Univerzitet u Kragujevcu

Centar za interdisciplinarne i multidisciplinarne studije i istraZzivanja

Biomedicinski inZenjering

Doktorska disertacija

Generalizacija fenomenoloSkog Hilovog modela
u cilju izucavanja zamora misica

Mentor Kandidat
Dr Milos§ Koji¢, red.prof. Boban Stojanovi¢, dipl.ing.

Kragujevac, 2007






Generalizacija fenomenoloskog Hilovog modela
u cilju izu¢avanja zamora miSica

Boban S. Stojanovié¢

Centar za interdisciplinarne i multidisciplinarne studije 1 istrazivanja
Univerzitet u Kragujevcu

Rezime

Misi¢i su organi ¢ija je osnovna uloga da proizvode silu i kretanje. Svi misi¢i se dele na
tri grupe: skeletne (popre¢no-prugaste), glatke 1 sr€ani misi¢. Skeletni misi¢i, kao posebna
grupa miSica, pricvrsceni su za kosti i mogu ih pokretati voljno.

Pri vecini svakodnevnih aktivnosti koje se obavljaju tokom duzeg vremenskog perioda
dolazi do pada performansi skeletnih misica, koji se ogleda u redukovanju maksimalne
sile, smanjenju brzine odziva, smanjenju sposobnosti kontrole pokreta, itd. Tako je do
sada razvijeno dosta matematickih modela misi¢a, veoma mali broj modela uzima u obzir
zamor, a oni modeli koji uzimaju u obzir promene karakteristika misSi¢a tokom duzih
aktivnosti, uglavnom razmatraju zamor samo pod odredenim uslovima.

S obzirom na to da su dosada$nji modeli zamora miSi¢a pod proizvoljnim uslovima
aktivacije i opterecenja veoma ograniceni, u ovom radu je predstavljen novi model koji
ukljucuje zamor misic¢a. PredloZeni model je zasnovan na Hilovom fenomenoloSkom
modelu koji se sastoji od kontraktilnog, serijskog i paralelnog elasticnog elementa i kao
ulazne parametre koristi krive zamora pri maksimalnoj aktivaciji i krivu oporavka, kako
bi se dobio odziv miSi¢a pri proizvoljnom rezimu opterec¢ivanja. U radu je, takode,
predlozeno prosirenje Hilovog modela kako bi se uzelo u obzir postojanje razlicitih tipova
vlakana unutar miSica. Razli¢iti tipovi miSi¢nih vlakana mogu imati veoma razlicite
fizioloske i mehanicke karakteristike, Sto bitno utiCe na njihovu otpornost na zamor.
Ovako definisani modeli su ugradeni u program za proracun metodom konac¢nih
elemenata PAK.

Primenjivost predlozenih modela je verifikovana poredenjem rezultata dobijenih
proracunom sa eksperimentalnim merenjima i podacima iz literature. Na primerima
biceps 1 triceps miSica Coveka, kao i gastroknemius misSi¢a zabe, pokazano je da se
koriS¢enjem modela mogu dobiti rezultati, koji sa zadovoljavaju¢om ta¢nos¢éu opisuju
realno ponasanje misSi¢a. Pored modeliranja pojedina¢nih misiéa, koriS¢enjem predlozenih
modela moguce je modeliranje i ¢itavih miSi¢no-skeletnih sistema.

Kako bi se omogucila efikasna priprema modela misi¢a i misSi¢no-skeletnih sistema,
razvijen je softver za automatsko generisanje modela na osnovu medicinskih snimaka,
kao 1 modul za prikazivanje rezultata proracuna kori§¢enjem razlicitih vrsta dijagrama.

Ovako definisani modeli i razvijeni softver mogu posluziti kao veoma mocan alat u
projektovanju medicinske i sportske opreme, planiranju treninga i analizi 1 dizajnu vezbi.
Kompjuterske simulacije zasnovane na predlozenim modelima mogu u velikoj meri
preduprediti povrede na radu i u znacajnoj meri smanjiti troSkove koje trpe pojedinac i
zajednica.
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Abstract

Muscles are organs whose primary function is to produce force and motion. There are
three types of muscles: skeletal (striated), smooth and hart muscles. Skeletal muscles are
attached to bones and can move them voluntarily.

There are many daily activities which occur over an extended period of time and during
which performances of muscles can be reduced (reduction of maximal force, contraction
speed, movement control, etc). Although numerous mathematical models of muscles have
been developed, there are only few models which take into account muscle fatigue. Most
of the existing muscle fatigue models consider muscle fatigue under specific conditions
only.

Motivated by the fact that the existing muscle fatigue models are very limited under
arbitrary conditions of activation and loading, we here present a new model including
muscle fatigue. The proposed model is based on Hill’s phenomenological model
consisting of contractile, serial and parallel elastic elements, but now using a fatigue
curve under maximal activation and recovery curve as input parameters, in order to
predict muscle response under arbitrary loading conditions. Furthermore, an extension of
Hill’s model is introduced, in order to take into account different fiber types. Various
types of muscle fibers can have very different physiological and mechanical properties,
significantly affecting their resistance to fatigue. The developed models are incorporated
into the finite element software PAK.

The proposed models are verified by comparing the calculated results with experimental
measurements and data from literature. By computer modeling of human biceps and
triceps muscles, as well as the frog gastrocnemius muscle, it is shown that the models can
predict behavior of real muscles with satisfactory precision. Besides application to single
muscles, the proposed models can be used for computer simulations of complex
musculoskeletal systems.

In order to provide efficient modeling of muscles and musculoskeletal systems, a software
for automatic muscle generation using medical images has been developed, as well as a
module for result post-processing by employing various types of graphs.

The proposed models and the developed software can be used as a very powerful tool in
designing medical and sport equipment, planning trainings and analyzing exercises.
Computer simulations based on the muscle mechanical models can prevent work injuries
and significantly reduce costs for individuals and society.






Mojim porodicama






Predgovor

Iako sam se razvojem softvera profesionalno bavio jo§ od gimnazijskih dana, a zatim 1
tokom studija na MasSinskom fakultetu u Kragujevcu, tek pri izradi diplomskog rada sam
uspeo da zavirim ispod haube maSine za oponasanje prirode, koju su stvorili veliki
majstori u Laboratoriji za inzenjerski softver i da pokuSam da u nju ugradim neke nove
ideje. Nekoliko godina kasnije, u Centru za superkompjuting Univerziteta u Kragujevcu
dobio sam 1 prvi zadatak iz oblasti biomehanike, vezan za numeri¢ku simulaciju
mehani¢kog ponaSanja miSi¢a. Rad na ovom zadatku iznedrio je viSe nau¢nih radova u
medunarodnim ¢asopisima i nekoliko medunarodnih projekata, a metodi i softveri koji su

tom prilikom razvijeni, sublimirani su u ovom radu.

Najvecu zahvalnost za to $to me je opremio znanjem i otpremio na ovaj put nauke
dugujem svom mentoru Dr Milosu Koji¢u, redovnom profesoru Masinskog fakulteta u
Kragujevcu, nastavniku Centra za interdisciplinarne i1 multidisciplinarne studije i
istrazivanja 1 rukovodiocu Centra za nauCna istrazivanja SANU 1 Univerziteta u
Kragujevcu — Program za bioinZenjering. Zahvaljujuéi njemu nisam morao dugo da
stojim na raskrsnici Zivota traze¢i pravi put, ve¢ sam veoma brzo ugledao svoju

buduénost i krenuo ka njoj.

Na ovom putu sigurno ne bih uspeo bez pomoci profesora Nenada Filipovi¢a, Vladimira
Rankovi¢a, MiloSa Ivanovica i ostalih kolega i prijatelja iz Centra SANU. Takode,
posebnu zahvalnost dugujem i profesorima Masinskog fakulteta Miroslavu Zivkoviéu,
Nenadu Grujovic¢u i Radovanu Slavkovi¢u na spremnosti da priskoce u pomo¢ uvek kada

je to bilo potrebno.

Na svemu §to sam naucio o fiziologiji 1 na ustupljenoj opremi za eksperimentalna
ispitivanja zahvaljujem se profesoru Mirku Rosi¢u, rukovodiocu Instituta za fiziologiju
Medicinskog fakulteta u Kragujevcu i njegovoj saradnici Dr Suzani Pantovi¢ na ogromnoj

pomoci tokom izvodenja eksperimenata.

Da bi sve bilo u skladu sa savremenim informatickim tehnologijama zahvalnost dugujem
prijateljima Nikoli i Vladimiru Milivojevi¢u sa MasSinskog fakulteta u Kragujevcu, koji su
uvek imali najsvezije informacije o najnovijim verzijama softvera (najcesce sporijim od

prethodnih).



U ime svih uc€esnika projekata na kojima ucestvujem Zzeleo bih da se zahvalim i
Ministarstvu za nauku i zastitu zivotne sredine na finansijskoj i svakoj drugoj pomoci.
Skupstini grada Kragujevca zahvalio bih se za veliku podrsku Programu za bioinZenjering
1 razvoju Univeziteta uopSte. Zaslugu za nekoliko uspeSnih projekata u oblasti
modeliranja miSi¢a svakako treba pripisati i prijateljima sa Politehni¢kog univerziteta u
Hong Kongu na celu sa profesorom Chak Yin Tangom. Za prijantnu i uspes$nu saradnju
zahvaljujem Institutu za vodoprivredu ,Jaroslav Cerni“ na &elu sa Dr Milanom
Dimki¢em, profesoru Akiri Tsudi sa Univerziteta Harvard i ostalim pojedincima i

institucijama sa kojima sam imao prilike da saradujem tokom svih ovih godina.

Sa posebnim zadovoljstvom zelim da pomenem i Zorana Vasiljevi¢a — Gukija, profesora
Prve kragujevacke gimnazije, od koga sam ucio o programiranju i zivotu i uz koga sam
napisao svoje prve profesionalne programske redove. Za sve ono §to nije programiranje, a
Sto Cini osnovu posla kojim se danas bavim zahvaljujem profesorkama Prve kragujevacke
gimnazije Slavici Jevti¢ 1 Persi Terzi¢. Profesoru MasSinskog fakulteta Draganu
Milosavljevi¢u zahvaljujem na svom prenetom znanju iz mehanike, kao i na nekoliko

recenica koje mi i danas sluze kao vodilje.

Ne mogu a da jo§ jednom ne pomenem svog prijatelja Vladimira Rankovic¢a sa kojim sam
mnogo toga prosao i koji me je grizao umesto savesti kada mesecima ne polozimo ni
jedan ispit. Ostalim prijateljima zahvaljujem na svim lepim trenucima, nepoloZenim

ispitima 1 probijenim rokovima.

I najzad, najveéu zahvalnost za ono $to jesam dugujem porodici iz koje sam potekao, a za
ono §to ¢u biti, supruzi Mariji koja mi je uvek davala podrSku i imala razumevanja za

odricanja koja sa sobom nosi ovaj posao.

Boban Stojanovié¢
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1. Uvod

Misi¢i su organi €ija je osnovna uloga da proizvode silu i kretanje. Pored toga, miSici
oslobadaju znacajnu koli¢inu toplotne energije koja moze biti iskoriS¢ena za regulaciju
telesne temperature. Stimulisani od strane nerva, misic¢i se kontrakuju savladujuéi otpor

spoljasSnjeg opterecenja.

Svi miSi¢i se dele na tri grupe: popre¢no-prugaste, glatke i src¢ani mici¢. Poprecno
prugasti mi$i¢i se drugacije nazivaju i skeletnim misi¢ima. Skeletni miSi¢i su pric¢vr§éeni
za skelet tako da ga mogu pokretati voljno. Sa druge strane, glatki mi$i¢i 1 src¢ani misi¢
nisu voljni misi¢i, ve¢ je njihova aktivnost kontrolisana od strane endokrinog i
autonomnog nervnog sistema. Glatki miSi¢i uglavnom grade zidove unutrasnjih organa.
Cak i pri istezanju, napon u ovim misi¢ima se ne menja. U poredenju sa popreéno-
prugastim miSi¢ima, kontrakcije glatkih miSi¢a su sporije i ritmi¢nije. Srcani miSi¢
formira srce i pravi ritmi¢ne pokrete srca. Ovaj miSi¢ poseduje osobine i poprecno-
prugastih 1 glatkih miSi¢ca. U ovom radu razmatracemo samo karakteristike skeletnih

misic¢a i njihovo modeliranje.

U ljudskom telu postoji vise od 600 skeletnih miSica razli¢itih oblika i veli¢ina, zavisno
od toga kakva je njihova funkcija. Skeletni misi¢i obi¢no rade u paru, svaki sa po jedne
strane kosti. Kada se jedan miSi¢ kontrakuje, drugi skeletni miSi¢ se izduzuje. Ovaj
antagonizam izmedu parova skeletnih miSi¢a omogucava pravljenje velikog broja

razli¢itih pokreta tela, kao i mimike lica.

Na pocetku ovog poglavlja objasnjena je struktura skeletnih miSi¢a, kao i mehanizmi uz
pomo¢ kojih misi¢ proizvodi silu. Zatim se navode detalji vezani za razliCite vrste
kontrakcija 1 uticaj razlicitih tipova vlakana na njihov intenzitet 1 brzinu. S obzirom na
veliki znacaj zamora miSi¢a, u nastavku su izlozeni mehanizmi nastanka zamora, kao i

nacini za odredivanje mesta gde zamor nastaje i merenje njegovog intenziteta.
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1.1. Skeletni misiéi

Skeletni miSi¢i ¢ine najve¢i deo
zivotinjskog tela. Kontrolisani od
strane  voljnith  nerava, oni
predstavljaju  glavni  pokretac
zivotinjskog organizma. Ukoliko
su stimulisani dovoljno visokom
frekencijom, misi¢i imaju tu
osobinu da generiSu maksimalnu
silu koja ostaje konstantna u
vremenu. Ovakvo stanje mici¢a se
naziva ftetanizovanim stanjem, a za

takav mis$i¢ kazemo da je

maksimalno aktiviran.

U nestimulisanom stanju miSi¢ se ponasa kao obican viskoelasticni materijal. Zbog toga
je najcesce predmet izucavanja misi¢a upravo misi¢ u tetanizovanom stanju. Maksimalni
napon kontrakcije je viSestruko veci od napona nestimulisanog misi¢a pri istoj duzini,
tako da napon neaktiviranog miSica ne igra bitnu ulogu u mehanici skeletnih misi¢a, osim

Sto neaktivirani mi$i¢ vraca u pocetni polozaj.

Sréani misi¢ je, takode, poprec¢no prugast, ali on u fizioloskim uslovima nikada ne radi u
tetanizovanom stanju. Src¢ani misi¢ radi u takozvanom single twitch rezimu, Sto znac¢i da
svaki elektri¢ni stimulans izaziva jednu kratku kontrakciju. U toku odredenog perioda
(refraktorni period), druga elektricna stimulacija ne moze da izazove novu kontrakciju.
Osnovna razlika izmedu sréanog i skeletnih misic¢a je znatno duze trajanje refraktornog
perioda kod sr¢anog misi¢a. Takode, napon nestimulisanog sréanog misSi¢a se ne moze

zanemariti kao S$to je to slucaj kod skeletnih misica.

Glatki miSi¢i nemaju poprecne pruge i nisu kontrolisani od strane voljnih nerava.

Struktura skeletnih misi¢a

Skeletni mis$i¢i su strukturno organizovani kao splet razli¢itih elemenata. Ceo misi¢ je

obavijen slojem vezivnog tkiva koje se naziva fascia, a zatim omotacem od vezivnog
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tkiva zvanim epimizium (Slika 1.1). Slede¢a manja struktura je misi¢ni snop (fascikulus),
koji se sastoji od miSi¢nih vlakana obavijenih vezivnim omotacem zvanim perimizium.
Zatim sledi misiéno vlakno, miSi¢na cCelija obavijena tankim vezivnim tkivom
(endomizium) koje povezuje pojedinacne ¢elije unutar misiénog snopa. MiSi¢na vlakna su
¢elije sa veoma finom membranom zvanom sarkolema. Ona su sainjena od miofibrila,

od kojih se svaki sastoji od miofilamenata.

epimizium (¢elija)

miofibril

perimizium /

sarkolema —

endomizium /

Slika 1.1 Shematski prikaz razliitih struktura i podstruktura misi¢a i misiénog vlakna

Pravilan raspored miofilamenata daje misic¢u karakteristican popre¢no prugasti izgled.
Struktura koja se ponavlja i na taj nacin stvara poprecne pruge je sarkomera (Slika 1.2).
Ogranicena Z-linijama, sarkomera je osnovna kontraktilna jedinica skeletnih misica. Z-
linijje su snopovi proteina koji su postavljeni normalno na uzduznu osu miofibrila.
Sarkomera se sastoji od debelih (miozin) 1 tankih (aktin) vlakana, koji su sastavljeni
uglavnom od proteinskih lanaca po kojima su i dobili nazive. Z-linije presecaju

miofilamente na pravilnim intervalima.
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debeli filament

M-traka
I

—

tanki filament

-

| |
I-traka A-traka

Slika 1.2 Shematski prikaz osnovne kontraktilne jedinice miSic¢a, sarkomere

Miozin

Miozinska (debela) vlakna su smeStena u sredini sarkomere. Ona uzrokuju tamne pruge
na poprecno-prugastim misi¢ima poznate kao 4-trake. Miozinsko vlakno moze da sadrzi i
do 180 molekula miozina. Svaki molekul miozina sadrzi dugacki deo koji se sastoji od
lakog meromiozina 1 loptastog dela koji je saCinjen od teSkog meromiozina. Loptaste
glave sa izdvajaju iz vlakna u parovima, kao Sto je prikazano na Slici 1.3. Na svakoj glavi
postoji mesto za vezivanje aktina i mesto za katalizaciju hidrolize adenozintrifosfata
(ATP) koji oslobada energiju za miSi¢nu kontrakciju. Posto glave miozina poseduju
mogucnost da ostvare vezu izmedu debljeg 1 tanjih vlakana, one se nazivaju i poprecni

mostovi ili kros-bridzevi (eng. cross-bridges).

loptasta glava \

repni deo
P ~— D molekul miozina
T < | miofilament

Slika 1.3 Shematski prikaz debelog miofilamenta
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Aktin

Aktinska (tanka) vlakna su razdvojena Z-linijjama (Slika 1.2) 1 predstavljaju svetlu traku

na poprecno-prugastoj Sari. Kicma tankih vlakana je saCinjena od dva spiralna lanca kugli

aktina (Slika 1.4) pre¢nika 5-6 nm. Tanka vlakna sadrZe i molekule tropomiozina i

troponina. Tropomiozin je dugacki vlaknasti protein koji lezi u Zlebu koji formiraju lanci

aktina (Slika 1.4). Troponin je lociran duz tankog vlakna u intervalima od 38.5 nm.

Ukoliko bismo napravili poprecni presek u zoni gde se tanka i debela vlakna preklapaju,

pokazalo bi se da je debelo vlakno okruzeno sa Sest tankih vlakana cine¢i idealan

Sestougao (Slika 1.5). Poprecni preseci debelih i tankih vlakana su priblizno 12 nm i 6 nm

u prec¢niku, redom. Rastojanje izmedu susednih tankih vlakana je u proseku 42 nm.

@/ kugla aktina ~/ troponin

38.5 nm

y
v

tropomiosin lanci aktina

Slika 1.4 Shematski prikaz tankog miofilamenta, koji se sastoji od dva helikoidno upletena lanca aktinskih

kugli, tropomiozina i troponina

cross-bridge
\. P
debeli miofilament N () %O o

() e o
tanki miofilament /0 (] ()

42 nm _’I‘L— 12 nm

Slika 1.5 Shematski prikaz rasporeda tankih i debelih miofilamenata u pore¢nom preseku kroz zonu

preklapanja miofilamenata
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1.2. Sila u misiéu

Motorna jedinica

Misi¢ dobija komandu za razvijanje sile od nerava. MiSi¢ni nerv sadrzi aferentne i
eferentne aksone. Aferentni aksoni prenose informacije o stepenu napetosti miSica do
centralnog nervnog sistema, dok eferentni aksoni prenose signale o Zeljenoj kontrakeiji od
centralnog nervnog sistema do miSi¢a. Primarni eferentni putevi se nazivaju o. motorni
neuroni, ili krate o motoneuroni. Svaki a motoneuron inervise odredeni broj miSi¢nih
vlakana. Ova funkcionalna jedinica, sastavljena od o motoneurona i miSi¢nih vlakana
koje on inerviSe, naziva se motorna jedinica. Motorna jedinica je najmanja kontrolna
jedinica mi$ic¢a iz razloga S$to se sva miSi¢na vlakna koja pripadaju istom motornom

neuronu kontrakuju i relaksiraju sinhronizovano.

Sila u misi¢u se moze povecati na dva nacina:
1) povecavanjem broja aktivnih motornih jedinica koje ucestvuju u kontrakciji
(prostorna sumacija) ili
2) povecavanjem frekvencije stimulacije motorne jedinice, tj. povec¢anjem sile svake

pojedina¢ne motorne jedinice (vremenska sumacija)

Posto su motorne jedinice rasporedene paralelno, sumiranje sila pojedina¢nih motornih
jedinica daje ukupnu silu miSi¢a. Imajuéi to u vidu, veli¢ina sile se moze kontrolisati

aktiviranjem i deaktiviranjem pojedinih motornih jedinica.

Kada motorna jedinica primi jedan impuls od svog motoneurona, njena reakcija se naziva
pojedinacni trzaj, odnosno singl-tvi¢ (eng. single twitch). Kod miSica sa isklju¢ivo sporim

vlaknima, kao Sto je soleus kod macke, prosecno trajanje trzaja je otprilike 200 ms (Slika
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1.6). Zbog toga, ukoliko ovaj miSi¢ primi manje od 5 impulsa u sekundi, on ¢ée napraviti
nekoliko pojedinacnih trzaja. Ukoliko je frekvencija pobude ve¢a od 5 Hz, drugi impuls
¢e stimulisati miSi¢ pre nego Sto sila od prvog trzaja potpuno iscezne. Na ovaj nacin
dolazi do sabiranja sila, tako da povecanjem frekvencije dolazi do povecanja intenziteta
ukupne sile, a sam odziv postaje sve glatkiji (bez pojedina¢nih trzaja). Zahvaljuju¢i ovom
efektu, pored promene broja aktivnih motornih jedinica, sila misi¢a se moze kontrolisati i
promenom frekvencije stimulisanja motornih jedinica. Za relativno male frekvencije
(manje od 20 Hz za spore motorne jedinice i manje od 50 Hz za brze motorne jedinice)
dolazi do relaksacije sile izmedu dva impulsa stvaraju¢i talasasti odziv (Slika 1.6, krive 6,
10 i 12.5 Hz ). Ovakva kontrakcija se naziva nepotpuna tetanizovana kontrakcija.
Povecanjem frekvencije stimulacije talasi poCinju da se stapaju sve dok odziv ne postane

potpuno gladak. Takav odziv nazivamo potpuna tetanizovana kontrakcija.

Sila kontrakcije [N]
50

20 H
20

12.5

10
10

o L ‘f

0 2 4 6
Vreme [s]

Slika 1.6 Single twitch (s), double twitch (d, dva impulsa razdvojena intervalom od 10 ms), nestopljene i

stopljene kontrakcije soleus miSica macke pri frekvencijama stimulacije od 6, 10, 12.5, 20 i 50 Hz.

Kontrakcije se mogu podeliti i na: submaksimalne, maksimalne i supramaksimalne.
Tokom voljne stimulacije, maksimalne kontrakcije su one nastale pri maksimalnom
naporu, dok se sve one koje su manje od maksimalne nazivaju submaksimalnim.
Vestackom stimulacijom, kao Sto je stimulacija miSi¢a elektrodom, sila moze dostici

vrednosti ve¢e od onih dobijenih voljnom kontrakcijom. Takve kontrakcije nazivamo
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supramaksimalnim. One se mogu posti¢i, na primer, pove¢anjem frekvencije stimulacije

preko 100 Hz, §to se nikako ne moze uciniti voljnim kontrakcijama.

Spore i brze motorne jedinice

Motorne jedinice su sastavljene od miSi¢nih vlakana slicnih biohemijskih i mehanic¢kih
karakteristika. U skladu sa tim osobinama, motorne jedinice se dele na brze i spore. Pored
podele na brze i spore, postoje i mnogo finije podele iz razloga §to karakteristike
motornih jedinica nisu ostro podeljene ve¢ gradacijski. Brze motorne jedinice, kao Sto
samo ime kaZe, imaju veliku brzinu kontrakcije i veoma kratko vreme pojedinacnog
trzaja. Sa druge strane, spore motorne jedinice imaju manju brzinu kontrakcije i duze
trajanje pojedinacnog trzaja. Dalje, brze motorne jedinice su znatno sposobnije da
proizvode silu anaerobnim putem (bez koriS¢enja kiseonika), dok spore motorne jedinice
imaju bolje mehanizme za razvijanje sile aerobnim putem (uz pomo¢ kiseonika). Iz tog

razloga su spore motorne jedinice znatno otpornije na zamor, o cemu ¢e kasnije biti reci.

Morfoloski, spore motorne jedinice su inervisane motornim neuronima malog dijametra i
sadrZze manje miSi¢nih vlakana nego odgovaraju¢e brze motorne jedinice. Henneman i
Olson (Henneman i Olson, 1965) su otkrili znacaj strukturne razlike izmedu sporih i brzih
motornih jedinica. Oni su pokazali da se tokom postepenog povecavanja sile misica prvo
regrutuju mali motorni neuroni koji inervisu spore motorne jedinice. Sa poveéanjem
zahteva za silom, ve¢i motorni neuroni postepeno inerviSu vec¢e motorne jedinice 1 na taj
nacin povecavaju regrutovanje brzih karakteristika miSi¢a. Dakle, postepeno povecanje
sile miSica se postize tako $to se prvo regrutuju manje i sporije motorne jedinice, a zatim
veée i brze. Ovakav nacin aktiviranja ima za posledicu da tokom duzeg vremenskog
perioda postoji mnogo veca zavisnost od sporih motornih jedinica, dok se brze motorne
jedinice aktiviraju samo kada je potrebna produkcija sile veceg intenziteta. PoSto male
motorne jedinice imaju velike aerobne sposobnosti, pa samim tim i veliku izdrZljivost, a
brze motorne jedinice slabe aerobne sposobnosti, zbog ¢ega se brze i zamaraju, ovakav
nacin aktiviranja je potpuno logi¢an i njega nazivamo aktivacija po principu velicine

(eng. size principle).

Interesantno je da postoje velike razlike u rasporedu pojedinih tipova vlakana u skeletnim
misi¢ima, pa ¢ak i u onim misi¢ima koji se nalaze u istoj funkcionalnoj grupi. Ekstenzori

kod macke su odlican primer za to. Soleus macke je sacinjen uglavnom od sporih
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motornih jedinica (95-100%), (Ariano i dr., 1973; Burke i dr., 1974), dok medijalni
gastroknemius sadrzi uglavnom brze motorne jedinice (70-80%), (Ariano i dr., 1973;
Burke 1 Tsairis, 1973). Tokom mirnog stajanja soleus proizvodi konstantnu silu, dok je
medialni gastroknemius potpuno miran. Sa povecanjem brzine kretanja maksimalna sila
soleusa ostaje priblizno konstantna, ali se zato sila medialnog gastroknemiusa uvecava
nekoliko puta (Walmsley i dr., 1978). Kona¢no, tokom naglih pokreta Sapom sila u
soleusu je veoma mala ili ¢ak nula, za razliku od medialnog gastroknemiusa cija je
aktivnost velika (Abraham i Loeb, 1985; Smith i dr., 1980). Ovakvi eksperimenti
pokazuju promenu u funkcionalnim ulogama soleusa i gastroknemiusa za razliCite vrste
pokreta. Promena funkcionalnosti je usko povezana sa rasporedom razlicitih tipova

vlakana u ovim miSi¢ima.

Tipovi kontrakcija

Ako nije ogranic¢en spoljasnjim uticajem, stimulisani miSi¢ proizvodi silu i kontrakuje se.
Takva kontrakcija se naziva koncentri¢na kontrakcija. Ukoliko su krajevi misi¢a (ili
izolovanog vlakna ili sarkomere) ¢vrsto fiksirani tokom kontrakcije, ovakva kontrakcija
se naziva izometrijska (nema promene u duzini miSi¢a, vlakna ili sarkomere). Konacno,
ako spoljaSnja sila prevazilazi izometrijsku silu misSi¢a, misi¢ se prinudno izduzuje i to
nazivamo ekscentricnom kontrakcijom. Treba naglasiti da tip kontrakcije moze zavisiti
od toga na kom nivou se kontrakcija posmatra. Na primer, tokom izometrijske kontrakcije
izolovanog vlakna, sarkomere unutar tog vlakna se mogu kontrakovati i koncetri¢no
(obi¢no na krajevima vlakna) i ekscentri¢no (Gordon i dr., 1966). Dalje, postoje primeri
da se miSi¢na vlakna kod medialnog gastroknemiusa zabe mogu skracivati, iako se ceo

misi¢ izduzuje (Hoffer i dr., 1989).

Tokom normalnih svakodnevnih pokreta, dinamicke kontrakcije se najcesée javljaju pri
promeni brzine i stalnim promenama nivoa sile (Herzog, 1993). Medutim, prilikom
eksperimentalnih ispitivanja mehanickih karakteristika miSi¢a, ustanovljeno je da je
najkorisnije kontrolisati ili brzinu ili silu kontrakcije. Pokreti koji se obavljaju pri
konstantnoj brzini nazivaju se izokinetickim, dok se kontrakcije pri konstantnoj sili

nazivaju izotoni¢nim.
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Kako misi¢ proizvodi silu?

Molekularni mehanizam proizvodnje miSi¢ne sile je objasnjen teorijom poprecnih
mostova. Osnove ove teorije je postavio Huxley (Huxley, 1957), ali iako je kasnije
predlozena njena modifikacija, osnovni principi ove teorije su jo§ uvek prihvaceni od

vecine fiziologa koji se bave misi¢ima.

U okviru teorije popre¢nih mostova pretpostavka je da se misi¢na kontrakcija javlja usled
cikli¢ne interakcije miozinskih glavica sa vlaknima aktina (Slika 1.7). Glavice koje bo¢no
izrastaju iz debelog vlakna su napravljene tako da mogu da se vezu za specijalna mesta na
tankim vlaknima. Pokreti i proizvodnja sile se javljaju usled rotacije glavica, koje na taj
nacin vuku tanka vlakna prema sredini sarkomere. Pretpostavka je da se relativno klizanje
vlakana jedno u odnosu na drugo obavlja uz njihovu minimalnu (mogu se smatrati krutim
elementima), a energija procesa kontrakcije je vezana za hidrolizu ATP-a (jedan ATP

molekul po ciklusu).

Treba napomenuti da postoje 1 druge teorije o generisanju sile u misi¢u (Pollack, 1990).
Medutim, iako teorija popre¢nih mostova ne moze da objasni sve karakteristike skeletnih
misic¢a, druge teorije nisu generalno prihvaéene. Narocito je bitno to §to teorija popre¢nih
mostova ne sadrzi tumacenje zavisnosti generisanja sile od istorije kontrakovanja, iako je
ovaj fenomen izucavan i1 pre formulisanja teorije popre¢nih mostova. Bilo kako bilo,
vecinu fenomena teorija poprecnih mostova mnogo bolje objaSnjava nego §to je to slucaj

sa nekom od konkurentnih teorija.
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(@)

Slika 1.7 Shematski prikaz ciklusa popre¢nih mostova.
a) Misi¢ je opusten. Mesto vezivanja na tankom filamentu je pokriveno tropomiozin-troponin kompleksom.
ATP je vezan za miozinsku glavicu.

b) Posle aktivacije poveéava se koncentracija kalcijuma u sarkoplazmi i kalcijum (Ca") se vezuje na
troponin C, izazivajuci na taj nacin promenu u konfiguraciji koja izlaze mesta za vezivanje na aktinu.

¢) Glavica se vezuje za aktin i izaziva promenu u konfiguraciji. Razlaganje molekula ATP na ADP i P;
obezbeduje energiju koja izaziva kontrakciju, odnosno relativno kretanje tankih vlakana u odnosu na

debela.
d) Novi ATP se vezuje za glavicu, tako da ona moze raskinuti vezu sa tankim filamentom i spremna je za

novu interakciju sa drugim mestom za vezivanje na tankom filamentu.
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Sredinom devedesetih godina proslog veka ustanovljeno je da su tanki (a vrlo verovatno i
debeli) miofilamenti deformabilni. Po tradicionalnoj teoriji poprec¢nih mostova,
miofilamenti se tretiraju kao potpuno rigidni elementi. Posmatranje miofilamenata na
ovakav nacin povla¢i za sobom nekoliko prakti¢nih i teoretskih posledica. Na primer,
ukoliko su svi miofilamenti rigidni, a sva elasti¢nost sarkomere lezi u glavicama, merenje
krutosti se moze direktno povezati sa brojem vezanih glavica. Ako pretpostavimo da je
krutost glavica linearna (Huxley, 1957), krutost cele sarkomere bi trebalo da bude
direktno proporcionalna broju vezanih glavica. Sa tacke glediSta teorije poprecnih
mostova, kruti miofilamenti imaju za posledicu to da je relativna brzina neke tacke na
tankom vlaknu u odnosu na neku tacku na debelom vlaknu uvek jednaka relativnoj brzini
tankog vlakna u odnosu na debelo vlakno (Huxley, 1957). U slucaju deformabilnih
miofilamenata, odredivanje relativne brzine tacke na tankom vlaknu u odnosu na tacku na
debelom vlaknu mora da uzme u obzir srednju relativau brzinu tankog vlakna u odnosu
na debelo vlakno i lokalnu relativnu brzinu izazvanu deformabilno$éu miofilamenata

(Forcinito i dr., 1997).
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1.3. Zamor misi¢a

Pri mnogim svakodnevnim aktivnostima koje
se obavljaju tokom duZeg vremena, dolazi do
Medutim, zamor miSi¢a je kompleksan
fizioloSki fenomen, a mehanizmi koji do njega
dovode nisu dobro poznati. Do sada su se u
literaturi javljali razli¢iti pogledi na veéinu
mehanizama zamora, kao i na procese koji su
povezani sa zamorom. Veliki broj pokuSaja je
ucinjen kako bi se ponaSanje misica
modeliralo matematicki, od onih
najjednostavnijih pa sve do najslozenijih koji
uzimaju u obzir mnoge fizioloske i mehanicke
faktore (Baildon i Chapman, 1983; Bobet i
Stein, 1998; Hannaford, 1990; Hill, 1938; Pell
1 Stanfield, 1972; Schultz i dr., 1991; Studer i
dr., 1999; Wexler AS i1 dr., 1997; Woittiez i

dr., 1984). Medutim, uprkos ociglednoj
vaznosti zamora, do kraja dvadesetog veka nije u¢injeno mnogo napora da se matematicki

modelira njegov uticaj na ponasanje skeletnih misica.

Kada kontrakcija miSi¢a traje neki odredeni period, miSi¢ pocCinje da se zamara.
Proizvodnja sile je poremecena unutrasnjim efektima zamora 1 oporavka u
neuromisi¢nom sistemu. Zbog toga mnogi istrazivaci definiSu zamor kao "smanjenje
sposobnosti miSi¢a da proizvode maksimalnu silu" (Bigland-Ritchie i dr., 1986; Vellestad
1 dr., 1988; Gandevia i dr., 1995). Medutim, neke druge pojave slicne zamoru bi takode
mogle sli¢no da se nazovu. Iz tog razloga recenica "svako smanjenje sposobnosti misi¢a
da proizvede maksimalnu silu izazvano vezbanjem" (Vellestad, 1997) bi mozda bila

najbolja definicija zamora.
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Mehanizmi zamora

Voljna kontrakcija zavisi od serije dogadaja, pocev od adekvatne ulazne pobude u viSim
motornim centrima, pa sve do energetski zavisne interakcije aktina 1 miozina. Poremecaj
u bilo kom od ovih dogadaja mozZe rezultovati smanjenjem sile, Sto predstavlja zamor
miSic¢a. Neka od mnogih mogucih mesta pojave poremecaja prikazana su na Slici 1.8. Ona
mogu biti grubo podeljena u tri osnovne kategorije:
1) Mesta koja podrazumevaju prenoSenje akcionog potencijala od centralnog
nervnog sistema do misi¢a (mesta od 1-5);
2) Razlic¢iti metabolicki 1 enzimski procesi koji obezbeduju energiju za mehanizam
kontrakcije (mesta 7-8);
3) Proces povezivanja pobude 1 kontrakcije, koji povezuje prve dve kategorije (mesta

4i6).

| — 8
ATP
N
2 [~ STIMULACIJA
4 % :
SNIMANJE
[ AKCIONOG
POTENCIJALA
MISICNO VLAKNO
| | | | |
CENTRALNI PERIFERNI

Slika 1.8 Neka od mogucih mesta pojave zamora i metodi za njihovo ispitivanje

Mnogi istrazivaci tradicionalno posmatraju zamor kao jedinstveni entitet, trazeci

zajednicki fizioloski mehanizam koji ga uzrokuje. Zbog toga je zamor pripisivan
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isklju¢ivo poremecajima u centralnom nervnom sistemu, oSte¢enju u neuromiSiénim
vezama 1ili Cisto kontraktilnim i metabolickim uzrocima. Medutim, posSto miSi¢na
kontrakcija zavisi od Citavog lanca dogadaja, tokom dugotrajnih aktivnosti javljaju se
promene na mnogim mestima istovremeno. Stavide, razliite vrste vezbi izazivaju
neravnomeran uticaj na razliita mesta. Zbog toga, oSte¢enje pojedinacnog mesta ili
kombinacije viSe mesta prvenstveno zavisi od tipa i intenziteta misSi¢ne aktivnosti koja

izaziva zamor.

Slozena interakcija izmedu razli¢itih mesta ocigledna je u mnogim situacijama u kojima
dolazi do pojave zamora. Na primer, zamor usled vezbi slabog intenziteta je jasno
povezan sa troSenjem izvora energije (Bergstrom i dr., 1967, Karlsson i dr., 1981). Pa
ipak elektricna stimulacija kvadricepsa iscrpljenih trkaca dugoprugasa, koji jedva mogu
da stoje, pokazuje da je snaga njihovih miSi¢a veoma malo redukovana, dok je njihova
neuromi$i¢na koordinacija ocigledno poremecena (Jones, 1981). Poremecaji u sprezi
pobuda/kontrakcija se javlja kao zajednicki ¢inilac zamora u razli¢itim oblicima vezbi, od
neprekidne maksimalne izometrijske kontrakcije do trcanja uz stepenice (Edwards 1 dr.,
1997) i poremecaja disanja koji se pripisuje zamoru miSi¢a dijafragme (Aubier, 1981).
Medutim, znacaj oStecenja sprege pobuda/kontrakcija jo§ uvek je nejasan. Takode,
motivacija i njen uticaj na cetralnu pobudu su cesti faktori za odredivanje uspesnosti kod
vezbi sa maksimalnim naporom. Zbog svega ovoga zamor se moze posmatrati kao
sveukupna posledica mnogih medusobno povezanih procesa, od kojih svaki moze biti
detektovan posebnim tipom veZzbi. Sa druge strane, s obzirom da se mnoge promene
desavaju istovremeno, veoma je teSko odrediti koji uzrok izaziva odredeni efekat. Na
primer, kod ritmic¢kih vezbi kao S$to je tranje ili voznja bicikla, ustanovljena je jasna
paralela izmedu zamora i akumulacije laktata. Ostaje da se pokaze da li laktat izaziva
zamor ili je jednostavno paralelni nus-proizvod. Sli¢no, svaka promena elektricne
aktivnosti ne mora obavezno biti uzrok istovremenih promena u proizvodnji sile, osim

ako to nije direktno pokazano.
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Slika 1.9 Sila i EMG aktivnost tokom neprekidne voljne izometrijske kontrakcije miSica biceps brachii pri
A) konstantnoj sili koja se odrzava na 50% maksimalne voljne sile
B) tokom neprekidne maksimalne kontrakcije

(Bigland-Ritchie, 1981)

Kada je smanjene sile praceno istovremenim padom elektri¢ne aktivnosti, zamor se
uglavnom pripisuje oStecenju u pobudi, ali ukoliko je elektricna aktivnost neumanjena,
smatra se da je oSte¢enje u kontraktilnom sistemu. Zbog toga, zakljuc¢ak koji se donosi
zavisi od odnosa EMG (Elektro-MioGram) i sile (Stephens, 1972). U skladu sa ovakvom
jednostavnom interpretacijom, razli¢iti mehanizmi su odgovorni za zamor pri
neprekidnim izometrijskim kontrakcijama prikazanim na Slikama 1.9A 1 1.9B. Na Slici
1.9A odrzavana je konstantna submaksimalna aktivacija, koja je pra¢ena postepenim
povecanjem EMG kako se zamor razvija. Ovo se obi¢no povezuje sa regrutovanjem
dodatnih motornih jedinica kako se kontraktilna oSte¢ena javljaju u jedinicama koje su
ve¢ aktivne (Edwards, 1956). Pretpostavlja se da je elektri¢na stimulacija u ovom slu¢aju
neoStecena. Na Slici 1.9B i sila i EMG opadaju istovremeno, sugeriSu¢i da zamor usled
maksimalne kontrakcije prvenstveno nastaje usled neadekvatne elektrine stimulacije
(Stephens, 1972). Pre nego Sto se donese zakljucak da su potpuno razli¢iti mehanizmi
odgovorni za pojavu zamora tokom veoma sli¢nih tipova kontrakcija, moraju biti

razmotreni 1 drugi faktori koji takode izazivaju promene sile ili EMG. Pored prethodno
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navedene interpretacije odnosa EMG/sila pri voljnim kontrakcijama, ovi faktori takode
ukljucuju i razlike u elektricnim i mehanickim odzivima pri zamoru razli¢itih tipova
misiénih vlakana. Zamor miSi¢a se ne odlikuje samo gubitkom sposobnosti da se
proizvede sila, ve¢ i smanjenjem brzine kontrakcije (Edwards i dr., 1972, 1975; Mosso,
1892). Frekvencija pobude koja je potrebna da bi se odrzao odredeni nivo misi¢ne
aktivacije je direktno proporcionalan brzini kontrakcije. Odatle, fizioloski odziv na svaku
promenu u elektricnoj pobudi zavisi od istovremenih promena u miSi¢noj mehanici, a

gubitak sile ne mora obavezno da bude rezultat smanjenja elektri¢ne aktivnosti.

Ukoliko se zamor meri na osnovu smanjenja sile, promene duzine misi¢a i brzine pokreta
ne smeju da uticu na merenje. Sli¢no, promene u sveukupnoj misi¢noj aktivnosti ne smeju
biti pripisane promeni ponasanja pojedina¢nih motornih jedinica ukoliko je broj aktivnih
jedinica promenljiv. Stavi$e, merenja sile i elektri¢ne aktivnosti mogu biti narusena
nekontrolisanim stepenom oporavka ukoliko aktivnost nije neprekidna. Ove cinjenice
komplikuju interpretaciju vecine podataka o zamoru publikovanih u literaturi. Zbog toga
se naj¢esce razmatra zamor pri neprekidnoj maksimalnoj izometrijskoj kontrakciji, gde su
mnogi od ovih problema izbegnuti. Koliko su ovi rezultati daleko od ostalih tipova

kontrakcija, ostaje da se proveri.

Kako bi se ustanovilo da li je zamor rezultat smanjenjem aktivacije centralnog nervnog
sistema, moguée je uporediti brzinu opadanja intenziteta sile tokom neprekidne
maksimalne izometrijske voljne kontrakcije sa brzinom prilikom maksimalne stimulacije
motornog nerva (Slika 1.8). Ukoliko sila opada brZze tokom voljne aktivnosti i ukoliko se
moze obnoviti pomocu stimulacije nerva, onda je re¢ o ,,centralnom* zamoru. U slu¢aju
da sila podjednako opada u obe varijante, zamor je najverovatnije nastao na nekom mestu
iza tacke stimulacije i takav zamor se naziva ,,perifernim“. Poremec¢aj retko nastaje u
prostiranju akcionog potencijala duz motornog nurona, ali se to veoma cesto deSava na
neuromis$i¢nom spoju. Efikasnost prenosenja akcionog potencijala preko neuromisi¢nog
spoja i preko povrsinske membrane misi¢a moze se izmeriti tokom voljnih kotrakcija tako
Sto se snimaju:

1) Masovni akcioni potencijal (M wave) izazvan iz povrSine miSi¢a superpozicijom

pojedinacnih maksimalnih impulsa na nervu;

2) Prirodni, integralni ,,globalni* EMG;
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3) Aktivnost malih uzoraka gradivnih motornih jedinica, kori§¢enjem tankih

intramuskularnih Zi¢anih elektroda.

Poslednje navedeno merenje omogucava da se svaka promena u sveukupnoj misi¢noj
aktivnosti moze analizirati u svetlu promene broja i veli¢ine pojedinih vlakana 1
potencijala motornih jedinica, a ponekad i u funkciji promena u ponasanju pojedinacnih
motornih jedinica. Promene u sposobnosti povr§ine misi¢a da prenese akcioni potencijal
moze se razdvojiti od promena u neuromiSi¢noj transmisiji poredenjem rezultata
stimulacije nerva sa rezultatima direktno pobudenog izolovanog misi¢a u prisustvu neke
vrste miSiénog relaksanta (otrov, anestetik), kada neuromi$i¢na transmisija nije moguca
(Jones, Bigland 1979; Jones 1981). Ukoliko se gubitak sile ne moze povezati ni sa jednim
od ovih mesta, onda se moze smatrati da je zamor rezultat dogadaja na t-tubularnom

sistemu ili iza njega.

Merenje zamora

NeuromiSi¢ni zamor se pod odredenim okolnostima moze reflektovati na opadanje
performansi. Na primer, tokom neprekidne maksimalne kontrakcije sila misi¢a ¢e opadati
postepeno, tako da se zamor moZe uociti od pocetka vezbe (Slika 1.10 gore). Ukoliko se,
medutim, generiSe submaksimalna kontrakcija, Zeljeni intenzitet se moze odrzati duze
vreme. U ovom sluc¢aju zamor moze biti primecéen tek u trenutku kada misi¢ vise nije u
mogucnosti da proizvede zeljenu silu. Ova nemogucénost misi¢a da proizvede maksimalnu
silu je posledica prate¢ih procesa tokom vezbe, koji se mogu utvrditi povremenim

merenjem maksimalne sile (Slika 1.10 dole) .

Maksimalna voljna generisana sila. Pouzdana ocena zamora miSi¢a (kao Sto je
prikazano u Tabeli 1.1) u mnogome zavisi od merenja sposobnosti da misi¢ generise silu.
Kod ljudi je cesto koriS¢ena maksimalna voljna sila izometrijske kontrakcije. Kao Sto
navodi nekoliko autora, voljno generisana sila je ograni¢ena nedostatkom motivacije i
inhibitorskim efektima na razli¢itim nivoima u centralnom nervnom sistemu i na nivou

misSica (Slika 1.11) (Vollestad, 1995; Gandevia, 1995; Windhorst and Boorman, 1995).
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Slika 1.10 Shematski prikaz protokola zamora pri neprekidnoj maksimalnoj voljnoj kotrakciji (MVC) (gore)
1 pri cikli¢nim kontrakcijama od 45% MVC (dole). Zamor, ocenjen na osnovu sile pri MVC, se javlja od
pocetka u oba protokola, iako redukcija nije vidljiva toko prvih 10 min cikli¢nih submaksimalnih

kontrakcija (Vollestad, 1997).

Nekada ¢ak nije dovoljno ni snazno ohrabrivanje i stalna povratna informacija da potpuno
otkloni centralna ogranienja. Iz tog razloga Gandevia (Gandevia, 1995) istiCe vaznost
pravljenja razlike izmedu maksimalne voljne sile kontrakcije i maksimalne pobudene sile
(Tabela 1.1). Maksimalna pobudena sila se moze odrediti elektricnom stimulacijom
miSi¢nog nerva. Ukoliko termin zamor ograni¢imo na ,,smanjenje sposobnosti misi¢a da
generiSe silu izazvano vezbom®, centralni zamor se moze definisati kao ,,smanjenje
maksimalne voljne sile kontrakcije, koje se javlja tokom vezbe koja nije praéena padom

maksimalne pobudene sile®.
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Tabela 1.1 Terminologija i definicije

Termin

Definicija

Sila pri maksimalnoj voljnoj kontrakciji

Sila generisana pri postojanju povratne sprege i
ohrabrivanja, kada subjekat veruje da je to
maksimalan napor.

Maksimalna pobudena sila

Sila koju generiSe misi¢ ili grupa miSica kada
dodatno povecanje elektricne stimulacije ne uvecava
silu.

Maksimalna izlazna snaga

Snaga generisana pri postojanju povratne sprege i
ohrabrivanja, kada subjekat veruje da je to
maksimalan napor.

Zamor miSica

Svaki gubitak sposobnosti miSi¢a da generiSe silu ili
snagu izazvan vezbom.

Centralni zamor

Svaka redukcija sile maksimalne voljne kontrakcije
koja nije pradena istovremenom redukcijom
maksimalne pobudene sile.
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|

Izlazna sila ili snaga

Slika 1.11 Shematski prikaz kako razliciti metodi, ¢esto korisc¢eni u studijama zamora, mogu otkriti

informacije o procesima koji su potencijalno ukljuceni u generisanje sile ili snage. EMG: elektromiografija;

LFF: zamor pri niskim frekvencijama; TI: tvi¢ interpolacija; MVC: maksimalna voljna kontrakcija.

U skladu sa definicijom u Tabeli 1.1, najdirektnija ocena zamora se dobija merenjem sile

ili snage nastale kao rezultat maksimalnog voljnog napora ili elektricne tetanicke

stimulacije.

Maksimalne voljne kontrakcije (MVC) se dobijaju tako Sto se subjekat instruira da

proizvede najveéu mogucu silu, pri ¢emu su promene duzine ograni¢ene na pocetno

zatezanje miSi¢no-tetivne jedinice. Osnova direktnog merenja je oprema za merenje sile,
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kao i pouzdani i ponovljivi uslovi testiranja. Na primer, zamor tokom vezbi sa
ekstenzorima kolena je lako kvantifikovati iz razloga S§to postoji samo jedan pravac
generisanja sile (ili pokreta), a noga se moze drzati uvek u standardnoj poziciji. Uz vezbu
1 verbalno hrabrenje od strane osoblja, mogu se posti¢i veoma male varijacije maksimalne
voljne kontrakcije nezamorenih zglobova gornjih i donjih ekstremiteta. Korisnost
maksimalne voljne kontrakcije za druge miSi¢ne grupe je manje ocigledna. U mnogim
situacijama agonisti 1 antagonisti mogu na razliite 1 nepredvidive nacine uticati na
proizvedenu silu. Stavise, biomehanika moZe biti prilino koplikovana, kao §to je to
slu¢aj kod ramena ili donjeg dela ki¢me. U takvim slucajevima veoma je tesko pripisati
pad maksimalne sile ili snage bilo kom specificnom misicu, ukoliko ne postoje neke

dodatne informacije.

Snaga. Pored ocene sposobnosti da generiSe silu, ¢esto je vaZnije izmeriti mogucnost
miSi¢a da proizvede snagu. U poredenju sa izometrijskim kontrakcijama, koncentri¢ne
kontrakcije (na primer voznja bicikla) su viSe energetski zahtevne i zahtevaju brzu
regeneraciju ATP-a (Woledge i dr., 1985). Tako, merenje maksimalne izlazne snage moze
dati dodatne informacije, poSto se promene u procesima uklju¢enim u oslobadanje i
iskoriS¢enje energije mogu mnogo lakSe detektovati pri koncentricnim nego pri

isometrijskim kontrakcijama.
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Slika 1.12 Maksimalna snaga svake kontrakcije generisana tokom 25 sekundi maksimalnog cikli¢nog
napora pri konstantnoj frekvenciji (120 o/min). Prazni krugovi predstavljaju nezamoreno stanje; puni
krugovi predstavljaju podatke dobijene odmah posle 6 minuta zamaranja cikliénim vezbama visokog

intenziteta (Beelen i Sargeant, 1991).
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Tokom poslednjih decenija postalo je moguce izmeriti izlaznu snagu. U istraZivanjima se
koriste specijalno konstruisani ergometri sa konstantnom brzinom, kao i komercijalni
isokineticki uredaji (Cheetham i dr., 1986; McCartney 1 dr., 1983; Perrine i Edgerton,
1978). Maksimalna izlazna snaga se moze meriti pri razliitim brzinama kontrakcije, ali
zbog pokreta, svaka kontrakcija je kratka. Moment ¢e biti promenljiv tokom ciklusa
kontrakcije, a maksimalni moment (ili snaga), kao i ukupni rad se mogu izracunati. Ove
promenljive su analogne sili pri maksimalnoj voljnoj kontrakciji. Kontinuirano snimanje
momenta svake kontrakcije takode omogucava istrazivanje promena u maksimalnom i
prosecnom momentu izazvanih vezbom. Na ovaj nacin moguce je poredenje promena u

razli¢itim fazama kontrakcije.

U studijama zamora, promene izlazne snage se najceS¢e izu€avaju na osnovu trenutnih
promena u snazi svake kontrakcije pri kratkom maksimalnom naporu. Maksimalna snaga
se dostize za nekoliko sekundi, a zatim postepeno opada (Slika 1.12)(Sargeant i dr., 1981;
Cheetham 1 dr., 1986; Beelen i Sargeant, 1991). Snaga obi¢no opadne 50% tokom
maksimalnog napora tokom 30 s, kao $to je prikazano na Slici 1.12 (prazni kruzici).
Razvoj zamora tokom jedne ovakve vezbe se tako moze uporediti sa zamorom tokom
neprekidne maksimalne izometrijske voljne kontrakcije (Slika 1.10) (Jones i dr., 1979;

Bigland-Ritchie 1 dr., 1983).

Kako bi se proces zamaranja detaljnije izuc¢io, jedan od pristupa moze biti uporedivanje
efekata maksimalne snage sa efektima maksimalne sile. U studiji Newham i dr. (1991)
ispitivani su izokineticki moment i sposobnost generisanja izometrijske sile pre i posle 4
minuta maksimalnog istezanja kolena. Sila pri maksimalnoj voljnoj kontrakciji i
maksimalni moment tokom brzih izokineti¢kih kontrakcija su opali na oko 80%, dok je
pri sporim izokinetickim kontrakcijama primecen neSto vec¢i pad. Odatle, sveukupni

zamor mozZe biti ocenjen na osnovu razli¢itih probnih kontrakcija.

Jedna od prednosti koriS¢enja makimalne voljne sile ili snage prilikom ispitivanja zamora
je to Sto je takav izlaz integralni rezultat celokupnog lanca dogadaja. I jedan i drugi
pristup ukljucuju razliCite ulaze na svim nivoima u procesu aktivacije (Slika 1.11).
Odatle, svaki pad na izlazu moze nastati usled centralnog zamora ili usled faktora iza
motoneurona. Voljne kontrakcije mogu posluziti kao prvi izbor metoda, pre dodatnih

istrazivanja koja bi detaljnije ispitala mesta i mehanizme zamora.
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Tetanicka sila. U nekim situacijama, maksimalna sila ili snaga mogu biti ispitani
koris¢enjem elektricne stimulacije motoneurona ili samog miSi¢a. Koris¢enjem ovog
pristupa, sva ograni¢enja nastala u centralnom nervnom sistemu su iskljucena, tako da se
moze ispitati sposobnost misi¢a koji se razmatra. Stimulacija nerva zahteva pristup nervu
koji se stimuliSe i1 lako je primenjiva kod malih miSi¢a, kao §to su misi¢i Sake. Takode,
misi¢i potkolenice, pa ¢ak i respiratorni miSi¢i se mogu ispitivati stimulacijom nerva
(Bigland-Ritchie i dr., 1986; Fitch 1 McComas, 1985; Bellamare i Bigland-Ritchie, 1987;
McKenzie i Gandevia, 1991). Jedna od mana stimulacije nerva je to S§to intenzivna
stimulacija moze dovesti do blokade neuromi$i¢ne transmisije (Jones, 1996). Ukoliko
dode do ovakve blokade, dobijena merenja su nepouzdana, a izmereni zamor je precenjen
u odnosu na stvarni fizioloski zamor. Kako bi se izbegao ovaj problem, mnogi istrazivaci
koriste kratke serije visokofrekventne stimulacije. Za veéinu potreba, stimulacija od 50
Hz tokom 200-400 ms je dovoljna da se dostigne tetanicka sila. Pojedinacni trzaji (single
twitch) su takode Cesto koriS¢eni da bi se izmerio potencijal za generisanje sile. Sila pri
pojedina¢nim trzajima je obi¢no veoma mala, tako da ju je tesko taéno izmeriti. Stavise,
razli¢iti tipovi miSiénih vlakana imaju razli¢ite stepene tvi¢ potencijacije. S obzirom na

sva ova razmatranja, interpretacija sile pojedinacnog trzaja je dosta teska.

Posto generisanje tetanicke sile ne zavisi od centralnog sistema, poredenje sa promenama
pri maksimalnim voljnim kontrakcijama obezbeduje procenu centralnog zamora.
Nekoliko istrazivaca je koristilo ovakvu proceduru i1 pokazalo da se ponovljene
submaksimalne kontrakcije kvadricepsa mogu obavljati preko 30 min bez primetnog
centralnog zamora (Bigland-Ritchie i dr., 1986; Vollestad i dr., 1988). Takode, kod
pacijenata koji imaju fibromialgiju i Zale se na umor, nije se moglo ustanoviti postojanje
centralnog zamora tokom 20-30 min cikli¢nih vezbi kvadricepsa (Menghshoel 1 dr.,
1995). Kada je isti protokol primenjen na zdrave subjekte, koriS¢enjem soleusa ili
respiratornih misi¢a, maksimalna voljna sila je opala duplo brze od tetanicke sile. To
pokazuje da se polovina gubitka maksimalne voljne sile moze objasniti procesima u
centralnom nervnom sistemu (Bigland-Ritchie i1 dr., 1986; Bellamare 1 Bigland-Ritchie,
1987). Na osnovu toga mozemo zakljuciti da razvoj centralnog zamora moze znacajno da

varira izmedu razli¢itih misica.
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Zamor pri niskim frekvencijama (Low Frequency Fatigue — LFF). U mnogim
istrazivanjima je koriS¢ena sila pojedinacnog trzaja kako bi se procenio gubitak u
sposobnosti da se generiSe sila. Jo§ od prvih rezultata Edwardsa i dr. (1977), mnogi
istraziva¢i su pokazali brzi pad sile pojedinacnog trzaja u odnosu na tetanicku silu.
Stavie, nasuprot relativno brzom oporavku od tetani¢ke sile, sila pojedinaénog trzaja
zahteva sate i dane kako bi se miSi¢ potpuno oporavio (Jones, 1996). Nesrazmerno
opadanje sile pojedinacnog trzaja se naziva zamorom pri niskoj frekvenciji (low-
frequency fatigue — LFF) i ustanovljen je tokom intenzivnih vezbi, kao i tokom cikli¢nih
submaksimalnih kontrakcija (Edwards i dr., 1977; Bigland-Ritchie i dr., 1986). Edwards 1
dr. (1977) su zaklju¢ili da je LFF izazvan redukovanim oslobadanjem Ca®" iz
sarkoplazmatskog retikuluma. Skorija istrazivanja na zivotinjskim miSi¢ima in vitro su
potkrepila ovu pretpostavku (Westerblad i dr., 1933). Posto sila pojedinac¢nog trzaja moze
biti veoma mala tokom vezbe, mnogi autori koriste odnos izmedu sile generisane pri 10
(ili 20) 1 50 Hz kao meru zamora pri niskoj frekvenciji. Tako, elektricna stimulacija nerva
ili miSica niskim 1 visokim frekvencijama moze obezbediti procenu efikasnosti prenosa

signala od pobude sarkoleme do vezivanja Ca** za kontraktilne proteine.
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2. Modeliranje misi¢a i miSiénog zamora

Misi¢ je materijalno telo koje se pokre¢e i deformiSe pod spoljaSnjim i1 unutra$njim
mehani¢kim dejstvima. Zahvaljuju¢i tome osnovni mehanic¢ki principi kretanja
deformabilnih tela mogu biti primenjeni. Kako bi se opisalo mehanicko ponaSanje
bioloskih tkiva, zakoni o odrzanju energije, mase i impulsa igraju glavnu ulogu. Ovi
zakoni, zajedno sa konstitutivnim relacijama koje opistuju materijalne karakteristike
tkiva, kao i grani¢nim i pocetnim uslovima, omogucéavaju da se matematicki resi veliki
spektar funkcionalnih bioloskih problema. Matematicki, ove relacije su predstavljene

parcijalnim diferencijalnim jednac¢inama.

Mnogi meki bioloSki materijali su izlozeni velikim deformacijama, a relacije izmedu
napona i deformacije su nelinearne, anizotropne i nehomogene. Kada na to dodamo i
kompleksnu geometriju bioloskih struktura, postaje nemoguce naci reSenje ovih jednacina
u zatvorenom obliku. Umesto toga mozemo iskoristiti razli¢ite numericke metode kako
bismo nasli zadovoljavaju¢e priblizno reSenje ovih jednacina. Kako bi se odredio
mehanicki odziv miSi¢a, mozemo iskoristiti metode analize mehanike solida, kao Sto je
Metod konacnih elemenata. Metod konacnih elemenata transformiSe parcijalne

diferencijalne jednacine u konacan skup algebarskih jednacina.

PonaSanje skeletnog miSica je bazirano na visoko nelinearnom aktivnom i pasivnom delu,
koji su opisani razli¢itim matematickim modelima. Ovi modeli ukljucuju razlicite
parametre od stimulacije koja kontroliSe aktivni napon do mehanickih karakteristika tkiva

koje odreduju pasivni napon.

U ovom poglavlju je predstavljen osnovni koncept analize skeletnih misica metodom
kona¢nih elemenata, koji je prakticno isti za sva deformabilna tela i konstrukcije. S
obzirom da su miSi¢i izlozeni velikim pomeranjima i deformacijama, obraden je i
generalni pristup u modeliranju velikih pomeranja i deformacija metodom konaénih
elemenata. Pored ovoga date su i neke specificnosti vezane za modeliranje miSica, kao 1

detalji koji se odnose na modeliranje miSi¢nog zamora.
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2.1. Numeric¢ke metode za modeliranje mehanickog odziva
misSic¢a

Metod konacnih elemenata

Analiza inZenjerskih sistema zahteva idealizovanje tih sistema u formi koja moze biti
reSena, formulaciju matematickog modela, reSavanje ovog modela i interpretaciju
rezultata. Metod konacnih elemenata (MKE) je jedan od najopstijih numeri¢kih metoda

koji se koristi za reSavanje problema u inzenjerskim analizama i dizajnu.

Razvoj MKE je direktno vezan za pojavu racunara. Osnovne ideje MKE postavili su
Argiris (Argyris 1 Kelsey, 1954), Tarner (Turner i dr., 1956) i Klaf (Clough, 1960).
Sedamdesetih godina zapoceta je primena MKE na nelinearne probleme cCvrstih tela
(solida), kao 1 na druge oblasti (mehanika fluida, provodenje toplote, elektromagnetizam
itd.) (Kojic i dr., 1998). Primena MKE je danas prosirena i na najslozenije probleme kao

Sto je biomehanika i bioinzenjering uopste.

S obzirom da je ponasanje vecine kompleksnih struktura gotovo nemoguée opisati
analitickom formom, koriste¢i MKE ovakve strukture diskretizujemo na veliki broj
konacnih elemenata ¢ije ponaSanje moZemo opisati tacno ili priblizno tacno. Svi elementi
povezani su medusobno zajedniCkim ¢vorovima, a njihove medusobne relacije su
definisane zakonima o odrzanju mase, energije i impulsa, kao i konstitutivnim
jednaCinama materijala od koga su saCinjeni elementi. Ovakve, medusobno povezane,
relacije formiraju sistem algebarskih jednacina koji je moguce reSiti direktnim ili
iterativnim metodama. ReSavanjem sistema prakticno se dobija konfiguracija strukture u

ravnoteznom stanju.

Slika 2.1 daje shematski prikaz misic¢a diskretizovanog na 3D konacne elemente. MiSi¢ se
deformiSe pri spoljasnjem optere¢enju 1 unutraSnjoj pobudi i u opStem sluc¢aju ima velika

pomeranja i deformacije.
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Slika 2.1 MiSi¢ biceps brachii ¢oveka diskretizovan na 3D konaéne elemente

Nelinearna analiza u mehanici solida

Osnovni problem u nelinearnoj analizi je pronalazenje ravnoteznog stanja tela izlozenog
odredenom opterecenju. Ukoliko pretpostavimo da su spoljaSnja opterecenja funkcija
vremena, uslovi ravnoteze sistema konacnih elemenata, koji predstavlja telo koje se

razmatra, moze se izraziti kao
nFext_nFint :0 (211)

gde je "F*" vektor spoljasnjih ¢vornih sila u konfiguraciji n, a "F™ vektor ¢vornih sila

koje odgovaraju naponima elemenata u ovoj konfiguraciji. Tako imamo da je
nFext — anxt + nF;xt + nF;xt (2 1 2)
gde su "F2M, "F' i "F vektori ¢vornih, povrSinskih i zapreminskih sila redom.

Relacija u jednacini (2.1.1) mora da izrazi ravnotezno stanje sistema u trenutnoj

deformisanoj konfiguraciji, uzimajuéi u obzir sve nelinearnosti. Takode, u dinamickoj

analizi, vektor "F ukljucuje inercione i prigusne sile.
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Ukoliko se radi o reSavanju nelinearnog odziva, ravnotezna jednacina (2.1.1) mora biti
zadovoljena tokom citave istorije opterecivanja. Drugim recima, promenljiva n moze da

uzme bilo koju vrednost izmedu nule i poslednje konfiguracije od interesa.

Za mnoge probleme potrebno je izraCunati napone 1 pomeranja pri odredenom
optere¢enju ili u odredenom vremenskom trenutku. U nekim nelinearnim statickim
analizama ravnotezna konfiguracija koja odgovara ovom opterecenju moze biti izracunata
bez racunanja drugih r