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ИЕРАРХИЧЕСКИЕ УРОВНИ УПРАВЛЕНИЯ ЛОКОМОЦИЯМИ, ОТ СПИНАЛЬНОГО ДО ДИЭНЦЕФАЛИЧЕСКОГО 

Описываются уровни управления движениями, имеющиеся в мозге позвоночных животных. Рассмотрены 5 нижних уровней: уровень центрального генератора паттернов спинного мозга, ретикулоспинальный уровень, мезенцефалический локомоторный уровень, диэнцефалический локомоторный уроввень. Область латерального гипоталамуса, являющаяся источником орексинергических влияний и оказывающая общее возбуждающее действие, тоже рассматривается как один из уровней. Обсуждаются поведенческие задачи, которые обусловили появление такого рода схем управления движениями.
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Введение
Классические объяснения устройства мозга человека рассматривают его как результат эволюции [1], при этом эволюция трактуется, как поочередное появление в мозге новых управляющих структур и увеличение их размеров. Материалом для таких обобщений служит эволюция позвоночных животных [1]. Доступные сегодня экспериментальные данные свидетельствуют о том, что общий план строения мозга, и наличие отдельных устройств, одинаковы у всех позвоночных [2]; различия носят преимущественно количественный характер. В то же время, генетические исследования обнаруживают сходство многих систем мозга позвоночных с аналогичными системами беспозвоночных животных [3]. Эти факты подталкивают к тому, чтобы рассматривать эволюцию мозга, как устройства управления движениями, отвечающего все более усложненной реакцией на сигналы окружающего мира, воспринимаемые вновь возникающими в организме сенсорными приемниками разных типов. Важно, что события, рассматриваемой в таком ключе эволюции, разыгрывались до появления позвоночных животных. Эти события привели к появлению структур – генетических предшественников разделов мозга, существующих у современных позвоночных Очередность рассмотрения вновь возникающих устройств будем, следуя Бернштейну вести «снизу вверх», - от спинного мозга, к продолговатому мозгу, среднему, и промежуточному. То есть, основываясь на допущении, что степень отдаленности структуры от «центра мозга» коррелирует со временем возникновения устройства. Приемлемость этого утверждения для каждого конкретного случая надо рассматривать отдельно.
Центральные генераторы паттерна
Древнейшим ритмическим движением является локомоция – перемещение тела в пространстве. У билатерально симметричных животных устройство, генерирующее команды запуска ритмического движения типа плавания, содержит две популяции нейронов поочередно тормозящих друг друга по принципу тяни-толкая (push-pool), при этом активная в данный момент популяция дает двигвтельную команду мышцам «своей» стороны тела. Управляющая система более сложного ползания или бега наземных животных содержит сопряженные каскады схем такого же типа push-pool: для флексоров и экстензоров каждого сустава, для обеспечения поочередности движений правых и левых конечностей, для обеспечения согласованности движений передних и задних конечностей [2]. Эти устройства, имеющиеся у всех позвоночных, называются центральными генераторами паттерна (central pattern generator, CPG). Они обеспечивают стереотипный рисунок движения и находятся в спинном мозге. Такое же, командующее шаганием устройство, есть и у человека, оно находится в поясничном отделе спинного мозга.
Запуск центральных генераторов паттерна вышележащими структурами

У миноги командный уровень расположенный выше, чем CPG, находится в нескольких ядрах ретикулярной формации среднего мозга (рис. 1), в так называемых, ретикулоспинальных командных нейронах (RS). К ним приходит сенсорная информация от кожных рецепторов, реагирующих на прикосновение.болевое или тепловое воздействие, кроме того они получают команды от вышерасположенных центров. RS нейроны отвечают за инициацию уплывания животного в ответ на прикосновение. Запуск локомоции происходит не только в ответ на сенсорную стимуляцию, но и обусловлен воздействием со стороны, запускающих движение нейронов, которые находятся в латеральном гипоталамусе. Среди них есть такие, которые инициируют движение при изменениях освещенности (их называют находящимися вне сетчатки фотосенсорными клетками) [4], есть чувствительные к химическому составу окружающей среды клетки. Орексинергические зоны гипоталамуса связаны с общей активацией и участвуют в исследовательском поведении, их стимуляция вызывает локомоцию. Кроме того, в гипоталамусе находятся дофаминергические нейроны, проектирующиеся в спинной мозг. Анатомически показано существование возбуждающих проекций от связанных с инициацией движения областей гипоталамуса в RS [5].
Мезэнцефалическая локомоторная область (mesencephalic locomotor region MLR), - следующий по старшинству уровень запуска локомоций (рис.1). Он впервые был обнаружен у кошки [6], а впоследстви у всех позвоночных животных. Если движение, запускаемое активацией ретикулоспинальных нейронов (RS) стереотипно, то активируя MLR можно получить различные паттерны движений [7]. В работах [8,9] обнаружено, что запуск движения через MLR у миноги происходит в ответ на обонятельный сигнал. А далее, этот сигнал передается на RS, и вызывает движение. Удаление MLR делает невозможным запуск движения обонятельным стимулом. Связанные с инициацией движения области гипоталамуса дают проекции не только на RS, но и на MLR. 
Важно разобраться в отличиях этого нового иерархического уровня управления движениями от предыдущего. Мезэнцефалическая локомоторная область включает педункулопонтийное ядро покрышки (pedunculopontine tegmental nucleus PPN) и клиновидное ядро (cuneiform nucleus, CN), причем у разных позвоночных лвижение может вызываться или с одной или с другой из этих областей [6]. Ранее было показано, что PPN и вокруг лежащие области входят в состав так называемой «ретикулярной активирующей системы». Активация этой системы приводит к пробуждению от сна, к повышенному уровню внимания. То есть две области: локомоторная и активирующая частично пересекаются. Таким образом, активация MLR вызывает два различных явления: запуск локомоции и усиление внимания к сенсорным стимулам [7].
Следующий уровень управления – диэнцефалическая локомоторная область (diencephalic locomotor region DLR). Эту область разные авторы называют по-разному: диэнцефалической локомоторной областью, субталамической локомоторной областью или латеральным гипоталамусом. В работе [10] разъясняется, что локомоторные области диэнцефалона, ошибочно относимые к субталамусу на самом деле входят в состав вентрального таламуса. Большая часть вентрального таламуса состоит из тормозных ГАМК-эргических нейронов, но именно данная область, называемая zona incerta (ZI), содержит и тормозные и возбудительные нейроны. Активация возбудительных, глутаматергических нейронов приводит к запуску локомоций. В [11] показано, что активация «субталамической локомоторной области» вызывает локомоцию исследовательского типа. Данному управленческому уровню приписывают участие в реакции пробуждения (arousal), в прявлении внимания к стимулу, в управлении висцеральными функциями, в управлении поворотом головы и движениями глаз в ответ на появление неожиданного внешнего объекта.
Особенности данного уровня управления локомоциями разобраны в посвященной функциональной роли работе Митрофаниса [12]. Главные связи ZI – с выходным ядром базальных ганглиев – черной субстанцией, и педункулопонтийным ядром, то есть с нижележащей MLR. Входы в ZI от нижележащих областей частично пересекаются со входами в MLR. ZI получает входы: от зон спинного мозга передающих тактильную и проприоцептивную информацию, от ядра тройничного нерва, от красного ядра и мозжечка, от ядер шва, от педункулопонтийного ядра, от околоводопроводного серого вещества. Важными являются связи с глубокими слоями верхнего двухолмия, управляющими поворотами головы и движениями глаз.
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Рис. 1. Схема управляющих движениями иерархических уровней. 
Входы на верхнее двухолмие упорядочены: латеральная область ZI проектируется в медиальную часть двухолмия, а медиальная часть ZI проектируется латеральную часть двухолмия. Каждая область, проектирующаяся на ZI, получает обратные входы. Вышележащие входы ZI включают входы от большинства корковых областей, причем наиболее значительны входы от моторных, соматосенсорных, париетальных областей и лимбических. Также ZI связана с интраламинарными ядрами таламуса, передающими информацию о прикосновениях, и с гипоталамусом. Митрофанис предполагает, что глобальная роль ZI заключается в том, что эта область получает внешнюю, соматосенсорную информацию, и внутреннюю, висцеральную, и отвечает изменением уровня arousal и привлечением внимания к изменившейся внешней афферентации, например, поворачивает голову и глаза в сторону прикоснувшегося предмета. 

Общая схема уровней управления

Когда-то Николай Бернштейн выделил 5 уровней управления движениями: руброспмнальный, таламо-паллидарный, пирамид- ностриальный, теменно-премоторный, высший кортикальный. 
Первый, из его уровней составной, - красное ядро, расположенное рядом с педункулопонтийным ядром, то есть на уровне MLR, отвечает за управление позой, взаимодействие с мозжечком, не связано с локомоцией. Воздействие на спинальном уровне, то есть на уровне CPG, может вызывать локомоцию, например фиктивное плавание миноги [13]. На рис. 1 представлены все описанные выше управленческие структуры - центральный генератор паттерна, ретикулоспинальная область, гипоталамус, мезэнцефалическая локомоторная область, и диэнцефалическая. На рис.2 эти уровни рассмотрены с точки зрения системы «сенсорный стимул-моторная реакция». Двигаясь снизу вверх видно, что нового привносит каждая область в управление. Номер 1, центральный генератор паттерна – чисто исполнительская структура. Номер 2, ретикулоспинальная область, может передавать на CPG внешние влияния, например, необходимые для поворота [14], но более важно то, что на этом уровне появляется воздействие гипоталамуса. Участие гипоталамуса в запуске локомоции (номер 3 на рис.1) первоначально было, по-видимому, обусловлено необходимостью перемещения в освещенную область, но у современных позвоночных орексинергические области латерального гипоталамуса выполняющие роль инициации движения, кроме того являются регулятором сна и бодрствования, оказывают общее возбуждающее действие на большое число областей мозга. Номер 4, мезенцефалическая локомоторная область, отличается тем, что помимо запуска локомоции, воздействие на эту область приводит и к усилению внимания к сенсорным стимулам, опосредованному выбросом ацетилхолина. Номер 5, диэнцефалическая локомоторная область. Удаление этой области приводит к временному прекращению произвольных движений, но через 12 дней происходит восстановление [15]. Главные игроки этого управленческого уровня – не только zona incerta вентрального таламуса, но и выходное ядро базальных ганглиев, - черная субстанция. Она состоит из тормозных нейронов и тормозит MLR. 
Заключение
Возникновение каждого управляющего уровня решало определенную поведенческую задачу с помощью адекватного аппарата. Первый уровень стал возможен из-за появления устройства, воспринимающего опасные кожные воздействия; реакция этого уровня – оборонительная. Второй уровень ознаменован появлением влияний от управляющего центра – прообраза гипоталамуса, в котором появились светочувствительные клетки, так что освещенность смогла влиять на эндокринные функции и локомоцию. Запуск движения теперь стал возможен только при совпадении сигнала от гипоталамуса и кожного воздействия. Потом, когда появились глаза, функция светочувствительности перешла к сетчатке глаза и возник специальный путь, передающий сведения об освещенности специальному ядру гипоталамуса (супрахиазматическому), которое, с помощью специально сконструированной машины циркадных ритмов, стало воздействовать на область гипоталамуса, запускающую движения: на латеральный гипоталамус, от которого, через специальную орексиновую систему этот сигнал поступает на все обслуживающие движение области мозга. Третий, мезэнцефалический, уровень возникает с появлением обонятельной рецепции. На основе обонятельной рецепции возникнет потом система выбора двигательного отклика на внешние сигналы, а пока выбор прост: усиление влияния внешнего сигнала с помощью выброса ацетилхолина. Именно потому, что это влияние было таким неспецифическим, потом этот уровень был использован как источник общего возбуждения, arousal. Четвертый уровень, по-видимому, тоже появился в связи с обонянием, - потребовалось поворачивать, и тогда возник прообраз тектума, в котором, как известно, есть область, управляющая поворотами головы и глаз в направлении внешнего сигнала, и появилась zona incerta, через воздействие на тектум управляющая этими поворотами. Современая ZI управляет поворотами в направлении соматосенсорной стимуляции, а не обонятельной, но задача поворота возникла сначала, как поворот на внешнюю цель, топографически точные отображения внешнего мира в таких областях, как соматосенсорная или зрительная появились позже.
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Рис.2 Уровни управления движениями с точки зрения сенсорный вход- моторный выход. Как меняются входы, каким разным выходам это соответствует.

Когда появились новые уровни, надстроившиеся над описанными здесь управляющими уровнями, возникли новые сложные обмены сигналами между уровнями, то есть между такими разделами как кора, стриатум, рассмотренные здесь нижние отделы мозга. Здесь они не показаны. 
Описанные здесь уровни управления примерно совпадают по диапазону с двумя низшими уровнями Бернштейна. Три высших уровня Бернштейна относятся к управляющей системе кора-базальные ганглии, мы их не рассмотривали. Современный уровень знаний о структуре нервной системы привел к тому, что низших уровней оказалось не 2 а 5. Анатомия и физиология нервной системы уже достаточно подробно описывают строение и функции различных структур мозга, поэтому другие уровни вряд ли появятся, но в настоящее время мы очень приблизительно представляем себе, как именно устроено управление каждого уровня, как они взаимодействуют между собой, можем только предполагать, какова потактовая раскладка сигналов, которыми обмениваются эти управляющие структуры. 
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