn. u pacjentéw ktérzy z réznych przyczyn w czasie wykroku nie s zdolni do
wykonania zgigcia grzbietowego stopy, przez co zawadza ona o ziemig, utrudnia chéd i moze
doprowadzi¢ do upadku. Druga grupe stanowia systemy przeznaczone do wspomagania chodu
u 0s6b z catkowitym porazeniem konczyn dolnych (paraplegia).

Rézne rozwiazania ukladéw przeznaczonych do korekcji opadajacej stopy stosowane
sa w praktyce klinicznej od wielu lat. Przykladami takich urzadzen sa: Fepa [165],
MikroFES [65], WalkAid [170], Odstock 2 [152], Finetech [139], Neurodan [139], czy
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polski Step [100, 101]. Systemy te korzystaja niemal wylacznie z elektrod powierzchniowych
(najnowsze rozwigzania korzystaja z elektrod implantowanych [139]) oraz jednego albo
dwoch kanatéw stymulacyjnych. Stymulacja wyzwalana jest przez naci$nigcie albo zwolnienie
przycisku, ktéry pacjent naciska rgka, a czg$ciej montowany jest w postaci specjalnej wktadki
w bucie pacjenta. Naukowcy z Center of Sensory-Motor Control (SMI, Aalborg, Denmark)
pracuja nad rozwigzaniem majacym na celu zastapienie zewnetrznego czujnika informacja
zarejestrowang z nerwOw czuciowych, co umozliwitoby stworzenie systemu catkowicie
implantowalnego [139]. Systemy takie stosowane sg doraznie w rehabilitacji w celu poprawy
stereotypu chodu, jak i jako zaopatrzenie ortotyczne przez dlugi okres czasu [4]. Wszystkie
wymienione systemy maja niewielkie rozmiary, sa stosunkowo niezawodne i1 proste w uzyciu.
Niektore z nich (jak np. Odstock 2 i MicroFES) zostaly zastosowane u ponad 500 pacjentow.
Fepa, MicroFes oraz Odstock 2 sa dostgpne komercyjnie [107]. Polski Step, ktérego gtéwnym
wspottworca jest prof. Pasniczek, uzyskal patent krajowy i w 1982 r. zostat zatwierdzony do
stosowania w placowkach stuzby zdrowia w Polsce [101]. Przez wiele lat byt on produkowany
przez RzemieSlnicza Spoldzielni¢ Elektrykéw "Elmech" w Warszawie, jednak od czasu
likwidacji sp6tdzielni "Elmech" nie jest juz wytwarzany.

Neuroprotezy wspomagajace lub umozliwiajace chéd osobom z uszkodzeniem rdzenia
kregowego wymagaja z reguly, aby pacjent mial sprawne konczyny gérne, co umozliwia
utrzymanie balansu i rownowagi w czasie chodu. Niektore z tych urzadzen wymagaja rowniez,
aby pacjent korzystat ze specjalnego balkonika albo kul w celu odciazenia koiczyn dolnych.
Z tego wzgledu tylko osoby z paraplegia posiadajace mocne i sprawne konczyny goérne
moga odnies¢ istotne korzysci korzystajac z tych neuroprotez. Poniewaz korzystanie z nich
wymaga duzego wysitku sg one stosowane wylacznie w celach rehabilitacyjnych i nie znajduja
zastosowanie w codziennym funkcjonowaniu chorego. Gtéwnym celem zastosowania tego
typu neuroprotez jest umozliwienie pacjentom stania i przemieszczania si¢ na niewielka
odlegtos¢ po plaskim terenie (np. po korytarzu) [107]. Umozliwienie przyjecia postawy
stojacej przeciwdziata powstaniu zaburzen czynnosSci wegetatywnych ustroju takich, jak:
pogorszenie krazenia obwodowego krwi, zaburzenia odzywiania tkanek i wydalania produktéw
przemiany materii, upoS§ledzenie uktadu oddechowego, trawiennego i wydalniczego oraz
zaburzen neurologicznych [101]. Do neuroprotez wspomagajacych chéd naleza m.in. systemy:
Parastep [48], RGO II [135], HAS [106], Praxis 24 [24], a takze systemy zaproponowane przez
zespoty Kralja [77], Kobetica [75] i Pasniczka (ryc. 1.8) [45, 72].

Neuroprotezy stuchu

Gluchota i schorzenia stuchu znaczaco utrudniaja funkcjonowanie w spoleczenstwie.
W wypadkach zaburzen stuchu wynikajacych z nieprawidtowego dziatania ucha wewnetrznego

(jednak przy prawidtowym dzialaniu komoérek rzg¢satych wewngtrznych) stosuje si¢ implanty
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Zaimplantowany
stymulator

Cewka
transmisyjna

Elektrody wewnatrz
slimaka

Mikrofon i ukfad b4
przetwarzania diwieku

Ryc. 1.10. Schematyczne przedstawienie umiejscowienia implantu Slimakowego [61].

Slimakowe (ryc. 1.10). Skladaja si¢ one z czg$ci zewngtrznej obejmujacej mikrofon, uktad
przetwarzajacy dzwigk oraz cewke transmisyjng stuzaca do przestania danych i zaopatrzenia
w energi¢ czgSci wewnetrznej oraz z czgSci wewnetrznej obejmujacej stymulator i potaczone
z nim elektrody. Stymulator implantowany jest za uchem. Zawiera on odbiornik umozliwiajacy
odbieranie sygnaléw z czgsci zewngtrznej, ktére po zdekodowaniu zamieniane sa na impulsy
pobudzajace poprzez elektrody nerw stuchowy. Elektrody w liczbie od 2 do 22 umieszczone
sa w postaci macierzy w Slimaku, natomiast elektroda odniesienia umieszczona jest poza
nim. Implanty te rozwijane sa od ponad 25 lat i maja ugruntowana pozycje¢ w praktyce
klinicznej [139]. Obecnie produkowane implanty §limakowe sa mniejsze od pudetka zapatek,
zaprojektowane sa do pracy przez ponad 20 lat i corocznie na catym §wiecie implantuje sig¢
ich ok. 9 tys. (dane z lat 2003-2004 [61]). Zastosowanie implantu Slimakowego wymaga
jednak od pacjenta ponownego nauczenia si¢ rozrézniania "dzwigkOw" generowanych przez to
urzadzenie. Stopien poprawy zalezy od wielu czynnikéw, w tym réwniez od indywidualnego
dopasowania parametréw stymulacji do pacjenta. Obecnie stosowana ilos¢ elektrod jest czgsto
niewystarczajaca i nie pozwala na rozréznienie ztozonych dZzwigkéw takich jak muzyka czy
rozmowa prowadzona na ruchliwej ulicy [61].

W sytuacji, gdy oba nerwy stuchowe sg uszkodzone (np. na skutek choroby nowotworowej)
mozliwe jest zastosowanie implantu stymulujacego bezposrednio jadra stuchowe w pniu

moézgu. Zasada dziatania jest podobna jak w wypadku implantu §limakowego. Rowniez i tutaj
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caty uktad sktada si¢ z czgSci zewnetrznej zawierajaca mikrofon, jednostke przetwarzajaca
dzwigk 1 uktad transmisyjny oraz z czeSci wewnetrznej dekodujacej otrzymane sygnaty
na odpowiednia seri¢ impulsoéw, ktére poprzez elektrody zaimplantowane w pniu mézgu
pobudzaja odpowiednie komérki. Po zabiegu wszczepienia konieczny jest okres przejsciowy,
w czasie ktérego pacjent uczy si¢ rozrézniaé odczucia dZzwigkowe generowane przez uklad.
Implant dostepny jest komercyjnie od 1990 r. jednak ze wzgledu na mniejsza grupe docelowa
niz w wypadku implantéw §limakowych, do tej pory zaimplantowano na caly Swiecie kilkaset
takich uktadéw [61].

Stymulacja nerwu przeponowego

W przypadkach wysokich uszkodzen rdzenia krggowego (powyzej kregu C4) dochodzi
czgsto do porazenia migsni oddechowych, przez co pacjent nie jest zdolny do samodzielnego
oddychania i zmuszony jest do korzystania z urzadzefi wspomagajacych tg¢ czynnosc.
W sytuacji, w ktoérej nerw przeponowy nie jest uszkodzony, mozliwe jest jego pobudzenie
poprzez stymulacje, co powoduje skurcz przepony i wykonanie wdechu. Po ustaniu
stymulacji nastgpuje samoczynny wydech. Komercyjne systemy umozliwiajace rytmiczng
stymulacj¢ nerwu przeponowego w celu przywrdcenia oddychania produkowane sa przez firmy
Medimplant z Austrii, Atrotech z Finlandii oraz Avery Laboratories z USA. Do potowy lat

90-tych ok. 1000 oséb na catym Swiecie miato zaimplantowane takie stymulatory [61].

Gleboka stymulacja mézgu

W niektérych schorzeniach (np. w chorobie Parkinsona, drzeniu samoistnym, dystonii
oraz w wypadkach przewleklego bolu) stosuje si¢ glgboka stymulacje mézgu (ang. deep
brain stimulation). Gigboka stymulacja wybranej okolicy mézgu zmienia jej aktywno$¢
w kontrolowany sposob. W odrdznieniu od stosowanych czasem w neurochirurgii trwatych
uszkodzen mézgu, gigboka stymulacja mézgu jest procesem odwracalnym.

Uktad przeznaczony do glgbokiej stymulacji mézgu jest dobrym przykladem
wykorzystania dotychczas stosowanych rozwiazan w nowych zastosowaniach, gdyz powstat
on na bazie kardiostymulatora serca [139]. Stymulator umieszczony w tytanowej obudowie
wszczepia si¢ zazwyczaj w dole podobojczykowym. Od niego pod skéra prowadzi sig
przewody do elektrod igtowych umieszczanych stereotaktycznie w odpowiedniej czgsci mézgu
w zaleznoSci od zastosowania. Parametry stymulacji moga by¢ ustawiane telemetrycznie,
a sama stymulacja moze by¢ w kazdej chwili wytaczona przez pacjenta poprzez umieszczenie
magnesu nad miejscem wszczepienia stymulatora [139]. Amerykanska Food and Drug
Administration zaakceptowata glgboka stymulacje mézgu jako metod¢ leczenia w drzeniu

samoistnym w 1997 roku, w chorobie Parkinsona w 2002 roku, a w dystonii w 2003 roku [171].
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Neuromodulacja

Stymulacja elektryczna wstgpujacych drég nerwowych w celu modulacji aktywnosci
nerwu nazywana jest neuromodulacja (ang. neuromodulation). Metoda taka stosowana jest
w leczeniu chronicznego bolu, epilepsji oraz w niektorych rodzajach nieutrzymywania
moczu. Dostgpne sa implanty przeznaczone do stymulacji rdzenia krggowego oraz nerwu
btednego. Najbardziej rozpowszechniony jest uklad Itrel firmy Medtronic przeznaczony do
stymulacji grzbietowej czesci rdzenia kregowego. Skiada si¢ on z implantowalnego stymulatora
generujacego prostokatne impulsy oraz czterech elektrod w postaci ptytek implantowanych
operacyjnie w poblizu krggostupa. Parametry stymulacji moga by¢ ustawiane telemetrycznie,
a sama stymulacja moze by¢ rozpoczeta i zakonczona poprzez przytozenie magnesu [139].
Corocznie w samych Niemczech wszczepia si¢ ok. 1000 stymulatoréw rdzenia kregowego

w celu leczenia uporczywego bdlu [61].

Neuroprotezy wzroku

Odkad w 1929 r. Foerster wykazal, ze stymulacja kory wzrokowej wywotuje odczucia
wzrokowe, naukowcy na catlym §wiecie podejmuja proby opracowania neuroprotezy, ktéra
umozliwitaby przywrécenie wzroku osobom niewidomym. Obecnie prowadzone prace
skoncentrowane sa przede wszystkim na pacjentach cierpiacych na retinopati¢ barwnikowa,
chorob¢ dziedziczng stopniowo uszkadzajaca komorki siatkowki. Liczba potencjalnych
pacjentéw oceniana jest na ok. 1,5 mln na catym §wiecie [61]. Podejmowane sg proby
opracowania neuroprotez stymulujacych siatkéwke, nerw wzrokowy albo bezposrednio kore
wzrokowa, jednak dotychczasowe wysitki nie przynosza znaczacych rezultatéw. Aktualnie
stosowane (wylacznie w celach badawczych) neuroprotezy umozliwiaja osobom ociemniatym,
po odpowiednim treningu, rozréznienie niektorych ksztattow. Obecny stan wiedzy nie pozwala

jednak stwierdzi¢, czy rozrézniania koloréw za pomoca neuroprotez bedzie mozliwe [61].

Brain-Controlled Interfaces

Osobna grupg w neuroprotetyce stanowia systemy wykorzystujace sygnaly elektryczne
zarejestrowane na powierzchni lub wewnatrz kory mézgowej do sterowania zewngtrznymi
urzadzeniami. Systemy te okreslane sa angielska nazwa Brain Controlled Interfaces. Chociaz
systemy takie ciagle sa w fazie badan, to jednak dzigki postgpowi w miniaturyzacji
elektrod umozliwiajacych wielokanatowa rejestracj¢ sygnatéw oraz w dziedzinie przetwarzania
sygnatéow, réwniez i w tej dziedzinie udato si¢ uzyskal znaczacy postgp. Dobry przeglad
takich systemow znajduje si¢ w pracy Schwartza [130]. Na uwage zasluguja rowniez prace
Hochberga et al. z 2006 r. [59] oraz Velliste et al. z 2008 [160]. Hochberga wykazat mozliwos¢
wykorzystania sygnaléw zarejestrowanych w moézgu czlowieka z uszkodzeniem rdzenia

kregowego do sterowania ruchem prostej protezy. Z kolei Velliste pokazat, ze za pomoca
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sygnatow zarejestrowanych z kory mdézgowej malpa moze sterowaé ruchem manipulatora
1 karmi¢ siebie w ten sposob. Dokonania te pozwalaja mie¢ nadziej¢, ze jezeli metodyka
selektywnej stymulacji zostanie udoskonalona, to osoby z uszkodzeniem rdzenia kreggowego
beda mogty odzyskaé mozliwo$¢ ruchu dzigki wykorzystaniu potencjatéw zarejestrowanych

w korze mézgowe;.

1.2.3. Gléwne problemy neuroprotetyki

Gtéwne zagadnienia, na ktérych koncentruja si¢ obecnie prowadzone prace w dziedzinie
neuroprotetyki, mozna zaliczy¢ do nastgpujacych grup:

— bezpieczenstwo pacjenta, w tym w szczeg6lnosci biozgodnos¢ umozliwiajaca stosowanie
neuroprotezy przez dlugi okres czasu bez szkody dla pacjenta,

— doktadne poznanie anatomii i fizjologii systemu nerwowego, determinujaca uzyskanie
oczekiwanego efektu,

— selektywos¢ stymulacji umozliwiajaca pobudzanie tylko okreslonych wtékien nerwowych,

a w konsekwencji precyzyjne dzialanie urzadzenia.

Szeroko pojeta biozgodnos$¢ stanowi w neuroprotetyce bardzo ztozony problem. Obejmuje
ona zarowno brak szkodliwego dziatania na organizm materialu pozostajacego w kontakcie
z tkanka, w szczegdllnosci nie wydzielanie szkodliwych substancji, jak réwniez odpornosc
samego materialu, niejednokrotnie przez wiele lat, na dziatlanie ptynéw fizjologicznych.
Istotna jest réwniez biozgodno$¢ mechaniczna oznaczajaca, ze materiat z ktérego wykonana
jest neuroproteza powinien posiadaé podobne wtasciwosci mechaniczne jak tkanka, z ktéra
pozostaje w kontakcie, aby nie powodowac jej uszkodzenia w czasie ruchu. W przypadku
zastosowania elektrod do stymulacji lub rejestracji potencjaléw konieczna jest réwniez
znajomos¢ reakcji zachodzacych na styku tkanki z elektroda oraz dobranie takich materiatéw
wykonania elektrody, a w wypadku stymulacji rowniez dobranie takich parametréw impulsu
stymulacyjnego (zwtaszcza tadunku oraz gestosci pradu), aby nie dochodzito do wydzielania
si¢ do organizmu szkodliwych produktéw reakcji chemicznych, uszkadzania tkanki albo
uszkadzania samej elektrody. Zagadnieniu biozgodnoSci neuroprotez oraz parametrom
bezpiecznej stymulacji poSwigcono wiele publikacji naukowych (m.in. [2, 20, 97].

Obecnie stosowane neuroprotezy, wykorzystaja stosunkowo duze elektrody i od kilku
do kilkunastu kanaléw stymulacyjnych. Takie rozwiagzanie dobrze si¢ sprawdzaja, gdy
jednoczesnie musi by¢ pobudzona duza iloS¢ widkien nerwowych, jednak selektywne
pobudzenie matej liczby neuronéw za pomoca takich elektrod jest niemal niemozliwe.
Opracowanie elektrod posiadajacych duzo wigksza 1iloS¢ kontaktow stymulacyjnych
0 mniejszym rozmiarze, umozliwiajacych selektywne oddziatywanie tylko na wybrane
widékna nerwowe jest konieczne, aby umozliwi¢ odtwarzanie skomplikowanych funkcji, jak

np. precyzyjne ruchy reki, styszenie ztozonych dzwigkdéw, widzenie [139].
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1.3. Selektywna stymulacja

1.3.1. Teoretyczne podstawy elektrostymulacji

Majac na celu opracowanie neuroprotez umozliwiajacych bardziej precyzyjne odtwarzanie
utraconych funkcji organizmu liczne zespoly badawcze na calym S$wiecie od lat
usituja opracowa¢ metody pozwalajace na bardziej selektywna stymulacjg wybranych
struktur nerwowych. ROéwniez w niniejszej rozprawie podjgto probg¢ opracowania metody
umozliwiajacej selektywne pobudzenie widkien nerwu obwodowego na przyktadzie nerwu
kulszowego szczura.

Chociaz efekty towarzyszace oddzialywaniu pradem elektrycznym na organizm ludzki
byly znane od wiekéw (por. rozd. 1.2.1), to jednak biofizyczne opisanie przyczyn tych
zjawisk stalo si¢ mozliwe dopiero po rozwinigciu si¢ klasycznej elektrodynamiki oraz
opracowaniu modeli komoérki nerwowej [51]. Komérka nerwowa moze by¢ sztucznie
pobudzona (por. rozd. 1.1.6) poprzez depolaryzacj¢ btony komérkowej, co pociaga za soba
powstanie i rozchodzenie si¢ potencjalu czynnosciowego. Potencjat czynnosciowy dochodzac
do zakonczenia synaptycznego powoduje wydzielenie nutransmitera, tj. substancji chemiczne;j,
ktéra umozliwia przekazanie pobudzenia do kolejnego neuronu lub efektora. To czy potencjat
czynnoSciowy zostal wywolany naturalnie czy sztucznie jest niedostrzegalne dla elementu
post-synaptycznego i stanowi podstawe dziatania neuroprotez [52].

Depolaryzacja btony komérkowej moze by¢ spowodowano zaréwno bezposrednio poprzez
przeptyw pradu elektrycznego z wnetrza na zewnatrz komorki (gdy jedna elektroda zostanie
umieszczona wewnatrz komorki, a druga na zewnatrz), jak i posSrednio poprzez wytworzenie
rozktadu pola elektrycznego w otoczeniu komorki nerwowej powodujacego otwieranie si¢
kanatéw sodowych w btonie komérkowej 1 naptyw tych jonéw do wnetrza komérki (tzn.
gdy obie elektrody stymulacyjne znajduja si¢ na zewnatrz komoérki). Do depolaryzacji btony
komoérkowej dochodzi jedynie wéwczas, gdy gradient amplitudy pradu w poprzek btony
komdrkowej jest wystarczajaco duzy.

Rozwazajac zjawiska towarzyszace stymulacji elektrycznej komoérek nerwowych nalezy
pamigtal, ze przeptyw pradu elektycznego pomigdzy elektrodami (w ktérych elektrony
sa no$nikiem tadunku) poprzez tkanke (w ktérej jony przenosza tadunek) moze prowadzi¢ do

zachodzenia reakcji chemicznych. Szerzej zjawiska te zostaly opisane w pracy [20].

Modelowanie potencjalu czynnosciowego - Model Hodgkina-Huxleya

W celu zilustrowania 1 lepszego zrozumienia zjawisk zachodzacych w czasie przeptywu
pradéw jonowych przez blong komérki nerwowej wykorzystuje si¢ zazwyczaj modele, ktére
pozwalaja w pewnym uproszczeniu przedstawié te zjawiska. Pierwszymi badaczami, ktérym

udalo si¢ w sposéb iloSciowy opisac zjawiska towarzyszace przeptywowi jondw przez blong
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komoérkowa byli Hodgkin i Huxley. Przeprowadzili oni seri¢ badahh wykorzystujac bezrdzenny
nerw kalamarnicy olbrzymiej 1 wykorzystali uzyskane wyniki do utworzenia matematycznego
modelu, ktéry opublikowali w 1952 r. [60]. Za swoje dokonania Hodgkin i Huxley zostali
uhonorowani w 1963 r. nagroda Nobla w dziedzinie fizjologii.

Model opracowany przez Hodgkina i Huxleya uwzglgednia nieliniowa konduktancj¢ btony
komoérkowej dla jonéw sodowych i potasowych oraz liniowa konduktancje uptywu (blona
komoérkowa nie jest idealnym izolatorem). Podwdjna warstwa lipidéw zostata zamodelowana
jako pojemnos¢, a potencjaty Nernsta dla sodu, potasu i innych jonéw zostaly zamodelowane
jako zrédta napigciowe. Potencjal Nernsta okresla potencjal wynikajacy z réznego stgzenia
danego jonu wewnatrz i na zewnatrz komorki.

Model Hodgkina-Huxleya moze by¢ wykorzystany do wyznaczenia potencjatu btonowego
fragmentu blony komoérki nerwowej w odpowiedzi na stymulacje wewnatrz komorki.
Zaleta modeli matematycznych jest mozliwo$¢ wyznaczenia wptywu konduktancji i pradow
poszczegdlnych jondw na powstawanie potencjatu czynnosciowego. Rekonstrukcje potencjatu
czynnoSciowego oraz wartoSci wspoétczynnikow bramkujacych i pradéw jonowych przez
btong komérkowa wyznaczona przy wykorzystaniu modelu Hodgkina-Huxleya przedstawia
ryc. 1.11.

1 —
A sor B ¥C
_ 40f 508 2 £,
> > 3 oo
E 20} & 3 500 | . INa
- 506 s - IK
3 0F < =& : .
3 € 8ol
< 04 38
o 20+ o 3 <
o s c 3
= 40} 202 L2
5 f ER 2 500 | /
g 60 — 3 g \/
= R 3 o 5
x L 1 | ) ‘% S [ 1 s 3
0 5 1 1 o
Czas (ms) 0 5z 0 5 Czas (ms) 10 15 a 8 5 Czas (ms) 10 15

Ryc. 1.11. Rekonstrukcja potencjatu czynnoSciowego w odpowiedzi na stymulacje wewnatrz
komoérki przy wykorzystaniu modelu Hodgkina-Huxleya a) potencjal btonowy b) wartosci
wspotczynnikéw bramkujacych ¢) prady jonéw sodu i potasu przez btong komérkowa (prad do

wnetrza komorki oznaczono jako ujemny) [51].

Model Hodgkina-Huxleya opracowany zostal na podstawie danych dla komorki
bezrdzennej (nie posiadajacej ostonki mielinowej). Pierwszymi, ktorzy opracowali model
komorki rdzennej byli Frankenhauser 1 Huxley w 1964 r. [40]. W swoich badaniach pobudzali
oni nerwy zaby. W pdzniejszym okresie powstaly réwniez inne modele umozliwiajace
modelowanie zjawisk zachodzacych w btonie komérkowej w czasie stymulacji pradem

elektrycznym. Przeglad tych modeli mozna znaleZ¢ w pracy [116].
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Stymulacja wlékien rdzennych - Model McNeala

Wyzej opisane modele maja zastosowanie do niewielkiego fragmentu btony komérkowe;.
Wiékna rdzenne otoczone sa przez ostonkg mielinowa, w ktérej co pewien czas wystepuja
przerwy (tzn. przewezenia Ranviera, por. rozdz. 1.1.3). Ostonke tg¢ mozna traktowaé jako
izolator i wykorzysta¢ opisane modele do analizy zjawisk zachodzacych we widknach
rdzennych pod wptywem zewnetrznej stymulacji. Pierwszym badaczem, ktéremu udato sig¢
opisac to zjawisko w spos6b matematyczny byt McNeal [91] w 1976 r. W swojej pracy kazde
z przewezen Ranviera potraktowat on jako pasywny model blony komdrkowe;j (tj. rezystancja
oraz pojemno$¢ potaczone réwnolegle), natomiast odcinki witékna nerwowego pomigdzy
przewezeniami Ranviera pokryte ostonka mielinowa zostaly zamodelowane jako przewody
o rezystancji R, (rezystancja aksoplazmy, ryc. 1.12).

Model pasywny btony komodrkowej nie pozwala na wierne oddanie nieliniowych
wlasciwosci btony komodrkowej. Z tego wzgledu w celu uzyskania wierniejszego
odzwierciedlenia wtasnosci blony komérkowej model pasywny mozna zastapi¢ np. modelem
Frankenhausera-Huxleya, jak to zostato przedstawione w pracy [88]. Dla uproszczenia jednak

tutaj bedzie wykorzystany model pasywny, zgodnie z oryginalng praca McNeal’a.

B Ve(n-1,t) Ve(n,t) Ve(n+1,t)

Ra  Vitn-1,0 Ra viint) Ra  Vin+1,0) Ry

Ryc. 1.12. Model kablowy witdkna rdzennego: a) Schematycznie przedstawiono elektrode
stymulacyjna w poblizu wtdkna rdzennego b) schemat elektryczny réwnowazny odcinkowi

wtdkna rdzennego. Objasnienia w teksScie [51].
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Rezystancja aksoplazmy R, odcinkéw widkna pomigedzy przewezeniami Ranviera moze

by¢ wyznaczona jako:
R, = pa*x L/(m*d) (1.1)

gdzie: p, - rezystywno$¢ aksoplazmy, L - odlegto$¢ pomigdzy przewezeniami Ranviera,
d - $rednica widkna nerwowego.

Przyjmuje si¢, ze we widknach rdzennych odlegloS¢ pomiedzy przewezeniami Ranviera
(L, ryc. 1.12) jest proporcjonalna do Srednicy wiékna (L = 100 * D), a Srednica aksonu (d)
jest proporcjonalna do Srednicy catego witdkna (D) i wynosi d = 0,7 = D [51]. Dla wiékna
o Srednicy D = 10pm, dla ktérego rezystywno$¢ (opornos¢ wiasciwa) aksoplazmy wynosi
pa = 100Q2cm, rezystancja aksoplazmy wyniesie (warto$ci liczbowe w ponizszych wzorach

przyjeto wg [51]):
R, = 100Qcm * 100 % 10 x 10 *em x4 /7 % (0,7 % 10 x 10 *em)? = 26MQ  (1.2)

Rezystancje¢ 1 pojemnos¢ btony komérkowej w przewgzeniach Ranviera wyznaczy¢ mozna

z ponizszych zaleznoSci:

R,, = rezystywnos$¢ btony komérkowej/powierzchnia przewezenia Ranviera =

= 2000Qcm? /7 * dlugo$é przewezenia * Srednica przewezenia =

= 2000Qcm?/mx1,5% 10 %em % 0,7 % 10 * 10~ *em = 60630 (1.3)
C, = pojemnos$¢ wiasciwa btony komérkowej * powierzchnia przewgzenia Ranviera =
= 1,uF/cm2>x<7r>k 1,510 %em % 0,7+ 10 * 10~ *em = 0, 33pF (1.4)

Stosujac prawo Kirchoffa do przedstawionego modelu mozna wyznaczy¢ zmiany
potencjatu btonowego komérki nerwowej V;,(n,t) w odpowiedzi na zmiany potencjatu
na zewnatrz komoérki V. (n). Rownanie to nosi nazwg réwnania kablowego i ma ono nastgpujaca

postac:

o d[Vi(n,t)] N Vin(n, 1) Viu(n —1,1) = 2Via(n,t) + Vin(n + 1,¢)
o dt R, R, N
Ve(n — 1,t) — Ve(n,t) + Vo(n + 1,t)

R,

Model ten umozliwia iloSciowa oceng wplywu poszczegdlnych parametréw stymulacji

(1.5)

na pobudzenie widkien nerwowych o réznej Srednicy pozwalajac na interpretacje
wynikéw uzyskanych w czasie doSwiadczen. Ponizej opisano wptyw niektérych czynnikéw
na pobudzenie wtékien nerwowych w czasie zewngtrznej stymulacji. Zalezno$ci te wyznaczono
korzystajac z modeli matematycznych i zweryfikowano w czasie do§wiadczen w rzeczywistych

warunkach.
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Zaleznosé pradu progowego od czasu trwania impulsu

Minimalna wartos$¢ pradu (prad progowy) potrzebna, aby wywota¢ powstanie potencjatu

czynnoSciowego w komoérce nerwowej [;,, zwigksza si¢ wraz ze zmniejszaniem czasu

trwania impulsu. Krzywa opisujaca ten fenomen moze by¢ wyznaczona za pomoca rownania

Lapique’a (1.6) albo réwnania Weissa (1.7), przy czym krzywa wyznaczona za pomoca

rOwnania Weissa lepiej odpowiada wigkszo$ci danych eksperymentalnych [89]. Zalezno$¢

pradu progowego od czasu trwania impulsu pokazano na ryc. 1.13a.
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1.13. Wpltyw wybranych parametréw stymulacji na pobudzenie komodrki nerwowe;.

Parametry wyznaczono korzystajac z modelu kablowego [51].
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W powyzszych rownaniach: PIW oznacza czas trwania impulsu, [,, oznacza prad reobazy,
czyli progowa warto$¢ pradu, dla ktérej wystapi pobudzenie komorki przy teoretycznie
nieskonczenie dtugim czasie trwania impulsu (por. ryc. 1.13a), a 7., oznacza czas chronaksji
odpowiadajacy minimalnej dlugos$ci impulsu o amplitudzie rownej podwdjnemu pradowi

reobazy potrzebnej do wywotania pobudzenia komorki.

Zalezno$¢ tadunku progowego od czasu trwania impulsu

Warto$¢ tadunku konieczna do pobudzenia widkna nerwowego (ryc. 1.13b) moze
by¢ wyznaczona bezposrednio z zaleznoSci okreslajacych zalezno$ci pradu progowego od
czasu trwania impulsu. Przeksztatlcone réwnania Lapique’a (1.8) i Weiss’a (1.9) opisujace

te zalezno$¢ zamieszczono ponize;j:

PW x [Th
= 1.8
Q=12 exp —PW/In(2)T,, (1.8)
Qun = L [PW + Top] (1.9)

Warto$¢ tadunku progowego zmniejsza si¢ wraz ze skracaniem czasu trwania impulsu
(por. ryc. 1.13b). Chociaz krétsze impulsy wymagaja wigkszego pradu, aby pobudzi¢ komorki,
to jednak pod wzgledem tadunku sa one bardziej wydajne. Zmniejszenie tadunku impulsu
stymulacyjnego zmniejsza prawdopodobienistwo korozji elektrody oraz uszkodzenia tkanki.
Krétsze impulsy zmniejszaja rowniez stosunek przyrostu amplitudy impulsu stymulacyjnego
do przyrostru ilo$ci pobudzonych witékien nerwowych poprzez zwigkszenie réznicy pomiedzy
pradem progowym widkien nerwowych o réznej Srednicy [47] oraz lezacych w réznej

odlegtosci od elektrody stymulacyjnej [52].

Zaleznos$¢ pradu progowego od odleglo$ci pomigdzy miejscem stymulacji a wioknem

nerwowym

Prad potrzebny do pobudzenia widkna nerwowego poprzez stymulacj¢ zalezy réwniez
od odlegtosci pomigdzy elektroda stymulacyjng a wiéknem nerwowym oraz od Srednicy
samego widkna [91]. Potencjal btonowy wywotany stymulacja jest najwigkszy we witdknach
nerwowych znajdujacych si¢ w poblizu miejsca stymulacji, stad potrzebny jest mniejszy prad,
aby wywotaC potencjat czynnoSciowy we witdknach nerwowych znajdujacych si¢ w poblizu
Zrodta pradu (ryc. 1.13c). Wraz ze wzrostem odlegto$ci pomigdzy elektroda a wtdknem
nerwowym prad progowy [;, zwigksza sig. W wypadku elektrody punktowej prad ten moze
by¢ opisany zaleznoScia:

Ly =Ip+kxR? (1.10)

gdzie Ip oznacza absolutny prad progowy, a k oznacza réznicg w pradzie progowym pomigedzy

wiéknami znajdujacymi si¢ w réznej odlegtosci R od elektrody [51].
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Zaleznos¢ pradu progowego od Srednicy wiokna

Wiékna nerwowe posiadajace wigksza odlegtos¢ pomiedzy przewezeniami Ranviera
wykazuja wigksza zmiang potencjatu btonowego w odpowiedzi na zewngtrzng stymulacje,
niz widkna w ktérych odlegto$¢ ta jest mniejsza. Poniewaz witékna nerwowe o wigkszej
Srednicy posiadaja wigksza odlegto$¢ pomigdzy przewezeniami Ranviera, dlatego do ich
pobudzenia potrzeba impulséw o mniejszej amplitudzie pradu niz w wypadku cienszych
widkien. Zalezno$¢ pomigdzy warto$cia pradu progowego a Srednica widkna nerwowego

przedstawia ryc. 1.13d.

Predkos¢ przewodnictwa potencjalu czynnosciowego a Srednica wiokna

Poniewaz wigksze widkna nerwowe maja wigksze odstepy pomigdzy przewezeniami
Ranviera, potencjat czynnosSciowy (,,przeskakujacy” od przewezenia do przewezenia)
w komodrkach nerwowych o wigkszej Srednicy pokonuje w tym samym czasie wigksze
odleglosci, a wigc przemieszcza si¢ z wigksza predkoscia. W przyblizeniu mozna przyjac, ze

predkos¢ przewodnictwa jest proporcjonalna do Srednicy nerwu i wynosi CV=6 m/s/pm [51].

Znaczenie biegunowosci impulsu stymulacyjnego

Minimalna amplituda pradu konieczna do pobudzenia widkna nerwowego (prad
progowy) zalezy od biegunowosci impulsu stymulacyjnego. W czasie stymulacji katodowe;]
(tzn. gdy prad "wptywa" do elektrody) btona komérkowa znajdujaca si¢ najblizej elektrody
stymulacyjnej zostaje zdepolaryzowana poprzez wyptyw pradu na zewnatrz komorki
1 powstaje potencjal czynnosSciowy (ryc. 1.14a). Okazuje si¢ jednak, ze w miejscach
w ktoérych prad wpltywa do komdrki nastgpuje hiperpolaryzacja btony komoérkowej. Jezeli
amplituda impulsu stymulacyjnego bedzie zbyt duza, to nawet jesli dojdzie do powstania
potencjalu czynnosciowego w poblizu elektrody, to jego rozchodzenie zostanie zatrzymane
poprzez nadmierng hiperpolaryzacj¢ btony komérkowej sasiadujacej z miejscem stymulacji
(tzw. anodal block).

Z kolei jezeli elektroda stymulacyjna jest anoda (tzn. elektroda jest Zrédlem pradu)
to w poblizu elektrody nastapi hiperpolaryzacja btony komérkowej (ryc. 1.14b). Miejsce
hiperpolaryzacji powstate na skutek naplywu pradu do wnetrza komorki beda jednak
sasiadowa¢ z miejscami, gdzie blona komoérkowa zostanie zdepolaryzowana na skutek
wyplywu tego pradu z komorki. Stad, jezeli amplituda impulsu bedzie dostatecznie duza,
w miejscach wyplywu pradu z komorki moze powstaC¢ potencjal czynnosciowy. Jest to
tzw. stymulacja za pomoca wirtualnej katody (ang. virtual cathode stimulation). Amplituda
pradu potrzebna do wyzwolenia potencjatu czynno$ciowego w ten sposéb jest 5-8 razy wigksza

niz w przypadku stymulacji katodowej [51].
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Ryc. 1.14. Zmiana potencjatu blonowego rdzennego widkna nerwowego w czasie stymulacji

a) katodowej b) anodowej. Zaadaptowano z [33].

1.3.2. Rodzaje selektywnej stymulacji

Pojecie selektywnej stymulacji jest powszechnie uzywane w neuroprotetyce, jednak rzadko
kiedy jest definiowane, a niekiedy uzyte moze by¢ w réznych znaczeniach. Zasadniczo
selektywna stymulacja oznacza oddzialywanie pradem elektrycznym tylko na wybrane
struktury, bez wywierania wptywu na inne. W wypadku stymulacji widkien nerwowych
oddziatywanie to moze mie¢ na celu spowodowanie powstania potencjatu czynno$ciowego
w danym witdknie i przekazanie pobudzenia do kolejnych struktur, z ktérymi dane witdkno jest
potaczone (moze to by¢ np. migsiefi lub inny organ unerwiany przez dane wtékno nerwowe,
kolejna komérka nerwowa lub odpowiedni osrodek czuciowy w korze mézgowej). Celem
oddziatywania pradem elektrycznym na komoérke nerwowa moze by¢ réwniez zahamowanie
rozchodzenia si¢ pobudzenia we widknie nerwowym poprzez hiperpolaryzacje jego blony
komoérkowe;.

Mozna wyrézni¢ kilka rodzajéw selektywnej stymulacji (na podstawie [132]
z modyfikacjami):

— Selektywne pobudzenie wybranych efektoréw - oznacza takie oddziatywanie na nerw, aby
uzyskacé okreslony stopien pobudzenia danego efektora bez pobudzania lub uposledzania
pracy innych efektoréw. W szczegdlnosci efektorem moze by¢ migsien lub grupa migsni

unerwianych przez dany nerw.
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— Poniewaz w dystalnej czgsci pnia nerwowego wtdkna nerwowe sa zazwyczaj zgrupowane
w peczki wg efektoréw, ktore unerwiaja [142], selektywne pobudzenie wybranych
efektoré6w mozna uzyskac oddziatujac na wybrang cz¢$¢ nerwu. Taki rodzaj selektywnoSci
mozna nazwac selektywnoScia przestrzennag (ang. spatial selectivity).

— Selektywna stymulacja peczkdw nerwowych - jest szczegdlnym przypadkiem
selektywnoSci przestrzennej. Oznacza stymulacje¢ widkien nerwowych w okreSlonym
peczku, bez wptywania na przewodnictwo impulséw we witdknach skupionych w innych
peczkach tego samego nerwu. Gdy dany peczek unerwia tylko jeden migsien, selektywna
stymulacja pgczkéw nerwowych bedzie oznaczata réwniez selektywna stymulacje tego
mig$nia. Jezeli dany peczek nerwowy unerwia kilka migsni, selektywna stymulacja
peczkéw nerwowych oznacza w tym wypadku nizszy poziom selektywnoSci niz
selektywna stymulacji migéni. Sytuacja wyglada¢ bedzie odwrotnie, jezeli dany migsien
bedzie unerwiany przez kilka pgczkéw nerwowych.

— Selektywna stymulacja widkien nerwowych - jest réwniez szczegdlnym przypadkiem
selektywnoSci przestrzennej. Oznacza, ze kazde wiOkno nerwowe w danym nerwie
moze by¢ pobudzone niezaleznie od pozostatych widkien. Osiagnigcie takiego
poziomu selektywnoSci wymaga jednak zastosowania multielektrod o bardzo wielu
kontaktach implantowanych do wnetrza nerwu oraz doktadnej znajomoSci rozmieszczenia
wiokien nerwowych w danym nerwie. Selektywna stymulacja pojedynczych widkien
nerwowych przy obecnych mozliwosciach technicznych jest nieosiagalna, jednak rézne
zespoly naukowe podejmuja proby przyblizenia si¢ do tego poziomu selektywnosci
(por. rozdz. 1.3.4).

— Selektywna stymulacja widkien o okreslonym rozmiarze - widkna nerwowe réznego
rodzaju maja zazwyczaj r6zna Srednicg. Oznacza to, ze oddziatujac selektywnie na
wildkna o danej Srednicy, mozna posrednio selektywnie oddziatywac na wybrane funkcje
(np. spowodowac skurcze migsnia, bez wywotywania doznan czuciowych i odwrotnie).
Wiékna nerwowe o wigkszej Srednicy cechuja si¢ nizsza wartoScia pradu progowego
niezbednego do wyzwolenia potencjatu czynnosciowego, a takze nizsza wartoScig pradu
niezbg¢dnego, aby zahamowac rozchodzenie si¢ w nich potencjalu czynnosciowego.
Mozliwe jest wigc dobranie takich wartoSci pradu stymulacyjnego, aby wywota¢ powstanie
potencjalu czynnoSciowego tylko we widknach o okreSlonej Srednicy i1 zahamowac
rozchodzenie si¢ potencjatu we widknach o wigkszej Srednicy.

— Selektywna stymulacja w okreslonym kierunku - w nerwie znajdowac si¢ moga witdkna
eferentne przekazujace pobudzenie z oSrodkowego uktadu nerwowego do narzadéw
1 mieSni oraz wiokna aferentne przekazuja pobudzenie z komoérek czuciowych do
osrodkowego uktadu nerwowego. Umieszczajac wzdluz nerwu trzy elektrody stymulacyjne

tak, ze posrodku bedzie katoda, a na zewnatrz w réznej odlegtosci od katody beda
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anody, mozna tak dobra¢ warto$s¢ pradu stymulacyjnego, ze potencjal czynnos$ciowy
zapoczatkowany w poblizu katody zostanie zahamowany pod anoda znajdujaca si¢ blizej
katody. Natomiast hiperpolaryzacja btony komdrkowej w poblizu anody znajdujacej si¢
w odlegtosci wigkszej od katody nie bgdzie wystarczajaca, aby zablokowa¢ rozchodzenie
si¢ potencjatu czynnoSciowego w tym kierunku (ze wzgledu na mniejsza gestos¢ pradu pod
ta anoda). W ten sposOb mozna uzyska¢ pobudzenie tylko we widknach aferentnych albo
tylko we witdknach eferentnych. Taka selektywnosc jest jednak bardzo trudna w realizacji

praktyczne;j.

1.3.3. Elektrody

Poniewaz amplituda pradu potrzebna do wywotania pobudzenia we widknie nerwowym
ros$nie wyktadniczo wraz ze wzrostem odlegloSci pomigdzy elektroda a stymulowanym
wiéknem (por. ryc. 1.13c), jednym ze sposobow uzyskania selektywnej stymulacji jest
umieszczenie elektrody mozliwie blisko stymulowanych witékien. Podejscie takie pociaga
jednak za soba szereg probleméw. Podstawowym problemem jest inwazyjno$¢ zabiegéw
majacych na celu umieszczenie elektrody w poblizu nerwu. Z reguly im wigksza selektywnos¢
stymulacji umozliwia elektroda, tym bardziej inwazyjne s3 procedury zwiazane z jej
implantacja [61, 95] (ryc. 1.15). Kolejnym problemem sa ograniczenia techniczne wynikajace
z miniaturyzacji elektrod. Chcac osiagna¢ najwyzszy poziom selektywnos$ci nalezatoby
zastosowac jedng elektrode dla kazdego widkna nerwowego. Obecnie stosowana technologia
pozwala uzyskac odstepy pomiedzy poszczegdlnymi elektrodami co ok. 400 pum [13]. Jest to
znacznie wigcej niz odlegto$¢ pomigedzy poszczegdlnymi widknami w nerwie, ktérych Srednica
wynosi od 0,3 do 20 um (por. tab. 1.1).

Najmniej inwazyjne sa elektrody powierzchniowe (naskérne), ale réwniez selektywnos$¢
uzyskiwana za ich pomoca jest niewielka. Umieszczajac elektrody powierzchniowe nad
przebiegiem poszczegdlnych nerwéw mozna pobudzaé wszystkie widkna biegnace w danym
nerwie. Jezeli wigc elektrody zostang umieszczone nad nerwami unerwiajacymi poszczegdlne
migs$nie, mozliwe bedzie uzyskanie selektywnego pobudzenia wybranych migsni. Jezeli jednak
w nerwie beda si¢ znajdowal widkna nerwowe biegnace do réznych migsni, nie bedzie
mozliwosci selektywnego pobudzania tych migsni.

Bardziej selektywne pobudzenie migSni mozna uzyskaé umieszczajac elektrody
bezposrednio na migsniu lub wewnatrz niego (np. w postaci cienkiego drutu izolowanego
teflonem). Elektrody takie umozliwiaja dobra kontrole stopnia skurczu migsnia [57].
Problemem jednak jest konieczno$¢ zastosowania co najmniej jednej elektrody dla kazdego
migénia, ktéry ma by¢ pobudzony oraz mozliwo§¢ mechanicznego uszkodzenia elektrody

w czasie skurczu miesnia.
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Elektrody wykorzystywane w neuroprotetyce
obwodowego ukfadu nerwowego

Regeneracyjne
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Ryc. 1.15. Klasyfikacja elektrod wykorzystywanych w elektrofizjologii nerwéw obwodowych

pod wzgledem selektywnosci 1 inwazyjnosci [95].

Rozwiagzaniem mniej podatnym na uszkodzenia spowodowane skurczem migsni jest
przyszycie elektrody bezposrednio do powierzchni nerwu (do epineurium). Takie rozwigzanie
znalazto zastosowanie w neuroprotetyce m.in. we wspomaganiu oddechu poprzez stymulacje
nerwu przeponowego [23], w korekcji opadajacej stopy [86], do kontroli ruchéw reki [71, 73]
oraz w celu uSmierzania chronicznego bélu [141]. Elektrody przyszywane do powierzchni
nerwu pozwalaja na selektywne pobudzenie pgczkdéw znajdujacych si¢ po tej stronie nerwu,
co przyszyta elektroda, nie pozwalaja natomiast na pobudzenie pozostatych pgczkéw, bez
pobudzenia pgczkow znajdujacych si¢ w poblizu elektrody.

Pobudzanie peczkéw znajdujacych sig z réznych stron nerwu umozliwiaja elektrody
mankietowe (ryc. 1.16a). Sa to elektrody cieszace si¢ duza popularnoscia, gdyz zapewniaja
mozliwos$¢ selektywnego pobudzenia wybranych pgczkéw oraz zapobiegaja rozchodzeniu
si¢ impulsu stymulacyjnego do tkanek sasiadujacych z nerwem. W poréwnaniu z bardziej
inwazyjnymi elektrodami, elektrody mankietowe tatwiej si¢ implantuje. Ich wada jest jednak
mozliwo$¢ uszkodzenia niektérych widkien (zwlaszcza tych o duzej Srednicy) w czasie
dtugotrwatej implantacji na skutek wywierania nacisku na nerw, gdy zwigkszy si¢ jego Srednica
(np. na skutek podraznienia) [95].

Stosujac elektrode mankietowa mozna stosunkowo tatwo uzyskac selektywne pobudzenie
peczkéw znajdujacych si¢ na powierzchni nerwu, podczas gdy selektywne pobudzenie
peczkéw glebiej polozonych jest duzo trudniejsze. Jednym z mozliwych rozwiazan
jest zastosowanie elektrody FLAT (ang. Flat Interface Nerve Electrode) [157]. Jest

to elastyczna, sptaszczona elektroda, ktéra wywierajac nacisk na nerw powoduje jego

47



stopniowe sptaszczenie, przez co pgczki nerwowe poczatkowo gteboko potozone, po pewnym
czasie znajduja si¢ w podobnej odlegtosci od kontaktéw elektrody, co pgczki polozone
powierzchownie.

Innym podejsciem jest zastosowanie elektrod wnikajacych badZz implantowanych do
wnetrza nerwu, np. elektrody SPINE (ang. Slowly Penetrating Interfascicular Nerve
Electrode) [156]. Jest ona podobna do elektrody mankietowej, jednak posiada tepe wypustki,
ktére stopniowo wnikaja do nanerwia (epineurium) nie naruszajac jednak peczkéw nerwowych.

Najwigksza selektywnos¢ uzyskuje si¢ stosujac elektrody implantowane do wngtrza nerwu.
Do elektrod takich naleza elektrody LIFE (ang. Longitudinally implanted intrafascicular
electrodes), ktore sa wykonane w postaci petli z bardzo cienkiego izolowanego drutu, ktory
jest odstonigty w kilku miejscach (ryc. 1.16b). Elektrody takie umozliwiaja selektywne
pobudzenie witékien nerwowych w peczku, do ktérego elektroda zostanie wszczepiona,
przy wykorzystaniu bardzo matego tadunku impulsu stymulacyjnego oraz bez wywolywania
pobudzenia w sasiednich peczkach [177].

Bardzo duza selektywnoS$¢ stymulacji umozliwiaja réwniez macierze -elektrodowe
posiadajace elektrody o réznej dtugosci (ryc. 1.16d). Macierz taka wbijana jest do nerwu,
a utozenie elektrod zapewnia, ze ich nieizolowane zakoniczenia sa rOwnomiernie rozmieszczone
w poprzek nerwu. Spotykane sa macierze elektrodowe majace do 100 elektrod [13]. Jednak
zaimplantowanie takich macierzy na dluzszy czas moze prowadzi¢ do upoSledzenia pracy
nerwu. [95].

Najwigksza inwazyjnoscia cechuja si¢ elektrody regeneracyjne. Sa one przeznaczone do
potaczenia ze soba dwoch fragmentéw przerwanego nerwu. Przyktadem takiej elektrody jest
elektroda sitowa pokazana na ryc. 1.16¢c. Posiada ona sie¢ otwordw, przez ktére w czasie
regeneracji nerwu przerastaja wiokna nerwowe. Dzigki temu mozliwe jest rejestrowanie

potencjaléw nerwowych oraz stymulowanie poszczegdlnych widkien nerwowych [115].

Ryc. 1.16. Przyktady elektrod wykorzystywanych w neuroprotetyce a) elektroda mankietowa
(Fraunhofer IBMT) [95] b) tfLIFE (Aalborg University/Fraunhofer IBMT) [177] c) elektroda
sitowa (Fraunhofer IBMT) [95] d) macierz elektrodowa USMA (University of Utah) [95].
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Zdarza si¢ jednak, ze elektrody takie utrudniaja proces regeneracji uszkodzonych wiékien
nerwowych [95].

Szczegoétowy i1 krytyczny przeglad elektrod stosowanych w neuroprotetyce mozna znalez¢
w pracach [94, 95, 126].

1.3.4. Dotychczasowe osiagnigcia w dziedzinie selektywnej stymulacji

Selektywna stymulacja wldkien o okreslonej Srednicy oraz w okreslonym kierunku

W czgsci poswigconej teoretycznym podstawom stymulacji wspomniano o tzw. bloku
anodowym (ang. anodal block, str. 43). Zjawisko to polega na pobudzeniu wiékien nerwowych
w poblizu miejsca wyptywu pradu z nerwu (a wigc w poblizu katody) a nastgpnie zatrzymaniu
rozchodzenia si¢ pobudzenia w poblizu miejsca wptywu pradu do nerwu (tzn. w poblizu
anody) na skutek lokalnej hiperpolaryzacji widkien. Amplituda impulsu potrzebna do
zatrzymania rozchodzenia si¢ impulsu jest jednak znaczaco wigksza od amplitudy potrzebne;j
do wywotania pobudzenia. Ponadto podobnie jak w wypadku pobudzenia, réwniez w wypadku
hiperpolaryzacji widkien nerwowych, amplituda pobudzenia potrzebna do wywotania tego
zjawiska jest tym mniejsza im wigksza jest Srednica widkien.

W 1953 r. Kuffler i Williams [78] jako pierwsi probowali wykorzysta¢ blok anodowy
w celu selektywnego pobudzenia cierikich widkien unerwiajacych migsnie szkieletowe zaby,
przy mozliwie matym pobudzeniu grubszych widkien. Okazalo si¢ jednak, ze w momencie
zanikania impulsu prostokatnego w poblizu anody dochodzi do powstania potencjatu
czynnoSciowego (tzw. anodal break excitation). Burke and Ginsborg [18] oraz Accornero
1 wsp. [1] pokazali, ze zjawiska tego mozna uniknaé stosujac zamiast impulséw prostokatnych,
impulsy trapezoidalne z dlugo opadajacym zboczem.

W 1981 r. van den Honert i Mortimer [159] wykorzystujac elektrode o 3 kontaktach
rozmieszczonych niesymetrycznie wzdluz nerwu w ten sposéb, ze w Srodku znajdowata sig¢
katoda a po bokach anody, uzyskali pobudzenie rozchodzace si¢ tylko w jednym kierunku.
Dokonali tego taczac anody z dwoma zsynchronizowanymi, ale oddzielnymi stymulatorami
oraz tak dobierajac proporcje pomigdzy amplitudami impulséw na obu anodach, ze w poblizu
katody generowany byl potencjat czynnosciowy rozchodzacy si¢ w obu kierunkach, a nastgpnie
w poblizu jednej z anod byt on wygaszany, podczas gdy w poblizu drugiej anody przebiegat
bez zakldcen. Brindley i Crags wykazali mozliwos¢ uzyskania bloku anodowego réwniez
w przypadku chronicznie zaimplantowanych elektrod [17].

Modelowanie 1 symulacje komputerowe wykorzystania bloku anodowego w celu
selektywnego pobudzenia widkien nerwowych o okreslonej Srednicy prowadzili m.in. Rijkhoff
i wsp. [119], Fitzpatrick [36] oraz Fang i Mortimer [34]. Prace eksperymentalne

na organizmach zywych demonstrujace mozliwo$¢ selektywnego pobudzenia widkien
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o okreslonej Srednicy albo wywotania pobudzenia przemieszczajacego si¢ tylko w jednym
kierunku prowadzili m.in. Baratta [5], Fang 1 Mortimer [34], Rijkhoff [118] oraz
Sweeney [147].

Jezeli w dwoéch réznych miejscach widkna nerwowego dojdzie do powstania potencjatéw
czynno$ciowych i beda si¢ one przemieszczaly naprzeciw siebie, to w miejscu, w ktérym
dojdzie do ich spotkania, dalsze rozchodzenie si¢ impulséw zostanie zatrzymane. Zjawisko
to zostalo wykorzystane do blokowania niepozadanych potencjaléw czynnoSciowych
wystepujacych we widknach nerwowych poprzez sztuczne generowanie potencjatow
czynno$ciowych przemieszczajacych si¢ naprzeciw niepozadanym impulsom powstajacym
w organizmie [1, 146]. Technika ta nosi angielska nazwe collision block.

W 2001 roku, wykorzystujac realistyczny model nerwu otoczonego elektroda mankietowa,
Deurloo i wsp. [27] wykazali, ze jezeli dlugo$¢ elektrody (w wypadku uzycia elektrody
monopolarnej) lub odlegto$¢ pomigdzy katoda a anodami (w wypadku elektrody o trzech
kontaktach) sa odpowiednio male, to mozliwe jest pobudzenie cienkich widkien bez
pobudzania widkien grubszych. Z kolei Lertmanorat, najpierw za pomoca symulacji
komputerowej [83], a potem w czasie badan na zwierzgtach [82, 84], wykazal, ze stosujac
elektrod¢ mankietowa o wielu (od 5 do 11) kontaktach mozna tak ksztaltowal potencjat
W otoczeniu nerwu, ze najpierw zostang pobudzone widkna o mniejszej Srednicy, a potem te
o wiekszej, uzyskujac w ten sposéb kolejnosc aktywacji zblizona do fizjologicznej. Proporcja
ilodci ciefnszych pobudzonych widkien do grubszych wzrastalta wraz ze wzrostem iloSci
kontaktéw elektrody [84].

Selektywna stymulacja wiokien polozonych w okreslonym miejscu w nerwie

(Selektywna stymulacja przestrzenna)

Pionierami wykorzystania multielektrod w celu selektywnego pobudzenia widkien
nerwowych polozonych w okreS§lonym rejonie nerwu byli Caldwell [19] 1 Starbuck [136,
137] prowadzacy badania w latach 60-tych XX wieku. W pracach Starbucka elektroda
o 4 kontaktach byla wykorzystana w celu naprzemiennego pobudzania réznych widkien
w nerwie zaopatrujacym gltowe przySrodkowa migsnia brzuchatego tydki kota w celu
zmniejszeni zmeczenia migsSnia. Z kolei Caldwell 1 jego wspotpracownicy z Uniwersytetu
w Lublanie wykazali zmienny stopien aktywacji mig$nia brzuchatego tydki oraz migsnia
piszczelowego przedniego krélika w czasie stymulacji prowadzonej z wykorzystaniem
8 elektrod umieszczonych na nerwie kulszowym. W podzZniejszym okresie McNeal [90]
stymulujac nerw kulszowy psa za pomoca elektrody mankietowej wykazal mozliwos¢
pobudzenia antagonistycznych migSni (zginaczy i prostownikow stopy) poprzez zmiang
parametréw stymulacji. Selektywnos$¢ stymulacji zalezata jednak w bardzo duzym stopniu od

zorientowania kontaktow elektrody w stosunku do poszczegdlnych peczkéw w nerwie [92].
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W 1979 r. Foster [38] w celu zwigkszenia selektywnoS$ci stymulacji zaproponowat
wykorzystanie oprocz elektrody stymulacyjnej czterech dodatkowych kontaktow
ksztattujacych pole elektryczne powstate w czasie stymulacji w obrgbie nerwu. Poniewaz
jednak wg propozycji Fostera elementy ksztaltujace pole elektryczne nie bylyby umieszczone
w poblizu pobudzanych widkien, prawdopodobnie nie udatoby si¢ w ten sposéb uzyskac
selektywnej stymulacji [50]. Nie mniej jednak idea wykorzystania dodatkowych kontaktow
elektrody w celu modulowania regionu objetego pobudzeniem (ang. field steering)
w pdZniejszym okresie byta czgsto wykorzystywana. Pierwszymi, ktérym udato si¢ ja
zastosowa¢ w praktyce byl Sweeney i jego wspdlpracownicy [145]. Przeprowadzili oni
zarOwno symulacje komputerowe jak rowniez doSwiadczenia na zwierzgtach (kotach)
majace na celu pokazaé, ze wykorzystujac elektrode o trzech punktowych kontaktach
rozmieszczonych wzdluz nerwu (katoda posrodku, anody na zewnatrz) oraz starannie
dobierajac miejsce stymulacji mozna uzyskac selektywne pobudzenie pgczkéw nerwowych
polozonych powierzchownie. Pokazali oni rowniez, ze wykorzystanie anody umieszczonej
po przeciwleglej stronie nerwu wzgledem katody pozwala na zwigkszenie selektywnoSci
stymulacji. W pézZniejszych doSwiadczeniach Veraart, Grill i Mortimer [163, 54],
wykorzystujac elektrody mankietowe o 12 kontaktach, wykazali, ze mozliwe jest uzyskanie
selektywnego pobudzenia widkien potozonych w réznych peczkach w nerwie niezaleznie
od umiejscowienia kontaktéw elektrody wzgledem peczkéw. Ten sam zespét wykazat
rowniez mozliwo$¢ selektywnego pobudzenia wybranych pgczkéw nerwowych za pomoca
multielektrody mankietowej zaimplantowanej chronicznie [56].

W 1997 r. Grill i Mortimer [55] wykazali, Ze stosujac impuls podprogowy mozna wywotaé
przejsciowe zmniejszenie wrazliwosci na kolejny impuls widkien potozonych powierzchniowo.
Wykorzystujac podprogowy impuls poprzedzajacy gléwny impuls stymulacyjny uzyskali oni
pobudzenie wtdkien potozonych glgbiej w obrgbie nerwu, bez wywotania pobudzenia wtdkien
polozonych powierzchniowo.

W drugiej potowie lat 90-tych XX w. podejmowane byly réwniez prace majace na
celu poréwnanie selektywnos$ci stymulacji wzdluz nerwu (katoda i anoda umieszczone
po tej samej stronie nerwu, w pewnej odlegtoSci od siebie) wzgledem stymulacji
w poprzek nerwu (katoda umieszczona na przeciw anody) [28, 46, 54, 144]. Wykorzystujac
modelowanie komputerowe wykazano, ze stymulowanie w poprzek nerwu pozwala uzyskac
wigksza selektywnos¢ przestrzenna stymulacji, jednak okupione to jest wigkszym tadunkiem
potrzebnym do pobudzenia witdkien nerwowych [28]. Doswiadczenia przeprowadzone na
zwierzetach pokazaly jednak, ze tylko w nielicznych przypadkach selektywnos¢ stymulacji
w poprzek nerwu byta wigksza niz stymulacji wzdtuz nerwu [26].

W wigkszosci prac eksperymentalnych z kofica XX w. dotyczacych selektywnej stymulacji

widkien nerwowych wykorzystywano mate zwierzgta, u ktérych nerwy sa stosunkowo cienkie
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i zawieraja co najwyzej kilka pgczkow nerwowych. W 2000 r. Riso i wsp. [120] stymulujac
za pomoca elektrody mankietowej nerw promieniowy §wini pokazali jednak, ze selektywne
pobudzenie wybranych efektoréw jest mozliwe réwniez w wypadku nerwéw o duzej Srednicy
(5-6 mm), gdzie peczki nie sa wyraznie oddzielone od siebie pod wzgledem morfologicznym
lub funkcjonalnym. Selektywnos$¢ oceniano mierzac sit¢ skurczu wyizolowanych migsni [120].
Z kolei Polasek i wsp. pokazali mozliwos¢ selektywnego pobudzenia migsni koriczyny goérnej
cztowieka przy wykorzystaniu elektrody mankietowej [103, 104].

Za selektywna czgsto uznaje si¢ taka stymulacje, w czasie ktérej pobudzanych jest mozliwie
duzo widkien o okreSlonej Srednicy lub w okre§lonym rejonie nerwu, przy jednoczesnym
pobudzeniu czgSci widkien o innej Srednicy albo polozonych w innym rejonie nerwu.
W 2004 r. Tarler i Mortimer [150], stymulujac nerw kulszowy kota za pomoca elektrody
mankietowej o 4 kontaktach, wykazali, ze mozliwe jest nie tylko selektywne, ale rdwniez
niezalezne pobudzenie widkien w kazdym z czterech pgczkéw nerwowych w tym nerwie.
Niezalezne pobudzenie witdkien nerwowych oznaczato, ze pobudzane byly wylacznie widkna
nerwowe w danym peczku (metoda oceny selektywnosci stymulacji wykorzystana w tych
badaniach zostanie omdowiona na str. 56).

Trzy lata péZniej réwniez Tarler i Mortimer [151], wykorzystujac elektrod¢ mankietowa,
zaproponowali i wykazali skuteczno$¢ metody pozwalajacej na jednoczesne selektywne
pobudzenie kilku wybranych migsni. W metodzie tej w celu pobudzenia dwéch migsni
nalezy najpierw wygenerowaC impuls powodujacy skurcz pierwszego migsnia, a nastgpnie
w czasie refrakcji wtdkien pobudzonych przez pierwszy impuls wygenerowaé drugi, ktéry
spowoduje pobudzenie drugiego migsnia. Jednoczesne wygenerowanie obu impulséw mogtoby
doprowadzi¢ do pobudzenia réwniez innych migsni, ktére w czasie stymulacji za pomoca

pojedynczych impulséw sa stymulowane podprogowo.

Selektywne oddzialywanie na prace wybranych efektoréw

Zaréwno wyzej oméwione metody majace na celu stymulowanie witdkien o okreslonej
Srednicy, badZ wywotywanie pobudzenia w okreSlonym kierunku, jak réwniez te majace na
celu pobudzenie widkien potozonych w okreslonym rejonie nerwu, maja na celu selektywne
oddziatywanie na prace wybranych efektorow, badz to przez ich pobudzenie, badZ poprzez
hamowanie ich pobudzenia.

Najczesciej selektywna stymulacja wykorzystywana jest w celu sterowania praca
okreslonych migsni szkieletowych. Moze by¢ ona wykorzystana zaréwno w celu
sekwencyjnego pobudzenia widkien w obrebie tego samego migSnia, co pozwala na
zmniejszenie stopnia jego zmeczenia (np. [136, 137]), jak réwniez w celu selektywnego
pobudzania réznych migsni za pomoca jednej multielektrody umieszczonej na wspdlnym pniu

nerwowym (np. [54, 92, 145]. Selektywna stymulacja jest jednak wykorzystywana rowniez do
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oddziatywania na pracg innych narzadéw. Kajimoto i wsp. [67, 68] zaprezentowal technike
umozliwiajaca poprzez stymulacje skory selektywne pobudzanie komoérek czuciowych
okreslonego rodzaju, co powoduje odczuwanie okreslonych doznan (tj. nacisku, drgan
albo wrazenia dotykania migkkich przedmiotéw). Metoda taka moze by¢ wykorzystana
w systemach Virtual Reality. Huang [63], stymulujac nerw podjezykowy uspionego psa za
pomocy elektrody mankietowej o wielu kontaktach i zmieniajac kontakty wykorzystywane
do stymulacji, wykazal, ze w ten spos6b moze byC¢ kontrolowane ustawienie je¢zyka
psa. Postulowal, ze metoda ta moze by¢ wykorzystana w przypadkach zespolu bezdechu
sennego. Z kolei Bhadra [10] pokazal mozliwo$¢ wykorzystania impulséw o wysokiej
czestotliwosci (1-30kHz) w czasie stymulacji nerwu sromowego kota w celu sterowania
praca zwieracza pgcherza moczowego. Natomiast Tosato w 2006 r. [153] wykazal mozliwos§¢
kontroli czgstotliwosci skurczéw serca poprzez selektywna stymulacje nerwu btednego, a rok
pozniej [154] w czasie stymulacji nerwu biednego majacej na celu zapobiegnigcie atakom
epilepsji wykorzystal impulsy trapezoidalne, co spowodowato zablokowanie przewodnictwa
we widknach o najwigkszej Srednicy 1 zapobieglo w ten sposob niepozadanej aktywacji migsni
krtani.

1.3.5. Sposoby oceny selektywnosci i efektywnosci stymulacji

Chociaz selektywnej stymulacji widkien nerwowych po§wigcono wiele prac naukowych,
to jednak poréwnanie wynikéw uzyskanych przez réznych autoréw jest bardzo trudne, gdyz
selektywnos$¢ stymulacji oceniaja oni w rézny sposob.

Jedna z najstarszych metod stosowanych w celu oceny selektywnosci stymulacji jest
pomiar amplitudy sygnatlu EMG mig$ni unerwianych przez dany nerw i pordwnanie stopnia
ich pobudzenia przy réznych parametrach stymulacji [19, 26, 173]. Zaleta tej metody jest
jej stosunkowo mata inwazyjno$¢, jednak wada jest trudno$¢ uzyskania poréwnywalnych
wartoSci liczbowych okreslajacych stopien aktywacji migsnia. Jest to spowodowane tym, ze
amplituda zarejestrowanej odpowiedzi silnie zalezy od odlegtosci pomigdzy kurczacymi si¢
widknami a elektroda odbiorcza, a w konsekwencji zarejestrowana odpowiedZ zalezy od
miejsca umiejscowienia elektrody. Ze wzgledu na ograniczenia powyzszej metody w wielu
pracach do oceny selektywnosci wykorzystywany jest pomiar sily skurczu izometrycznego
migsnia [5, 13, 131, 134, 162, 163]. Wada tej metody jest jej bardzo duza inwazyjnos$¢ zwiazana
z konieczno$cig przecigcia co najmniej jednego Sciggna dla kazdego migsnia, ktérego sita ma
by¢ zmierzona, w celu jego wyizolowania i zamocowania w urzadzeniu pomiarowym.

Zaréwno w wypadku zastosowania pomiaru amplitudy sygnalu EMG jak i pomiaru
sity skurczu izometrycznego migs$nia selektywnos$¢ stymulacji mozna wyznaczy¢ na co
najmniej dwa sposoby. Pierwszy stanowi iloraz wartosci sygnatu EMG lub sity wybranego

migs$nia zmierzonej w czasie stymulacji do sumarycznej wartosci uzyskanej dla wszystkich
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migs$ni. Im wigksza warto$¢ ilorazu, tym wigksza selektywnos$¢ pobudzenia danego mig$nia
(warto$¢ 0 oznacza, ze dany migsien nie byl w ogéle pobudzony w czasie stymulacji, warto$¢
1 - wylacznie dany migsien byl pobudzony). Drugi sposéb oceny polega na wykreSleniu
tzw. krzywych rekrutacji (ang. recruitment curves, ryc. 1.17) [26, 131, 163, 168]. Krzywe te
przedstawiaja zmierzong warto$¢ sity lub sygnatu EMG w zaleznoSci od parametru stymulacji
ulegajacego zmianie (np. napigcie, prad, czas trwania impulsu). Wartosci zarejestrowane dla
réznych migsni sa zazwyczaj normalizowane tak, aby maksymalna wartoS¢ zarejestrowana
dla danego migs$nia przyjmowata warto$¢ 1, co utatwia poréwnanie wynikéw uzyskanych
dla ré6znych mig$ni. W metodzie tej duzy kat nachylenia krzywej rekrutacji oznacza mata
selektywno$¢ (niewielkie zmiany parametréw impulsu stymulacyjnego powoduja duze zmiany
zarejestrowanej odpowiedzi), a mate nachylenie oznacza duza selektywnos$¢ (zmieniajac

parametry stymulacji mozna precyzyjnie kontrolowaé uzyskana odpowiedz).
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Ryc. 1.17. Przyktadowe krzywe rekrutacji migs$ni brzuchatego tydki bocznego (LG) oraz

ptaszczkowatego (Soleus) kota uzyskane w odpowiedzi na stymulacje¢ nerwu kulszowego [32].

Oprocz wyzej wymienionych metod w wielu pracach definiowane sa zaleznoSci
pozwalajace wyznaczy¢é wspotczynniki selektywnosci (ang. selectivity) [32, 125, 144, 163]
i efektywnoSci stymulacji (ang. efficiency) [124, 132] oraz pokrywania si¢ obszaréw
pobudzenia (ang. overlap) [46, 157, 175]. Definicje tych wspétczynnikéw w poszczegdlnych
pracach czesto réznig si¢ migedzy soba, jednak wszystkie one sa wykorzystywane do
okreSlenia szeroko rozumianej selektywnosci stymulacji. W niektorych pracach wspétczynniki
te definiowane sa w postaci macierzowej [13, 157].

Metoda pozwalajaca ocenia¢ w sposéb nieinwazyjny selektywnos$¢ stymulacji jest pomiar
momentu sity (momentu obrotowego) powstajacego w stawie w czasie stymulacji na skutek
skurczu migsni. Jako pierwszy pomiar momentu sity w celu oceny selektywnosci stymulacji
zastosowal Bernotas [9]. Jego system umozliwial pomiar momentu sity wzgledem jedne;j

osi w zadanym potozeniu w stawie skokowym kota. Oceng¢ selektywnosci stymulacji na

54



podstawie jednoosiowego momentu sity w stawie skokowym stosowali rowniez Asthon-Miller
(u myszy) [3] oraz Lin (u krolika) [87]. Sity i momenty powstajace w stawie skokowym na
skutek skurczu migsni sg jednak wywierane w réznych kierunkach, z tego wzgledu pomiar
tych parametréw tylko w jednym kierunku czesto jest niewystarczajacy. W 1996 r. Grill
i Mortimer [53] opracowali urzadzenie umozliwiajace pomiar sit w trzech plaszczyznach
oraz momentéw sit wzgledem trzech osi w stawie skokowym kota, przeznaczone do
nieinwazyjnej oceny selektywnosci stymulacji. Urzadzenie to bylo pdzniej wykorzystywane
rowniez w innych pracach realizowanych przez zesp6t z Case Western Reserve University [52,
54, 150, 156]. Z kolei Navarro i Stieglitz zaproponowali rozwiazanie umozliwiajace oceng
selektywnoS$ci stymulacji u szczuréw na podstawie dwuosiowego pomiaru momentu sity
w stawie skokowym [96, 140] uzasadniajac, ze u malych zwierzat moment sity wzgledem
osi pionowej w stawie skokowym (tj. moment powstajacy na skutek odwracania i nawracania
stopy) jest pomijalnie maly, w zwiazku z tym nie ma konieczno$ci mierzenia momentu
wzgledem tej osi. Jedna z gtéwnych wad wyzej opisanej metody jest zaleznoS¢ rejestrowanych

momentdw sit od kata zgigcia konczyny w stawie [54].
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MG - Nerw zaopatrujacy migsien brzuchaty tydki przysrodkowy
LG - Nerw zaopatrujacy miesien brzuchaty tydki boczny

cP CP - Nerw strzatkowy wspdlny
Kontakty: Tib - Nerw piszczelowy
5,6

-30" Zgiecie grzbietowe (N-cm)

Ryc. 1.18. Moment sity w stawie skokowym kota zarejestrowany w czasie stymulacji nerwu

kulszowego 1 jego odgaltezien [157].

Momenty sil zarejestrowane w czasie stymulacji nerwu przedstawia si¢ zazwyczaj
w postaci dwuwymiarowego wykresu. W celu okreslenia, ktére mig$nie s3 pobudzone w czasie
stymulacji pnia nerwowego zarejestrowane momenty mozna zestawi¢ z momentami si

uzyskanymi w czasie bezposredniej stymulacji galezi nerwowych unerwiajacych poszczegdlne
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migsnie (por. ryc. 1.18) [150, 157]. Takie podejscie jest w niektérych wypadkach uzasadnione,
gdyz jak wykazal Lawrence [80] na przyktadzie migs$ni koiczyny tylnej kota, moment sity
powstaty na skutek aktywacji danego mig$nia jest unikalny, a amplituda tego momentu
odpowiada stopniowi aktywacji migs$nia. Poniewaz jednak moment sily identyczny do
powstatego w czasie skurczu danego migs$nia teoretycznie moze by¢ uzyskany réwniez
poprzez jednoczesnag aktywacje kilku innych migsni, aby upewnié sig, ze w czasie stymulacji
wspolnego pnia rzeczywiscie stymulowane byly tylko okreSlone widékna nerwowe mozna
zastosowac metode Tarlera i Mortimera [150]. W ich pracy najpierw stymulowane byty kolejno
odgatezienia nerwu kulszowego kota i rejestrowane byly momenty sily powstale w stawie
skokowym na skutek skurczu migSni zaopatrywanych przez poszczegdlne odgalezienia.
Nastepnie za pomoca elektrody mankietowej stymulowany byt nerw kulszowy i poszukiwane
byly takie parametry stymulacji, ktére spowodowalyby powstanie takiego samego momentu
jak podczas stymulacji poszczegdlnych odgatezienn. Aby udowodnié, ze w czasie stymulacji
nerwu kulszowego rzeczywiscie pobudzane byly tylko wiékna nerwowe biegnace w danym
odgalezieniu, w ostatnim kroku stymulowano jednoczesnie nerw kulszowy i poszczegdlne
odgatezienia (ryc. 1.19). Zakladajac, ze te same widkna bylyby pobudzane w obu miejscach,
zarejestrowana odpowiedZ nie powinna si¢ rézni¢ od odpowiedzi zarejestrowanej w czasie
stymulacji tylko w jednym miejscu. Jezeli natomiast w obu miejscach pobudzane bylyby
rozne wiokna, wowczas zarejestrowana odpowiedZ powinna si¢ rézni¢ od odpowiedzi

zarejestrowanej w czasie stymulacji wylacznie nerwu kulszowego lub wylacznie odgatezienia.

CP

Nerw kulszowy (kota)

Ryc. 1.19. Schematyczne przedstawienie oceny selektywnos$ci stymulacji metoda
zaprezentowang przez Tarlera i Mortimera [150]. Oznaczenia odgalezien nerwu kulszowego

jak na ryc. 1.18. Objasnienia w tekscie.

W celu iloSciowego okreSlenia selektywnosSci stymulacji na podstawie dwu- lub
tréjwymiarowego momentu sity zarejestrowanego w okreslonym stawie w czasie stymulacji
mozna postuzy¢ si¢ narzedziami statycznymi, poréwnujac moment sily zarejestrowany
w czasie stymulacji pnia z momentem zarejestrowanym w czasie stymulacji odgatezien [150],
albo zdefiniowac i obliczy¢ wsp6tczynniki selektywnoSci w postaci wektorowej [156, 85].

Wyzej opisane metody sa wykorzystywane w celu oceny selektywnosci stymulacji wtokien

nerwowych ze wzgledu na zaopatrywane mig$nie lub potozenie wtdkien w okreslonej czgsci
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Ryc. 1.20. Schematyczne przedstawienie pomiaru predkosci rozchodzenia si¢ pobudzenia we

widknach nerwowych za poca elektrody o wielu kontaktach [129].

nerwu. W celu wyznaczenia selektywnosci stymulacji widkien okreslonego rodzaju lub
okreslonej wielkosci (co jest ze soba powiazane, por. rozd. 1.1.4) konieczne jest jednak
wykorzystanie innych metod. NajczgSciej wykorzystywana jest w tym celu metoda bloku
kolizyjnego (ang. collision block) [1, 158, 148]. Metoda ta jest jednak dos¢ skomplikowana,
wymaga wyizolowania calego nerwu oraz zastosowania dwoch stymulatorow. Zostata ona
po raz pierwszy opisana przez Douglasa i Ritchiego w 1957 r. [30]. Dzigki postepowi
w technologii wytwarzania elektrod alternatywa dla tej metody moze by¢ rozréznianie wtdkien,
ktére zostaty pobudzone na podstawie predkoSci przemieszczania si¢ pobudzenia w nerwie
(ryc. 1.20). Poniewaz wtdkna okreslonego rodzaju cechuja si¢ okreslong Srednica i okreSlong
predkoscia rozchodzenia si¢ potencjatu czynno$ciowego (por. tab. 1.1), dlatego na podstawie
wyznaczonej predkosci rozchodzenia si¢ pobudzenia mozna okresli¢ Srednicg i rodzaj widkien,
ktore zostaly pobudzone w czasie stymulacji [129, 167].

Istnieja roéwniez inne metody wykorzystywane do oceny selektywnosci pobudzenia
widkien okreslonego rodzaju. Na przyktad Rozman w 2001 r. [123] stymulowal przez 60 s
nerw kulszowy szczura impulsami o okre§lonych parametrach, a nast¢gpnie wyizolowat go,
zamrozit i przeprowadzit analizy biochemiczne. Okreslenie substancji chemicznych obecnych
we widknach réznego rodzaju, pozwolito stwierdzi¢ jakiego rodzaju wtékna byty pobudzane

w czasie stymulacji.

1.3.6. Automatyzacja doboru parametrow selektywnej stymulacji

Wykorzystujac elektrody o wielu kontaktach oraz zmieniajac parametry stymulacji mozna

precyzyjnie oddziatywa¢ na wybrane efektory (por. rozd. 1.3.4), jednak ze wzglgdu na
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mozliwa ilos¢ kombinacji elektrod oraz parametréw impulséw stymulacyjnych dobranie
parametréw stymulacji umozliwiajacych uzyskanie pozadanego stopnia pobudzenia efektoréw
jest procesem dtugotrwatym [104, 150]. Opracowanie algorytméw automatyzujacych doboér
tych parametréw, mogloby pozwoli¢ na skrdcenie czasu potrzebnego na tg czynnos¢
i umozliwi¢ szersze zastosowanie selektywnej stymulacji nerwéw do odtwarzania utraconych
funkcji organizmu. Okazuje si¢ jednak, ze tylko w niewielu pracach podjeto probe
automatyzacji doboru parametréw stymulacji. Moze to by¢ spowodowane z jednej strony
trudnoScia opracowania wiarygodnego modelu umozliwiajacego weryfikacje poprawnosci
dziatania zaproponowanego algorytmu, a z drugiej strony czasochtonno$cia i stopniem
skomplikowania badafi na organizmach zywych.

Znane sa wprawdzie liczne prace, w ktérych wykorzystano sprzezenie zwrotne w celu
doboru parametréw stymulacji nerwéw umozliwiajacych uzyskanie okreS§lonego stopnia
pobudzenia efektoréw (np. [21, 22, 35, 79, 81, 153, 164, 176]), jednak w pracach tych
wykorzystano pojedyncze elektrody oddziatywujace na poszczegdlne efektory, a nie elektrody
o wielu kontaktach.

W 2000 r. Zhou i wsp. [178] wykorzystali elektrod¢ mankietowa o trzech kontaktach
oraz 2 stymulatory w celu selektywnego pobudzenia widkien o okreslonej Srednicy (jeden
ze stymulatoréw generowal impulsy o czestotliwosci 600 Hz i zmiennej amplitudzie,
co powodowalo blok pobudzenia grubszych widkien i umozliwilo selektywne pobudzenie
widkien cienszych poprzez impulsy generowane za pomoca drugiego stymulatora). Jednak
w pracy tej selektywna stymulacja umozliwita wigksza doktadno$¢ kontroli stopnia pobudzenia
danego efektora (mig$nia), a nie selektywne pobudzenie réznych efektorow.

Ciekawe podejScie do automatycznego doboru parametrow stymulacji w celu uzyskania
okreSlonej odpowiedzi zaprezentowat w 1999 r. Qi [114]. Opracowal on algorytm
umozliwiajacy dob6r parametréw stymulacji nerwu kulszowego kota za pomoca elektrody
mankietowej o 8 kontaktach w celu wytworzenia okreslonego momentu sily w stawie
skokowym. Opracowany algorytm byt stosunkowo zlozony i wykorzystywal sztuczne sieci
neuronowe oraz logike rozmyta. Poprawnos¢ dziatania tego algorytmu zostata zweryfikowana
w czasie symulacji komputerowych przy wykorzystaniu danych uzyskanych w czasie serii
badan na 5 kotach. Algorytm ten w czasie przeprowadzonych symulacji pozwolit na
prawidtowe dobranie parametréw stymulacji w 91,5% przypadkéw. Nie wiadomo jednak czy
algorytm ten kiedykolwiek zostal wykorzystany w czasie badan na zwierzetach lub ludziach.

Jedyna praca znana autorowi tej rozprawy, w ktérej w czasie stymulacji organizméw
zywych przy wykorzystaniu elektrody o wielu kontaktach zastosowano procedury
umozliwiajace automatyzacje doboru parametrow stymulacji w celu selektywnego pobudzenia
wybranych efektoréw zostala opublikowana w 2007 r. przez Polasek i wsp. [103]. Badania

zrealizowane przez ten zespot miaty na celu okreSlenie mozliwo$ci uzyskania selektywnego
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pobudzenia migs$ni konczyny gornej czlowieka poprzez stymulacj¢ wybranych nerwoéw za
pomocy elektrody mankietowej o czterech kontaktach. Selektywnos$¢ stymulacji oceniano na
podstawie analizy amplitudy odpowiedzi migSniowych zarejestrowanych dla r6znych amplitud
i czasOw trwania impulséw stymulacyjnych.

W powyzszej pracy zastosowanie procedur automatycznie dobierajacych parametry
impulséw stymulacyjnych umozliwito znaczne skrdcenie czasu rejestracji danych potrzebnych
do wyznaczenie krzywych rekrutacji. Parametry kolejnych impulséw dobierane byly na
podstawie zadanych wartosci granicznych oraz amplitudy sygnatu EMG zarejestrowanego
w wybranych migsniach w odpowiedzi na wczesniejsze impulsy stymulacyjne. W zaleznos$ci
od zadanych parametréw procedura umozliwiatla generowanie impulséw stymulacyjnych
0 zmiennym czasie trwania i1 stalej amplitudzie, albo o zmiennej amplitudzie 1 stalym
czasie trwania. Procedura generowata najpierw impuls o minimalnej i maksymalnej
wartos$ci parametru wejSciowego (tj. czasie trwania lub amplitudzie impulsu stymulacyjnego)
i rejestrowala odpowiedzi mig$niowe. Nastgpnie poréwnywala réznice zarejestrowanych
amplitud odpowiedzi kazdego z migSni dla dwoéch kolejnych impulséw stymulacyjnych
(uszeregowanych rosnaco wg czasu trwania lub amplitudy). Jezeli dla ktéregokolwiek mig$nia
roznica zarejestrowanych odpowiedzi byta wigksza niz 30% maksymalnej odpowiedzi tego
mig$nia woéwczas generowany byt kolejny impuls o warto$ci parametru wejSciowego w potowie
réznicy migdzy wartoScia tego parametru dla dwoch poréwnywanych impulséw. Procedura ta
byta powtarzana rekurencyjnie tak dtugo, az dla kazdych dwdéch kolejnych wartosci parametru
wejsciowego (uszeregowanych rosnaco) réznica odpowiedzi zarejestrowanych dla kazdego
z mig$ni byla mniejsza niz 30% jego maksymalnej odpowiedzi. Procedurg tg powtérzono dla
wszystkich kombinacji par kontaktéw stymulacyjnych.

Algorytm wykorzystany przez Polasek i1 wsp. przeznaczony byt do przyspieszenia procesu
wyznaczenia krzywych rekrutacji, dlatego sprawdzal wszystkie kombinacje parametrow
stymulacyjnych w okre§lonym przedziale. Rozwigzanie takie moze by¢ przydatne przy
wyznaczaniu zbioru odpowiedzi mozliwych do uzyskania przy wykorzystaniu danej elektrody.
Jezeli jednak poszukiwane sa parametry stymulacji umozliwiajace uzyskanie okreSlonej
odpowiedzi, nie ma koniecznos$ci sprawdzania wszystkich kombinacji i niepotrzebnie wydtuza
to czas poszukiwan.

Problem opracowania metody pozwalajacej na skrocenie czasu poszukiwania parametrow
selektywnej stymulacji nerwéw za pomoca elektrody o wielu kontaktach pozostaje wciaz

otwarty i pozadane jest podejmowanie dalszych préb umozliwiajacych jego rozwiazanie.
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2. Cel pracy

Celem rozprawy jest opracowanie metody doboru parametréw stymulacji nerwu
obwodowego szczura za pomoca elektrody o wielu kontaktach opartej na analizie sygnatow
zarejestrowanych z efektoréw w odpowiedzi na stymulacje¢, ktéra pozwolitaby uzyskac
pozadany stopien aktywacji okreslonego efektora lub okreSlonej grupy efektoréw przy

mozliwie matej aktywacji pozostatych efektoréw zaopatrywanych przez dany nerw.
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3. Zrealizowane prace

Prace majace na celu opracowanie metody umozliwiajacej pobudzenie wybranych
efektorow za pomoca selektywnej stymulacji widkien nerwu obwodowego szczura zostaty
zrealizowane w nastgpujacych etapach:

— opracowano stanowisko pomiarowe umozliwiajace prowadzenie stymulacji wybranych
nerwOw oraz rejestracje aktywnoSci nerwowej i migSniowej wywotanej stymulacja przy
wykorzystaniu komputera,

— opracowano oprogramowanie umozliwiajace dobdr parametrow stymulacji oraz
przetwarzanie, wizualizacj¢ 1 archiwizacj¢ sygnaléw z efektoréw w odpowiedzi na
stymulacje,

— W opracowanym oprogramowaniu zaimplementowano algorytmy pozwalajace na
poszukiwanie parametréw stymulacji umozliwiajacych uzyskanie okreslonej odpowiedzi!
oraz na wyznaczenie zbioru odpowiedzi mozliwych do uzyskania przy réznych
kombinacjach parametréw impulsu stymulacyjnego,

— zaprojektowano prosty uktad elektroniczny pozwalajacy na weryfikacj¢ opracowanych
algorytméw w warunkach laboratoryjnych, nazywany w pracy modelem elektronicznym
nerwu,

— przeprowadzono badania w warunkach laboratoryjnych oraz z wykorzystaniem zwierzat

(szczur6w) majace na celu weryfikacje poprawnosSci opracowanej metody.

3.1. Stanowisko pomiarowe

Stanowisko pomiarowe sklada si¢ z komputera z zainstalowanym oprogramowaniem
autorskim (rozd. 3.2 i1 rozd. 3.3) polaczonego z programowalnym stymulatorem pradowym
z mozliwoscia akwizycji sygnaléw (produkcji Creotech Sp. z o. 0.), do ktérego podiaczane sa

elektrody stymulacyjne oraz czujniki wykorzystane w czasie badan.

! Pojeciem ,,odpowiedz” bedzie okreslana maksymalna warto$§¢ wielko§ci mierzonej zarejestrowana
W nastegpstwie wygenerowania impulsu stymulacyjnego. Warto$cig mierzona moze by¢ np. potencjal elektryczny
nerwu, potencjat elektryczny migsnia lub sita skurczu mig$nia. W pracy tej odpowiedzia w czasie badan
przeprowadzonych w warunkach laboratoryjnych byta maksymalna warto$¢ napigcia zarejestrowana na wyjsciach
modelu elektronicznego nerwu, natomiast w czasie badan na szczurach modut i kierunek maksymalnego

przemieszczenia stopy szczura.
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W czasie badan w warunkach laboratoryjnych wyjscia stymulatora byty potaczone
z wejSciami modelu elektronicznego nerwu (rozd. 3.4), a wyjscia tego modelu byly potaczone
z wejSciami akwizycji stymulatora (por. schemat na ryc. 3.1a).

W czasie badan na szczurach do wyj$¢ stymulatora podtaczana byta elektroda mankietowa
o 12 kontaktach produkcji Fraunhofer IBMT (Niemcy), ktéra umieszczana byta na nerwie
kulszowym szczura, a w czasie pierwszej serii badain réwniez elektrody igtowe, ktére
wykorzystano do stymulacji odgatezien nerwu kulszowego. Do wejs¢ akwizycji stymulatora
podiaczany byt tréjosiowy akcelerometr LIS3LO6AL firmy STMicroelectronics, ktory

przymocowany byt do stopy szczura (por. schemat na ryc. 3.1b).

Komputer

W opracowanym stanowisku wykorzystany moze by¢ dowolny komputer, na ktérym
zainstalowany bedzie systemem operacyjny z rodziny Microsoft Windows (Windows
98/ME/2000/XP/2003/Vista/7) 1 platforma programistyczna Microsoft .NET Framework
w wersji co najmniej 3.5 oraz bedacy wyposazony w port USB.

W czasie przeprowadzonych badan wykorzystywano komputer typu laptop firmy Dell
model Studio 1537, wyposazony w procesor Intel Core 2 Duo P8400 oraz 3 GB pamigci
operacyjnej RAM.

Programowalny stymulator pradowy z mozliwoscia akwizycji sygnatow

Na potrzeby niniejszej pracy zostat wykonany przez warszawska firm¢ Creotech Sp. z o.0.
prototyp 16-kanatowego programowalnego stymulatora pradowego z mozliwoscia akwizycji
sygnatow. Stymulator posiada 16 niezaleznych programowalnych wyj$¢ pradowych. Prady
na wyjSciach moga przyjmowacC wartoSci w zakresie od -1 do +1 mA (krok ~8uA),
a maksymalne napigcie na wyjsciach wynosi 6 V. Urzadzenie umozliwia zdefiniowanie dla
kazdego wyjScia sekwencji do 8 réznych krokéw, w ktérych dane wyjscie przyjmuje okreslony
stan tj. zwarty do masy, potaczony ze zrédlem pradowym lub stan wysokiej impedancji.
Dla kazdego kroku tej sekwencji mozna zdefiniowal czas jego wykonania w zakresie
od 1 do 4096 us (krok = 62,5 ns). Urzadzenie zostalo rOwniez wyposazone w 8 wejsSC
analogowych o nastawialnym wspétczynniku wzmocnienia mogacym przyjmowac wartosci
5, 18 1 400. Wejscia analogowe przeznaczone sa do akwizycji sygnatow niskonapigciowych
(max. +450mV) 1 moga pracowal zarOwno w trybie wzmocnienia réznicowego jak
1 pojedynczego wejsScia. Rozdzielczo$¢ kanaléw akwizycji wynosi 8 bit, a maksymalna
czestotliwos$¢ probkowania wszystkich kanatéw wynosi 60 kHz, przy czym istnieje mozliwos¢

zmniejszenia ilo$ci probkowanych kanatéw.
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Komputer
z zainstalowanym
oprogramowaniem
autorskim

Stymulator pradowy
z mozliwoscia
akwizycji sygnatow
(prototyp)

Komputer
z zainstalowanym
oprogramowaniem
autorskim

Stymulator pradowy
z mozliwoscia
akwizycji sygnatéow
(prototyp)

Uklad elektroniczny
symulujacy
zachowanie wiokien
nerwowych
w czasie stymulaciji

v

szczur

Elektroda mankietowa

na nerwie kulszowym
(stymulacja)

Akcelerometr
na stopie (rejestracja
odpowiedzi)

Ryc. 3.1. Uproszczony schemat stanowiska pomiarowego a) w czasie badan w warunkach

laboratoryjnych b) w czasie badan na szczurach.

na szczurach.
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Elektroda stymulacyjna

Elektroda mankietowa wykorzystywana w czasie badan na szczurach (ryc. 4.4, widoczna
réwniez na ryc. 4.3), jest spiralng elektroda wykonang z poliimidu, co zapewnia jej duza
trwato$¢ 1 sprezystos¢. Kontakty stymulacyjne oraz potaczenia elektryczne wykonane sa
z platyny. Po rozwinigciu elektrody samoczynnie zwija si¢ ona do Srednicy, do ktdrej zostata
zwinigta w czasie wytwarzania, dzigki czemu zatozenie na nerw wymaga jedynie przylozenia
rozwinigtej elektrody do nerwu, po czym elektroda owija si¢ samoczynnie wokél niego
i doktadnie do niego przylega (pod warunkiem, ze Srednica nerwu jest nie mniejsza niz
Srednica do ktorej zwija si¢ elektroda). Elektrody wykorzystywane w czasie przeprowadzonych
badan zostaly udostgpnione przez Fraunhofer IBMT i byly wstgpnie zwinigte do Srednicy
ok. 0,8-1 mm. Elektrody te posiadaja 12 kontaktéw rozmieszczonych po cztery wokoét trzech
pierscieni. PierScienie rozmieszczone sa wzdluz nerwu w rownej odlegtosci od siebie. Kontakty
elektrody znajdujace si¢ na tym samym pierScieniu rozmieszczone sa W ten sposob, ze jezeli
nerw mialby Srednice 1,6 mm, to kontakty elektrody na przekroju poprzecznym nerwu

przechodzacym przez dany pierScien znajdowatyby sig¢ co 90°.

Akcelerometr

Modut i kierunek przemieszczenia stopy szczura wywolanego stymulacja wyznaczany
byl na podstawie przebiegu zmian przyspieszenia stopy szczura rejestrowanego za
pomocy trojosiowego akcelerometru LIS3LO6AL firmy STMicroelectronics. Akcelerometr ten
umozliwia pomiary przyspieszenn w zakresach +2g oraz £6g. W czasie przeprowadzonych
badan byt on ustawiony do pracy w zakresie +6g. Masa czujnika wraz z mocowaniem
wynosi 6 gram. Pomigdzy wyjscia akcelerometru a masg¢ wilaczone byly kondensatory
o pojemnoSci 10 nF co powodowalo ograniczenie pasma rejestrowanych sygnaléw do
zakresu ok. 150 Hz. Ponadto pomigdzy wyjscia akcelerometru a wejsScia akwizycji stymulatora
pradowego witaczono dzielnik napigcia umozliwiajacy dopasowanie sygnatu z akcelerometru

do zakresu pomiarowego wejs¢ akwizycji urzadzenia pomiarowego.

Uchwyt mocujacy stope szczura

W czasie badan konczyna tylna szczura byla uniesiona i przymocowana za pomoca
uchwytu mocujacego (ryc. 3.2) do ramy stereotaktycznej w taki sposéb, ze swoboda
ruchu w stawie skokowym nie byta ograniczona. Uchwyt mocujacy zostal zaprojektowany
i wykonany na potrzeby opisywanej pracy w warsztacie mechanicznym Katedry 1 Zaktadu

Fizjologii Slaskiego Uniwersytetu Medycznego w Katowicach.
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3.2. Oprogramowanie

W ramach niniejszej pracy opracowano oprogramowanie komunikujace si¢ z wyzej
omoéwionym programowalnym stymulatorem pradowym poprzez port USB i umozliwiajace
dobor parametréw stymulacji oraz przetwarzanie, wizualizacje 1 archiwizacj¢ zarejestrowanych
sygnatow.

Oprogramowanie zostato napisane w jezyku Visual Basic .NET przy wykorzystaniu pakietu
programistycznego Visual Basic 2008 Express Edition firmy Microsoft. Wybor tego pakietu
zostal podyktowany mozliwoscia jego bezplatnego uzytkowania, przy duzej funkcjonalnosci
oraz duzej iloSci przyktadowych aplikacji dostgpnych w sieci Internet.

Opracowane oprogramowanie posiada interfejs w jezyku angielskim, aby umozliwié

uzytkowanie osobom nie znajacym jezyka polskiego, a zainteresowanym wynikami pracy.

-
(o Rover 140+ W TR T e T (2| © iy
Calibrate |} Stimulate || Acquire | Analyse | Stimulate (Batch) | Visualise | Save & Restore | Teminal | [Analyses’results | Batch stimulations' results | Select batch stimulations' resus | Selected batch stimuiations'resus |
Bascmode | Advanced mode =
= Aoqured Aoalysed Bach B3R Tineor I;"éii'i?:iﬁs TypeofOperstion| || Bpotar | Symmetric || 220 D=
No of channels: Puise type: Steering curerts; | el | S | b stimulus fms] Quent |ifs)
Stimulus parameters 6385 6885 1 1 20.11.2009 14:34:16 138582 Repeat basic stimuati... False  |False | True 40 E
Phase 1 Phase 2 685 638 |11 1 20.11.2009 14:34:16 |436 Repeat basic stimulati...|False  |False | True )
Mainpuise  Steering curent Mainpulse  Steering curent
G [ 0 6887 [ess7 |11 1 20.11.2009 14:34:17 [436 Repeat basic stimulat... |False  |Fase | True )
6388 [6888 1 1 20.11.2009 14:34:17 [433 Repeat basic stimulat... False  |False | True 40
Source channel: [ o~
6389 6889 12 1 20.11.2009 14:34:42 24399 Repeat basic stimulti... False  |False | True 4
sdmplubiny |0 d 6890  |6890 12 1 20.11.2009 14:34:42 463 Repeat basic stimulat... |False |Fase | True 4
Expected ampltude [A): 0 0 0 0 6891 6891 12 1 20.11.2009 14:34:43 |469 Repeat basic stimulati... | False False True 40
Goundedchannel: 3 v i 3 0 6892 6892 12 1 20.11.2009 14:34:43 | 454 Repeat basic stimulai... False  |False | True 40
Qe peritmse 60 [0 g 6393 6893 13 1 20.11.2009 14:34:51 | 7561 Repeat basic stimulat... |False  |Fase | True 4
6834 6894 13 1 20.11.2009 14:3451 468 Repeat basic stimulat... |False |False | True )
6895 6895 |13 1 20.11.2009 14:34:52 | 444 Repeat basic stimulat... |False | False
e 1 N12091645 455 | e T
Nereooes gl gt =y - I O N Repeat mlﬂ-i
e cpac  lesay 1 201190 142483 | 450 Danast hasin stimiati | Falea o=
Rats -ver. 1.4.0 nl |KED
16122009]11 21.14 Plot resuts for analysed series ID:
USB Port closed. Working offine! —— R i
Sampling period isto low. Setting sampling period per channel to: 224 5 6896 =1 (5]
|Analvsed series have heen restorad siicoassfiily 52 @
Rat's pad acceleration Plot title Plot title
= o= otiom>ton) —— Doube misgrte ofehannaT —ouwe Tohannel Tvs Double ]
x axis (forwards->backwsrds) Doubleintegrate ofchannel 2. 0,005
40 0,005 0,005
0,004
0,004 0,004
2 ~ 0,003
3
_ 20 0,003 0,003 £ 0002
) £
E 10 0,002 0,002 -; 0.001
g £ 0001 0001 &
g ] H & g 0.000
> 0000 —_— 0000 | & o001
2 10 H
s -0,001 -0,001 i -0,002
]
=20 -0,002 0,002 & -0003
-30 -0,003 + -0,003 -0,004
-40 -0,004 -0,004 -0,005
o 50 100 150 200 250 0 50 100 150 200 250 -0,004 -0,002 0,000 0,002 0,004
X axis [ms] X axis [ms] Double integrate of channel 1

Save all

‘ Add current resuts to
table

\ Frsh |

Ryc. 3.3. Gléwne okno oprogramowania wykorzystywanego w czasie przeprowadzonych

badan. Kolorowymi prostokatami oznaczono bloki programu oméwione w tekscie.

Wyglad gtéwnego okna programu zostat przystosowany do pracy w rozdzielczoSci
1440x900, gdyz taka rozdzielczos¢ posiadal monitor komputera wykorzystywanego w czasie
badan. Uzytkowanie oprogramowania na komputerach wyposazonych w monitory o mniejsze;j
rozdzielczosci jest rowniez mozliwe, jednak przy mniejszym komforcie. Elementy interfejsu
widoczne w gtéwnym oknie programu zostaly zgrupowane w pigciu blokach, w zaleznosci
od pelnionej funkcji. Bloki te przedstawiono na ryc. 3.3 i oznaczono kolorami. Kolorem

zielonym oznaczono blok konfiguracji programu. W bloku tym uzytkownik dokonuje wyboru
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parametrow majacych wptyw na sposéb realizacji poszczegdlnych procedur przez program.
Kolorem czerwonym oznaczono blok komunikacji z uzytkownikiem, w ktérym wyswietlane sa
komunikaty zwiazane z realizacja poszczegdlnych zadan, ostrzezenia 1 informacje o btedach.
Kolorem niebieskim oznaczono blok tabelarycznej prezentacji wynikéw. W bloku tym znajduja
si¢ szczeg6towe informacje dotyczace parametrow wszystkich wygenerowanych impulséw
stymulacyjnych oraz sygnaléw zarejestrowanych w odpowiedzi na poszczegdlne impulsy.
W oknie tym prezentowane sa rowniez wyniki przeprowadzonych analiz. Kolorem czarnym
oznaczono blok graficznej prezentacji wynikéw, zawierajacy 3 wykresy, ktére moga byc
wykorzystane do prezentacji zarejestrowanych sygnaléw oraz wynikéw przeprowadzonych
analiz. Bloki te zostang szczeg6lowo oméwione ponizej. Na dole gtdwnego okna programu
znajduje si¢ rowniez blok zawierajacy przyciski umozliwiajace szybkie wybranie niektorych

polecen, na ryc. 3.3 jest on oznaczony kolorem zéttym.

Blok konfiguracji programu

W bloku tym wyswietlane sa parametry pracy programu, ktére w wigkszosci przypadkéw
uzytkownik moze modyfikowac oraz polecenia, ktére uzytkownik moze wydaé programowi.
Parametry i1 polecenia w tym bloku zostaty zgrupowane na oSmiu zaktadkach:

— zaktadka Calibrate - zawiera parametry i polecenia umozliwiajace kalibracj¢ wartoSci
natgzenia pradéw na wyjsciach stymulatora programowalnego, a takze zapisanie wynikow
kalibracji do pliku oraz odczytanie z pliku wczesniej zapisanych wartosci. Poniewaz Zle
przeprowadzona kalibracja moze spowodowaé generacj¢ impulséw o natgzeniu innym niz
nastawione, w celu jej przeprowadzenia konieczne jest podanie hasta do§wiadczonego
uzytkownika (administratora).

— zaktadka Stimulate - elementy na tej zakladce umozliwiaja zdefiniowanie parametréw
stymulacji. Uzytkownik moze definiowaé te parametry w dwdéch trybach: podstawowym
irozszerzonym. W trybie podstawowym uzytkownik moze definiowaé jedynie czas trwania
i natgzenie impulséw stymulacyjnych oraz okreslic czy impuls ma by¢ mono- czy
dwufazowy. W trybie tym mozliwe jest jednoczesne wygenerowanie co najwyzej dwoch
r6znych impulséw za pomoca dwoch réznych kanatéw stymulatora. W trybie rozszerzonym
uzytkownik moze zdefiniowaé dla kazdego kanalu sekwencj¢ standw w czasie stymulacji
(tj. zwarty do masy, polaczony ze Zrédtem pradowym lub stan wysokiej impedancji), czasy
trwania poszczegdlnych krokéw sekwencji oraz natgzenie pradu poszczegdlnych Zrodet
pradowych. Dzigki temu mozliwe jest generowanie impulséw stymulacyjnych o bardzo
ztozonych ksztaltach, a w wypadu stymulowania nerwu za pomoca elektrody o wielu

kontaktach, sterowanie rozktadem pola elektrycznego wewnatrz nerwu.
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— zaktadka Acquire - grupuje parametry zwiazane z akwizycja sygnatow, takie jak: ilo$¢
kanatéw, ktére maja by¢ prébkowane, czestotliwo$¢é probkowania, czas trwania akwizycji
oraz wzmocnienia poszczegdlnych kanatéw.

— zaktadka Analyse - grupuje parametry zwiazane z przetwarzaniem zarejestrowanych
sygnatow, m.in. dotyczace filtrowanie i1 catkowanie sygnaléw, a takze okreslajace,
ktére kanaty byly wykorzystywane do rejestracji poszczegdlnych sktadowych wartosci
wektorowych. W czasie akwizycji sygnaléw program automatycznie przetwarza
zarejestrowane sygnaly zgodnie z parametrami nastawionymi na tej zakladce, jednak
zapamigtuje réwniez nieprzetworzone sygnaty umozliwiajac ich pdzniejsze odtworzenie
i ewentualne przetworzenie z wykorzystaniem innych wartos$ci parametréw przetwarzania.

— zaktadka Stimulate (Batch) - grupuje parametry zwigzane z wielokrotnym generowaniem
impulséw, wyznaczaniem parametréw impulsu supramaksymalnego, wyznaczeniem zbioru
odpowiedzi mozliwych do uzyskania przy r6znych kombinacjach parametréw impulsu
stymulacyjnego oraz poszukiwaniem parametréw impulsu umozliwiajacych uzyskanie
okreslonej odpowiedzi. Algorytmy umozliwiajace realizacj¢ dwdch ostatnich zadan zostang
omoéwione w rozdziale 3.3.

— zaktadka Visualise - grupuje parametry zwiazane z graficzng prezentacja wynikow.
Zmieniajac parametry na tej zakladce mozna m.in. zdecydowaé ktére przebiegi’
1 na ktérych wykresach maja by¢ przedstawione (oprocz trzech wykreséw znajdujacych sie
w bloku graficznej prezentacji wynikéw uzytkownik ma réwniez mozliwo$¢ wySwietlenia
przebiegéw na wykresie w oddzielnym oknie). Zmieniajac parametry na tej zakladce
uzytkownik moze réwniez zdefiniowal zakresy wartoSci prezentowanych na osiach
poszczegllnych wykresdw oraz ustawiaé treS¢ opisOw tych wykreséw i ich osi.

— zaktadka Save & Restore - grupuje polecenia umozliwiajace zapisanie i pdZniejsze
odtworzenie aktualnej konfiguracji programu, uzyskanych wynikéw oraz listy wykonanych
operacji i komunikatéw wyswietlonych w czasie pracy programu.

— zaktadka Terminal - elementy na tej zakladce umozliwiaja wySwietlenie przebiegu
komunikacji z programowalnym stymulatorem (tj. wszystkich poleceni wystanych do
urzadzenia oraz komunikatéw otrzymanych od urzadzenia), a takze bezposSrednie wysytanie

komend tekstowych do stymulatora.
Blok komunikacji z uzytkownikiem
Blok ten zawiera trzy zaktadki:
2 Pojeciem ,,przebieg” okreslane beda sygnaly zarejestrowane przy wykorzystaniu poszczegélnych kanatéw

akwizycji oraz sygnaly bedace wynikiem przetwarzania zarejestrowanych sygnaléw, w szczegdélnosci wynikiem

ich catkowania.
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— zaktadka Messages - tutaj wySwietlane sa komunikaty programu informujace uzytkownika
o postepie realizacji poszczegdlnych czynnosci, a takze (kolorem czerwonym) ostrzezenia
1 informacje o btgdach uniemozliwiajacych wykonanie danej czynnosSci.

— zaktadka Log - zawiera informacje o operacjach wykonanych przez uzytkownika, a takze
o przebiegu komunikacji z programowalnym stymulatorem oraz komentarze dodane
przez uzytkownika. Program umozliwia zapisanie wszystkich informacji wySwietlanych
na tej zakladce do pliku tekstowego (zaktadka Save & Restore bloku konfiguracji
programu), dzigki czemu w razie pojawienia si¢ niejasnosci przy interpretacji wynikow,
mozliwe jest doktadne odtworzenie konfiguracji programu oraz operacji wykonanych
przez uzytkownika. Informacje wySwietlane na tej zakladce opatrzone sa data i godzing
wystapienia danego zdarzenia.

— zaktadka Add comment to the log - Umozliwia uzytkownikowi dodawanie komentarzy
do informacji wy$wietlanych na zaktadce Log w celu ulatwienia p6zniejszej interpretacji

zdarzen tam odnotowanych.

Blok tabelarycznej prezentacji wynikow

W bloku tym znajduja sa cztery zaktadki:

— zaktadka Analyses’ results - zawiera tabelg, w ktérej wySwietlane sa informacje
o wszystkich wygenerowanych impulsach i zarejestrowanych odpowiedziach. Kazdy
wiersz odpowiada pojedynczemu impulsowi stymulacyjnemu. W kolejnych kolumnach
znajduja si¢ parametrach impulsu stymulacyjnego, akwizycji, przetwarzania sygnalow
1 zarejestrowanych odpowiedzi (tj. wartoSci maksymalne i minimalne sygnatéw
zarejestrowanych na poszczegdélnych kanatach oraz czasy wystapienia tych wartoSci,
a takze maksymalne moduty wielkoSci wektorowych, ich fazy i czasy wystapienia wartoSci
maksymalnych). Podwéjne kliknigcie na dany wiersz powoduje wyswietlenie na wykresach
przebiegéw zarejestrowanych w wyniku wygenerowania danego impulsu.

— zaktadka Batch stimulations’ results - zawiera tabelg, w ktérej wyswietlane sa jedynie
rezultaty uzyskane w czasie wielokrotnej generacji impulséw stymulacyjnych
(por. zaktadka Stimulate (Batch) w bloku konfiguracji programu). Kazdemu impulsowi,
ktéry powtdérzony byt kilkukrotnie odpowiada jeden wiersz w tej tabeli. W wierszu
tym znajduja si¢ parametry impulsu stymulacyjnego, akwizycji i analizy sygnaléw oraz
informacja o liczbie powtérzen danego impulsu, a takze wartoSci $rednie i odchylenia
standardowe parametrow zarejestrowanych odpowiedzi.

— zaktadka Select batch stimulations’ results - pozwala na zdefiniowanie kryteri6w wyboru
wierszy z tabeli na zakladce Batch stimulations’ results, ktére maja by¢ wySwietlone
w tabeli na zaktadce Selected batch stimulations’ results, a takze okreSlenie czy i w jaki

spos6b wybrane wyniki powinny by¢ przedstawione na wykresie. Kryteria wyboru, ktére
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moga by¢ tutaj zdefiniowane, to m.in.czas trwania impulsu, natgzenie impulsu, kombinacja
kontaktow stymulacyjnych, parametry zarejestrowanych odpowiedzi oraz numer serii
(uruchomienie przez uzytkownika funkcji powodujacej generacj¢ serii impulséw powoduje
nadanie wszystkim impulséw w tej serii unikalnego numeru).

— zaktadka Selected batch stimulations’ results - zawiera tabelg prezentujaca wiersze z tabeli
na zaktadce Batch stimulations’ results spelniajace kryteria zdefiniowane na zaktadce Select
batch stimulations’ results.

Program umozliwia wyeksportowanie wynikow z wyzej wymienionych tabel do plikow

w formacie CSV (tzn. plikow tekstowych, w ktérych kolejne wartosci oddzielone sa od

siebie przecinkiem), dzigki czemu moga by¢ one w latwy sposéb zaimportowane do innych

programéw (np. Microsoft Excel, OpenOffice Calc, Matlab, ScilLab) w celu przeprowadzenia

dalszych analiz.

Blok graficznej prezentacji wynikow

Blok ten zawiera trzy wykresy, ktére stuza do wySwietlania zarejestrowanych
sygnatow oraz wynikéw przeprowadzonych analiz. Sposéb prezentacji wynikéw moze by¢
skonfigurowany za pomoca parametrow znajdujacych si¢ na zaktadce Visualise w bloku
konfiguracji programu. Oprocz wykresOw znajdujacych si¢ w bloku graficznej prezentacji
wynikéw gtéwnego okna programu, uzytkownik ma réwniez mozliwo$¢ wySwietlania
wynikéw na wykresie wySwietlanym w oddzielnym oknie.

W czasie przeprowadzonych badan pierwszy wykres w bloku graficznej prezentacji
wynikéw byt wykorzystywany do wyswietlania przebiegéw zarejestrowanych w odpowiedzi
na impuls stymulacyjny. Drugi i trzeci wykres wykorzystywany byt tylko w czasie
badan przeprowadzonych na szczurach. Wykres drugi wykorzystywany byt do wyswietlania
podwdjnej calki z sygnatéw zarejestrowanych za pomoca akcelerometru, czyli przemieszczenia
stopy szczura w zaleznoSci od czasu. Wykres trzeci stuzyl do jednoczesnego wyswietlenia
zarejestrowanego przemieszczenia stopy szczura w dwoch kierunkach. Na osi x wykresu
prezentowana byla warto§¢ przemieszczenia w kierunku odpowiadajacym odwiedzeniu
i przywiedzeniu stopy szczura, natomiast na osi y prezentowana byta warto$¢ przemieszczenia
w kierunku odpowiadajacym zgigciu podeszwowemu i grzbietowemu. Innymi stowy wykres
prezentowal przemieszczenie stopy szczura na ptaszczyZnie czolowe;.

Zaréwno w czasie badan przeprowadzonych w warunkach laboratoryjnych, jak i badan
przeprowadzonych na szczurach wykres wyswietlany w oddzielnym oknie programu
wykorzystywany byt do prezentacji wynikéw wielokrotnej generacji impulséw stymulacyjnych
spetniajacych kryteria zdefiniowane na zaktadce Select batch stimulations’ results. Kryteria te
dobierane byly tak, aby wykres przedstawial maksymalne wartoSci napigcia zarejestrowanego

na wyjSciach modelu elektrycznego nerwu lub maksymalnego przemieszczenia stopy szczura
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w plaszczyZnie czotowej. Przy takich ustawieniach wyS$wietlania, najechanie kursorem na
dowolny rezultat przedstawiony na tym wykresie powodowatlo wysSwietlenie parametréw

impulsu stymulacyjnego, w wyniku generacji ktérego zarejestrowano dang odpowiedz.

3.3. Opracowane algorytmy

W programie zaimplementowane zostaly algorytmy umozliwiajace wyznaczenie zbioru
odpowiedzi mozliwych do uzyskania przy réznych kombinacjach parametréw impulsu
stymulacyjnego oraz poszukiwanie parametréw impulsu umozliwiajacych uzyskanie
okreSlonej odpowiedzi.

Algorytmy te umozliwiaja powtarzanie kazdego impulsu okre§lona ilo$¢ razy w celu
wyznaczenia powtarzalnoSci uzyskiwanych odpowiedzi. Uzytkownik ma mozliwos¢
zdefiniowania ile razy kazdy impuls ma zostaé powtérzony, jaki jest minimalny czas, po
ktérym impuls moze zostaé powtérzony oraz czy ilo§¢ powtérzen powinna by¢ zwigkszona,
jezeli odchylenie standardowe zarejestrowanych odpowiedzi przekroczy okre§lona wartosc.
Warto$¢ odpowiedzi na dany impuls stymulacyjny wyznaczana jest jako wartoS¢ Srednia
odpowiedzi zarejestrowanych w czasie kolejnych powtérzen tego impulsu.

Przed wygenerowaniem kazdego impulsu stymulacyjnego program sprawdza stan
przycisku Stop. Jezeli przycisk ten zostanie wcisnigty przez uzytkownika, wykonywanie

algorytméw zostanie przerwane.

3.3.1. Wyznaczanie zbioru odpowiedzi mozliwych do uzyskania przy réznych

kombinacjach parametréw impulsu stymulacyjnego

Celem selektywnej kontroli czynnosci réznych efektoréw unerwianych przez dany nerw
przy wykorzystaniu elektrody o wielu kontaktach konieczne jest wyznaczenie parametrow
impulséw stymulacyjnych, ktére powoduja pobudzenie poszczegdlnych efektoréw. Do takich
zastosowan przeznaczony jest algorytm umozliwiajacy wyznaczenie zbioru odpowiedzi
mozliwych do uzyskania przy réznych kombinacjach parametréw impulsu stymulacyjnego.

Przed rozpoczgciem wykonywania algorytmu uzytkownik powinien zdefiniowaé
dopuszczalne wartosci nastgpujacych parametréw impulsu stymulacyjnego:

— ilo$¢ faz impulsu - tzn. czy maja by¢ wykorzystywane impulsy monofazowe czy dwufazowe
symetryczne,

— dopuszczalne kombinacje kontaktow stymulacyjnych - dla kazdej kombinacji uzytkownik
musi podac co najmniej jeden i co najwyzej dwa kanaty, ktéry beda potaczone ze Zrédtami
pradowymi oraz co najwyzej dwa kanaty, ktére beda zwarte do masy,

— warto$¢ poczatkowa, przyrost i warto§¢ maksymalna czasu trwania pojedynczej fazy

impulsu,

72



— warto$¢ poczatkowa, przyrost i warto§¢ maksymalna amplitudy pradu impulsu gtéwnego,
tzn. impulsu wygenerowanego za pomoca pierwszego kanatlu polaczonego ze Zrédiem
pradowym,

— warto$¢ poczatkowa, przyrost i1 warto§¢ maksymalna amplitudy pradu impulsu
pomocniczego, tzn. amplitudy pradu impulsu wygenerowanego za pomoca drugiego
kanalu polaczonego ze Zrédiem pradowym (pod warunkiem, ze kanal ten zostanie
zdefiniowany przez uzytkownika podczas definiowania dopuszczalnych kombinacji
kontaktéw stymulacyjnych). W wypadku tego parametru zadana wartos$¢ jest wartoScia
wzgledna i okresla warto§¢ amplitudy impulsu pomocniczego jako procent amplitudy
impulsu gtéwnego,

— maksymalny dopuszczalny tadunek pojedynczej fazy impulsu.

Przyrost czasu trwania impulsu, amplitudy pradu impulsu gléwnego i amplitudy pradu impulsu

pomocniczego, okresla o ile procent powinna zostaé¢ zwigkszona poprzednia warto$¢ danego

parametru, aby uzyskac kolejna dopuszczalng wartos¢.

W celu wyznaczenia zbioru odpowiedzi mozliwych do uzyskania przy réznych
kombinacjach parametréw impulsu stymulacyjnego wykorzystywany jest ponizszy algorytm:
Krok 1: Generowany jest zbidr wszystkich kombinacji parametréw impulsu stymulacyjnego

spetniajacych kryteria zadane przez uzytkownika.

Krok 2: Kolejno dla kazdej kombinacji parametréw wyznaczonej w kroku 1 generowane sa
impulsy stymulacyjne o zadanych parametrach i wyznaczana jest warto$¢ odpowiedzi na te
impulsy.

Po wykonaniu tego algorytmu uzytkownik moze wskazaé interesujaca go odpowiedZ

1 zobaczy¢ parametry impulsu stymulacyjnego, jakie nalezy uzy¢, aby taka odpowiedZ uzyskac.

3.3.2. Poszukiwanie parametréw impulsu stymulacyjnego umozliwiajacych uzyskanie

okreslonej odpowiedzi

W celu wyznaczenia parametréw impulsu umozliwiajacych uzyskanie okreslonej
odpowiedzi nie ma potrzeby sprawdzania wszystkich kombinacji impulsu, zwlaszcza jezeli
w trakcie takiego sprawdzania okaze si¢, ze wykorzystanie danej kombinacji kontaktow
stymulacyjnych powoduje pobudzenie innych wtdkien, niz te ktére powinny by¢ pobudzone.
W niektérych sytuacjach pobudzenie innych widkien moze by¢é wrecz niepozadane,
gdyz moze prowadzi¢ do zaburzenia pracy innych narzadéw. W takiej sytuacji kontakty
stymulacyjne, ktére przy niskich tadunkach powoduja niepozadane pobudzenie innych witdkien
nerwowych, powinny zosta¢ pominigte w czasie dalszego sprawdzania. Do wyzej opisanych
zastosowan przeznaczony jest algorytm poszukiwania parametréw impulsu stymulacyjnego

umozliwiajacych uzyskanie okreslonej odpowiedzi.
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Przed rozpoczgciem pracy algorytmu uzytkownik musi zdefiniowa¢ dopuszczalne
parametry impulsu stymulacyjnego oraz parametry poszukiwanej odpowiedzi. Parametry
impulsu stymulacyjnego, ktére uzytkownik powinien zdefiniowac sa takie same jak w wyzej
opisanym algorytmie stuzacym do wyznaczania zbioru odpowiedzi mozliwych do uzyskania
przy réznych kombinacjach parametréw impulsu stymulacyjnego. Parametry poszukiwane;j
odpowiedzi, ktére uzytkownik powinien zdefiniowac, sa nastgpujace:

— przebieg, a w przypadku warto$ci wektorowych przebiegi, ktére maja by¢ wykorzystane
w celu wyznaczenia wartosci odpowiedzi,

— warto$¢ poszukiwanej odpowiedzi,

— dopuszczalng réznicg pomigdzy wartoSciami odpowiedzi zarejestrowanej i poszukiwanej,

— dla  odpowiedzi skalarnych - maksymalng dopuszczalng wartoS¢ sygnalow
zarejestrowanych na innych kanatach niz kanat wykorzystany do wyznaczenia odpowiedzi,

— dla wartosci wektorowych - minimalny modut odpowiedzi, ktéra moze zosta¢ uznana za
znaczaca 1 dopuszczalny przedzial kierunkéw odpowiedzi.

Dwa ostatnie warunki umozliwiaja uniknigcie pobudzania niepozadanych efektoréw.
Poszukiwanie parametréw impulsu stymulacyjnego umozliwiajacych uzyskanie okreslone;j

odpowiedzi przebiega wg nastgpujacego algorytmu:

Krok 1: Generowany jest zbior wszystkich kombinacji parametréw impulsu stymulacyjnego
spetniajacych zadane kryteria.

Krok 2: Obliczane sa tadunki impulséw stymulacyjnych, ktérych parametry wyznaczono
w kroku 1 i impulsy te sortowane sa w kolejno$ci od impulsu o najmniejszym tadunku
do impulsu o tadunku najwigkszym.

Krok 3: Generowane sa impulsy wg kolejnosci ustalonej w kroku 2 1 wyznaczana jest wartos¢
odpowiedzi na poszczegdlne impulsy:

— jezeli warto$¢ zarejestrowanej odpowiedzi jest rézna od wartosci odpowiedzi
poszukiwanej o nie wigcej niz dopuszczalng réznice, to wykonywanie algorytmu zostaje
zakonczone 1 uzytkownik jest informowany, ze parametry poszukiwanego impulsu
zostaly wyznaczone i sa one réwne parametrom ostatnio wygenerowanego impulsu,

— jezeli wartos$¢ zarejestrowanej odpowiedzi jest wigksza od poszukiwanej odpowiedzi
1 r6zna od niej o wigcej niz dopuszczalng rdznicg, to ostatnio wykorzystana kombinacja
kontaktow stymulacyjnych zostaje pominigta w czasie dalszych poszukiwan (gdyz
zarejestrowana odpowiedZ jest wigksza niz poszukiwana, a nastgpne impulsy
wykorzystujace tg¢ sama kombinacje kontaktéw stymulacyjnych mialyby wigkszy
tadunek, a wigc przypuszczalnie spowodowalyby dalszy wzrost wartosci odpowiedzi),

— w przypadku odpowiedzi skalarnych: jezeli warto$¢ sygnatu zarejestrowanego na
innych kanatach jest wigksza niz dopuszczalna, to ostatnio wykorzystana kombinacja

kontaktéw stymulacyjnych bedzie pomijana w czasie dalszych poszukiwan,
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— w przypadku odpowiedzi wektorowych: jezeli modul wyznaczonej odpowiedzi
jest wystarczajacy, aby uzna¢ odpowiedZ za znaczaca i1 kierunek zarejestrowanej
odpowiedzi nie nalezy do przedzialu dopuszczalnych kierunkéw odpowiedzi, to
ostatnio wykorzystana kombinacja kontaktéw stymulacyjnych bedzie pomijana
w czasie dalszych poszukiwar.

Krok 4: Jezeli w trakcie wykonywania poprzednich krokéw algorytmu wszystkie impulsy
wyznaczone w kroku 2 zostaly wygenerowane lub wszystkie kombinacje kontaktow
stymulacyjnych zdefiniowane przez uzytkownika zostaty pominigte, to dziatanie algorytmu
zostaje zakonczone 1 zostaje wySwietlony komunikat informujacy o przyczynie

zakonczenia pracy algorytmu.

3.4. Model elektroniczny nerwu

W trakcie opracowywania metody umozliwiajacej pobudzenie wybranych efektoréw
za pomoca selektywnej stymulacji widkien nerwu obwodowego szczura konieczne stato
si¢ opracowanie uproszczonego modelu nerwu, ktéry pozwolitby na wstgpna weryfikacje
poprawnosci funkcjonowania stanowiska pomiarowego oraz opracowywanych algorytmow.
W tym celu zaprojektowano prosty uklad elektroniczny o czterech wejsSciach i czterech
wyjSciach pozwalajacy na symulowanie zmian potencjalu btonowego czterech widkien
nerwowych w czasie zewngtrznej stymulacji pradem elektrycznym. Uktad ten zostat
opracowany przez autora rozprawy we wspOlpracy z pracownikami Zaktadu Inzynierii
Medycznej 1 Neuroprotetyki Instytutu Fraunhofer IBMT w St. Ingbert w Niemczech podczas
pobytu naukowego w tym Instytucie. W dalszej czgsSci pracy uktad ten bgdzie nazywany
w uproszczeniu modelem elektronicznym nerwu.

Zalozenia przy projektowaniu modelu elektronicznego nerwu zostaly zdefiniowane
W nastepujacy sposob:

— powinien posiadac cztery bloki, odpowiadajace czterem wtéknom nerwowym,

— powinien dziata¢ wg zasady "wszystko albo nic", tzn. jezeli napigcie na wejSciu
ktéregokolwiek z czterech blokéw osiagnie zadana warto$¢, na wyjsciu tego bloku
powinien zosta¢ wygenerowany impuls, natomiast jezeli napigcie na wejsciu bloku bedzie
nizsze niz zadana warto$¢ napigcia progowego, impuls nie powinien zostaé wygenerowany,

— impuls wyjsciowy kazdego z blokéw powinien przypominaé¢ ksztalttem potencjat
czynno$ciowy widkna nerwowego (por. ryc. 1.4), aby przy polaczeniu wyjsé
poszczegdllnych blokéw ze soba mozliwa byta symulacja naktadania si¢ odpowiedzi z kilku
wldkien nerwowych na siebie,

— uklad powinien posiada¢ przystawke wpinana na wejSciu czterech blokéw, umozliwiajaca

regulacj¢ wptywu napig¢ na poszczegdlnych wejsciach uktadu na warto$ci napigé na
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Ryc. 3.4. Schemat pojedynczego bloku modelu elektronicznego nerwu odpowiadajacy

jednemu witéknu nerwowemu.
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Ryc. 3.5. Przykladowe odpowiedzi zarejestrowane na czterech wyjSciach modelu

elektronicznego nerwu.
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wejsciach kazdego z czterech blokow - przystawka taka modelowataby wptyw odlegtosci

elektrody od danego widkna nerwowego, a posrednio réwniez impedancji onerwia,

Srédnerwia i nanerwia (por. rozd. 1.1.2), na wartos¢ potencjatu blonowego modelowanego

widkna nerwowego.

Na ryc. 3.4 przedstawiono schemat elektroniczny jednego bloku zaprojektowanego
uktadu odpowiadajacy pojedynczemu widknu nerwowemu. W schemacie tym wejScie bloku
oznaczono symbolem in/, a wyjscie symbolem out/. Wykorzystano wzmacniacz operacyjny
matlej mocy o niesymetrycznym zasilaniu OPA336. Jezeli napigcie na wejsciu bloku przekroczy
warto$¢ progowa, na wyjsciu wzmacniacza operacyjnego Ul zostanie wygenerowane napigcie
o statej wartos$ci, niezaleznej od wartosSci napigcia na wejsciu. Napigcie na wyjSciu przestanie
by¢ generowane, gdy na wejSciu napigcie ponownie spadnie ponizej wartoSci progowej.
Napigcie progowe, przy ktérym generowany jest impuls ustawiane jest za pomoca rezystancji
RI oraz R6 i dla wartoSci R1 = 2,2k() oraz R6 = 1kS2 wynosi ok. 1 V. Napigcie na
wyjsciu 6 wzmacniacza operacyjnego U/ jest impulsem prostokatnym. W celu przeksztalcenia
tego impulsu w impuls przypominajacy ksztattem potencjat czynnoSciowy widkna nerwowego
zastosowano uktad dwoéch kondensatoréw, dwéch rezystoréw i jednej cewki indukcyjnej,
oznaczonych na powyzszym schemacie odpowiednio symbolami C2, C3, R2, R31i LI.

Zaprojektowano réwniez przystawke do modelu elektronicznego nerwu umozliwiajaca
regulacje wptywu napigé na wejsciach uktadu na wartoSci napigé na wejsciach poszczegdlnych
blokéw. Wptyw wartosci napig¢ na wejSciach przystawki na napigcia na wejSciach
poszczegdlnych blokéw regulowany jest przez zmiang wartoSci rezystancji nastawianej
za pomoca oSmiu potencjometrow. W celu ograniczenia wpltywu nastawionych wartosci
rezystancji na warto$¢ napigcia progowego przy ktéorym generowany jest impuls, na wyjsciach
przystawki umieszczono cztery diody.

Na ryc. 3.5 przedstawiono przyktadowe przebiegi zarejestrowane na poszczegdlnych
wyjsciach uktadu dla przypadkowych nastaw rezystancji przystawki, gdy na wejscie 1 uktadu
podany byl impuls prostokatny o czasie trwania 200 ps oraz amplitudzie 210 pA.
Zarejestrowana odpowiedZ odpowiada sytuacji, gdy w czasie stymulacji nerwu w trzech
widknach nerwowych dochodzi do powstania potencjatu czynnosciowego (wyjscia 1-3),
a w czwartym potencjal blonowy jest zbyt maly, aby doszio do powstania potencjatu
czynnoSciowego (wyjscie 4). Zarejestrowane sygnaly przypominaja ksztaltem potencjat
czynnoSciowy przedstawiony na ryc. 1.4, jednak amplituda tego sygnatu jest wigksza
niz amplituda potencjatu czynnos$ciowego pojedynczego widkna, a "hiperpolaryzacja" trwa
znacznie krocej niz we widknie nerwowym (por. rozd. 1.1.6).

Ograniczeniem opracowanego modelu jest zalezno$S¢ amplitudy impulsu wyjsciowego od
czasu trwania impulsu wejSciowego, jest to spowodowane tym, Ze na wyjSciu wzmacniacza

operacyjnego generowany jest impuls przez caty czas, gdy na jego wejscie podawane jest
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napigcie wyzsze od napigcie progowego. W warunkach fizjologicznych warto$¢ potencjatu
czynnoSciowego nie zalezy od czasu trwania impulsu stymulacyjnego. Sygnal wyjsciowy
uktadu mozne jednak potraktowa¢ jako sygnal odpowiadajacy napigciu rejestrowanemu
w poblizu nie jednego, a wielu wtdkien nerwowych skupionych w jednym peczku. Wéwcezas
rejestrowana amplituda zalezy od tego ile witdkien nerwowych w danym peczku zostatlo

pobudzonych, a to z kolei zalezy zardwno od amplitudy jak i czasu trwania impulsu.

3.5. Badanie poprawnosci dzialania opracowanego stanowiska

i weryfikacja poprawnosci opracowanej metody

Poprawno$¢ dziatania stanowiska zostata zweryfikowana w czasie nastgpujacych badan:
— badanie zgodnoSci amplitudy pradu i czasu trwania impulséw generowanych za pomoca

stymulatora z wartoSciami nastawionymi,

— badanie doktadnosci i powtarzalnoSci pomiaru przemieszczenia przy wykorzystaniu
akcelerometru,

— wyznaczenie zaleznoSci napigcia na wyjsciach modelu elektronicznego nerwu od napigcia
na jego wejsciach.

Poprawno$¢ dzialania opracowanej metody zostala zweryfikowana w czasie badan
przeprowadzonych w warunkach laboratoryjnych oraz na zwierzgtach. Badania w warunkach
laboratoryjnych stuzyty wykryciu 1 wyeliminowaniu btedéw w implementacji i dzialaniu
opracowanych algorytméw, natomiast badania na zwierz¢tach mialy da¢ odpowiedZ czy
zaproponowana metoda pozwala na wyznaczenie parametrow impulsu stymulacyjnego
umozliwiajacych uzyskanie okreslonej odpowiedzi. Przebieg oraz wyniki uzyskane w czasie

tych badan zostang szczegétowo opisane w kolejnym rozdziale.



4. Uzyskane wyniki

4.1. Badanie poprawnosci dzialania opracowanego stanowiska

4.1.1. Badanie zgodnosSci amplitudy pradu i czasu trwania generowanych impulsow

z warto$ciami nastawionymi

W czasie tego badania kolejno za pomoca kolejnych kanaléw programowalnego
stymulatora pradowego wykorzystywanego w pracy generowano impulsy prostokatne
monofazowe o stalym czasie trwania réwnym 100 ps i amplitudzie w zakresie od -600
do + 600 pA. Parametry impulsu nastawiano wykorzystujac opracowane oprogramowanie.
Nastepnie metoda posrednia przy wykorzystaniu rezystancji 10 k€2 oraz oscyloskopu TDS 2004
firmy Tektronix wyznaczano rzeczywista amplitud¢ pradu wygenerowanych impulséw. Dla

wszystkich zarejestrowanych warto$ci wyznaczono btad wzgledny procentowy wg zaleznosci:

5= 21009 = L%

Zo Zo

100% 4.1)

gdzie: 0 - btad wzgledny procentowy, A - btad bezwzgledny, x - warto§¢ zmierzona, xg -
warto$¢ oczekiwana (zadana).

Wyniki dla kanatéw 1-8 zamieszczono w tabeli 4.1, a dla kanatéw 9-16 w tabeli 4.2. Ujemna
warto$¢ btedu wzglednego procentowego oznacza, ze amplituda pradu wygenerowanego
impulsu byta mniejsza niz wartoS¢ zadana, natomiast wartoS¢ dodatnia oznacza, ze amplituda
ta byla wigksza od wartoSci zadanej. Najwigkszy modut bledu wzglednego procentowego
zarejestrowano dla kanatu 9 i amplitudy pradu -100 pA, wynidst on 34%. Warto$¢ Srednia
moduléw wszystkich wyznaczonych btedéw procentowych wyniosta 4,68%.

Pozadanym byto, aby dla zadanych parametréw impulsu stymulacyjnego amplitudy pradu
wygenerowanych impulséw na wszystkich kanatach mialy taka sama warto$¢. Poniewaz
zarejestrowane wartosci amplitud pradu impulséw wygenerowanych przy uzyciu kanatéw 819
najbardziej r6znity si¢ od wartosci zarejestrowanych dla pozostatych kanatéw, kanaty 8 i 9 nie
byly wykorzystywane w czasie badan na szczurach.

W celu wyznaczenia réznicy wartoSci amplitud impulséw generowanych przy uzyciu
réznych kanatéw, na podstawie danych zebranych w tabelach 4.1 i 4.2 obliczono réznice

pomigdzy maksymalng 1 minimalna amplituda impulséw wygenerowanych dla takich samych
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Tabela 4.1. Nastawione i1 zmierzone amplitudy pradu impulséw o czasie trwania 100 us

generowanych za pomoca programowalnego stymulatora pradowego uzywanego w pracy. Kanaty 1-8.

Nastawiona Zmierzona amplituda pradu I [pA] oraz btad wzgledny procentowy o [%]
amplituda Kanat 1 Kanat 2 Kanat 3 Kanat 4 Kanat 5 Kanat 6 Kanat 7 Kanat 8
pradu [pA] I ) 1 ) 1 0 1 ) I 0 1 0 I ) 1 )
-600 -632 5 -624 4 -632 5 -632 5 -632 5 -616 3 -640 7 =704 17
-500 -528 6 -520 4 -528 6 -536 7 -520 4 -520 4 -536 7 -584 17
-400 -424 6 -416 4 -416 4 -416 4 -424 6 -416 4 -424 6 -456 14
-300 -312 4 -304 1 -304 1 -304 1 -304 1 -304 1 -312 4 -336 12
-200 -204 2 -204 2 -200 0 -200 0 -200 0 -200 0 -208 4 -208 4
-150 -152 1 -152 1 -152 1 -152 1 -150 0 -148 -1 -160 7 -148 -1
-100 -92 -8 -90 -10 -92 -8 -92 -8 -90 -10 -90 -10 -88 -12 -90 -10
-50 -52 4 -48 -4 -50 0 -50 0 -50 0 -50 0 -48 -4 -46 -8
50 48 -4 48 -4 46 -8 46 -8 46 -8 50 0 48 -4 50 0
100 88 -12 88 -12 82 -18 86 -14 82 -18 88 -12 88 -12 88 -12
150 148 -1 146 -3 150 0 154 3 148 -1 156 4 150 0 146 -3
200 198 -1 200 0 192 -4 196 -2 190 -5 208 4 200 0 200 0
300 296 -1 296 -1 296 -1 304 1 296 -1 296 -1 296 -1 312 4
400 408 2 400 0 408 2 400 0 400 0 408 2 400 0 432 8
500 512 2 504 1 504 1 504 1 504 1 512 2 504 1 544 9
600 600 0 592 -1 600 0 600 0 600 0 608 1 608 1 640 7
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Tabela 4.3. Maksymalne bezwzglgdne i wzglgdne procentowe réznice warto$ci amplitud
pradu impulséw wygenerowanych za pomoca réznych kanatéw zmierzone dla takich samych

nastawionych wartosci amplitud pradu impulsu stymulacyjnego. Objasnienia w tekScie.

Warto$¢ zadana [pA] | -600 | -500 | -400 | -300 | -200 | -150 | -100 | -50
Amaz — Amin [HA] 24 16 16 8 8 12 12 4
da [%] 4 3 4 3 4 8 12 8

Wartos¢ zadana [pA] | 50 100 | 150 | 200 | 300 | 400 | 500 | 600
Apaz — Amin [HA] 4 8 12 18 16 8 16 16
b4 [%] 8 8 8 9 5 2 3 3

Tabela 4.4. Zadane i zmierzone wartosci czaséw trwania impulséw stymulacyjnych.

Warto$¢ zadana [s] 5 10 20 50 100 200 400
Warto$¢ zmierzona [us] 7 15 22 52 102 204 404
0 [%] 40 50 10 4 2 2 1

zadanych parametrow za pomocg poszczegélnych kanatow (z pominigciem kanatéow 8 1 9).
Nastepnie wyznaczono maksymalng wzgledna procentowa réznice wartosci amplitud pradu

generowanych impulséw wg zaleznosci:

5y = Amaz — Amin 100 4.2)
Ao
gdzie: 0, - maksymalna wzglgedna procentowa réznica wartosci amplitud pradu generowanych
impulséw, A,,.. 1 Anin - odpowiednio maksymalna i minimalna amplituda pradu impulsu
wygenerowanego na réznych kanatach przy zadanej wartosci tej amplitudy, A, - zadana
warto$¢ amplitudy pradu impulsu stymulacyjnego.

Wyniki powyzszych obliczenn zamieszczono w tabeli 4.3. Najwigksza maksymalna
wzgledng procentowa réznice amplitud pradu impulséw generowanych za pomoca réznych
kanatéw stymulatora zaobserwowano, dla zadanej amplitudy pradu réwnej -100 A, réznica ta
wyniosta 12% zadanej wartosci.

W drugiej czgsci badan generowano impulsy prostokatne monofazowe o statej amplitudzie
pradu réwnej 200 pA oraz czasie trwania w zakresie od 5 do 400 ps. W czasie generacji
za pomocg oscyloskopu dokonano pomiaru rzeczywistych czaséw trwania generowanych
impulséw na poszczegbdlnych kanatach. Dla zadanych wartoSci czasu trwania impulsu
zmierzone czasy trwania impulséw na poszczegdlnych kanatach byty takie same. Podobnie jak
dla amplitudy pradu, na podstawie zmierzonych wartosci wyliczono btad wzgledny procentowy
wg zaleznoSci 4.1. Wyniki badan zamieszczono w tabeli 4.4. Najwigkszy biad wzgledny
procentowy zaobserwowano w czasie generacji impulséw o czasie trwania 10us, wynidst on

50%. W czasie przeprowadzonych badan stwierdzono jednak, ze dla nastawionych czaséw
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trwania pomigdzy 10 a 14 us czas trwania wygenerowanych impulséw byt staly i wynidst
15us. Przypuszczalnie jest to spowodowane bledem w oprogramowaniu stymulatora. Biad
wzgledny procentowy impulséw o dluzszych czasach trwania byt mniejszy i1 dla impulséw
o czasie trwania wigkszym od 50us wynidst mniej niz 5%.

W celu wyznaczenia ewentualnego dryftu stymulatora badanie zgodnosci amplitudy i czasu
trwania generowanych impulséw z wartoSciami nastawionymi powtorzono ponownie po kilku
dniach, a nastgpnie tego samego dnia jeszcze raz, przy czym pomig¢dzy badaniem drugim
i trzecim przez godzing co ok. 400us generowano impulsy o réznych parametrach przy
wykorzystaniu r6znych kanatléw. Pomigdzy wynikami uzyskanymi w czasie poszczegdlnych

badan nie stwierdzono réznic wigkszych niz doktadnos$¢ pomiaru.

4.1.2. Badanie dokladnosci i powtarzalnosci pomiaru przemieszczenia przy

wykorzystaniu akcelerometru

W badaniu tym wykorzystano drukarke iglowa LQ-850+ firmy Epson. Do glowicy drukarki
przytwierdzono akcelerometr, a nastgpnie wysytano na port drukarki ciag znakéw powodujacy,
ze glowica drukarki przemieszczata si¢ o 15, 30 lub 45 mm, po czym wracata w potozenie
poczatkowe. Akcelerometr mocowano tak, aby ruch gltowicy odbywat si¢ wzdluz jednej
z jego osi lub w kierunku posrednim pomigdzy osiami y i z (co odpowiadato ruchowi stopy
szczura w plaszczyZnie czotowej w czasie péZniejszych badar na zwierzgtach). Ruch glowicy
drukarki rejestrowany byt za pomoca akcelerometru, a nastgpnie wykorzystujac procedury
zaimplementowane w opracowanym oprogramowaniu wyznaczano przemieszczenie gtowicy
drukarki. Kazdy pomiar przeprowadzono szeSciokrotnie. Na podstawie zarejestrowanych
wartosci wyznaczono wartosci Srednie i odchylenia standardowe oraz btad bezwgledny (A)
i btad wzgledny procentowy (9) tak wyznaczonych przemieszczen. Wartosci bledéw
wyznaczono korzystajac z zaleznoSci 4.1, gdzie x - warto$¢ przemieszczenia wyznaczona na
podstawie zarejestrowanego przyspieszenia, x - rzeczywista wartoS¢ przemieszczenia. Wyniki
powyzszych pomiaréw zestawiono w tabeli 4.5. W pierwszej kolumnie podano kierunek i zwrot
osi akcelerometru, odpowiadajacy kierunkowi ruchu gtowicy drukarki. Ruch glowicy drukarki
w kierunku posrednim pomigdzy dwiema osiami akcelerometru oznaczono podaniem obu tych
osi oddzielonych znakiem "/".

W ostatnim wierszu tabeli 4.5 zamieszczono wartosSci Srednie odchylen standardowych,
btedéw bezwzglednych i1 btedéw wzglednych procentowych wyznaczonych w czasie
poszczegblnych pomiaréw. Srednie odchylenie standardowe wyniosto 1,1 mm, $rednia wartosé
btedu bezwzglednego wyniosta 7,3 mm, a Srednia warto$¢ btedu wzglednego procentowego
wyniosta 23,8%. Oznacza to, ze wyznaczone wartoSci przemieszczenia sa mato dokladne
(6 = 23,8%), ale powtarzalne (Srednie odchylenie standardowe wyznaczonych przemieszczen

réwne 1,1 mm).
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Tabela 4.5. Wyniki uzyskane w czasie badania doktadnosci i powtarzalnosci poSredniego

pomiaru przemieszczenia poprzez rejestracje¢ przyspieszenia.

Zadane przemieszczenie Modul wyznaczonego przemieszczenia
Kierunek | Modut [mm] | Srednia [mm] SD [mm] A [mm)] 0 [%]
X- 15 13,5 0,9 -1,5 10,1
X- 30 29,9 1,2 -0,1 0,4
X- 45 37,1 1,3 -7.9 17,6
X+ 15 8,1 0,9 -6,9 -45,9
X+ 30 17,3 0,7 -12,8 -42.5
X+ 45 28,4 0,7 -16,6 -36,9
y- 15 11,9 0,3 -3,1 20,6
y- 30 24,1 0,4 -5.9 19,6
y- 45 34,6 0,2 -10,4 23,0
y+ 15 11,6 0,3 -3.4 -22,4
y+ 30 22,6 0,2 -7.4 =247
y+ 45 32,3 0,4 -12,7 -28,3
z- 15 9,3 0,8 -5,7 37,9
zZ- 30 19,8 1,2 -10,2 33,9
z- 45 34,7 0,8 -10,3 23,0
z+ 15 15,9 1,0 0,9 6,1
z+ 30 28,2 0,8 -1,8 -5,9
z+ 45 39,5 1,0 -5,5 -12,2
y+/7+ 15 11,3 0,9 -3,7 -24.4
y+/z+ 30 19,4 2,0 -10,6 -35,2
y+/z+ 45 29,0 3,3 -16,0 -35,5
y-1z+ 15 7,1 0,5 -7.9 -52.7
y-/z+ 30 15,9 2,1 -14,1 -47,1
y-/z+ 45 24,2 1,1 -20,8 -46,2
y-/z- 15 16,9 1,7 -1,9 12,4
y-/z- 30 29,8 1,0 -0,2 -0,7
y-/z- 45 37,0 1,8 -8,0 -17,7
y+/z- 15 15,4 1,6 0,4 2,8
y+/z- 30 27,5 1,0 -2,5 -8,4
y+/z- 45 36,5 1,3 -85 -18,9
Srednia: - - 1,1 7,3 23,8
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W czasie przeprowadzonych pomiaréw nie bylo mozliwosci precyzyjnego wyznaczenia
kata pomigdzy osiami akcelerometru a kierunkiem przemieszczenia. Z tego wzgledu nie
ma mozliwoSci okreSlenia doktadnoSci pomiaru kierunku przemieszczenia za pomoca
wykorzystywanej metody. Poniewaz jednak dla zadanego kierunku i zwrotu przemieszczenia
orientacja akcelerometru wzgledem glowicy drukarki pozostawala stala, mozliwe byto
wyznaczenie wartoSci Sredniej i odchylenia standardowego tak wyznaczonego kierunku
przemieszczenia. Kierunek przemieszczenia mierzony byt jako:

— dla przemieszczen wzdtuz osi x akcelerometru: kat na ptaszczyznie x-y akcelerometru
pomigdzy dodatnim zwrotem osi x akcelerometru a wyznaczonym kierunkiem
przemieszczenia,

— dla przemieszczenn wzdtuz osi y akcelerometru: kat na ptaszczyznie y-z akcelerometru
pomigdzy dodatnim zwrotem osi y akcelerometru a wyznaczonym kierunkiem
przemieszczenia,

— dla przemieszczefi wzdtuz osi z akcelerometru: kat na ptaszczyZnie z-x akcelerometru
pomiedzy dodatnim zwrotem osi z akcelerometru a wyznaczonym kierunkiem
przemieszczenia,

— dla przemieszczen w kierunkach posrednich pomigdzy osiami y i z akcelerometru: kat
na plaszczyznie y-z akcelerometru pomigdzy dodatnim zwrotem osi y akcelerometru
a wyznaczonym kierunkiem przemieszczenia.

Wyznaczone warto$ci Srednie i odchylenia standardowego zmierzonych kierunkéw

przemieszczenia dla réznych rzeczywistych kierunkdw przemieszczenia, zestawiono

w tabeli 4.6. Najwigksze odchylenie standardowe zaobserwowano dla przemieszczen

w kierunku ujemnego zwrotu osi z akcelerometru i wyniosto one 9,3°. Srednie odchylenie

standardowe przeprowadzonych pomiaréw wyniosto 3,75°. Oznacza to, ze pomiar kierunku

przemieszczenia za pomoca akcelerometru jest mato powtarzalny.

Tabela 4.6. Powtarzalno$¢ kierunku przemieszczenia wyznaczonego metoda poSrednia

na podstawie pomiaru przyspieszenia.

Kierunek: X- X+ y- y+ z- 2+ | yHz+ | y-Iz+ | y-/z- | y+/z-
Srednia [°] | -175,4 13,1 | -1712| -3,7 |-170,6| -3.8 | 622 | 147,5 | -129,3| -41,3
SD [°] 1,8 2,7 2,2 1,8 9,3 2,6 8,2 3,1 3,8 2,1

4.1.3. Wyznaczenie zaleznoS$ci napiecia na wyjsciach modelu elektronicznego nerwu od

napiecia na jego wejsciach

W czasie tego badania kolejno na kazde z wejS¢ modelu elektronicznego nerwu wysytano
przy uzyciu generatora sygnaltow HAMEG HM 8035 impulsy prostokatne o czasie trwania

t = 50, 100, 200 i 400 us oraz zmiennej amplitudzie. ROwnocze$nie z generacja sygnatéw
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Tabela 4.7. Zalezno$¢ amplitudy sygnalu na wyjsciu modelu elektronicznego nerwu

od sygnatu wejsSciowego.

t [us] Ui [mV] | Uy [mV] | Upgp [mV] t [ms] Uy [mV] | Uy [mV] | Upgp [MmV]
Blok 1 Blok 2
50 1,02 1,10 150 50 1,04 1,12 110
100 1,00 1,08 280 100 1,00 1,06 220
200 1,00 1,06 390 200 1,00 1,06 320
400 0,96 1,00 570 400 0,94 1,00 480
Blok 3 Blok 4
50 1,04 1,14 120 50 1,02 1,12 130
100 1,02 1,08 220 100 1,00 1,06 250
200 1,00 1,08 320 200 1,00 1,06 350
400 0,96 1,00 470 400 0,94 1,04 520

dokonano za pomoca oscyloskopu TDS 2004 firmy Tektronix pomiaru amplitudy napigcia
sygnaléw na wyjsciach modelu elektronicznego nerwu odpowiadajacym wejsciu, do ktérego
podiaczony byl generator sygnatow. Na tej podstawie wyznaczono zalezno$¢ amplitudy
napigcia sygnatdw na wyjsciach modelu od czasu trwania i amplitudy napigcia sygnatow
na jego wejSciach. W czasie przeprowadzonych pomiaréw zaobserwowano, ze dla napigcia
wejSciowego mniejszego od pewnego napigcia U; amplituda sygnatu na wyjsSciu jest rowna O,
a dla napigcia wejSciowego wigkszego od pewnego napigcia U; amplituda sygnatu na wyjsciu
Usdp jest stata. Dla napie¢ wejSciowych w przedziale od U; do U, amplituda sygnalu na
wyjSciu przyjmuj warto$¢ pomiedzy 0 a U,q,. Ze wzgledu na duzy wpltyw szuméw na wejsciu
uktadu dla napie¢ wejSciowych w zakresie od U; do U, na wartos¢ amplitudy napigcia na
wyjSciu uktadu, nie udato si¢ wyznaczy¢ doktadnej charakterystyki napigcia wyjSciowego
w zaleznosci od napigcia wejsciowego dla wartoSci napigcia wejSciowego w przedziale od
U, do U,. Wartosci napie¢ Uy, Us 1 Uy, zaleza od czasu trwania impulsu wejSciowego oraz
wykorzystywanego bloku uktadu, wartosci te przedstawiono w tabeli 4.7. Gdyby wartos¢ U,
byta réwna warto$ci U, oznaczaloby, ze uktad dziata zgodnie z zasada wszystko albo nic.
Réznica pomigdzy tymi wartoSciami jest jednak niewielka (max. 0,1 V), mozna wigc przyjac,

ze opracowany ukltad dziata zgodnie z ta zasada.

4.2. Badania z wykorzystaniem modelu elektronicznego nerwu

Weryfikacja poprawnosSci dziatania i implementacji opracowanych algorytméw zostata
przeprowadzona w warunkach laboratoryjnych przy wykorzystaniu modelu elektronicznego

nerwu (rozd. 3.4). Sposéb potaczenia poszczegdlnych elementéw stanowiska pomiarowego
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w czasie tej czgsSci badan zostal opisany w rozd. 3.1. Badania przy wykorzystaniu wyzej
opisanych algorytméw zostaly przeprowadzane wielokrotnie, dla réznych wartosci parametréw
pracy algorytméw.

Przyktadowe odpowiedzi uzyskane przy wykorzystaniu algorytmu umozliwiajacego
wyznaczanie zbioru odpowiedzi mozliwych do uzyskania przy réznych kombinacjach
parametrow impulsu stymulacyjnego (opisanego w rozd. 3.3.1) przedstawiono na ryc. 4.1.
Odpowiedzi te wuzyskano dla nastgpujacych dopuszczalnych parametréw impulsu
stymulacyjnego: impuls monofazowy dodatnio spolaryzowany, generowany na jednym
z czterech kanaléw, czas trwania 100 lub 200 ps, amplituda od 150 do 230 pA, zwigkszana
za kazdym razem o 10 % (por. z opisem algorytmu na str. 72). Wybrano takie wartosci
parametrow, aby pokazal, ze istnieje mozliwoS¢ uzyskania réznych amplitud odpowiedzi
na poszczegllnych kanatach, co odpowiada réznemu stopniowi pobudzenia poszczegdlnych
efektorow. Odpowiedzi od 1 do 24 zostaly zarejestrowane dla impulséw stymulacyjnych
o czasie trwania 100 pus, a odpowiedzi od 25 do 48 dla impulséw o czasie trwania
200 ps. Kanaly 1-4 stymulatora zostaty polaczone z wejSciami kolejnych blokéw modelu
elektronicznego nerwu, a wyjscia 1-4 tego modelu (czyli wyjscia poszczeg6lnych blokow)
zostaly potaczone z kanalami akwizycji 1-4. Najpierw przy wykorzystaniu poszczegdlnych
kanatéw generowane byly impulsu o najnizszej dopuszczalnej amplitudzie pradu, a nastgpnie
amplituda impulsu byla zwigkszana, dlatego stopniowo wzrastaly réwniez amplitudy
odpowiedzi. Uzytkownik oprogramowania moze obejrze¢ parametry impulsu dla ktérego
uzyskano dana odpowiedZ najezdzajac kursorem myszy na dang odpowiedZ na wykresie lub
odszukujac dany impuls w tabeli na zakladce Selected batch stimulations’ results w bloku
tabelarycznej prezentacji wynikow.

Na ryc. 4.1 mozna zaobserwowac, ze dla kazdego bloku modelu elektronicznego nerwu
mozna znalez¢ taki impuls, dla ktérego tylko odpowiedZ zarejestrowana na wyjsciu tego bloku
jest wigksza niz 100 mV (np. impuls 13 dla bloku 1, impuls 34 dla bloku 2, impuls 31 dla
bloku 3 i impuls 32 dla bloku 4). Granice 100 mV wybrano ze wzgledu na wygode ilustracji
problemu. W rzeczywisto$ci dopuszczalna amplituda odpowiedzi na poszczegdlnych kanatach
bedzie zalezata od konkretnego zastosowania.

Przyktadowe odpowiedzi uzyskane w czasie wykonywania algorytmu stuzacego do
wyznaczenia parametréw impulsu stymulacyjnego umozliwiajacych uzyskanie okreSlonej
odpowiedzi (opisanego w rozd. 3.3.2) przedstawiono na ryc. 4.2. Dopuszczalne parametry
impulsu stymulacyjnego oraz sposéb potaczenia kontaktéw stymulacyjnych i odbiorczych
byly takie same jak w przypadku pierwszego algorytmu. Poszukiwano parametrow impulsu
stymulacyjnego umozliwiajacych uzyskanie na wyjSciu 4 modelu elektronicznego nerwu
(czyli wyjsciu bloku 4) odpowiedzi o amplitudzie 350 mV. Dopuszczalng réznicg pomigdzy

amplitudami odpowiedzi poszukiwanej i znalezionej ustalono na 15% poszukiwanej amplitudy.
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Ryc. 4.1. Przykiad odpowiedzi zarejestrowanych w czasie wyznaczania zbioru odpowiedzi

mozliwych do uzyskania przy r6znych kombinacjach parametréw impulsu stymulacyjnego.
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Ryc. 4.2. Przykiad odpowiedzi zarejestrowanych w czasie wyznaczania parametréw impulsu

stymulacyjnego umozliwiajacych uzyskanie okreslonej odpowiedzi.

88



Zastrzezono réwniez, ze amplituda odpowiedzi na pozostatych kanatach nie moze przekroczy¢
100 mV (por. z opisem algorytmu na str. 73). Wybrano taka warto$¢ odpowiedzi, gdyz przy
wykorzystaniu pierwszego algorytmu (por. ryc. 4.1) zostala ona uzyskana dopiero podczas
generacji 32 impulsu. Wykorzystanie algorytmu stuzacego do wyznaczenia parametréw
impulsu stymulacyjnego umozliwiajacych uzyskanie okreslonej odpowiedzi pozwolitlo na
wyznaczenie parametrow tego impulsu po wygenerowaniu 17 impulséw. Parametry te to:
impuls prostokatny o czasie trwania 200 us i amplitudzie rownej 162 pA (Yfadunek = 32,4 nC)
podany na wejScie numer 4. Skrécenie czasu poszukiwan uzyskano przede wszystkim
dzigki pomijaniu kanaléw stymulacyjnych, na ktérych wcze$niej wygenerowane impulsy
o mniejszym fadunku spowodowaty uzyskanie na innych kanatach odpowiedzi wigkszej niz
dopuszczalne 100 mV. Warto jednak zwréci¢ uwage na odpowiedZ na impuls 15. Parametry
tego impulsu to: impuls prostokatny o czasie trwania 100 ps oraz amplitudzie 216 pA (fadunek
= 21,6 nC). Amplituda odpowiedzi na ten impuls na kanale 3 wyniosta 99,2 mV. Gdyby byta
ona o 0,8 mV wigksza, kanal ten zostalby pominigty w czasie dalszych poszukiwan i parametry

impulsu umozliwiajace uzyskanie zadanej odpowiedzi nie zostalyby wyznaczone.

4.3. Badania na szczurach

Po pomyslnej weryfikacji poprawnosci dzialania opracowanego stanowiska oraz
poprawnosci implementacji algorytméw, przeprowadzono weryfikacje zaproponowanej
metody w czasie badan na szczurach. Badania zostaty przeprowadzone w warunkach sali
operacyjnej Katedry i Zaktadu Fizjologii Slaskiego Uniwersytetu Medycznego w Katowicach.
Na przeprowadzenie doswiadczen uzyskano zgode¢ lokalnej komisji bioetycznej. W badaniach
wykorzystano 4 szczury rasy Wistar C o wadze od 380 do 440 g. Zwierzeta pochodzity
z centralnej zwierzetarni Slaskiego Uniwersytetu Medycznego w Katowicach. Szczury zostaty
znieczulone wodzianem chloralu w dawce 420 mg/kg masy ciata. Ze wzgledu na rodzaj
wykorzystywanego znieczulenia czas trwania poszczegdlnych do§wiadczen ograniczony byt
do 2 godzin.

U wszystkich szczuréw wyizolowano nerw kulszowy i zalozono wokoét niego elektrode
mankietowg oraz przymocowano akcelerometr do stopy w celu wyznaczenia przemieszczenia
stopy spowodowanego stymulacja. Opis poszczeg6lnych elementéw stanowiska pomiarowego

1 spos6b ich potaczenia w czasie badan oméwiono w rozd. 3.1.

4.3.1. Pierwsza seria badan

U jednego ze szczuréw oprocz zatozenia elektrody mankietowej wokét nerwu kulszowego
wyizolowano réwniez 3 odgalg¢zienia tego nerwu i stymulowano je kolejno za pomoca

elektrod igtowych (por. ryc. 4.3) impulsami supramaksymalnymi. Przemieszczenia stopy
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Ryc. 4.3. Zdjecie przedstawiajace stymulowane nerwy w czasie pierwszej serii badan.
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Ryc. 4.4. Fragment elektrody mankietowej o 12 kontaktach produkcji Fraunhofer IBMT
widoczny w powigkszeniu [76] (po lewej) i schemat rozwinigtej elektrody z oznaczeniami

kontaktow wykorzystywanymi w pracy (po prawej, rzad C nie widoczny na zdjeciu).
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szczura w plaszczyznie czolowej zarejestrowane w czasie stymulacji tych odgalezien
przedstawiono na ryc. 4.5a. Stymulacja nerwu piszczelowego spowodowala wyrazna zgigcie
podeszwowe stopy z mniej wyraznym odwiedzeniem. Stymulacja nerwu strzatkowego
wspllnego spowodowala wyraZzne zgigcie grzbietowe stopy rOéwniez z mniej wyraZznym
odwiedzeniem. Natomiast stymulacja nerwu tydkowego skérnego spowodowala wyrazne
odwiedzenie stopy z nieznacznym zgigciem podeszwowym.

Nastgpnie wykorzystujac algorytm opisany w rozd. 3.3.1 stymulowano za pomoca
elektrody mankietowej nerw kulszowy i wyznaczono zbiér odpowiedzi mozliwych do
uzyskania przy réznych kombinacjach parametréw impulsu stymulacyjnego. Dopuszczalne
parametry impulséw stymulacyjnych w czasie wykonywania tego algorytmu zamieszczono
w tab. 4.8. Dopuszczalne kombinacje kontaktéw stymulacyjnych zdefiniowano nastgpujaco
(oznaczenia kontaktéw stymulacyjnych jak na ryc. 4.4):

— gtéwny impuls stymulacyjny mogt by¢é wygenerowany tylko przy wykorzystaniu jednego
z kontaktow w rzedzie A,

— kontakt w rzgdzie C o takim samym numerze co kontakt w rzgdzie A wykorzystywany do
generacji impulsu, byl zwarty do masy,

— co najwyzej jeden z kontaktéw w rze¢dzie B o innym numerze niz kontakt wykorzystywany
do generacji impulsu gtéwnego w rzgdzie A, mégt by¢ wykorzystany do generacji impulsu
sterujacego (por. z opisem metody field steering na str. 51) lub zwarty do masy.

W czasie tej serii badan elektroda zorientowana byta w ten sposéb, ze rzad A znajdowat sig¢

proksymalnie, a rzad C dystalnie (por. ryc. 4.3).

Maksymalne przemieszczenia stopy szczura zarejestrowane w czasie wykonywania tego
algorytmu w odpowiedzi na rézne impulsy przedstawiono na ryc. 4.5b 1 oznaczono
je czerwonymi gwiazdkami. Zaobserwowano przemieszczenia stopy szczura w réznych
kierunkach: od zgigcia grzbietowego z niewielkim odwiedzeniem, poprzez wyrazne
odwiedzenie, az do wyraznego zgigcia podeszwowego z mniej wyraznym odwiedzeniem. Ten
ostatni kierunek przemieszczenia stopy szczura byl najczesciej obserwowany.

Ze zbioru odpowiedzi zarejestrowanych w czasie wykonywania powyzszego algorytmu
wybrano te, ktérych kierunek byt najbardziej zblizony do kierunku odpowiedzi uzyskanych
w czasie bezposredniej stymulacji odgalezien. Odpowiedzi te oznaczono na ryc. 4.5b
trojkatami. W celu sprawdzenia czy te same widkna sa pobudzane w czasie stymulacji
nerwu kulszowego i jego odgalezien, jezeli odpowiedzi sa zblizone do siebie, postuzono
si¢ metoda Tarlera i Mortimera opisang na str. 56. Stymulowano jednocze$nie dane
odgalezienie za pomoca impulsu supramaksymalnego oraz nerw kulszowy przy wykorzystaniu
parametréow impulsu, ktéry spowodowal uzyskanie odpowiedzi w kierunku najbardziej
zblizonego do kierunku odpowiedzi zarejestrowanej w czasie bezpoSredniej stymulacji

danego odgatezienia. Ze wzgledu na ograniczony czas trwania doSwiadczenia sprawdzenie
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Tabela 4.8. Dopuszczalne parametry impulséw stymulacyjnych oraz czasy wyznaczania zbioru

odpowiedzi na impulsy o takich parametrach podczas poszczeg6lnych serii badan.

Seria 1 Seria 2 Seria 3 Seria 4
Rodzaj impulsu | Monofazowy Monofazowy Monofazowy Monofazowy
Czas trwania
. 150 50 10, 20, 40 10, 20, 40
impulsu [pus]
Amplituda -50, -75 -110,
. -50, -100, -200, | -50, -100, -200,
impulsu -150, -300 -170, -250,
-400, -600 -400
gléwnego [pA] -380, -500
Amplituda
) -150 pA, 25%, 50%,
impulsu 50%, 100% 50%, 100%
] 150 pA 100%
sterujacego™
Liczba
kombinacji
28 40 40 40
kontaktow
stymulacyjnych
Liczba réznych
. 80 616 960 768
impulséw
Liczba
powtdrzen
1 3 3 3
poszczegdllnych
impulséw
Czas
wyznaczania ) ) ) )
) 9 min 14 s 53 min 28 s 31 min25s 27min 15s
zbioru
odpowiedzi

* Jednostki: Seria 1 - uA, serie 2-4 - procent amplitudy impulsu gtéwnego

to udalo si¢ przeprowadzi¢ jedynie dla 2 z 3 odgalgzien nerwu kulszowego, tj. nerwu
piszczelowego 1 strzalkowego wspdlnego. Odpowiedzi zarejestrowane w czasie jednoczesne]
stymulacji nerwu kulszowego i poszczegdlnych jego odgalezien oznaczono na ryc. 4.5b
koétkami. Dla poréwnania na rycinie tej odwréconymi kwadratami oznaczono maksymalne
odpowiedzi zarejestrowane w czasie bezposredniej stymulacji poszczegdlnych odgatezien
nerwu kulszowego (por. ryc. 4.5a). Parametry impulsow wykorzystywanych w czasie tej czesci
doSwiadczenia oraz wartoSci maksymalnych przemieszczen stopy szczura zarejestrowane
w odpowiedzi na te impulsy zamieszczono w tabeli 4.9. Parametry impulséw podano

wg nastgpujacego schematu:
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Ryc. 4.5. Wyniki uzyskane w czasie pierwszej serii badan: a) przemieszczenia stopy
szczura zarejestrowane w czasie bezpoSredniej stymulacji poszczegdlnych odgalezienh nerwu
kulszowego b) maksymalne przemieszczenia stopy szczura zarejestrowane w czasie stymulacji

nerwu kulszowego.

— w wypadku bezposredniej stymulacji odgalg¢zienia nerwu kulszowego: czas trwania
impulsu i amplitude pradu,

— w wypadku stymulacji nerwu kulszowego: czas trwania impulsu, symbole kontaktéw
wykorzystanych do stymulacji wg ryc. 4.4 wraz z nat¢zeniem pradu na poszczegdlnych
kontaktach (jezeli byty rézne od zera) lub symbolem Gnd jezeli w czasie stymulacji dany

kontakt byt zwarty do masy.
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Tabela 4.9. Poréwnanie maksymalnych przemieszczen stopy szczura zarejestrowanych

w czasie stymulacji nerwu kulszowego i jego odgalezien.

Odpowiedz
Parametry impulsu Modut [mm] | Kierunek [°]
Nerw piszczelowy
Stymulacja bezposrednia: 150us, -300A 3,16 -60,3
Stymulacja posrednia: 150us, AIIL: -300pA, CII: Gnd 2,65 -60,0
Jednoczesna stymulacja nerwu kulszowego i odgalgzienia 2,49 -53,1
Nerw strzatkowy wspdlny
Stymulacja bezposrednia: 150us, -300pA 4,77 61,3
Stymulacja posrednia: 150us, AIV: -300p.A, CIV 1 BII: Gnd 2,25 60,9
Jednoczesna stymulacja nerwu kulszowego 1 odgatezienia 1,41 65,7
Nerw tydkowy skérny
Stymulacja bezposrednia: 150us, -450uA 3,37 -9,9
Stymulacja posrednia: 150us, AIV: -150uA, BIL: 150uA,
CIV: Gnd 1,58 -7,5
Jednoczesna stymulacja nerwu kulszowego 1 nerwu tydkowego skérnego nie zostata
przeprowadzona ze wzgledu na ograniczony czas trwania doSwiadczenia

W czasie jednoczesnej stymulacji nerwéw piszczelowego i kulszowego zaobserwowana
odpowiedZ byta zblizona do odpowiedzi zarejestrowanych, gdy nerwy te stymulowane byty
oddzielnie. Uzyskany wynik sugeruje, ze w czasie oddzielnej stymulacji tych nerwow
pobudzane byly te same widkna. OdpowiedzZ zarejestrowana w czasie jednoczesnej stymulacji
nerwéw  strzatkowego wspdlnego i kulszowego miata wyraZznie mniejsza amplitude niz
odpowiedzi zarejestrowane, gdy nerwy te stymulowane byly niezaleznie. Poniewaz jednak
réwniez moduly maksymalnych przemieszczent stopy szczura zarejestrowane w czasie
oddzielnej stymulacji nerwéw kulszowego 1 strzatkowego wspdlnego znaczaco roznily sie
od siebie, wynik ten jest trudny do interpretacji. Aby moéc okreslié czy te same widkna
sa stymulowane w czasie stymulacji obu tych nerwéw, nalezaloby znaleZ¢ takie parametry
stymulacji nerwu kulszowego, aby nie tylko kierunek, ale réwniez modut maksymalnego
przemieszczenia stopy szczura, byly zblizone do kierunku i modutu przemieszczenia

zaobserwowanych w czasie stymulacji supramaksymalnej nerwu strzatkowego wspdlnego.

4.3.2. Druga seria badan

U drugiego ze szczuréw postugujac si¢ algorytmem opisanym w rozd. 3.3.1 wyznaczono

zbiér odpowiedzi mozliwych do uzyskania dla zadanego zbioru warto$ci parametréw impulsu
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stymulacyjnego. Dopuszczalne parametry impulséw stymulacyjnych w czasie wykonywania
tego algorytmu zestawiono w tab. 4.8. Wykorzystano krétsze impulsy niz w czasie
pierwszej serii badan, poniewaz impulsy takie pozwalaja na uzyskanie wigkszej selektywnosci
stymulacji [52]. W odréznieniu od pierwszej serii badan, kazdy impuls powtarzany
byl 3 krotnie, co pozwolilo na okreSlenie powtarzalnosci uzyskiwanych odpowiedzi.
Miarg powtarzalno$ci byto rozproszenie D maksymalnych przemieszczen stopy szczura
w plaszczyznie czolowej w odpowiedzi na poszczegdlne impulsy stymulacyjne, opisane

zaleznoscia:

S G =)+ (- z0)2

n

D —

4.3)

gdzie: n - liczba powtérzen danego impulsu, y; 1 z; - wspétrzedne y 1 z konca wektora

maksymalnego przemieszczenia stopy szczura zarejestrowanego w odpowiedzi na i-te

powtdrzenie impulsu stymulacyjnego, 7 i Z Srednie wartoSci wspotrzednych y i z konca
wektora maksymalnego przemieszczenia stopy szczura zarejestrowanych w odpowiedzi na

n powtérzen danego impulsu. Osie uktadu wspétrzednych zorientowane byly w ten sposéb,

ze odwiedzenie 1 przywiedzenie stopy szczura odbywalo si¢ w kierunku osi y, a zgigcie

podeszwowe 1 grzbietowe w kierunku osi z.

Wykorzystujac kombinacje kontaktow elektrody takie jak w czasie pierwszej serii badan,
istotny wplyw na uzyskane wyniki mogta miec orientacja elektrody, tzn. to ktéry rzad
kontaktéw elektrody (A czy C) znajdowat si¢ proksymalnie, a ktéry dystalnie. Aby ograniczy¢
wplyw sposobu zorientowania elektrody przez osob¢ przeprowadzajaca do$wiadczenie na
uzyskiwane wyniki, w seriach badan 2-4 dopuszczalne kombinacje kontaktéw stymulacyjnych
zdefiniowano nastgpujaco (oznaczenia kontaktéw stymulacyjnych jak na ryc. 4.4)

— gtéwny impuls stymulacyjny mogt by¢é wygenerowany tylko przy wykorzystaniu jednego
z kontaktow w rzedzie B,

— kontakty w rzedach A 1 C o takich samych numerach co kontakt w rzedzie B
wykorzystywany do generacji impulsu byly zwarte do masy,

— co najwyzej jeden z kontaktéw w rzgdzie B o innym numerze niz kontakt wykorzystywany
do generacji impulsu gtéwnego, mogt by¢ wykorzystany do generacji impulsu sterujacego
lub zwarty do masy.

Odpowiedzi zarejestrowane w czasie wykonywania tego algorytmu przedstawiono na
ryc. 4.6a. Zdecydowana wigkszos¢ zaobserwowanych odpowiedzi odpowiadata odwiedzeniu
stopy szczura potaczonemu ze zgigciem podeszwowym, zaobserwowano jednak réwniez
odwiedzenie stopy polaczone ze zgigciem grzbietowym, jak rowniez niewielkie przywiedzenie.
Powtarzalno$¢ uzyskiwanych odpowiedzi byla stosunkowo wysoka, Srednie rozproszenie
maksymalnych przemieszczen stopy szczura zarejestrowanych w odpowiedzi na kolejne

powtdrzenia impulsdw o takich samych parametrach wyniosto D = 0,083 mm. Przy obliczaniu
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Ryc. 4.6. Maksymalne przemieszczenia stopy szczura zarejestrowane w odpowiedzi na rézne

impulsy stymulacyjne w czasie: a) drugiej serii badan, b) pierwszej czgsci trzeciej serii badan.

tej warto$ci uwzgledniono tylko te przemieszczenia, ktérych modul wyniést co najmniej
0,5 mm, aby ograniczy¢ wplyw na te wartoS¢ odpowiedzi zarejestrowanych wéwczas, gdy
stymulacja nie wywotata widocznej reakcji migsni.

W czasie przeprowadzania drugiej serii badan zaobserwowano, ze od§wiezanie wykreséw
1 tabel po kazdym impulsie stymulacyjnym istotnie wydtuza czas pracy programu. Po
zakonczeniu tej serii badan wprowadzono zmiany w programie (lecz nie w sposobie dziatania
algorytméw) polegajace na pominigciu powyzszych czynnosci w czasie wykonywania
algorytmu, co pozwolito na znaczne zwigkszenie szybkosci jego wykonywania przez program
(poréwnaj czasy wyznaczania zbioru odpowiedzi w czasie réznych serii badan zestawione
w tab. 4.8).

4.3.3. Trzecia seria badan

W czasie pierwszej czgs€ trzeciej serii badan wyznaczono zbiér odpowiedzi mozliwych do
uzyskania dla zadanego zbioru dopuszczalnych wartoSci parametréw impulsu stymulacyjnego
podobnie jak to mialo miejsce w czasie drugiej serii badan. Dopuszczalne parametry
impulséw stymulacyjnych, dla ktérych wyznaczono odpowiedzi, zamieszczono w tab. 4.8.
Dopuszczalne kombinacje kontaktéw stymulacyjnych zdefiniowane zostaty w taki sam
sposéb jak w czasie drugiej serii. Maksymalne przemieszczenia stopy szczura zarejestrowane

w odpowiedzi na rézne impulsy stymulacyjne w czasie wykonywania tego do§wiadczenia
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3 Maksymalne przemieszczczenie stopy szczura zarejestrowane w odpowiedzi na impulsy stymulacyjne w czasie poszczegdinych
czesci badania

Maksymalne przemieszczenie stopy szczura zarejestrowane w czasie pierwszej czesci badania, bedace zadanym
przemieszczeniem w drugiej czesci badania:

- poszukiwanie parametrow impulsu stymulacyjnego zakoriczone niepowodzeniem

- poszukiwanie parametrow impulsu stymulacyjnego zakonczone powodzeniem

Maksymalne przemieszczenie stopy szczura zarejestrowane, gdy poszukiwanie parametréw impulsu stymulacyjnego zakonczylo
sie powodzeniem:

- wartosci usrednione z 3 powtdrzen impulsu stymulacyjnego

- wartosci rzeczywiste zarejestrowane w czasie kolejnych powtdrzen impulsu stymulacyjnego

oe

Maksymalne przemieszczenia stopy szczura zarejestrowane w pierwszej czesci badania, w odpowiedzi na impuls
stymulacyjny o takich samych parametrach, jak parametry impulsu wyznaczone w drugiej czesci badania:

- wartosci usrednione z 3 powtdrzen impulsu stymulacyjnego

- wartosci rzeczywiste zaregjestrowane w czasie kolejnych powidrzen impulsu stymulacyjnego

Maksymalne przemieszczenia stopy szczura zarejestrowane w odpowiedzi na impuls stymulacyjny o takich samych parametrach,
jak parametry impulsu wyznaczone w drugiej czesci badania wygenerowany kilka minut po wyznaczeniu tych parametrow

® - wartosci usrednione z 3 powtdrzen impulsu stymulacyjnego

@ - wartosci rzeczywiste zarejestrowane w czasie kolejnych powtdrzen impulsu stymulacyjnego

Ryc. 4.7. Maksymalne przemieszczenia stopy szczura zarejestrowane w odpowiedzi na rozne
impulsy stymulacyjne w czasie poszczegdlnych czesci trzeciej serii badan. Obja$nienia

w tekScie.
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przedstawiono ryc. 4.6b. Zaobserwowano szerokie spectrum zarejestrowanych maksymalnych
przemieszczei stopy szczura, od zgigcia grzbietowego z lekkim odwiedzeniem poprzez
wyrazne odwiedzenia, az po zgigcie podeszwowe z lekkim przywiedzeniem. Wraz ze wzrostem
fadunku impulsu coraz czgsciej uzyskiwano odwiedzenie z lekkim zgigciem podeszwowym
(por. obszar oznaczony na ryc. 4.6b strzatka). Mozna na tej podstawie wnioskowaé, ze jest to
przemieszczenie stopy szczura obserwowane w sytuacji, gdy wszystkie lub prawie wszystkie
wldékna nerwowe w nerwie kulszowym sa pobudzane.

Sposréd odpowiedzi zarejestrowanych w czasie pierwszej czesci doSwiadczenia wybrano
pie¢, a nastgpnie wykorzystano algorytm opisany w rozd. 3.3.2 w celu wyznaczenia
parametrow impulsu stymulacyjnego umozliwiajacych uzyskanie tych odpowiedzi.
Poszukiwania przeprowadzono jeden raz dla kazdej z poszukiwanych odpowiedzi.
Dopuszczalne wartosci parametrow impulsu stymulacyjnego oraz konfiguracje kontaktow
stymulacyjnych byly takie same jak w czasie pierwszej czgsci do§wiadczenia. Dopuszczalna
roznica pomigdzy poszukiwang a wyznaczona odpowiedzia zostala ustalona na 15%
wartoSci modulu poszukiwanego przemieszczenia. Wybrane odpowiedzi zaznaczono
na ryc. 4.7a zo6ttymi i brazowymi kétkami oraz cyframi od I do 5. Koétkami zéttymi
oznaczono te odpowiedzi, dla ktérych wykorzystujac opisany algorytm udato si¢ wyznaczy¢
parametry impulsu umozliwiajace ich uzyskanie (tj. odpowiedzi / i 4), natomiast kétkami
brazowymi te, dla ktérych poszukiwania zakonczyly si¢ niepowodzeniem. Na rycinie tej
czerwonymi gwiazdkami oznaczono wszystkie odpowiedzi uzyskane w czasie pierwszej czgsci
doswiadczenia, natomiast ciemnozielonymi kétkami oraz duzymi literami alfabetu oznaczono
odpowiedzi znalezione w czasie drugiej czesci do§wiadczenia. OdpowiedZ A uzyskano, gdy
poszukiwano parametrow impulsu stymulacyjnego umozliwiajacych uzyskanie odpowiedzi
rownej odpowiedzi I, a odpowiedZ B uzyskano w czasie poszukiwania parametrow impulsu
stymulacyjnego umozliwiajacych uzyskania odpowiedzi réwnej odpowiedzi 4. Poszukiwanie
parametréw impulséw stymulacyjnych umozliwiajacych uzyskanie takich przemieszczen stopy
szczura jak w przypadku odpowiedzi 2, 3 1 5 z pierwszej czeSci doSwiadczenia zakonczylo si¢
niepowodzeniem.

Parametry impulséw, dla ktérych uzyskano poszczegélne odpowiedzi, zestawiono
w tab. 4.10, parametry te zapisano wg nastgpujacego schematu: najpierw czas trwania impulsu,
a nastepnie symbole kontaktow wykorzystanych do stymulacji wg ryc. 4.4 wraz z nat¢zeniem
pradu na poszczegllnych kontaktach (jezeli byly rézne od zera) lub symbolem Gnd jezeli
w czasie stymulacji dany kontakt byt zwarty do masy. Zaobserwowano, ze parametry impulséw,
dla ktérych uzyskano odpowiedzi I 1 A oraz 4 i B réznig si¢ od siebie. Wynika to stad,
ze odpowiedzZ spetniajaca kryteria poszukiwania zostata uzyskana po wygenerowaniu impulsu
o nizszym fadunku niz ten, dla ktérego uzyskano zadana odpowiedZ w pierwszej czegsci

doswiadczenia i dalsze poszukiwanie nie byto kontynuowane.
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Tabela 4.10. Zestawienie parametréw wybranych impulséw i odpowiedzi na nie uzyskanych

w czasie trzeciej serii badan.

Fadunekl  Odpowiedz Rozpro-
Oz, Parametry impulsu impulsu | Modul | Kieru- | szenie
[nC] [mm] | nek [°] | D [mm]
1. | 10us, B2:-600uA, B1:300pA, A2+C2:Gnd 9 0,94 -117 0,32
A | 10us, B2:-400pA, A2+C2:Gnd 4 0,95 -120 0,58
a 10us, B2:-400uA, A2+C2:Gnd 4 0,96 91 0,58
2. | 20us, B4:-400pA, A4+C4:Gnd 8 1,76 -102 0,15
3. | 20us, B4+B3:-200uA, A4+C4:Gnd 8 1,44 -62 0,13
4. | 40us, B4:-600uA, A4+B1+C4:Gnd 24 3,56 18 0,07
B. | 10us, B1:-200uA, B2:-100pA, A1+C1:Gnd 3 3,23 17 0,25
b. | 10us, B1:-200uA, B2:-100uA, A1+C1:Gnd 3 1,93 43 0,54
5. | 40us, B4:-400uA, B1:200pA, A4+C4:Gnd 24 2,60 50 0,16

Tabela 4.11. Zestawienie czasOw wykonywania poszczegllnych operacji oraz Sredniego

rozproszenia rejestrowanych odpowiedzi w czasie trzeciej serii badan.

Liczba Srednie
Operacja réznych Czas trwania | rozproszenie

impulséw D [mm]*
Wyznaczenie zbioru wszystkich mozliwych
odpowiedzi 960 31 min25s 0,15
Poszukiwanie parametréw impulsu
umozliwiajacych uzyskanie odpowiedzi 1 250 9 min 53 s 0,52
Poszukiwanie parametréw impulsu
umozliwiajacych uzyskanie odpowiedzi 2 329 15 min 00 s 0,48
Poszukiwanie parametréw impulsu
umozliwiajacych uzyskanie odpowiedzi 3 282 12 min 58 s 0,48
Poszukiwanie parametréw impulsu
umozliwiajacych uzyskanie odpowiedzi 4 215 7 min 38 s 0,48
Poszukiwanie parametréw impulsu
umozliwiajacych uzyskanie odpowiedzi 5 333 14 min 21 s 0,45

* Srednie rozproszenie odpowiedzi o module >= 0,5 mm
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W pierwszej czesci doSwiadczenia zarejestrowano odpowiedzi dla wszystkich kombinacji
dopuszczalnych parametréw impulsu stymulacyjnego. W drugiej czesci do§wiadczenia zbidr
dopuszczalnych wartoSci parametréw impulsu stymulacyjnego byl taki sam jak w czesci
pierwszej. Oznacza to, ze impulsy o takich samych parametrach jak te wyznaczone w drugie;j
czegsci do§wiadczenia, zostaly réwniez wygenerowane w czgsci pierwszej. Z tego wzgledu
mozna byto poréwnaé wartosci odpowiedzi zarejestrowanych w odpowiedzi na takie same
impulsy w obu czgsciach doSwiadczenia. Na ryc. 4.7a ciemnoniebieskimi kétkami oraz matymi
literami alfabetu a i b oznaczono przemieszczenia stopy szczura zarejestrowane w czasie
pierwszej czgsSci dos§wiadczenia w odpowiedzi na impulsy o takich samych parametrach,
jak parametry impulsu wyznaczone w czgsci drugiej. OdpowiedZ a zarejestrowano w czasie
pierwszej czgSci doSwiadczenia w odpowiedzi na impuls o takich samych parametrach jak
impuls A wyznaczony w drugiej czgSci, a odpowiedZ b zarejestrowano w czasie pierwszej
czgsci do§wiadczenia w odpowiedzi na impuls o takich samych parametrach jak impuls B
wyznaczony w drugiej czesci. Odpowiedzi te, wbrew oczekiwaniom, wyraZznie réznily si¢ od
siebie. Zaznaczone odpowiedzi sa jednak wartoSciami Srednimi odpowiedzi zarejestrowanych
w czasie trzech kolejnych powtérzen impulsu stymulacyjnego o takich samych parametrach.
Z tego wzgledu na ryc. 4.7b pokazano zaréwno usrednione warto$ci omawianych odpowiedzi,
jak réwniez rzeczywiste wartoSci, ktére postuzyly do wyznaczenia wartosSci Srednich.
Rzeczywiste wartoSci odpowiedzi zarejestrowane w czasie pierwszej czeSci do§wiadczenia
oznaczono koétkami jasnoniebieskimi, a w czesci drugiej kétkami jasnozielonymi. Podobnie
jak na ryc. 4.7a czerwonymi gwiazdkami oznaczono wszystkie odpowiedzi uzyskane w czasie
pierwszej czgSci doSwiadczenia. Na podstawie ryc. 4.7b mozna stwierdzié, ze rzeczywiste
wartoSci odpowiedzi na impulsy o takich samych parametrach zarejestrowane w danej
czegsSci doswiadczenia roznily si¢ od siebie, jednak réznica ta jest znaczaco mniejsza, niz
réznica pomigdzy przemieszczeniami zarejestrowanymi w odpowiedzi na takie same impulsy
w réznych czgsciach do§wiadczanie. Przypuszczalne przyczyny tej réznicy zostang oméwione
w rozd. 5.7.

Czasy wykonywania poszczegdlnych operacji w czasie tej serii badan oraz Srednie
rozproszenie przemieszczen rejestrowanych w odpowiedzi na kolejne powtérzenia impulséw
o takich samych parametrach zestawiono w tab. 4.11. Na rycinach 4.7c i 4.7d czerwonymi
gwiazdkami oznaczono réwniez maksymalne odpowiedzi zarejestrowane w odpowiedzi na
kolejne impulsy w czasie poszukiwania parametréw impulsu umozliwiajacych uzyskanie
odpowiedzi / (ryc. 4.7¢c) i 4 (ryc. 4.7d). Na rycinach tych poszukiwane odpowiedzi oznaczono
z6ttymi, a odpowiedzi znalezione ciemnozielonymi kétkami.

W przypadkach, w ktérych poszukiwanie parametrow impulsu umozliwiajacych uzyskanie
okreSlonej odpowiedzi zakoniczylo si¢ powodzeniem, wykorzystany algorytm w poréwnaniu

z algorytmem stuzacym do wyznaczenia wszystkich mozliwych odpowiedzi, pozwolit nie
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tylko na zmniejszenie tadunku impulsu potrzebnego do uzyskania okreslonej odpowiedzi
(por. tab. 4.10), ale rowniez zakonczyl dzialanie w krétszym czasie oraz po wygenerowaniu
mniejszej iloSci impulséw (por. tab. 4.11).

W czasie wykonywania algorytmu stuzacego do wyznaczenia parametréw impulsu
umozliwiajacych uzyskanie okreslonej odpowiedzi ilos¢ odpowiedzi w kierunkach znaczaco
réznych od poszukiwanego zostala istotnie zredukowana (por. ryc. 4.7c 1 4.7d). Oznacza to,
ze rowniez liczba przypadkéw stymulacji widkien innych niz pozadane zostala zmniejszona.
Ograniczenie to zostalo osiagnigte poprzez pomijanie w trakcie poszukiwania kombinacji
kontaktéw stymulacyjnych, jezeli kierunek odpowiedzi zarejestrowanej w odpowiedzi na
wczesniejszy impuls wygenerowany przy wykorzystaniu danej kombinacji réznit si¢ o wigce;j
niz 45° od zdanego kierunku odpowiedzi. Zabieg ten przyczynit si¢ jednak do niepowodzenia
dzialania algorytmu w przypadku poszukiwania parametréw impulsu umozliwiajacych
uzyskanie odpowiedzi 2, 3 i 5. Stato si¢ tak, gdyz algorytm ten pominagt kombinacje, ktére
w pierwszej czgSci doSwiadczenia umozliwialy uzyskanie poszukiwanej odpowiedzi przy
wyzszych wartoSciach tadunku impulsu niz ten, po wygenerowaniu ktérego, kombinacja

zostala pominigta.

4.3.4. Czwarta seria badan

Czwarta seria badan zostal przeprowadzony wg podobnego schematu co seria trzecia,
tzn. w pierwszej czeSci doSwiadczenia wykorzystano algorytm opisany w rozd. 3.3.1
w celu wyznaczenia wszystkich odpowiedzi mozliwych do uzyskania dla okreslonego
zbioru dopuszczalnych parametréw impulsu stymulacyjnego, a nastgpnie ze zbioru
uzyskanych odpowiedzi wybrano 3 i wykorzystano je jako parametry wejSciowe algorytmu
stuzacego do wyznaczania parametrow impulsu umozliwiajacych uzyskanie okre§lonej
odpowiedzi. W odréznieniu od trzeciej serii badan, w jednym wypadku kilka minut po
wyznaczeniu parametréw impulsu umozliwiajacych uzyskanie zadanej odpowiedzi ponownie
wygenerowano impuls o takich parametrach, jak wyznaczone w wyniku pracy algorytmu,
celem sprawdzenia czy rzeczywiscie impuls ten pozwala na uzyskanie okreslonej odpowiedzi.

Dopuszczalne parametry impulsu stymulacyjnego oraz kombinacje kontaktow
stymulacyjnych byly takie same w czasie pierwszej i1 drugiej czeSci doSwiadczenia.
Dopuszczalne parametry impulsu stymulacyjnego wykorzystane w czasie tej serii badan
zamieszczono w tab. 4.8. W poréwnaniu z serig trzecig zrezygnowano z generowania impulsow
0 najwyzszej amplitudzie, tj. -600 A, w celu skrécenia czasu trwania poszczegdlnych czgsci
doswiadczenia. Dopuszczalne kombinacje kontaktéw stymulacyjnych zostaly tak samo
zdefiniowane jak w drugiej i trzeciej serii badan.

Maksymalne przemieszczenia stopy szczura zarejestrowane w odpowiedzi na impulsy

wygenerowane w czasie pierwszej czeSci doswiadczenia przedstawiono na ryc. 4.8a
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Ryc. 4.8. a) Maksymalne przemieszczenia stopy szczura zarejestrowane w czasie pierwszej czeSci czwartej serii badan, b i ¢) poréwnanie
maksymalnych przemieszczen stopy szczura zarejestrowanych w czasie réznych czesci czwartej serii badan w odpowiedzi na impulsy o takich
samych parametrach: wartoSci uSrednione (b), wartosci rzeczywiste (c), d, e i f) maksymalne przemieszczenia stopy szczura zarejestrowane
w drugiej czgsci doSwiadczenia w czasie poszukiwania parametrow impulséw umozliwiajacych uzyskanie okreslonych odpowiedzi: poszukiwania

zakonczone powodzeniem (d i ), zakoniczone niepowodzeniem (f). Oznaczenia wg ryc. 4.7.
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(dla utatwienia interpretacji wynikéw z drugiej czeSci doSwiadczenia odpowiedzi te
przedstawiono réwniez na ryc. b i c¢). Podobnie jak w czasie poprzednich serii badan
zaobserwowano szerokie spektrum odpowiedzi od zgigcia grzbietowego z nieznacznym
odwiedzeniem, poprzez wyrazne odwiedzenie ze zgigciem podeszwowym, az po zgigcie
podeszwowe z nieznacznym odwiedzeniem. W odréznieniu od trzeciej serii badan nie
zaobserwowano zgigcia podeszwowego potaczonego z przywiedzeniem. Podobnie jak w czasie
poprzedniej serii badan, mozna byto zaobserwowac, ze wraz ze wzrostem fadunku impulsu
stymulacyjnego coraz czgSciej obserwowane bylo odwiedzenie polaczone ze zgigciem
podeszwowym (obszar oznaczony strzatka na ryc. 4.8a). OdpowiedZz ta odpowiadata
prawdopodobnie sytuacji, gdy wszystkie lub prawie wszystkie widkna nerwowe w obrgbie
nerwu kulszowego byty pobudzane. Zaskoczeniem byta duzo wigksza wartos¢ obserwowanych
modutéw maksymalnych przemieszczen stopy szczura, zwlaszcza w kierunku zgigcia
podeszwowego i grzbietowego, w poréwnaniu z pozostatymi seriami badan.

Sposréd  zarejestrowanych odpowiedzi wybrano 3, a nastgpnie przeprowadzono
poszukiwanie parametrow impulsu stymulacyjnego umozliwiajacych uzyskanie tych
odpowiedzi. Odpowiedzi te oznaczono na ryc. 4.8b z6ttymi i brazowymi kétkami oraz cyframi
od I do 3. Zéttymi kétkami oznaczono te odpowiedzi, dla ktérych udato sie wyznaczyé
parametry impulsu stymulacyjnego umozliwiajace ich uzyskanie (odpowiedzi 1 1 2),
a kotkiem brazowym oznaczono poszukiwanie zakonczone niepowodzeniem (odpowiedz 3).
Podobnie jak w czasie trzeciej serii badan dopuszczalna réznica pomiedzy poszukiwang
a wyznaczong odpowiedzia zostata ustalona na 15% modulu poszukiwanej odpowiedzi.
Znalezione odpowiedzi zaznaczono na ryc. 4.8b ciemnozielonymi kétkami oraz duzymi
literami alfabetu. OdpowiedZ A zostala zarejestrowana w czasie poszukiwania parametrow
impulsu umozliwiajacych uzyskanie odpowiedzi réwnej odpowiedzi /, a odpowiedZ B zostata
zarejestrowana w czasie poszukiwania parametréw impulsu umozliwiajacych uzyskanie
odpowiedzi rownej odpowiedzi 2.

Podobnie jak w czasie trzeciej serii badan, sposrdéd odpowiedzi zarejestrowanych w czasie
pierwszej czgsci doSwiadczenia wybrano odpowiedzi uzyskane w czasie generacji impulséw
o takich samych parametrach, jak te wyznaczone w drugiej cz¢sci. Odpowiedzi te oznaczono na
ryc. 4.8b ciemnoniebieskimi kétkami 1 matymi literami alfabetu. OdpowiedzZ a zarejestrowano
w czasie pierwsze] czeSci doSwiadczenia dla impulsu o takich samych parametrach jak
odpowiedZ A zarejestrowana w drugiej czeSci, a odpowiedZ b zarejestrowano w czasie
pierwszej czesci do§wiadczenia dla impulsu o takich samych parametrach jak odpowiedZ B
zarejestrowana w drugiej czgsci. Na rycinie tej ciemnofioletowym kolorem oraz symbolem B’
zaznaczono odpowiedZ uzyskana dla impulsu o takich samych parametrach jak odpowiedz B,
wygenerowanego 3 minuty i 20 s po impulsie, ktéry spowodowat uzyskanie tej odpowiedzi.

Impuls ten powtérzono celem sprawdzenia, czy wyznaczone parametry impulsu rzeczywiscie
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Tabela 4.12. Zestawienie parametréw wybranych impulséw i odpowiedzi na nie uzyskanych

w czasie czwartej serii badan.

Fadunek|  Odpowiedz Rozpro-
O, Parametry impulsu impulsu| Modut | Kieru- | szenie

[nC] [mm] | nek[°] | D[mm)]
1. | 40us, B1:-400pA, B2:-200uA, A1+C1:Gnd 24 7,05 66 0,14
A. | 10us, B2:-200pA, A2+C2:Gnd 2 7,37 76 0,28
10us, B2:-2001A, A2+C2:Gnd 2 6,84 67,9 1,19
2. | 40us, B1:-200uA, B2:-100A, A1+C1:Gnd 12 7,08 -42 0,33
B. | 40us, B3:-400pA, A3+B4+C3:Gnd 16 6,86 -40 0,21
B’. | 40us, B3:-400uA, A3+B4+C3:Gnd 16 4,77 -31,5 0,21
b. | 40us, B3:-400uA, A3+B4+C3:Gnd 16 10,25 -64,3 0,06
20us, B3:-400u A, B4:200uA, A3+C3:Gnd 12 4,78 -11,3 0,20

pozwalaja na uzyskanie pozadanej odpowiedzi. Wbrew oczekiwaniom odpowiedzi a i A
oraz odpowiedzi b, B 1 B’ r6znity si¢ znaczaco od siebie. Kazda z tych odpowiedzi jest
wartoScig Srednig przemieszczen stopy szczura zarejestrowanych w odpowiedzi na 3 kolejne
impulsy o takich samych parametrach. Z tego wzglgdu na ryc. 4.8c ponownie przedstawiono te
odpowiedzi, zaznaczono jednak réwniez rzeczywiste wartosSci przemieszczen stopy szczura, na
podstawie ktérych wyznaczono wartosci Srednie. WartoSci rzeczywiste oznaczono jasniejszymi
odcieniami koloréw, niz wartoSci usrednione. Jedynie rzeczywiste odpowiedzi oznaczone
litera a réznity si¢ znaczaco od siebie. Przypuszczalne przyczyny réznicy przemieszczen
stopy szczura zarejestrowanych w odpowiedzi na impulsy o takich samych parametrach
wygenerowane w réznych fazach doswiadczenia zostang omowione w rozd. 5.7.

W tab. 4.12 zestawiono parametry impulséw, dla ktorych zarejestrowano wyzej oméwione
odpowiedzi. Natomiast w tab. 4.13 zestawiono liczb¢ wygenerowanych impulséw i czasy
wykonywania poszczegélnych operacji w czasie poszczegdlnych czesci czwartej serii
badan. Na ryc. 4.8d-f czerwonymi gwiazdkami oznaczono maksymalne przemieszczenia
stopy szczura zarejestrowane w odpowiedzi na kolejne impulsy w czasie poszukiwania
parametréw impulsu umozliwiajacych uzyskanie odpowiednio odpowiedzi I, 2 i 3.
Na ryc. 4.8d i 4.8e z6itymi kétkami oznaczono poszukiwane maksymalne przemieszczenia,
natomiast kétkami ciemnozielonymi oznaczono maksymalne przemieszczenia zarejestrowane
w odpowiedzi na impuls, ktérego parametry zostaty wyznaczone w wyniku przeprowadzonych
poszukiwan. Poniewaz w wypadku przedstawionym na ryc. 4.8f poszukiwanie zakonczyto
si¢ niepowodzeniem, na rycinie tej oznaczono jedynie brazowym koétkiem poszukiwane

maksymalne przemieszczenie.
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Tabela 4.13. Zestawienie czasOw wykonywania poszczegllnych operacji oraz Sredniego

rozproszenia odpowiedzi w czasie czwartej serii badan.

Liczba Srednie
Operacja réznych Czas trwania | rozproszenie
impulséw D [mm]*

Wyznaczenie zbioru wszystkich mozliwych
odpowiedzi 768 27min 15 s 0,24

Poszukiwanie parametréw impulsu

umozliwiajacych uzyskanie odpowiedzi 1 133 4 min 24 s 0,28

Poszukiwanie parametréw impulsu

umozliwiajacych uzyskanie odpowiedzi 2 259 9 min 38 s 0,28

Poszukiwanie parametréw impulsu

umozliwiajacych uzyskanie odpowiedzi 3 265 8 min 54 s 0,28

* Srednie rozproszenie odpowiedzi o module >= 0,5 mm

W czasie poszukiwania parametréw impulsu umozliwiajacych uzyskanie odpowiedzi I,
juz pierwsze wyrazne poruszenie stopy szczura spowodowane stymulacja spetnito kryteria
poszukiwanej odpowiedzi (por. ryc. 4.8d). Wygenerowanie tego impulsu bylto jednak
poprzedzone wygenerowaniem 132 innych impulséw niepowodujacych wyraznego poruszenia
stopy szczura. Naryc. 4.8e i 4.8f zauwazalny jest podobny przebieg poszukiwania parametréw
impulséw umozliwiajacych uzyskanie zadanych odpowiedzi. Jest to spowodowane tym,
ze kierunki poszukiwanych odpowiedzi w obu przypadkach byty zblizony do siebie. Z tego
wzgledu w kolejnych krokach wykonywania algorytmu te same kombinacje kontaktow
stymulacyjnych byty pomijane i takie same impulsy byly generowane.

W poréwnaniu z pierwsza cze$cia do§wiadczenia, wykorzystanie algorytmu stuzacego
do wyznaczania parametréw impulsu umozliwiajacych uzyskanie okreslonej odpowiedzi
pozwolito na skrdcenie czasu poszukiwania (por. tab. 4.13), jednak tadunek impulsu B, ktory
umozliwit uzyskanie odpowiedzi zblizonej do odpowiedzi 2, byt o 4 nC wyzszy niz tadunek
impulsu, ktéry umozliwit uzyskanie odpowiedzi 2 w czasie pierwszej czgsci doSwiadczenia.
Kombinacja kontaktow stymulacyjnych, ktéra w pierwszej czgSci doswiadczenia byla
wykorzystana do uzyskania odpowiedzi 2, w drugiej czesci zostala pominigta z dalszych
poszukiwan przy nizszej wartoSci tadunku, niz potrzebna do uzyskania tej odpowiedzi.
Réwniez pominigcie kombinacji kontaktéw stymulacyjnych umozliwiajacych uzyskanie
pozadanej odpowiedzi jest przypuszczalng przyczyna nieudanego poszukiwania parametrow

impulsu umozliwiajacych uzyskanie odpowiedzi 3 (por. ryc. 4.8f).






5. Dyskusja

5.1. Cel

W niniejszej rozprawie podjeto prébe wykorzystania komputera w celu usprawnienia
procesu decyzyjnego majacego na celu wyznaczenie parametrow stymulacji nerwu
obwodowego umozliwiajacych uzyskanie pozadanego stopnia aktywacji okreslonego efektora
lub grupy efektoréw przy mozliwie matej aktywacji pozostatych efektoréw zaopatrywanych
przez dany nerw. Poprzez tak zdefiniowany cel pracy chciano wykazac, ze aktualny stan
techniki pozwala na opracowanie i zaimplementowanie metod 1 algorytméw, ktére beda
w sposOb programowy dobieraé parametry kolejnych impulséw w zaleznos$ci od uzyskiwanych
odpowiedzi, przez co proces poszukiwania pozadanych parametréw stymulacji zostanie istotnie
skrécony. W przekonaniu autora niniejszej rozprawy opracowanie metod automatycznego
lub poét-automatycznego doboru parametrow stymulacji nerwéw obwodowych w celu
selektywnego pobudzenia wybranych efektoréw jest krokiem, ktéry musi by¢ wykonany,
aby przenie$¢ osiagnigcia w dziedzinie selektywnej stymulacji z laboratoriéw instytutéw

naukowych, na pole zastosowan w medycynie i rehabilitacji.

5.2. Metoda

Zaproponowana w rozprawie metoda doboru parametréw impulsu stymulacyjnego
oparta jest na analizie sygnaléw zarejestrowanych w odpowiedzi na generowane impulsy.
W czasie opracowywania metody dazono do osiagnigcia mozliwe duzej uniwersalnoSci
poprzez uwzglednienie mozliwosci wykorzystania r6znego rodzaju sygnatéw informujacych
o stopniu pobudzenia efektora. Dzigki takiemu podejSciu metoda powinna dziata¢ prawidtowo
zaréwno jezeli wartoS¢ odpowiedzi bedzie wyznaczana na podstawie pomiaru napigcia
bioelektrycznego w odgatezieniach stymulowanego nerwu (ENG) lub w migSniach przez nie
unerwianych (EMQG), jak réwniez przy wykorzystaniu réznych czujnikéw dostarczajacych
informacj¢ o stopniu aktywnosci unerwianych efektoréw w postaci wartosci liczbowych.
Istotng zaleta opracowanej metody jest rowniez mozliwoS¢ wykorzystania jako informacji
o stopniu aktywnosci efektorow wielkosci dwuwymiarowych, co ma szczegdlne znaczenie

przy pomiarze wielkoSci kinematycznych (np. momentéw sil, przemieszczen, predkosci
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i przyspieszen, zarowno liniowych jak i katowych), ktérych warto$¢ ulega zmianie na skutek

aktywnoS$ci mig§niowe;j.

5.3. Algorytmy

Dobér parametrow stymulacji w ten sposob, aby wywota¢ aktywnoS¢ wylacznie
okreslonych efektor6w umozliwiaja dwa stosunkowo proste algorytmy opracowane w ramach
niniejszej pracy. Prostota algorytméw miala na celu utatwié weryfikacje poprawnosci dzialania
algorytmow 1 zwigkszenie szans na zastosowanie ich w aplikacji praktycznej. Ze wzgledu
na duza liczbe czynnikéw majacych wplyw na efekty stymulacji nerwéw obwodowych,
weryfikacja poprawnosci dziatania zaawansowanych algorytméw wykorzystujacych np. logike
rozmyta i sztuczne sieci neuronowe, jak to mialo miejsce w pracy Qi [114] i interpretacja
uzyskiwanych w ten sposéb wynikéw, mogtaby by¢ bardzo trudna do przeprowadzenia.

Gloéwna réznica pomiedzy dwoma zaproponowanymi algorytmami polega na sposobie
wyboru pozadanej odpowiedzi. Algorytm opisany w rozd. 3.3.1 generuje impulsy dla
wszystkich kombinacji parametréw impulsu stymulacyjnego oraz kontaktéw stymulacyjnych
zdefiniowanych przez uzytkownika, a po zakonczeniu pracy algorytmu uzytkownik ze zbioru
zarejestrowanych odpowiedzi wybiera te, ktére go interesuja i uzyskuje informacj¢ na temat
parametréw impulséw stymulacyjnych, ktére umozliwity uzyskanie tych odpowiedzi. Z kolei
algorytm opisany w rozd. 3.3.2 juz na wstgpie wymaga od uzytkownika zdefiniowania wartosci
poszukiwanej odpowiedzi, po czym generuje on kolejno impulsy dla r6znych kombinacji
parametréw impulsu stymulacyjnego oraz kontaktéw stymulacyjnych zdefiniowanych przez
uzytkownika. Po wygenerowaniu kazdego impulsu algorytm ten sprawdza czy uzyskana
odpowiedZ jest taka jak poszukiwana, przy czym jako pierwsze generowane sa impulsy
o najmniejszym tadunku. Algorytm sprawdza réwniez czy dany impuls nie wywotat
pobudzenia innych efektoréw, jezeli tak si¢ stanie, to kombinacja kontaktéw stymulacyjnych
uzyta do generacji danego impulsu nie jest juz wykorzystywana do generacji impulséw
o wyzszym fadunku. Postgpowanie takie jest uzasadnione tym, ze jezeli impuls o nizszym
tadunku wygenerowany za pomoca okreslonej kombinacji kontaktéw stymulacyjnych wywota
pobudzenie niepozadanych efektorow, istnieje bardzo duze prawdopodobienstwo, ze impuls
o wyzszym tadunku wygenerowany za pomoca tej samej kombinacji kontaktéw réwniez
wywota pobudzenie tych efektoréw. Dzigki takiemu podejsciu algorytm drugi dobrze nadaje
si¢ do poszukiwania parametréw impulsu stymulacyjnego umozliwiajacych pobudzenie
okresSlonego efektora w sytuacji, gdy pobudzenie innych efektor6w jest niepozadane.
Z kolei algorytm pierwszy umozliwia jednoczesne wyznaczenie parametréow wielu impulséw
stymulacyjnych w sytuacji, gdy pobudzenie innych efektorow w czasie wyznaczania tych

parametrow nie stanowi problemu.
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5.4. Stanowisko

W celu aplikacji praktycznej opracowanej metody konieczne byto zbudowanie
stanowiska umozliwiajacego kontrolowanie parametréow stymulacji za pomoca komputera,
a takze automatyczna rejestracj¢ i analize sygnatdw informujacych o stopniu pobudzenia
poszczegdlnych efektoréw wywotanym stymulacja. Ze wzgledu na bardzo wysoki koszt
programowalnych stymulatoréw (ok. 4000-7000 € w wypadku urzadzen firm Grass
Technologies oraz World Precission Instruments) oraz konieczno$ci dodatkowego zakupu
kart pomiarowych, zdecydowano si¢ na zlecenie opracowania urzadzenia umozliwiajacego
zarOwno programowalng stymulacj¢ jak réwniez akwizycje sygnatéw firmie specjalizujace;j
si¢ w projektowaniu i produkcji urzadzen elektronicznych do specjalnych zastosowan. Oprécz
czgsci sprzetowej, konieczne byto réwniez opracowanie oprogramowania umozliwiajacego
kontrolowanie parametréw stymulacji, a takze przetwarzanie zarejestrowanych sygnatéw
1 prezentacje¢ uzyskanych wynikéw. Oprogramowanie to zostalo opracowane w catosci
przez autora niniejszej rozprawy. W oprogramowaniu tym zaimplementowane zostaly wyzej
omoOwione algorytmy.

Aby umozliwi¢ wstgpna weryfikacje poprawno$ci dziatania opracowanych algorytméw
oraz calego stanowiska opracowano model elektroniczny nerwu. Model ten, cho¢ stosunkowo
prosty, spetnia bardzo dobrze swoje zadanie, symulujac aktywnos¢ elektryczna czterech
widkien nerwowych, wzglednie czterech pgczkéw widkien nerwowych, pod wplywem
zewngetrznego pobudzenia.

Opracowane stanowisko, cho¢ zbudowane w celu wykazania poprawnosci zaproponowanej
metody, ze wzgledu na swoja uniwersalno$¢ umozliwia réwniez przeprowadzenie innych badan
elektrofizjologicznych, a opracowany model elektroniczny nerwu moze znalez¢ zastosowanie
jako ciekawe narzedzie dydaktyczne. Opracowane stanowisko w potaczeniu z modelem
elektronicznym nerwu, dzigki mozliwosci implementacji 1 testowania kolejnych algorytmoéw,
moze réwniez by¢ wykorzystane jako platforma umozliwiajaca opracowywanie réznych

strategii stymulacji nerwéw obwodowych w celu pobudzenia pozadanych efektoréw.

5.5. Sposéb przeprowadzenia badan

Weryfikacja poprawnosci zaproponowanej metody zostata przeprowadzona w czasie badan
na szczurach poprzez stymulacj¢ nerwu kulszowego i rejestracj¢ przemieszczenia stopy.
Wykorzystano szczury ze wzglgdu na fatwos¢ i stosunkowo niskie koszty przeprowadzenia
badan, a takze mozliwo$¢ poréwnania uzyskanych wynikéw z wynikami innych badan
przeprowadzonych réwniez z wykorzystaniem tych zwierzat (np. [96, 140]). Nerw strzatkowy
jest czgsto wykorzystywany w czasie doSwiadczen majacych na celu wykazanie selektywnosci

stymulacji nerwu obwodowego za pomoca elektrod o wielu kontaktach (np. [92, 53, 96]). Jest
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to spowodowane tym, ze jest on tatwo dostgpny, a jednocze$nie zawiera widkna nerwowe
zaopatrujace rézne grupy migsniowe [140].

Maty rozmiar szczura okazat si¢ jednak istotnym ograniczeniem podczas wyboru metody
oceny selektywnoS$ci stymulacji. Pomiar sygnatéw ENG z odgatezien nerwu kulszowego
wymagalby duzej inwazyjnosci zabiegu, a jednocze$nie ze wzgledu na bardzo mala
Srednice tych odgalezien stabilne umieszczenie elektrod w celu odbioru potencjaléw bytoby
bardzo trudne. Innym rozwazanym rozwiazaniem byt pomiar sygnaléw EMG powstajacych
na skutek skurczu wiékien migSniowych w migsSniach unerwianych przez stymulowany
nerw (por. rozd. 1.3.5). Ze wzglgdu na bardzo maty rozmiar konczyny tylnej szczura
prawdopodobieristwo omytkowego umieszczenia elektrod w innych mig$niach niz zamierzone
bylo jednak bardzo wysokie. Z tego wzgledu zdecydowano si¢ na funkcjonalny sposéb
oceny pobudzenia mig$ni, w sposéb podobny jak to zrobiono w pracach [96, 140]. Poniewaz
jednak budowa stanowiska umozliwiajacego pomiar sity w stawie skokowym szczura bylaby
skomplikowana, zdecydowano si¢ na pomiar przyspieszenia stopy za pomoca akcelerometru,
gdyz obie te wartoSci sa ze soba powiazane, a kierunek przyspieszenia stopy szczura
powinien odpowiada¢ kierunkowi dziatania sity wywotujacej to przyspieszenie. Zaleta takiego
rozwigzania byt stosunkowo maty koszt czujnika, fatwy sposéb przeprowadzenia pomiaru
oraz mozliwo$¢ wyznaczenia (poprzez podwdjne catkowanie) przemieszczenia stopy szczura
spowodowanego stymulacja.

Wykorzystanie akcelerometru w celu oceny efektéw stymulacji nie jest rozwigzaniem
zupelnie nowym. Pomiar przemieszczenia stopy za pomoca inercyjnego czujnika
przyspieszenia w celu automatycznego doboru parametréw stymulacji majacej na celu
korekcje opadajacej stopy zastosowal w 2003 r. Veltlink [161]. W swojej pracy Veltink
wykorzystat réwniez zyroskop w celu okreslenia kierunku przyspieszenia ziemskiego i odjgcia
tego przyspieszenia od przyspieszenia zarejestrowanego przez akcelerometr. W czasie
przeprowadzonych w ramach niniejszej pracy badan szczur byt ulozony zawsze w tej same;j
pozycji oraz konczyna dolna byta unieruchomiona powyzej kostki. Z tego wzgledu przyjeto,
ze orientacja akcelerometru nie bgdzie zmieniac si¢ w sposob istotny w czasie wykonywanego
ruchu. W celu kompensacji wptywu przyspieszenia ziemskiego na zarejestrowang warto$¢
przyspieszenia, od wartosci przyspieszen zarejestrowanych w czasie stymulacji odejmowano
warto$¢ zarejestrowana bezpoSrednio przed generacja impulsu stymulacyjnego, a wigc

wowczas, gdy stopa znajdowala si¢ w spoczynku.

5.6. Selektywnos$¢ stymulacji a kierunek przemieszczenia stopy szczura

Jak wykazal Lawrance [80] na przyktadzie migsSni koficzyny tylnej kota, moment sity

powstaty na skutek aktywacji danego migsnia jest jednoznacznie okreslony, a warto$¢ tego
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momentu odpowiada stopniowi aktywacji migSnia. Mozna wigc oczekiwaé, ze rowniez
kierunek i warto$¢ przemieszczenia stopy szczura spowodowanego aktywacja danego migénia
sa jednoznacznie okreslone.

Wiékna nerwowe w pniu nerwowym w poblizu rozgalgzienn tego nerwu zgrupowane
sa w peczkach w taki sam sposéb, w jaki pdzZniej odchodza do poszczegdlnych
odgalezien [142]. Poszczeg6lne mig$nie unerwiane sa przez widkna nerwowe znajdujace sig¢
w okreslonych odgat¢zieniach. Poniewaz w czasie przeprowadzonych doswiadczen elektroda
stymulacyjna umieszczona byla na nerwie kulszowym w poblizu miejsca podzialu tego
nerwu, mozna oczekiwaé, ze to ktéra czgS¢ nerwu byla stymulowana miato wptyw na to,
ktére migSnie byty pobudzane i jaka zaobserwowano odpowiedZ. Na podstawie kierunku
1 wartosci zarejestrowanej odpowiedzi mozna wigc posrednio wyznaczy¢, ktére widkna
nerwowe byly stymulowane. Jezeli wigc dobierajac parametry stymulacji uda si¢ uzyskac
odpowiedZ w okreslonym kierunku, mozna stwierdzi¢, ze impuls stymulacyjny o danych
parametrach umozliwia selektywne pobudzenie witdkien nerwowych zaopatrujacych migsnie
odpowiedzialne za ten ruch.

Stieglitz [140] wymienia migSnie majace wpltyw na ruch w stawie skokowym szczura
wraz z unerwiajacymi je odgatgzieniami nerwu kulszowego (i dalszymi odgalg¢zieniami tych
odgalezien) oraz ruchami, ktére wywotuje aktywnos$¢ tych migsni. Sposréd tych migsni
7 unerwianych jest przez nerw piszczelowy (n. tibialis) oraz 5 przez nerw strzalkowy
wspllny (n. peroneus communis) i jego odgal¢zienia. Z wyjatkiem mig¢sSnia quadratus plantae
unerwianego przez jedno z odgalezien nerwu piszczelowego (a doktadniej n. plantaris
lateralis) 1 wywolujacego zgigcie grzbietowe stopy szczura, wszystkie pozostatle migSnie
unerwiane przez nerw piszczelowy (sa to: tibialis posterior, gastrocnemius, soleus, plantaris,
flexor digitorum longus i flexor hallucis longus) wywotuja zgigcie podeszwowe, przy czym
migsien tibialis posterior oprocz zgigcia podeszwowego wywoluje réwniez supinacje, czyli
uniesie wewngtrznej czesci stopy ku gorze. Z kolei wszystkie mig§nie unerwiane przez nerw
strzalkowy 1 jego odgaltezienia (tj. tibialis anterior, extensor digitorum longus 1 extensor
hallucis longus zaopatrywane przez n. peroneus profundus oraz peroneus longus i peroneus
brevis zaopatrywane przez n. peroneus superficialis) powoduja zgigcie grzbietowe, przy czym
migsien tibialis anterior wywotuje rOwniez supinacj¢, a migsien peroneus longus pronaksje
stopy (uniesienie zewnetrznej czesci stopy ku gorze). Wsroéd migsni majacych wptyw na ruch
w stawie skokowym szczura wymienionych przez Stieglitza, nie ma mig¢s$ni unerwianych przez
nerw tydkowy skérny (n. cutaneus surae caudalis). Praca ta nie podaje réwniez, ktére migsnie
maja wptyw na ruch odwiedzenia i przywiedzenia w tym stawie.

W czasie bezposredniej stymulacji odgatezien nerwu kulszowego w czasie pierwszej serii
badan (por. 4.5a oraz tab. 4.9) zaobserwowano zgigcie grzbietowe stopy szczura w czasie

stymulacji nerwu strzalkowego wspdlnego oraz zgigcie podeszwowe w czasie stymulacji
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nerwu piszczelowego. Zaobserwowane kierunki przemieszczen sa wigc zgodne z kierunkami
przemieszczefi wywolanymi przez skurcze migSni unerwianych przez te odgalgzienia

podanymi w pracy Stieglitza.

5.7. Prawdopodobne przyczyny wariancji odpowiedzi

W czasie przeprowadzonych doswiadczen na szczurach zaobserwowano bardzo duza
wariancj¢ odpowiedzi zarejestrowanych dla impulséw stymulacyjnych o takich samych
parametrach wygenerowanych w r6znych odstgpach czasu. Wariancja taka utrudnia
zastosowanie zaproponowanej metody w praktyce, gdyz parametry impulsu wyznaczone
w danym momencie, po kilku minutach powoduja uzyskanie innej odpowiedzi niz zamierzona.
Z tego wzgledu konieczne jest wyjasnienie przyczyn tej wariancji i w miar¢ mozliwosci
ograniczenie ich wptywu na uzyskiwane wyniki.

Mozliwe s3 nastgpujace wyjasnienia tak duzej wariancji odpowiedzi uzyskiwanych dla
impulséw stymulacyjnych o takich samych parametrach:

— sposob pomiaru odpowiedzi,

— dryft stymulatora,

— zmiana warunkéw stymulacji, tj. obnizenie wilgotnosci nerwu, zmiana temperatury, obrzek
nerwu, przemieszczanie si¢ elektrody,

— zmgczenie nerwow 1 migéni spowodowane dtugotrwata stymulacja,

— zmienny w czasie wptyw §rodka znieczulajacego na pobudliwos$¢ witdkien nerwowych.

Najbardziej prawdopodobng przyczyna wariancji odpowiedzi przy stalych parametrach
stymulacji jest sposéb pomiaru odpowiedzi. W niniejszej pracy odpowiedZ wyznaczano
na podstawie pomiaru przyspieszenia, ktére nastgpnie bylo dwukrotnie catkowane. Pomiar
przyspieszenia za pomoca akcelerometru inercyjnego jest obarczony pewnym blgdem,
spowodowanym m.in. przez dryft wartoSci zerowej, szum termiczny oraz niedoktadnos¢
kalibracji [172]. Ponadto nawet male zmiany orientacji akcelerometru maja istotny wplyw
na blad pomiaru, ktéry z kolei dwukrotnie scalkowany moze prowadzi¢ do otrzymania
wartoSci przemieszczen znacznie odbiegajacych od wartosci rzeczywistych [172]. Tymczasem
W niniejszej pracy zatozono, ze orientacja akcelerometru nie ulega zmianie w czasie pomiaru,
podczas gdy w rzeczywistoSci kilku stopniowe zmiany orientacji stopy szczura w czasie
wykonywanego ruchu wydaja si¢ by¢ mozliwe.

W rozd. 4.1.2 przedstawiono wyniki badan doktadnos$ci i powtarzalnosSci przemieszczenia
wyznaczonego na podstawie sygnalow zarejestrowanych za pomoca akcelerometru.
W badaniach tych zaobserwowano bardzo duza niedoktadnos¢ uzyskiwanych wynikéw (blisko
25% warto$ci mierzonej) oraz akceptowalng powtarzalno$¢ (Srednie odchylenie standardowe

wyznaczonych przemieszczen wyniosto 1,1 mm). Nalezy jednak zwrécié uwage, ze pomiaru
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tego dokonano w sposéb zapewniajacy, ze orientacja osi akcelerometru nie ulegata zmianie
w czasie samego ruchu oraz pomigdzy kolejnymi pomiarami. Oznacza to, ze w czasie
pomiaru przyspieszenia stopy szczura btad pomiaru i rozrzut uzyskiwanych wynikéw mogt
by¢ wigkszy. Ponadto warto§¢ mierzonego przemieszenia miata jedynie niewielki wplyw na
warto$¢ odchylenia standardowego wyznaczonych przemieszczen (por. tab. 4.5). Wynika stad,
ze w przypadku matych przemieszczen stopy szczura odchylenie standardowe mierzonych
wartoSci mogtoby by¢ tego samego rzedu co mierzone wartosci.

Inna mozliwa przyczyna uzyskiwania réznych odpowiedzi na impulsy stymulacyjne
o takich samych parametrach jest niestato$¢ parametréw impulséw generowanych za pomoca
stymulatora przy takich samych zadanych parametrach. Jednak w czasie przeprowadzonych
badan stymulatora (rozd. 4.1.1) nie zaobserwowano dryftu parametréw generowanych
impulséw. Z tego wzgledu przyczyng t¢ nalezy uzna¢ za mato prawdopodobna.

Na uzyskiwanie r6znych odpowiedzi na takie same impulsy mogta mie¢ rowniez wpltyw
zmiana impedancji pomigdzy elektroda a stymulowanymi widéknami nerwowymi. Do zmiany
impedancji moze dojS¢ na skutek przesunigcia si¢ elektrody, stopniowego narastania obrzeku
wywotanego implantacja elektrody lub obnizeniem wilgotnosci nerwu. Problem przesuwania
si¢ elektrod byt czgsto obserwowany w pracach, w ktérych wykorzystywano elektrody
silikonowe o wigkszej Srednicy niz nerw. Zwigkszenie Srednicy elektrody mialo zapobiec
kompresji 1 uszkodzeniu nerwu [127]. Jednak elektroda wykorzystana w przeprowadzonych
badaniach wykonana byta z poliimidu, dzigki czemu przylega ona bardzo dobrze do nerwu
nie wywotujac kompresji [76]. Owinigcie elektrody wokét nerwu wymagato jednak jego
uchwycenia i uniesienia za pomoca narzedzi chirurgicznych. Czynno$¢é ta mogta spowodowac
podraznienie nerwu i stopniowe narastanie jego obrzeku w czasie doSwiadczenia, co moglo
skutkowa¢ stopniowym zmienianiem si¢ impedancji pomigdzy elektroda a stymulowanymi
widknami nerwowymi.

W czasie przeprowadzonych badan elektroda implantowana byta na poczatku
doSwiadczenia, a nastgpnie po ok. 2 godzinach byla usuwana, podczas gdy szczur przez
caty czas byl uspiony. Dlatego nie zaszywano rany operacyjnej na czas doSwiadczenia, lecz
jedynie Sciagnigto brzegi rany do siebie. Z tego powodu nerw mdgt by¢ narazony na osuszanie,
aby tego uniknaé, w czasie przeprowadzonych badan rana operacyjna byta polewana co
ok. 15-20 minut roztworem ptynu fizjologicznego, co mogto wptywaé na warunki stymulacji.

Jezeli opracowana metoda zostataby wykorzystana do doboru parametréw stymulacji
w neuroprotezach, to elektrody stymulacyjne implantowane bytyby na dlugi czas. Wéwczas
istnieje mozliwo$¢ przeprowadzenia doboru parametréw stymulacji dopiero kilka dni po
zabiegu implantacji elektrod. W takiej sytuacji ewentualny obrzek zwiazany z implantacja
elektrody powinien ustapi¢ do czasu, gdy wykorzystano by zaproponowana metodg¢ w celu

wyznaczenia parametrow stymulacji i nie dochodzitoby do istotnych zmian wilgotnos$ci nerwu.
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Dzigki temu wptyw tych czynnikéw na zmienno$¢ uzyskiwanych odpowiedzi bytby znacznie
mniejszy, niz w czasie przeprowadzonych badar. Istnieje réwniez mozliwos$¢, ze do czasu
przeprowadzenie badan elektroda zostataby czgSciowo porosnigta tkanka, co zapobiegatoby
ewentualnym przesunigciom elektrody [54].

Przepuszczalno$§¢ kanatéw jonowych w btonie komoérki nerwowej zalezy od
temperatury [39]. Z tego wzgledu ewentualne zmiany temperatury szczura w czasie
przeprowadzania badania moglyby mie¢ wptyw na zmiang¢ progu pobudzenia poszczeg6lnych
komoérek nerwowych, a w zwiazku z tym na uzyskiwanie ré6znych odpowiedzi na impulsy
o takich samych parametrach wygenerowane w ré6znym czasie. W czasie przeprowadzonych
badain szczur umieszczony byl jednak na podgrzewanej plycie, ktérej temperatura byta
utrzymywana na stalym poziomie przez termostat. W zwiazku z tym wplyw temperatury na
wariancj¢ odpowiedzi zaobserwowana w czasie przeprowadzonych badan wydaje si¢ by¢ mato
prawdopodobny.

W czasie poszczegdlnych do§wiadczen trwajacych nie wigcej niz 2 godziny wygenerowano
kilka tysiecy impulsow o réznym czasie trwania i amplitudzie. Impulsy te w czasie
poszukiwania parametréw umozliwiajacych uzyskanie pozadanych odpowiedzi generowane
byly co ok. 400-450 ms. Autorowi niniejszej rozprawy nie jest znana zadna praca naukowa
analizujaca zmiang pobudliwo$ci nerwéw i mig$ni w odpowiedzi na stymulacje spowodowana
dlugotrwatym powtarzaniem impulséw stymulacyjnych. Nie mozna jednak wykluczyc¢, ze taka
ilos¢ 1 czgstotliwos¢ generowanych impulséw mogta spowodowac, ze pobudliwos¢ widkien
nerwowych lub mig$niowych w czasie przeprowadzonych doswiadczen ulegata zmianie.

W celu znieczulenia szczura wykorzystywano wodzian chloralu. Jest to Srodek
cechujacy si¢ niewielkim wpltywem na pobudliwo$¢ widkien nerwowych, dlatego jest
on czgsto wykorzystywany w czasie badaii neurofizjologicznych (np. [25, 74]). Mozna
wigc przypuszczaé, ze Srodek ten nie mial istotnego wplywu na zmiennos$¢ odpowiedzi

zaobserwowang w czasie przeprowadzonych doswiadczen.

5.8. Weryfikacja poprawnosci dzialania algorytmow

Weryfikacja dziatania algorytmu stuzacego do wyznaczania zbioru odpowiedzi
mozliwych do uzyskania przy réznych kombinacjach parametréw impulsu stymulacyjnego
przeprowadzona w czasie czterech serii badain na szczurach przebiegala poprawnie.
W algorytmie tym wartosci rejestrowanych odpowiedzi nie maja wplywu na parametry
kolejno generowanych impulséw, dlatego wariancja odpowiedzi na impulsy o takich samych
parametrach nie miata wptywu na jego dzialanie. Poniewaz jednak wyznaczone wartoSci
odpowiedzi maja pozwoli¢ na dobdr parametréw impulsu umozliwiajacych uzyskanie

pozadanej odpowiedzi, konieczne jest zapewnienie, ze odpowiedZ nie ma przypadkowe;]
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warto$ci. Temu celowi stuzyto kilkakrotne powtarzanie pomiaru dla kazdego impulsu
i wyznaczanie §redniej wartoSci odpowiedzi. Nerwy sa jednak pobudzane zgodnie z zasada
wszystko albo nic, w sytuacji granicznej moze si¢ zdarzy¢, ze w czasie kilku powtérzen takich
samych impulséw, nie za kazdym razem dojdzie do pobudzenia efektoréw. W tej sytuacji
warto$¢ Srednia odpowiedzi znaczaco rézni si¢ od rzeczywistych odpowiedzi na dany impuls.
Miato to miejsce np. w przypadku odpowiedzi a w trzeciej serii badan pokazanej na ryc. 4.7b.
Z tego wzgledu oprécz wyznaczenia wartoSci Sredniej zarejestrowanych odpowiedzi nalezy
wyznaczy¢ réwniez rozrzut tych odpowiedzi (np. korzystajac z réwnania 4.3) i jezeli bedzie
on wyzszy hiz okre§lona warto$¢, nie uwzgledniaé tej odpowiedzi w zbiorze wynikow.

We wszystkich czterech seriach przeprowadzonych do§wiadczenn w wyniku wykorzystania
algorytmu stuzacego do wyznaczenia zbioru mozliwych do uzyskania odpowiedzi,
otrzymano spektrum ruchéw od zgigcia grzbietowego poprzez odwiedzenie az po zgigcie
podeszwowe. W jednym wypadku (trzecia seria badan, por. 4.6b) uzyskano réwniez zgigcie
podeszwowe potaczone z przywiedzeniem, czego nie zaobserwowano w wynikach pozostatych
doswiadczen. W tym wypadku zaobserwowano réwniez, ze maksymalne zgigcie grzbietowe
potaczone byto za kazdym razem z odwiedzeniem stopy szczura. Mozna wigc przypuszczac, ze
na skutek nieprecyzyjnego zamocowania czujnika przyspieszenia, jego osie mogty by¢ o kilka
badZ kilkanaScie stopni obrécone wzgledem kierunkéw, w ktérych odbywa si¢ ruch zgigcia
podeszwowego lub grzbietowego, wzglednie odwiedzenia lub przywiedzenia stopy szczura.

Zaskakujace sa znaczne réznice w rozmieszczeniu otrzymanych odpowiedzi na wykresach
prezentujacych zbiér wynikow wyznaczonych w czasie réznych badan (por. ryc. 4.5b, 4.6a,
4.6b i 4.8a). Roéznice te czgSciowo wyjasniaja rézne dopuszczalne wartoSci parametrow
impulséw stymulacyjnych oraz kombinacji kontaktow stymulacyjnych wykorzystane w czasie
poszczegblnych serii badan (por. tab. 4.8). Wydaje si¢, ze bardzo duzy wplyw na t¢ réznice
mogta mie¢ réwniez niedoktadno$¢ pomiaréw przemieszczenia za pomoca akcelerometru oraz
zastosowanie niewystarczajacych procedur korygujacych wptyw przyspieszenia ziemskiego
na uzyskiwane wyniki. Ta sama przyczyna jest spowodowana prawdopodobnie znaczna
réznica pomigdzy maksymalnymi amplitudami zgigcia podeszwowego 1 grzbietowego
zarejestrowanymi w czasie czwartej (ryc. 4.8a) i w czasie pozostalych serii badan (ryc. 4.5b,
4.6a1 4.6b).

Jezeli udatoby si¢ zapewni¢ wystarczajaca dokladnoS$¢ i powtarzalno$¢ uzyskiwanych
odpowiedzi, algorytm wyznaczajacy zbiér mozliwych odpowiedzi uzyskiwanych w czasie
stymulacji danego nerwu, miatby istotne znaczenie praktyczne. Moze on by¢ m.in.
wykorzystywany do Sledzenia procesu regeneracji nerwow.

Algorytm przeznaczony do poszukiwania parametrow impulsu stymulacyjnego
umozliwiajacych uzyskanie okreSlonej odpowiedzi (rozd. 3.3.2), dziatajacy na zasadzie

dobierania parametrow kolejnych impulséw, wykorzystuje wartoSci przemieszczen
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zarejestrowanych w odpowiedzi na poprzednie impulsy stymulacyjne. Z tego wzgledu
niska powtarzalno$¢ przemieszczen stopy szczura na impulsy o takich samych parametrach
uniemozliwita weryfikacje poprawnosci dziatania tego algorytmu. Jednak na podstawie
uzyskanych wynikéw mozna przyjaé, ze podobnie jak w przypadku pierwszego algorytmu,
konieczne jest wyznaczenie wariancji odpowiedzi uzyskiwanych w czasie kolejnych powtérzen
impulsu o danych parametrach. Odpowiedzi, ktérych wariancja jest zbyt duza nie powinny
by¢ brane pod uwage. Uwzglednianie odpowiedzi o duzej wariancji w procesie decyzyjnym
w polaczeniu z niska dokladnoScia pomiaru bylo prawdopodobnie gtéwna przyczyna
pominigcia prawidtowych kombinacji kontaktéw stymulacyjnych w czasie poszukiwania
parametréw impulsu umozliwiajacych uzyskanie okreslonej odpowiedzi w trzeciej i czwartej
serii badan. W konsekwencji algorytm konczyt prace niepowodzeniem.

W czasie poszukiwan parametréw impulséw umozliwiajacych uzyskanie okreslonych
odpowiedzi zakonczonych sukcesem, algorytm drugi pozwolit na wyznaczenie tych
parametrow w krétszym czasie, niz algorytm wyznaczajacy zbiér wszystkich mozliwych do
uzyskania odpowiedzi. Skrdcenie czasu poszukiwania uzyskano pomijajac pewne kombinacji
kontaktéw stymulacyjnych. Jednak niewtasciwe dobranie kryteriéw pomijania tych kombinacji
moze doprowadzi¢ do pominigcia prawidlowej kombinacji, a w konsekwencji niewyznaczenia
parametrow impulsu umozliwiajacych uzyskanie poszukiwanej odpowiedzi. Z tego wzgledu
w poszczegdlnych aplikacjach metody nalezy doktadnie zweryfikowac jakie wartosci powinny
przyjmowac parametry majace wplyw na eliminacj¢ okreslonych kombinacji kontaktéw
stymulacyjnych.

Istotng zaleta drugiego algorytmu jest rOwniez generacja impulséw poczawszy od
impulséw o najnizszym mozliwym tadunku. Dzigki temu w wypadku wyznaczenia parametrow
impulsu umozliwiajacych uzyskanie okreSlonej odpowiedzi, jest to jednocze$nie impuls
o najnizszym tadunku, sposréd impulséw spetniajacych kryteria wyszukiwania. Nalezy
jednak zwréci¢ uwage, ze jezeli po zakonczeniu poszukiwania algorytm zostanie ponownie
uruchomiony w celu znalezienia parametréw impulsu umozliwiajacych uzyskanie innej
odpowiedzi, wygeneruje on po raz kolejny wiele impulséw, ktére zostaty juz wygenerowane
w czasie poprzedniego badania. W niektérych przypadkach moze to prowadzi¢ do
niepotrzebnego generowania impulséw, zwlaszcza jezeli poszukiwane odpowiedzi sa do siebie
zblizone. Z tego wzgledu proponuje si¢ wprowadzenie do opracowanego algorytmu mozliwos$¢
okreSlenia przez uzytkownika, czy wyniki uzyskane w czasie poprzednich wykonan algorytmu
powinny by¢ uwzgledniane w czasie aktualnego poszukiwania. Takie rozwiazanie znacznie
przyspieszy pracg algorytmu w sytuacji wielokrotnego poszukiwania parametréw impulsu

umozliwiajacych uzyskanie r6znych odpowiedzi.



6. Podsumowanie i wnioski

W niniejszej pracy zaproponowano metod¢ umozliwiajaca dobér parametréw stymulacji
nerwu obwodowego szczura za pomoca elektrody o wielu kontaktach pozwalajacych na
uzyskanie pozadanego stopnia aktywacji okre§lonego efektora lub okreslonej grupy efektoréw
przy mozliwie malej aktywacji pozostatych efektoréw zaopatrywanych przez dany nerw.
Opracowanie takiej metody moze umozliwi¢ zmniejszenie inwazyjnoSci procedur majacych na
celu przywrécenie za pomoca stymulacji pradem elektrycznym funkcji organizmu utraconych
na skutek schorzenia lub urazu uktadu nerwowego.

W zaproponowanej metodzie uzytkownik definiuje dopuszczalne parametry stymulacji,
a nastgpnie oprogramowanie komputerowe wykorzystujac odpowiedni algorytm przeprowadza
generacj¢ impulséw stymulacyjnych i rejestruje stopien pobudzenia poszczegdlnych efektorow
w odpowiedzi na te impulsy. W niniejszej pracy zaproponowano dwa algorytmy umozliwiajace
wyznaczenie parametrow stymulacji. Algorytm pierwszy dla zadanego zbioru dopuszczalnych
parametréw impulsu stymulacyjnego i dopuszczalnych kombinacji kontaktéw stymulacyjnych
umozliwia wyznaczenie zbioru wszystkich mozliwych do uzyskania odpowiedzi. Ze zbioru
zarejestrowanych odpowiedzi uzytkownik moze wybraé te, ktére go interesuja i odczytac
parametry impulsu umozliwiajace ich uzyskanie. Algorytm drugi wymaga od uzytkownika
zdefiniowania nie tylko dopuszczalnych parametréw impulsu stymulacyjnego i dopuszczalnych
kombinacji kontaktéw stymulacyjnych, lecz réwniez wartoSci pozadanej odpowiedzi.
W czasie wykonywania tego algorytmu generowane sa impulsy o coraz wigkszym tadunku,
a po wygenerowaniu kazdego z nich sprawdzana jest r6znica pomigdzy wartoscia odpowiedzi
poszukiwanej i otrzymanej. W kolejnych krokach algorytmu generowane sa tylko te impulsy,
ktére pozwalaja oczekiwal, ze uzyskana odpowiedZ moze by¢ zblizona do odpowiedzi
poszukiwanej. Po wyznaczeniu parametréw impulsu umozliwiajacych uzyskanie pozadanej
odpowiedzi algorytm koficzy pracg. Dzigki temu przy wykorzystaniu algorytmu drugiego
generowana jest mniejsza ilo$¢ impulséw niz w wypadku algorytmu pierwszego, a wyznaczony
impuls ma najmniejszy tadunek sposréd impulséw spelniajacych kryteria poszukiwania
1 umozliwiajacych uzyskanie pozadanej odpowiedzi.

W ramach pracy opracowano stanowisko pomiarowe, w ktérym zaimplementowano
opracowang metode 1 algorytmy oraz model elektroniczny nerwu umozliwiajacy symulacje
zmian potencjaléw blonowych czterech witdkien nerwowych pod wplywem zewngtrznej

stymulacji pradem elektrycznym. Po zweryfikowaniu poprawnosci dzialania opracowanego
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stanowiska w warunkach pracowni elektronicznej, przeprowadzono cztery serie badan na
szczurach. W czasie tych badafi stymulowano nerw kulszowy szczura za pomoca elektrod
mankietowych o 12 kontaktach oraz rejestrowano wartosSci przyspieszenia stopy szczura za
pomoca akcelerometru. Na podstawie zarejestrowanego przebiegu przyspieszenia wyznaczono
przemieszczenie stopy szczura spowodowane stymulacja. Maksymalne warto$ci tego
przemieszczenia w ptaszczyznie czotowej w odpowiedzi na stymulacje byly wykorzystywane
do oceny stopnia pobudzenia r6znych grup migSniowych.

W czasie przeprowadzonych do§wiadczen zaobserwowano duza wariancj¢ maksymalnych
przemieszczen stopy szczura w odpowiedzi na impulsy stymulacyjne o takich samych
parametrach wygenerowane w réznych fazach do$§wiadczenia. Wariancja odpowiedzi byta
przyczyna zakornczenia niepowodzeniem 4 z 8 préb wyznaczenia za pomoca algorytmu
drugiego parametréw stymulacji umozliwiajacych uzyskanie okreSlonej odpowiedzi.
W pracy przeanalizowano szereg mozliwych przyczyn tej wariancji, z ktérych najbardziej
prawdopodobng jest mata doktadno$¢ i powtarzalno$§¢ pomiaru wartoSci przemieszczenia
stopy na podstawie sygnaléw zarejestrowanych za pomoca akcelerometru oraz zmiana
impedancji pomigdzy elektroda a stymulowanymi wiéknami nerwowymi. W celu zmniejszenia
wariancji odpowiedzi proponuje si¢ wykorzystanie innego sposobu oceny stopnia
pobudzenia efektoréw oraz zaimplantowanie elektrody lub elektrod stymulacyjnych kilka dni
przed przeprowadzeniem poszukiwania parametrOw impulsOw umozliwiajacych uzyskanie
pozadanych odpowiedzi.

Zaproponowane algorytmy dziataly poprawnie w czasie przeprowadzonych badan.
Zaobserwowano jednak duzy wptyw przypadkowych odpowiedzi na ich dziatanie. Dlatego
konieczne wydaje si¢ dodanie do zaproponowanych algorytméw sprawdzania wariancji
odpowiedzi zarejestrowanych w czasie kolejnych powtérzen impulsu o danych parametrach
i w razie stwierdzenia zbyt duzej wariancji, pomijanie takich odpowiedzi w procesie
decyzyjnym. W pracy zaproponowano réwniez mozliwo$¢ skrdcenia czasu wyznaczania
parametréw impulsu stymulacyjnego umozliwiajacych uzyskanie zadanej odpowiedzi poprzez
uwzglednienie w procesie decyzyjnym odpowiedzi zarejestrowanych w czasie wczeSniejszych
poszukiwan.

W rozprawie wykazano, ze dzigki zastosowaniu algorytméw automatyzujacych dobor
parametrow stymulacji, mozliwe jest znaczne skrdcenie czasu wyznaczania parametrow
pozwalajacych uzyskaé pozadany stopien aktywacji efektoréw. Dzigki temu zaproponowana

metoda moze znaleZ¢ zastosowanie w wielu aplikacjach klinicznych.
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