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Различные неврологические заболевания, при которых страдают мотонейроны или их аксоны, приводят к снижению количества функционирую-
щих двигательных единиц (ДЕ). Подсчет количества сохранных ДЕ имеет значение в оценке прогрессирования патологического процесса, связанного 
с гибелью мотонейронов. Количественная оценка ДЕ, как правило, невозможна методами рутинной электромиографии. Поэтому на протяжении 
последних десятилетий ведется поиск электрофизиологических методов оценки количества ДЕ, которые на сегодняшний день объединяются под об-
щим названием MUNE (Motor Unit Number Estimation). Первая публикация MUNE датируется 1971 г. С тех пор появились многообещающие, более 
точные и менее трудоемкие модификации, предложены новые способы подсчета ДЕ. В последние годы мы наблюдаем возрастающий интерес к MUNE 
в связи с поиском новых методов лечения болезни двигательного нейрона, определения их эффективности и динамического контроля течения за-
болевания. Сегодня MUNE рассматривается как потенциальный биомаркер при проведении клинических испытаний новых способов лечения болезни 
двигательного нейрона. В обзоре изложены доступные методики MUNE, приведены их сравнительные характеристики, преимущества и недостатки 
каждого из них, обсуждается опыт и перспективы их применения.

Ключевые слова: двигательные единицы, электромиография, MUNE, болезнь двигательного нейрона.

Для цитирования: Муртазина А.Ф., Белякова-Бодина А.И., Брутян А.Г. Электрофизиологические методы оценки количества 
двигательных единиц. Анналы клинической и экспериментальной неврологии. 2017; 11(2): 55–65. 

DOI: 10.18454/ACEN.2017.2.8

Electrophysiological methods for estimation 
of the number of motor units
Aysylu F. Murtazina, Aleksandra I. Belyakova-Bodina, Amayak G. Brutyan

Federal Medical and Biophysical Center n.a. A.I. Burnazyan of the Federal Medical 
and Biological Agency of the Russian Federation, Moscow, Russia

Various neurological diseases involving motor neurons or their axons lead to decrease in the number of functioning motor units (MU). Counting the number of 
intact MUs plays significant role in assessing the progression of the pathological process associated with motor neuron death. Quantitative estimation of MUs using 
routine electromyography methods is usually impossible. Therefore, electrophysiological methods for estimation of the number of MUs, currently known under 
the common name MUNE (motor unit number estimation), are being discovered over the past decades. The first publication on MUNE was issued in 1971. Since 
that time, promising, more accurate, and less time-consuming modifications have been developed, and new MU counting methods have been proposed. In recent 
years, we can see increasing interest in MUNE in connection with the search for new treatments for motor neuron disease, assessment of their effectiveness, and 
dynamic control of the disease. Today, MUNE is considered as a potential biomarker in clinical trials of new treatments for motor neuron disease. This review 
presents the available MUNE techniques, describes their comparative characteristics, advantages and disadvantages of each method, and discusses the experience 
and prospects of their application.
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Введение

Двигательная единица (ДЕ) является основным морфо-
функциональным элементом нервно-мышечного аппарата 
и состоит из мотонейрона и всех иннервируемых им мы-
шечных волокон. Различные неврологические заболева-

ния, при которых страдают мотонейроны или их аксоны, 
приводят к снижению количества функционирующих ДЕ. 
Рутинная электромиография (ЭМГ) помогает опреде-
лить факт поражения мотонейрона, но не позволяет оце-
нить количество сохранных ДЕ. В частности, одна и та же 
амплитуда максимального моторного ответа (М-ответ) мо-
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помощью метода коллизии [3]. Разделив амплитуду макси-
мального суммарного ответа на амплитуду одной ДЕ, мож-
но получить общее количество ДЕ. Публикация в 1971 г. 
работы A. McComas о методе подсчета ДЕ сразу же вызвала 
появление большого количества работ в этой области.  

Возможность компьютерной обработки данных привела к 
возникновению второй волны интереса к MUNE в 1980-х гг. 
и разработке новых методов оценки количества ДЕ, в том 
числе статистических. Появилось немало публикаций, 
описывающих применение методов MUNE при различных 
нозологиях [4–15]. История развития электрофизиоло-
гических методов количественной оценки ДЕ характерна 
тем, что периоды относительного «затишья» неоднократно 
сменяются всплесками публикаций (рис. 1), что обычно 
совпадает с предложением нового способа MUNE и ис-
следованиями по его сравнению с предложенными ранее 
методиками. Тем не менее MUNE пока не нашла широко-
го применения в клинической практике, что обусловлено 
в первую очередь трудоемкостью предложенных методик. 
Однако в последние годы мы снова наблюдаем появление 
большого количества публикаций на тему оценки количе-
ства ДЕ в связи с поиском новых методов лечения, опреде-
ления его эффективности и динамического контроля тече-
ния заболевания. 

Краткое описание электрофизиологических методов 
оценки количества ДЕ

С тех пор как был разработан первый способ оценки коли-
чества двигательных единиц – MUNE, появилось множе-
ство его модификаций. Среди них можно выделить боль-
шую группу методов пошаговой стимуляции, основанных 
на постепенном приращении силы тока и последователь-
ном вовлечении «новых» моторных единиц в результа-
те возбуждения «новых» аксонов в составе исследуемого 
нерва. Некоторые модификации нашли широкое приме-
нение в исследовательской практике, остальные использу-
ются реже в связи с высокой вариабельностью показателей 
или трудоемкостью выполнения методики.

Метод пошаговой стимуляции (incremental stimulation) 
первоначально был предложен A. McComas с соавт. 
в 1971 г. [16]. В основе метода – стимуляционная элек-

жет отражать различное количество ДЕ. Вскоре после по-
ражения мотонейрона или аксонов амплитуда М-ответа 
снижается, однако затем в результате феномена коллате-
ральной реиннервации, может возрасти – при том, что 
количество ДЕ остается прежним. Подсчет количества 
сохранных ДЕ может иметь значение в дифференциаль-
ной диагностике заболеваний, однако еще более значи-
мой представляется его роль в оценке прогрессирования 
патологического процесса. Количественная оценка со-
хранных ДЕ рассматривается сегодня как важный био-
маркер в оценке эффективности новых разрабатываемых 
технологий лечения болезни двигательного нейрона. Поэ-
тому на протяжении последних десятилетий ведется поиск 
электрофизиологических методов оценки количества ДЕ, 
которые на сегодняшний день объединяются под общим 
названием MUNE (Motor Unit Number Estimation). Следует 
отметить, что разработка методов MUNE осложняется тем, 
что сегодня не существует альтернативных достоверных 
способов определения истинного количества ДЕ. В част-
ности, гистологические исследования периферических не-
рвов не позволяют дифференцировать двигательные и чув-
ствительные волокна большого диаметра [1]. Отсутствие 
«золотого стандарта» затрудняет оценку достоверности су-
ществующих и предлагаемых новых методов MUNE.

Каким должен быть «идеальный» метод оценки ДЕ? Из-
вестно, что существуют различные типы двигательных 
единиц. Малые по размеру мотонейроны имеют меньший 
диаметр аксонов, способны развивать слабое, но устойчи-
вое тоническое сокращение, тогда как большие мотоней-
роны с их большим по диаметру аксоном, с высокой степе-
нью миелинизации и скоростью проведения иннервируют 
мышечные волокна, которые могут развивать быстрое и 
сильное сокращение, но менее устойчивы к утомлению. 
Регистрируемая амплитуда потенциалов ДЕ (ПДЕ) зави-
сит от количества иннервируемых ею мышечных волокон 
и расстояния до электродов. Поскольку амплитуды от-
ветов разных ДЕ отличаются, в идеале необходимо иметь 
возможность измерения амплитуды каждой отдельной ДЕ, 
что на практике невозможно. Поэтому почти все методы 
MUNE основаны на измерении амплитуды относительно 
небольшого количества ДЕ с последующим усреднением. 
Вычисляется так называемая «средняя амплитуда» одной 
ДЕ. Количество ДЕ вычисляется путем деления амплитуды 
максимального М-ответа на полученную среднюю ампли-
туду ДЕ. Таким образом, погрешность любого метода будет 
в значительной степени зависеть от выборки доступных 
для регистрации и включенных в анализ ДЕ.

Первые шаги на пути MUNE были сделаны A. McComas. 
В своем обзоре [2] автор вспоминает, что мысль о воз-
можном подсчете количества ДЕ возникла у него в 1967 г., 
когда он, сидя в лаборатории в качестве испытуемого, по-
могал докторам R. Johns и C. Brown в работе по опреде-
лению порогов возбудимости моторных и сенсорных во-
локон одного и того же нерва. Постепенное повышение 
силы тока приводит вначале к появлению первого, низ-
коамплитудного моторного ответа, а дальнейшее посте-
пенное повышение интенсивности стимуляции вызывает 
скачкообразное увеличение амплитуды ответов (по типу 
феномена «все или ничего»). Это наблюдение привело 
A. McComas к мысли, что каждое последующее увеличение 
интенсивности стимула приводит к возбуждению нового 
аксона (соответственно новой ДЕ) с соответствующим уве-
личением амплитуды суммарного ответа. В последующем 
это предположение была подтверждено в эксперименте с 

Рис. 1. Количество публикаций по MUNE по данным PubMed, на-
чиная с 1971 г. (результаты запроса “motor unit number estimation”)

Fig. 1. The number of publications on MUNE according to PubMed since 
1971 (“motor unit number estimation” query results)
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ляции аксонов двух и более ДЕ с примерно одинаковым 
порогом возбуждения. В англо-язычной литературе этот 
феномен называется альтернацией. Для решения этой 
проблемы были предложены методы, рассмотренные 
ниже.

Стимуляции множества точек (multiple-point stimulation, 
MPS) – метод, предполагающий стимуляцию не-
рва в нескольких точках (рис. 3). Предложен впервые 
H.S. Milner-Brown и W.F. Brown в 1976 г. [23] . В своих 
работах авторы показали, что только первые (один или 
два) инкременты амплитуды моторного ответа действи-
тельно соответствуют добавлению одной новой ДЕ. При 
последующем увеличении интенсивности стимуляции 
наблюдается феномен альтернации, а именно, одновре-
менное или попеременное включение нескольких ДЕ 
вследствие примерно одинакового порога возбуждения 
их аксонов, что приводит к ошибочному занижению по-
казателей MUNE. Поэтому было предложено оценивать 
лишь первый ответ, усредненный при одной и той же 
силе тока. Стимуляция нерва в нескольких точках позво-
ляет набрать достаточное количество ответов для анали-
за, обычно в количестве 8–10. При этом рассчитывается 
средняя амплитуда ответа ДЕ и вычисляется значение 
MUNE путем деления значения амплитуды моторного 
ответа, полученного при супрамаксимальной стимуля-
ции нерва, на среднюю амплитуду одной ДЕ. Метод MPS 
в многочисленных исследованиях показал высокую вос-
производимость [10, 23–30]. Методика выполнима на 
любом электромиографе, при определенном опыте спе-
циалиста исследование одной мышцы занимает около 
15–20 мин. Метод оказался более точным в сравнении 
с первоначальным по A. McComas, но несколько более 
трудоемким.

тронейромиография. Регистрирующие электроды рас-
полагаются в проекции исследуемой мышцы так же, 
как и при исследовании проведения по моторным во-
локнам нервов (рис. 2). Стимуляция нерва осуществля-
ется в дистальной точке током минимальной силы. При 
постепенном увеличении силы тока при определенном 
пороговом значении возникает моторный ответ мини-
мальной амплитуды. При дальнейшем повышении силы 
тока форма ответа изменяется, и амплитуда меняется 
скачкообразно. Каждое такое повышение амплитуды 
называется инкрементом и объясняется добавлением 
новой ДЕ, так как порог возбуждения аксонов различ-
ных мотонейронов отличается. Таким образом получают 
8–10 инкрементов и высчитывают их среднюю амплитуду, 
которая условно принимается за амплитуду ответа одной 
ДЕ. Количество ДЕ вычисляется путем деления макси-
мальной амплитуды моторного ответа на полученную ам-
плитуду одной ДЕ.

Оригинальной методике пошаговой стимуляции посвя-
щено большое количество публикаций [16–22]. В целом 
этот метод показал высокую воспроизводимость пока-
зателей как у здоровых испытуемых, так и у пациентов 
с поражением мотонейронов. При этом для проведения 
исследования не требуется дополнительных программ, 
время исследования одной мышцы занимает около 
10–15 мин. Вместе с тем были обнаружены недостатки 
метода. Первоначальный вариант пошагового исследо-
вания не исключает возможности одновременной стиму-

Рис. 2. Метод пошаговой стимуляции по МсComas
A – расположение электродов при записи моторного ответа 
с m. abductor pollicis brevis (APB). Активный электрод находится в 
проекции двигательной точки APB, референтный – на фаланге боль-
шого пальца, заземляющий – на ладони.
B – стимуляция срединного нерва. При постепенном увеличении 
силы тока скачкообразно возрастает амплитуда ответа, называе-
мая инкрементом, соответствует включению новой ДЕ. Отображены 
6 инкрементов.
C – те же ответы, отображенные по отдельности.
D – форма отдельных потенциалов ДЕ, полученная путем програм-
много вычитания из каждого моторного ответа предыдущего, полу-
ченного на более низкой интенсивности стимуляции

Fig. 2. McComas incremental stimulation method
A – location of electrodes when recording motor response from the 
m. abductor pollicis brevis (APB). The active electrode is located in the 
projection of the motor point of the APB, the reference — on the phalanx 
of the thumb, the ground — on the palm.
B – median nerve stimulation. Gradual increase in current results 
in abrupt increase in response amplitude, so called increment, which 
corresponds to recruitment of a new MU. Six increments are shown.
C – the same responses are shown separately.
D – the shape of individual MU potentials resulting from software-
assisted subtraction of the previous motor response obtained with lower 
stimulation intensity from each successive motor response

Рис. 3. Метод MPS
А – точки стимуляции срединного нерва при проведении исследова-
ния по методу MPS.
В – при стимуляции срединного нерва в каждой точке получено по 
одному моторному ответу по типу феномена «все или ничего» (пер-
вый низкоамплитудный моторный ответ при постепенном увеличении 
интенсивности стимула). Обращает внимание увеличение латентно-
сти ответов с увеличением расстояния от стимулирующего до реги-
стрирующего электрода

Fig. 3. MPS method 
A – the point of median nerve stimulation in the MPS study.
B – median nerve stimulation produced one “all-or-none” motor 
response at each point (first low-amplitude motor response with gradually 
increasing stimulus intensity). It is noteworthy, that response latency 
increases with increase in the distance between stimulating and recording 
electrodes

А B C D A B
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и накожным способами, в связи с чем возникает потреб-
ность в особом программном обеспечении, позволяющем 
осуществлять двухканальную запись с концентрического 
игольчатого и поверхностных электродов. Потенциалы ДЕ 
в игольчатой ЭМГ (триггер) позволяют идентифицировать 
отдельные потенциалы ДЕ в поверхностной ЭМГ с после-
дующим их усреднением. В отличие от вышеперечислен-
ных методик ответы для анализа набираются при актив-
ном легком сокращении мышцы, а не стимуляцией нерва 
электрическим током. Подсчет ДЕ осуществляется путем 
деления амплитуды моторного ответа, полученного при су-
прамаксимальной стимуляции нерва, на среднюю ампли-
туду набранных потенциалов ДЕ. Распространение метода 
ограничено в связи с его инвазивностью и необходимостью 
специального программного обеспечения. К тому же метод 
STA подразумевает исследование только малых мотонейро-
нов, так как набор потенциалов ДЕ может осуществляться 
лишь при легком мышечном сокращении. С целью увели-
чения диапазона исследуемых спинальных мотонейронов 
метод в последующем был модифицирован. 

Метод STA MUNE с декомпозицией (DE-STA) [32, 33] осно-
ван на выделении потенциалов ДЕ из интерференционной 
кривой, записанной при разной силе сокращения мышцы. 
Выделение потенциалов ДЕ из интерференционного пат-
терна (декомпозиция) требует наличия специального про-
граммного обеспечения. Однако запись при разной силе 
сокращения мышцы позволяет включить в анализ потен-
циалы ДЕ не только малых, но и больших мотонейронов. 
Также этот метод требует меньших временных затрат (как 
правило, не более 10–15 мин).

Статистический метод оценки количества ДЕ (STAT MUNE), 
разработанный J.R. Daube в 1988 г. [4; 34], относится к ме-
тодам пошагового исследования. STAT MUNE основан на 
предположении, что вариабельность величины моторного 
ответа при одной и той же интенсивности стимуляции от-
ражает неодинаковое количество ответивших аксонов и 
соответственно ДЕ. Сложный статистический алгоритм 
основан на предположении, что по мере увеличения ин-
тенсивности электрической стимуляции включение но-
вых ДЕ и увеличение величины суммарного ответа описы-
вается распределением Пуассона. Метод позволяет учесть 
влияние феномена альтернации на показатели MUNE. 
В начале исследования выстраивается кривая зависи-
мости амплитуды моторного ответа от интенсивности 
стимула, которая в норме соответствует распределению 
Пуассона (рис. 5). Затем выбираются несколько «окон» 
с наибольшими «скачками» амплитуды при возрастании 
тока, которые предположительно соответствуют включе-
нию одной или нескольких ДЕ, в пределах каждого «окна» 
нерв стимулируется многократно током одной и той же 
интенсивности. Таким образом, в анализ включаются как 
малые, так и большие ДЕ, что является несомненным пре-
имуществом STAT MUNE в сравнении с остальными по-
шаговыми методами оценки количества ДЕ. Однако это 
преимущество сопровождается значительными недостат-
ками: требуется наличие специальной довольно сложной 
программы статистической обработки полученных дан-
ных, а многократная электрическая стимуляция диском-
фортна для пациента.

Метод оценки количества двигательных единиц, основан-
ный на вычислении параметров F-волны (F-wave MUNE) 
был разработан в качестве альтернативного метода в 1994 г. 
D.W. Stashuk с соавт. [35]. Методика F-волны, одна из 

Адаптированный метод MPS (A-MPS) предложен F. Wang 
и P.J. Delwaide в 1995 г. [27]. Этот метод вычисления коли-
чества ДЕ представляет собой сочетание двух описанных 
выше методик и довольно часто применяется в настоящее 
время в различных клинических исследованиях [28–30]. 
Техника заключается в пошаговой стимуляции нерва в трех 
точках с получением в каждой из них не одного, как при 
стандартном MPS, а трех инкрементов (рис. 4). Это позво-
ляет сократить время исследования за счет уменьшения ко-
личества точек стимуляции нерва. Последующие расчеты 
средней амплитуды одной ДЕ и количества ДЕ не отлича-
ются от предыдущих методов. В исследованиях динамики 
течения бокового амиотрофического склероза (БАС) с при-
менением описываемой методики показана возможность 
довольно четкого отслеживания утраты ДЕ (около 9% в 
месяц) [30]. Применение метода MPS в практике ограниче-
но возможностью исследования только дистальных мышц 
конечностей. При исследовании проксимальной мускула-
туры возникают затруднения, связанные с малым количе-
ством доступных точек для стимуляции коротких нервов.

Метод STA MUNE (spike-triggered averaging) позволяет ис-
следовать не только дистальные, но и проксимальные 
мышцы конечностей. Был предложен W.F. Brown с соавт. 
в 1988 г. [31]. Метод заключается в одновременной запи-
си потенциалов двигательных единиц внутримышечным 

Рис. 4. Адаптированный метод MPS
A – моторные ответы, полученные с APB при пошаговой стимуля-
ции срединного нерва в трех точках. При стимуляции в каждой точке 
получено по три инкремента, что соответствует 3-м ДЕ, всего 9 ДЕ. 
Для вычисления средней амплитуды ответа одной ДЕ суммируются 
амплитуды полученных максимальных ответов в каждой точке с по-
следующим делением на 9.
В – форма отдельных потенциалов ДЕ, полученная путем программ-
ного вычитания из 2-го и 3-го ответов предыдущего. Выполняется 
отдельно для каждой точки стимуляции

Fig. 4. Adapted MPS method
A –motor responses obtained from APB during incremental median 
nerve stimulation at three points. Stimulation at each point produced 
three increments, which corresponds to 3 MUs, a total of 9 MUs were 
produced. The average response amplitude of one MU was calculated by 
summing up the amplitudes of maximal response at each point, followed 
by dividing the result by 9.
B – the shape of individual MU potentials, obtained by software-assisted 
subtraction of previous response from the 2nd and 3rd one. It is performed 
separately for each stimulation point

А B
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часто применяемых в рутинной практике, заключается 
в супрамаксимальной стимуляции нерва с регистрацией 
поздних ответов, отражающих результат ретроградного 
распространения потенциала действия по моторному во-
локну и возвратного возбуждения одного или нескольких 
мотонейронов спинного мозга. Предполагается, что суб-

Рис. 5. Метод STAT MUNE
А – кривая зависимости амплитуды моторного ответа от интенсивно-
сти стимула, которая в норме соответствует распределению Пуассо-
на. На основе кривой выбираются несколько «окон» с наибольшими 
скачками амплитуд ответов при постепенном повышении интенсив-
ности стимуляции.
В – заключительное окно и результаты статистической обработки 
полученных данных в программе STAT MUNE после тестирования 
в выбранных «окнах»

Fig. 5. STAT MUNE method
A – the plot of the motor response amplitude as a function of stimulus 
intensity, which normally corresponds to Poisson distribution. The curve 
is used to select several “windows” with the highest response amplitude 
step, when gradually increasing stimulation intensity.
B – the final window and the results of statistical data processing in the 
STAT MUNE program after testing in selected “windows”

Рис. 6. Метод MUNIX
А – на первой трассе представлен максимальный М-ответ, полу-
ченный с APB при стимуляции срединного нерва. На нижних семи 
трассах показаны записи интерференционного паттерна ЭМГ, за-
регистрированные теми же накожными электродами на разной силе 
произвольного сокращения.
В – регрессионная кривая, экстраполированная до минимального 
значения, при котором согласно «идеальной модели» интерферен-
ционный паттерн теоретически представляет собой последователь-
ность потенциалов работающих, но не перекрывающих друг друга 
ДЕ. В данном примере индекс MUNIX равен 151. Вычислялся также 
показатель MUSIX (=77uV), полученный делением М-ответа на ин-
декс MUNIX. Данный параметр может косвенно отражать среднюю 
амплитуду потенциала ДЕ

Fig. 6. MUNIX methods
A – the first line shows the maximum M-response obtained from APB 
with median nerve stimulation. The lower seven lines show the EMG 
interference pattern recorded with the same cutaneous electrodes at 
different voluntary contraction force.
B – the regression curve extrapolated to a minimum value, when, 
according to the “ideal model”, theoretical interference pattern is the 
sequence of potentials of the working, but not overlapping MUs. In 
this example, MUNIX index is 151. MUSIX index was also calculates 
(=77uV) by dividing the M-response by MUNIX index. This parameter 
can indirectly reflect the average amplitude of MU potential

Last Area: 27245 uVms Amp: 11.72 mV 1:19.30 mA
Max Area: 27180 uVms Amp: 11.61 mV 1:20.00 mA
Stim Site: Wrist
Est. Mune: vaSMUP (uV):
All Runs: MUNE (tested+untested)=

Run N Level % Smup uV Mune
1
2
3
4

Switch: STOP
Stimelator: 1 Rate:  ◄ 1Hz ► Level: 0.0 mA ◄ 0.1ms ► Single

 ▲5 mV ▼     Amp 1: 2-10k, 50 Hz       ◄ 2 ms ► Acq.: off Trace: 20/30

Switch: STOP
Stimelator: 1 Rate:  ◄ 2Hz ► Level: 0.0 mA ◄ 0.1ms ► Single

 ▲5 mV ▼     Amp 1: 2-10k, 50 Hz       ◄ 2 ms ► Acq.: off Trace: 30/30

Last Area: 22799 uVms Amp: 11.04 mV 1:0.05 mA
Max Area: 29085 uVms Amp: 12.56 mV 1:8.60 mA
Stim Site: Wrist
Est. Mune:            92 vaSMUP (uV):         137
All Runs: MUNE (tested+untested)=103

Run N Level % Smup uV Mune
1
2
3
4

30
120
270
270

26-32
40-45
13-19
77-83

180
136±12
118±12
128±12

4
5
6
6

690 23% tested 140±14 21
None 77% untested 118 82

Run 4:                      Area Test Range:                     77-83%

Grup Amp mV Smup uV Mune
1
2
3
4
5
6
7
8
9
10

11.0
11.1
11.3
11.2
11.3
11.2
11.3
11.3
11.3

72
98

115
192
155
152
122
124
120

174
128
109
65
81
82
103
101
104

Avg: 11.2 128±12 98

А А

B

B

MUNIX=151                       MISIX:=77,3uV                     SIParea=20 mv/ms
Y=1932,702*X^-0,851
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Опыт применения MUNE в клинической практике

Одной из первых областей применения MUNE явилась 
проблема старения. Чем объясняется снижение мышечной 
силы? Только лишь атрофическими процессами, сниже-
нием мышечной массы? Кроме того, поскольку многие за-
болевания нервной системы дебютируют в определенном 
возрасте, необходимо было иметь референтные значения 
для каждой возрастной группы. Исследования показали, 
что, по данным MUNE, изменения возникают не только 
в мышцах, но снижается также и количество функциони-
рующих двигательных единиц; при этом наиболее драма-
тическое снижение происходит после 60 лет [31, 47–50]. 
Значительнее страдают большие ДЕ с быстропроводящими 
аксонами, что может объяснить также снижение скоростей 
проведения с возрастом [51] .

На сегодня имеется большое количество публикаций о 
применении MUNE при различных неврологических за-
болеваниях, в том числе не связанных с поражением мо-
тонейронов спинного мозга. Однако наибольшее количе-
ство работ посвящено применению MUNE у пациентов с 
БАС [52–59], что неудивительно, поскольку БАС является 
лучшей моделью для исследования гибели мотонейронов. 
Показана высокая степень корреляции между клинически-
ми проявлениями поражения мотонейронов и изменением 
MUNE в развернутых стадиях заболевания. При этом на 
ранних этапах заболевания методы MUNE пока не показы-
вают достаточную чувствительность, чтобы рассматривать-
ся в качестве дополнительного критерия диагностики БАС. 

Предпринимаются различные попытки доклинической диа-
гностики БАС, в том числе с применением электрофизио-
логических методов [61]. Ранее с этой целью исследованы 
различные параметры количественной игольчатой ЭМГ, 
джиттера [62–64]. В 2002 г. A. Aggarwal и G. Nicholson обнару-
жили доклинические изменения показателей STAT MUNE 
у носителей мутации в гене SOD1 [64]. В 2016 г. опублико-
вана работа С. Neuwirth с соавт. об изменениях показателей 
MUNIX в клинически не пораженных мышцах у пациентов 
с БАС за 12 мес до появления симптомов их поражения [65]. 
Результаты этих исследований в будущем могут быть приме-
нены при разработке превентивных мероприятий.

Наибольший интерес сегодня представляют методы оцен-
ки количества ДЕ в динамике при проведении клиниче-
ских испытаний препаратов для лечения БАС. Подсчет 
количества ДЕ является одним из важных показателей 
прогрессирования заболевания, поэтому методы, позво-
ляющие количественно оценить динамику гибели ДЕ, 
привлекают внимание исследователей по всему миру. 
Еще 20 лет назад K. Felice [9] опубликовал работу по 
сравнительному анализу клинических и электрофизио-
логических показателей у пациентов с БАС в динамике 
и показал, что MUNE (а именно MPS MUNE) является 
чувствительным методом оценки прогрессирования за-
болевания. Сравнительные исследования демонстрируют 
в целом довольно близкие значения воспроизводимости 
данных, полученных разными методикам MUNE [1], 
поэтому основными критериями выбора метода для при-
менения в практике являются легкость, быстрота выпол-
нения и переносимость исследования пациентом. В на-
стоящее время наиболее подходящим «кандидатом» для 
указанной цели представляется метод MUNIX, чем объ-
ясняется большое количество исследований MUNIX при 
БАС в последние годы [39, 42, 43, 66–71]. 

максимальная стимуляция приводит к возвратному воз-
буждению обычно одного мотонейрона. Последнее и лег-
ло в основу метода F-wave MUNE. Для оценки ДЕ нерв 
стимулируется многократно (до 300 раз). Из всей выбор-
ки F-волн отбираются идентичные друг другу, предполо-
жительно представляющие собой ответ одной ДЕ. Далее 
вычисляется средняя амплитуда одной ДЕ и количество 
двигательных единиц обычным для остальных методов 
образом.

MUNIX (motor unit number estimation index) – индекс 
оценки количества двигательных единиц разработан в 
2004 г. D.S. Nandedkar с соавт. [36, 37]. Это один из самых 
молодых, но быстро набирающий популярность и активно 
применяемый метод количественной оценки ДЕ в клини-
ческих испытаниях [38–41], что обусловлено легкостью 
выполнения методики и минимальным дискомфортом для 
пациента, сочетающимися с высокими показателями вос-
производимости [42–44]. Вначале выполняется регистра-
ция максимального М-ответа в проекции двигательной 
точки мышцы. Затем теми же накожными электродами 
выполняется регистрация интерференционного паттер-
на ЭМГ на разной силе произвольного сокращения. Вы-
бираются от 6 до 10 эпох (длительностью 300–1000 мс) в 
диапазоне от минимального до максимального сокраще-
ния. Далее выстраивается регрессионная кривая (рис. 6) 
по показателям площади и мощности моторного ответа и 
зарегистрированного интерференционного паттерна при 
разной силе изометрического сокращения. По данным 
регрессии выполняется экстраполяция до некоторого вы-
бранного минимального значения, при котором согласно 
«идеальной модели» интерференционная кривая теоре-
тически представляет собой последовательность потен-
циалов работающих, но не перекрывающих друг друга 
двигательных единиц. Путем деления амплитуды макси-
мального М-ответа на индекс MUNIX вычисляется другой 
показатель, который называют MUSIX. Данный параметр 
может косвенно отражать среднюю амплитуду потенциа-
лов ДЕ. Таким образом, в случае поражении мотонейронов 
и последующей коллатеральной реиннервации мы можем 
ожидать снижения индекса MUNIX с одновременным уве-
личением амплитуды отдельных ДЕ, что должно отражать-
ся на увеличении параметра MUSIX. Несмотря на кажущу-
юся сложность, алгоритм индекса не требует специального 
программного обеспечения, возможно построение формул 
и вычисление в программе Excel. С помощью данного ме-
тода возможна оценка количества ДЕ в любой мышце, с 
которой можно получить максимальный моторный ответ 
при стимуляции иннервирующего ее нерва. Показатель 
MUNIX является не абсолютной оценкой количества ДЕ, 
а индексом, который пропорционален количеству сохран-
ных ДЕ.

В этом разделе мы представили лишь наиболее известные 
электрофизиологические методы оценки количества ДЕ. 
В настоящее время продолжается поиск новых способов 
и методов такой оценки. В частности, к ним относится 
метод CMAP SCAN, представленный в 2016 г. H. Bostock 
[45]. Недавно опубликованы результаты исследования с 
применением этого метода при БАС [46], согласно кото-
рым чувствительность метода CMAP SCAN превосходит 
чувствительность методов MPS  и MUNIX. Необходимы 
последующие исследования технологии CMAP SCAN, ос-
новным ограничением широкого распространения кото-
рой может явиться необходимость установки специально 
разработанной программы анализа количества ДЕ.



61

ТЕХНОЛОГИИ
Методы оценки количества двигательных единиц

В свое время на основе модели на животных была выдви-
нута гипотеза о вероятном нейрогенном вкладе в клинику 
мышечной дистрофии Дюшенна, и первые исследования 
с применением инкрементального MUNE, казалось, под-
твердили эту гипотезу, показав снижение количества ДЕ. 
Однако последующее тщательно проведенное исследова-
ние [20] показало, что вывод ошибочен, поскольку бази-
ровался на недостатках выбранных критериев отбора ДЕ, 
которые не учитывали низкоамплитудные ПДЕ; результа-
ты проведенного анализа проблемы подтвердили, таким 
образом, первично-мышечный характер поражения.

Исследование у пациентов с предполагаемой полинейро-
патией и миопатией критических состояний показало, что 
снижение амплитуды М-ответа сопровождается снижени-
ем средней амплитуды ПДЕ без значимого снижения пока-
зателя MUNE [88], что говорит в пользу преимущественно 
миогенного характера поражения у таких пациентов. 

У некоторых пациентов с церебральным инсультом, по 
данным ЭМГ, обнаруживаются признаки денервации, что 
может указывать на сопутствующее вовлечение также ниж-
него мотонейрона. В работах с использованием MUNE по-
казано, что у таких пациентов снижается количество функ-
ционирующих ДЕ [15, 89]. По мнению некоторых авторов, 
снижение ДЕ у больных с церебральным инсультом может 
быть результатом транссинаптической дегенерации спи-
нального мотонейрона.

Заключение

С момента первой публикации A. McComas в 1971 г., пред-
ложившего простой, на первый взгляд, алгоритм коли-
чественной оценки ДЕ, пройден долгий путь. Методов 
MUNE стало намного больше, однако поиски «Святого 
Грааля», как писал еще в 2007 г. J.R. Daube [90], продол-
жаются, совершенствуются старые и предлагаются новые 
методики. К настоящему времени накоплен большой опыт 
исследования MUNE при различных неврологических за-
болеваниях. Области применения метода расширяются, 
появляются новые данные о возможном вторичном вовле-
чении нижнего мотонейрона в патологический процесс при 
поражениях центральной нервной системы. За последние 
годы появились новые многообещающие, более точные и, 
что немаловажно, менее трудоемкие способы подсчета ДЕ, 
что совпало по времени с формированием запроса на био-
маркеры прогрессирования болезни двигательного ней-
рона для оценки эффективности новых терапевтических 
технологий. Вероятно, мы очень близко подошли к момен-
ту, когда “MUNE comes of age” [91], и в ближайшее время 
нас ожидает значительный рост количества исследований 
с применением технологии MUNE.
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Можно ожидать снижения показателей MUNE при пора-
жении мотонейронов любой этиологии. Работ по количе-
ственной оценке ДЕ при спинальных мышечных атрофиях, 
полиомиелите, ишемических поражениях спинного мозга 
значительно меньше, чем при БАС. В рамках спинальной 
мышечной атрофии представляет интерес определение 
количества ДЕ у детей [72–74]. Отмечено, что MUNE хо-
рошо переносится детьми и дает больше информации о 
состоянии нервно-мышечного аппарата в сравнении с 
другими электрофизиологическими методами. Несмотря 
на более выраженное клиническое поражение прокси-
мальной мускулатуры, показатели MUNE снижаются и 
в дистальных мышцах конечностей [72]. У младенцев из-
менения MUNE не были зафиксированы до появления 
клинических симптомов, однако замечено резкое сни-
жение показателей более чем на 90% в течение 1–2 мес 
от дебюта заболевания. Отмечается более выраженное из-
менение количества ДЕ при СМА 1 типа и менее выражен-
ное при СМА 2 и 3 типов. Исследование MUNE при спи-
нально-бульбарной мышечной атрофии [75, 76] показало 
вполне ожидаемые изменения: показатели MUNE меняют-
ся в соответствии с клиническими проявлениями и могут 
быть обнаружены до снижения амплитуды моторного от-
вета, в связи с чем высказано предположение о возможном 
применении MUNE в оценке течения заболевания еще в 
начальной его стадии.

Методы количественной оценки ДЕ находят применение 
не только при заболеваниях, связанных с поражением мото-
нейронов. Существуют публикации о применении MUNE 
при наследственных [77] и аутоиммунных полинейропати-
ях [78, 79]. При этих заболеваниях изменение показателей 
MUNE, безусловно, не связано с поражением тел нейро-
нов, а может лишь отражать степень поражения аксонов 
различной этиологии. В частности, наблюдение за дина-
микой восстановления при острой моторной аксональной 
нейропатии показало, что на раннем этапе увеличивается 
амплитуда дистального М-ответа, тогда как индекс MUNE 
начинает увеличиваться гораздо позже, что, по мнению 
авторов, подтверждает коллатеральную иннервацию как 
ранний механизм восстановления с регенерацией нерва на 
поздних этапах [80]. В ходе исследовании пациентов c бо-
лезнью Шарко–Мари–Тута авторы обратили внимание на 
снижение количества ДЕ, по данным MUNE, у пациентов 
с типом 1А, что свидетельствует, по их мнению, о наличии 
значительного аксонального поражения у этих пациентов 
[81–83]. В проведенном у пациентов с диабетической ней-
ропатией исследовании MUNE также обнаружено сниже-
ние количества ДЕ, однако ценность исследования этого 
показателя в динамике пока под вопросом [84].

В ряде работ при синдроме карпального канала [14, 18, 85, 
86] показано снижение показателя MUNE, в одной из них 
проведена параллель между данными электрофизиологи-
ческой оценки и ультразвукового исследования [87] .
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