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KONTROLLEN AV MOTORIKEN,
SARSKILT TONUS
OCH SPASTICITET

Av RAGNAR GRANIT

‘Experiment frin de senaste aren har lett till en omvar-
dering av vara synpunkter pa den motoriska kontrollen
av de ventrala horncellerna, varover pid uppmaning av tid-
skriftens redaktion hir nedan skall limnas en samman-
fattande redogorelse. Det har visat sig att det dels finns
olika ventrala hornceller for utlosning av fasiska och toniska
reflexer frdn musklerna, dels att styrningen av muskel-
sinnets Lkanslighet genom sirskilda neuroner, gamma-
systemet, ir av avgorande betydelse for det reflektoriska
skeendet, sdrskilt i den man det giller s.k. toniska reflexer.
Dirmed kommer dven motorikens kontroll och hela spasti-
citetsproblemet i ny belysning och salunda far frigorna
kliniskt intresse.

Inledningen till denna utveckling gar tillbaka pad LEXKSELLs
arbete av ar 1945, vilket visade att de sm& neuronerna i
ventralroten, som utsinder fina tradar till musklerna, icke,
sasom Eccres & SHERRINGTON? pa sin tid trodde, dr av-
sedda for sma men i 6vrigt vanliga motoriska enheter (smé
knippen av muskelfibrer) utan projicerar pa muskelns sin-
nesorgan, de s.k. muskelspolarna. Forsok av MATTHEWS®
tydde redan hirpd. Nir man® retar dessa nervtriddar selek-
tivt, si upptrider icke ordindra muskelkontraktioner utan en-
bart kontraktioner i muskelspolarnas muskulara element, var-
vid det mellan dem inneslutna sinnesorganet retas till urladd-
ning och utsinder impulser till de ventrala horncellerna.
Det underlittar forstielsen av det foljande, om dessa neu-
roner betecknas som gamma-celler och de ordindra moto-
riska neuronerna som alfa-celler. Termerna grundar sig
pa deras olika ledningshastighet i Erlanger-Gasser-skemat,
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snabbt ledande alfa- och lingsamt ledande gamma-tradar.
De sistndmndas ledningshastighet uppmittes av LEKSELL.
Dennes pionidrinsats bearbetades i detalj i vackra under-
sokningar pd enskilda tridar med i 6vrigt standardteknik
av KUurrLER & al*' i Baltimore, som stannade fér upp-
fattningen att gamma-systemet hade till uppgift att
stdlla in sinnesorganets kanslighet pi dess optimala niva
nar muskeln forkortades eller forlingdes. Sinnesorganet
ligger nimligen, sisom MATTHEWS® visat, parallellt
med muskeltridarna (se fig. 1). Om nu alfa-neuro-
nerna aktiverar muskeln si att den férkortas, si avlastas
spanningen pd muskelspolen och sinnesorganet tystnar, for
den hindelse gamma-systemet icke samtidigt aktiveras si
att sinnesorganets speciella muskelvivnad bringas till mot-
svarande grad av kontraktion. Da kan de dnyo fungera..

En annan och delvis motsatt uppfattning framstillde
Erprep & al® pi basen av sina experiment (se nedan).
Enligt oss var muskelspolen det sensori-motoriska instru-
ment genom vilket gamma-systemet indirekt genom sin
slinga Gver sinnesorganet paverkade alfa-horncellerna till
att stdlla in muskelns lingd pa den nivd som bestdmdes
av spolens urladdning, vilken ju som schemat (fig. 1) visar
projicerar pd alfa-cellerna. I en Oversiktsartikel har detta
val uttryckts av HAMMOND & al.'” med formuleringen att
muskelspolarnas roll dr »to monitor the performance of
the muscles themselves». Det ar alltsi icke muskelns grad
av strackning som stiller in spolen utan spolens grad av
strackning som stdller in muskeln. Forst ndr muskelns ten-
sion blir mycket hog, utloses en inhibitorisk effekt fran
denna pd gamma-cellerna'® '*, Dessa upphér di att sidnda
kontraherande impulser till spolen, som i sin tur avbryter
sin effekt pa alfa-cellerna, vilka dirfor tystnar och be-
reder muskeln mojlighet till avslappning infér den hotande
risken av 6verspanning. Denna inhibitoriska reflex, som
har karaktidren av ett slags ssikerhetsventily, 4r den enda
man kinner frin muskelsinnet pid gamma-systemet och
redan darfor synes -det mer #n’ osannolikt att muskeln
skulle stalla in gamma-systemet sa att spolen alltid vore i
balans med det for Ggonblicket foreliggande kontraktions-
tillstindet. For en sadan teori vore det nodvindigt att
kunna. pdvisa nagra sinnesorgan med vilka muskeln kunde
stilla in gamma-systemet.
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Fig. 1. Schema over alfa- och gamma-systemen enligt GRANIT
& Kaapa. Muskeln och muskelspolens parallella anordning dr
skematiskt dtergiven. Impulsurladdningen i vila och dess upp-
horande vid ren alfa-kontraktion till hdoger. Spolen projicerar
pd alfa-cellerna och dess poler innerveras av gamma-trddar.

Vid detta laget ar bevisen for gamma-systemets roll
som aktiv kontrollant av muskelns lingd tre: 1) om genom
de-afferentering de av gamma-systemet fran spolen utlosta
impulserna forhindras att na alfa-neuronerna, si forsvinner
det decerebrerade djurets reflexer, d.v.s. alfa-neuroner-
na tystnar, ehuru gamma-neuronerna fortfarande underhal-
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ler spol-kontraktion®. 2) Om gamma-systemets aktivitet
nedsittes med klorpromazin forsvinner strick-reflexernal®.
3) Gamma-trddarna kan selektivt blockeras med kokainl®s-
ning runt nerven®, ., Diarvid forsvinner ocksi strickre-
flexerna, innan varken det sensoriska eller (alfa-)motoriska
systemet paverkats, sdsom 1 vackra forsok visats av MATT-
HEWS & RusawortH®!, bekriftande ELbrep & al.’. Hir
nedan skall ges en fullstindigare bild av innebérden av dessa
fakta.

Resultaten betyder att muskelspolen ar muskelns pri-
vata langdmaitningsinstrument, som registrerar skillnaden
mellan muskelns lingd och spolens lingd. Om gamma-
systemet genom sin aktivitet forkortar spolen, utévas drag-
ning pa sinnesorganet, vilket ligger i en sdck mellan dess
tva muskuldra poler, och impulser utgar till alfa-cellerna
(fig. 1) som retas till aktivitet, varvid muskeln tvingas
sammandraga sig till spolens lingd.

Harigenom blir mekanismerna for styrningen av spolen
genom gamma-systemet ocksd de fundamentala mekanis-
merna for toniska reflexer. Med sadana inledes muskel-
rorelse. Vi har mojlighet att stilla in spolen pid den for
olika dndamal nodvindiga kinsligheten. Giller det violin-
spel i ena fallet och viktlyftning i det andra, si miste
muskelspolen i bada fallen vara ritt instilld for att icke
muskelrorelsen skall foérlora den for uppgiften nodiga kon-
trollen fran sitt sinnesorgan. A andra sidan finns det sikert
snabba rorelser, som #dger rum utan spolkontroll®.

Sélunda blir det gamma-systemets egenskaper, som i
forsta hand skall studeras i syfte att klargora hur det gir
till ndr de toniska reflexerna skotas Over slingan genom
muskelspolen. Dess forsta viktiga egenskap &r att vara
tonisk, d.v.s. gamma-impulser utskickas permanent till spo-
len®, 2,35 T sin tur innebar detta att spolen toniskt eller
permanent urladdar sig pid de ventrala alfa-horncellerna.
Skares gamma-slingan av genom de-efferentering, s krives
betydligt starkare dragning i muskeln for att fi spolen
att urladda sig. I fig. 2, C och D (i fortsittning) regi-
streras en muskeldragning, som leder till urladdning av spo-
len, vilken &r tyst dnda tills den kraftiga dragningen inleds.
I A och B dr samma dragning utford med intakt gamma-
slinga. Didr dr nu en kraftig strickreflex adderad till drag-
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Fig. 2. Aktiviieten i enskild gastrocnemius-muskelspole hos
decerebrerad katt med 20 mg kloralos per kg. A med B i fort-
sattning. Muskelstrickning och strickreflex. C och D, samma
strackning, sedan muskeln de-efferenterats. I bdda fallen wut-
gangstension = 0 och 10 mm strdckning. 10 sek. utskurna mel-
lan A och B, 32 sek. mellan C och D. Jamfor impulsmonstret i
A ock B med C och D, som aterger muskelspolens vent perifera
egenskaper, sedan gamina-systemet urkopplatsd.

ningen sdsom sddan (i C och D), och spolen urladdar sig
dessutom 1 initialliget av praktiskt taget O-tension fore
och efter dragningen. Karakteristiska dr de smi oregel-
bundenheterna i urladdningen, som beror pa smé variatio-
ner i gamma-impulsernas frekvens.

I hjiarnstammen och 1 lilla hjarnan finns viktiga centra
for reglering av toniska kontraktioner. En frisdttning av
hjairnstammens centra sker t.ex. vid decerebrering enligt
SHERRINGTON med intrakollikuldrt snitt. GranNiT &
Kaapa® visade att hjirnstammens centra vid retning (med
Horsley-Clarke-teknik for inforing av retningselektroder)
bade kan starta och hdmma gamma-systemet, en egenskap
som dessa centra dven befanns dela med andra orter i
hjarnan, fran vilka motoriska effekter kunde utldsas, in-
klusive den motoriska hjarnbarken. Spasticiteten hos Sher-
rington-preparatet, lemmarnas karakteristiska styvhet och
overdrivna striackreflexer, fann de bero pa excessiv urladd-
ning av gamma-impulser fran hjarnstammen. Redan vid
sekelskiftet hade SHERRINGTON sett, att detta patologiska
tillstand forsvann vid avskarning av dorsalrotterna. Genom
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vara® experiment med rotavskidrningar erholls nu férkla-
ringen hirtill; den lag i bortfall av muskelspolarnas av
gamma-systemet underhallna excessiva impulsurladdning.
Den kliniska betydelsen av dessa forsok ir att de ger en
forklaring pd en form av spasticitet. Férutom denna »gam-
ma-spasticitet> genom slingan till muskeln finns det ocksi
en ren alfa-spasticitet, t.ex. hos lillhjarnsrigiditeter, hos
vilka gamma-systemets aktivitet befanns vara nedsatt‘.
Sannolikt dr dock hos ménniskor blandade typer och gam-
ma-typer av indirekt spasticitet genom slingan till muskeln
vanligare.

Nyligen bekriftades dessa forsok av MATTHEWS &
RusawortH?, som med kokain selektivt blockerade gam-
ma-trddarna hos Sherrington-preparatet. Dirvid foérsvann
de toniska strdckreflexerna. Spasticitet ir ju definitions-
massigt stegrade strickreflexer. Pa en lillhjirnsrigiditet
gick det inte att genomfora forsoket. Rigiditeten kvarstod
efter gamma-blockering. HENATSCH & INGVAR!® angrep
problemet frin den centrala 4ndan genom att ge djuren
klorpromazin. Detta dmne visade sig hos Sherrington-
preparatet kraftigt nedsitta gamma-systemets aktivitet,
varvid de patologiskt stegrade strickreflexerna férsvann.
Pa lillhjarnsrigiditet hade klorpromazin ingen effekt.

Om gamma-systemet skall kunna spela denna viktiga roll
s& méste det retas och himmas parallellt med alfa-systemet,
d.v.s. de bada systemen maiste vara sammankopplade. Alla
undersckare har funnit detta®, . I sjilva verket borjar
toniska muskelreflexer icke med alfa-impulser, utan forst
aktiveras gamma-systemet, och dess impulser nar trots om-
vagen over slingan de ventrala alfa-horncellerna snabbare
an den direkta vigen, forutsatt att det giller rorelser
av ordindr snabbhet, vilka utféras med tonisk instill-
ning av musklerna for uppgiften i friga. Detta giller for
bide perifera reflexer och innervation frin hjirnstammen.
Man kan fraga sig hur detta dr mojligt, sirskilt med hin-
syn till den linga ledningsstrickan frin hjirnbasen. Svaret
gavs av GRANIT & HOLMGREN®® i ett arbete vari de visade
att det fran hjarnstammen utgick en mycket snabb gam-
ma-bana ner till ventralhornet. Vid sidan dirav fanns ett
laingsamt system. Det forra kunde lidtt 6verskédras i sido-
strangarna, men det senare var utomordentligt resistent
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Fig. 3. Varje par kurvor dterger hos kloralos-uretan-katt, upptill elekiroencefalogrammet,
nedtill aktiviteten i enskild gastrocmemius-muskelspole. Observera att aktivitet i spolen
sammanfaller med desynkroniserat aktiviietselektroencefalogram, medan tysinad sant-

manfaller med ldngsamma stor-vdgiga somn-sspindles» i eeg".

mot ryggmirgssnitt, si att siga anlagt med stor sikerhets-
marginal for att tjina permanent tonus.

Intressant dr att hjarnstammens aktiveringscentrum
(MAGOUNs reficular activating system) har dessa starka
gamma-effekter’s, I och {or sig ar det dock latt att forstd
att om ett djur skall aktiveras, sa maste muskeltonus kom-
ma i ging. Hur livligt gamma-systemet spelar med i alla
vaxlingar av vakenhetsgraden framgick ur forsok av voN
Eurer & SODERBERG’, 8, dir samtidigt elektroencefalogram
och gamma-aktivitet registrerades (Over spolen). Nar
elektroencefalogrammet overgick i somntyp, minskade eller
tystnade urladdningarna frdn muskelspolen, medan livlig
urladdning Ater vidtog, d& djuret vaknade (fig. 3).

Man frigar sig nu pa vilket sdtt muskelspolen piverkad
av gamma-systemet kan dstadkomma spasticitet, d.v.s.
stegrade strickreflexer. Formodande att forklaringen stod
att soka i vad som kallas post-tetanisk potentiering inledde
vil® en serie undersokningar harover. Med post-tetanisk
potentiering forstir man ett sedan slutet av féregdende
sekel i princip bekant faktum, ndmligen att en rdcka im-



Fig. 4. De-efferenterad, decerebrerad kait.

strickreflexen dskddliggjord med enskild tonisk alfa-cell i ventralroten. Nir dragningar-

nas antal Gkar, potentieras strickreflexen i den enskilda cellens axon och blir stonisks.

Reflexen hdanfor sig till fotledsextensorer, vilka strickas for att pdvisa dem toniska

karaktiren hos detta meuron. Pd sd sdit imiteras gamma-systemets effekt pa spolen.
Pd grund av de-efferenteringen dr gamma-systemet i och for sig avkopplat.

(GranIT, PASCOE 0ch STEG, 1957.)

pulser (en tetanus) presynaptiskt stegrar retbarheten i den
bana, som tetaniserats. Post-tetanisk potentiering wvid
synapser efter elektriska impulssalvor har i var tid intres-
serat flera forskare, som t.ex. BRONK och hans elever i
sympatikusganglier, LLoyD i synapsen fran muskelspolens
afferenter, EccrLes, FENG och KaTz och deras olika med-
arbetare i de motoriska andplattorna, som ju kan betraktas
som modellen for transmissionssynapser. Har saknas an-
ledning ingd pa de forestdllningar man gor sig om arten
av detta fenomen. Vi har nu blott anvindning f6r sjilva
principen, post-tetanisk potentiering, och orsaken hartill
ar dels att gamma-systemet vid intrakollikular spasticitet
forcerar fram hogfrekventa impulssalvor genom muskel-
spolarna, dels att processens presynaptiska karaktdr inne-
bir en markning (labelling) av en specifik bana, sasom i
vart fall de stortradiga muskelafferenternas. Det dr genom
dessa som den pd gamma-aktivitet grundade spasticiteten
drives fram.

Det gillde forst att bevisa att processen var normal.
d.v.s. att potentiering kunde utlosas med muskelstrick-
ningar (som aktiverar spolen, ju mera dess starkare gam-
ma-systemet haller den kontraherad) och icke blott med
frekventa elektriska synkronretningar. Den uppfattningen
har ndmligen ritt!, att potentiering av namnvird grad icke
kan fis fram genom naturliga retningar, sdsom t.ex. 1 vart
fall, upprepade muskeldragningar. I en serie arbeten!?, 12, 1¢
visades denna uppfattning vara oriktig. Utan ldnga for-
klaringar kan slutresultatet enkelt ses i fig. 4.

Naturlig post-tetanisk potentiering av
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Fig. 5. De-efferenterad, decerebrerad katt. Tvd ventrala alfa-
cellers reflektoriska wrladdning isolerad i rotem. Forst testas
med 10 mm strickning av fotledsextensorerna. Sedan tetani-
seras den afferenta mervem 10 sek. Efterdt kvarblir post-teta-
nisk potentiering. Vid firnyad testning svarar nu den lilla im-
pulsen toniskt, medan den stora fortfarande blott ger fasiska
reflex-svar pd dragning. Dragningarnas myogram dr inforda i
diagrammet .12

Djuret dr de-efferenterat, varfor gamma-kretsen ar av-
bruten. Sasom framgar av det sagda, ar det under sidana
forhallanden svart att fi fram toniska strick-reflexer. Vi
registrerar (fig. 4) fran en enskild trad i ventralroten vil-
ken genom en strickning av muskeln aktiveras till ett
fasiskt svar. Nar man drar tva ganger i muskeln och sedan
vidmakthéller dragning, si framtrider redan ett mera
toniskt svar. Ndr man drar nio ginger och darpa haller
muskeln striackt sa foljer, som fig. 4 visar, en ling kraftig
tonisk urladdning. Med dessa snabba dragningar har vi
imiterat de effekter som gamma-systemet kan astadkom-
ma, namligen post-tetanisk potentiering genom hogfrekventa
urladdningar fran muskeln. Samma effekt kan fas till stand
genom att potentiera systemet elektriskt med hogfrekvent
retning av de stora muskelafferenterna. Vi har med andra
ord genom post-tetanisk potentiering framkallat ett till-
staind av spasticitet, som varar flera minuter. Detta till-
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stdind har Aastadkommits uteslutande genom de muskel-
afferenter, som ligger under gamma-kontroll.

Infér detta resultat stdller man sig frigan om alla ven-
trala alfa-hornceller pa detta sitt kan tvingas till tonisk
urladdning eller om det dr speciella celler i ventralroten
som har denna egenskap. GrANIT & al.? gjorde en studie
av 100 ventralrotceller och fann att det verkligen var spe-
ciella alfa-celler som betedde sig toniskt. De andra alfa-
cellerna kunde endast svara fasiskt pd muskelstrickning
hur de dn potentierades. Fig. 5 4terger detta resultat, I
figuren har potentieringen astadkommits pa elektrisk vig
genom att tetanisera de stora muskelafferenterna. Fore och
efter tetaniseringen har testning skett genom muskeldrag-
ning pi sitt som figuren redovisar i detalj. I ovrigt dver-
ensstammer experimentet med fig. 4. Det intressanta i re-
sultatet var icke blott att endast bestimda alfa-neuroner
kunde fas att reagera toniskt pd strickning efter tetanise-
ring utan ocksd att dessa neuroner gav storre impulser dn
de toniska och sdledes hade storre ledningshastighet. De
toniska alfa-ventralhorncellerna #r sannolikt darfor ocksd
mindre dn de fasiska, ty man far antaga att den utgdende
axonens storlek bestimmes av cell-storleken. Bdda #r na-
turligtvis avsevirt storre dan gamma-cellerna.

Slutresultatet av de experiment som hir i stark forkort-
ning redovisats &r salunda, att gamma-systemet genom
muskelslingan driver sirskilda alfa-celler fasiskt och andra
toniskt. Det ar speciellt de sistnimnda, som liter sig sa
starkt potentieras, vilket tyder pa att de skulle vara sir-
skilt rikligt forsedda med stora muskelafferenter. Denna
hypotes har nyligen bekriftats® med direkt registrering
intracelluldrt fran alfa-hornceller. Darvid kan de direkt
identifieras och samtidigt kan ledningshastigheten for deras
axoner bestimmas. De ldangsamt ledande alfa-cellerna visa-
de sig ha sdrskilt starka projektioner fran muskelafferenter-
na. De hade ocksa andra egenskaper, som vil passade in
pa den generella slutsatsen att de toniska ventrala horn-
cellerna ar ett system for sig'®.

Principiellt ar dirmed den nya aspekten pa muskeltonus
1 sina huvuddrag utredd. Det grundar sig pa tonisk inner-
vation fran gamma-systemets kontrollerande centra i hjir-
nan, sirskilt i hjarnstammen. Gamma-systemet sitter ge-
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nom slingan till muskeln upp toniska urladdningar Over
detta egendomliga sensori-motoriska instrument, muskel-
spolen, som dirigerar muskelns anpassning med hansyn till
langd. I sin tur gir de exciterande muskelafferenterna med
sarskilt starka projektioner pa speciella alfa-celler i ventral-
hornet, vilka tillhor de mindre alfa-cellerna, och genom post-
tetanisk potentiering hillas vid tonisk beredskap. Savitt
vi kan se? dr det, Atminstone hos katten, sirskilt till roda,
langsamma muskeltradar som dessa cellers axoner gi. Pato-
logisk frisittning av gamma-spol-kretsen iAr en vasentlig
faktor i spasticitet.

Det har hir varit nddvindigt att presentera resultaten i
en forkortning, som icke ger nigon uttommande bild av
arbetet pa gamma-systemets fysiologi. Upp till 1955 finns
detta arbete sammanfattat®?, men den slutliga utvecklingen
av de motoriska aspekterna, vilka mahinda for klinikern ar
de intressantaste, har dnnu icke erhallit ndgon sammanfat-
tande framstéllning. En kort sidan har influtit i forhand-
lingarna for ett symposium vid den kongress som under
sommaren anordnades i Briissel av neurologer, neurokirurger
och kliniska neurofysiologer’. Konsekvensen av dessa ar-
beten 4r att motoriken nu maste byggas upp fysiologiskt i
dessa nya termer, gamma, fasisk alfa och tonisk alfa, vilket
1 beaktande av problemens tekniska svarighetsgrad kom-
mer att kridva ménga ar.
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MOTOR CONTROL WITH SPECIAL REFERENCE
TO TONUS AND SPASTICITY

By RAGNAR GRANIT

Recent work in this field is outlined. The evidence presented
shows that the postural or tonic reflex control is run by the
gamma ventral horn cells over a loop through the muscle spind-
les back to the ventral horns, where the spindle afferents pro-
ject onto the alpha or ordinary motor cells. These projections
are particularly dense on the alpha cells in the smaller range
which are tonic, ie., capable of maintaining a sustained stretch
reflex. The large alpha wventral horn cells are phasic in terms
of muscular afferents.

This re-orientation in our ideas of motor control makes it
necessary to go over the ground again in terms of the three
new systems: the gamma, the tonic alpha and the phasic alpha
cells.

(Nobelinstitutet for neurofysiologi, Karolinska institutet,
Stockholm 60; Head: R. Grawnit.)
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