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Bevezetés

Az idegtudomany egyik fontos célja annak a megértése, hogy az agy
miként vezérli az Osszetett viselkedésmintakat. A jelen tanulmany, egy a
magasabb kognitiv funkciokért felel6s régidban, a hippokampuszban
(HP) folyé informéacié feldolgozast vizsgalja szabadon mozgo
patkanyban.

A HP anatémiailag négy teruletre oszthat6: CA1l, CA2, CA3 és a gyrus
dentatus (GD). A CAl régié tovabbi proximalis, ko6zéps6 és disztalis
alrégiokra oszthatd, mig a CA3 régié CA3a (a CA2-hoz kozeli), b és ¢
(GD-hez kozeli) alteriiletekre oszthatd. Ezeken az alrégidkon belil a
sejtek egyforman kompakt és parhuzamos rétegekbe rendezddnek. A
HP leger6sebb bemenetét az entorhinalis kéreg (EK) adja a
Jtriszinaptikus palyan“ keresztiil, mely magaban foglalja az EK II.
rétegébdl (layer II, LIT) a GD-ba futé ,,perforans palyat“, a CA3-ba futd
»-moharostokat* és a CA3-b6l a CAl-be futé ,Schaffer-
kollateralisokat“. A CA1 az informéci6t visszakdildi a subiculumba és az
EK mély rétegeibe (layer V, LV rétegek), majd onnan tovabb mas
tertletekre. Néhany parallel rost fut a LII-bdl (EK) a CA3-ba és CA2-
be, illetve a III. rétegbdl (layer III, LIIT) a CA1-be. Hasonld képpen, az
EK kiilonboz6 részei a CAl régid eltérd alteriileteit idegzik be: a
medidlis entorhinalis kéreg (MEK) a proximalis alrégidt célozza meg, a
lateralis entorhinalis kéreg (LEK) pedig a disztalis alrégiot.

A sejtek in vivo tlizelési mintazatait nagyrészt a szinaptikus bemenetek
és a sejtek intrinsic tulajdonsagai alakitjak ki. A hippokampalis piramis
sejtek alacsony tlizelési rataval (0,5-2 Hz), sporadikusan, jellemzéen
rovid id6 alatt tobb akcids potencialt generalnak (Un. burstokben
~tizelnek™). Az interneuronokat nagyobb tlizelési frekvencia jellemzi,



mely széles tartoményban véltozhat (2-3 Hz-t61 10-30 Hz-ig). Az
extracellularis jelben regisztralt kiillonboz6 akcids potencidlok
hullimformaja és ritmicitasa jellemz6 a kiilonb6z6 neurontipusokra, igy
lehetdvé teszi a kilonbozé idegsejttipusok osztalyozasat az

extracellularis jel alapjan.

A hippokampusz egysejt aktivitasara jellemz6, hogy a principalis sejtek
tlizelését befolyasolja az allat pozicidja. Azokat a sejteket, melyek akkor
valnak aktivva (n6velik a tlizelési frekvencigjukat, TF), amikor az allat a
tér egy adott pontjaba ér (és inaktivva valnak, amikor az allat elhagyja
azt), ,place sejteknek” nevezziik. Azt a teriiletet pedig, ahol a sejt aktiv,
»place fieldnek* nevezziik. Minden place sejtnek egy vagy akar tébb
place fieldje lehet.

A HP populdcidsaktivitds-mintazata egyszeriien azonosithaté az igen
jellemz6 mezdpotencidloknak (Local Field Potential, LFP)
koszonhetden. Az egyik legfontosabb ilyen mintazat a théta oszcillacio
(mely a lokomocid, a kornyezet felfedezése és az alvas kdzbeni gyors
szemmozgasok (Rapid Eyes Movement, REM fazis) alatt jelentkezik).
Ez az 5-10 Hz-es hullam a hippokampusz dsszes sejtjét modulalja, és
minden régido (CAl, CA2, CA3) a ciklus més-mas fazisaban valik
aktivva. Bar a théta kialakulasdnak mechanizmusa ezidaig ismeretlen,
az eddigi eredmények arra utalnak, hogy a septum lehet a f6 konduktora
ennek az oszcillacionak. A théta ritmus egyik érdekessége, hogy a place
sejtek tiizelése a place fielden torténd athaladas kozben fokozatosan
korabbi théta fazisba keriil, melyet fazisprecesszionak neveziink. Egy
masik jellegzetes mintazat az an. éleshulldm-fodor (sharp wave-ripple,
SPW-R) ritmus. Az SPW-R egyrészt, egy a stratum radiatumban zajlé
lassy, negativ hullamforma (éleshullam, sharp wave, SPW) all, masrészt



a piramisrétegben lezajlé gyors (~140 Hz) oszcillaciéhol (fodor - ripple)
all. A CA3 alrégié ismerten fontos szerepet jatszik az SPW
generalasaban, nevezetesen a CA3a piramissejtek aktivitasa és azok
rekurrens kollateralisai révén, melyek részt vesznek a populacios
események kialakulasdban. A CA2 régiora ugyantigy jellemz§ a CA3a
régié szamos tulajdonsaga, azonban az eddigi SPW-R kialakulasat
vizsgald kutatdsok soran figyelmen kivil hagytak. Az SPW-R
mintézatoknak nyugalomban és a nem REM alvas alatt szerepe van az
emlékek rogzilésében. A HP tovabbi mintazatai a gamma oszcillaciok,
melyek a figyelemhez és a szenzoros érzékeléshez kotheté 30-150 Hz-
es ritmusok. A HP kiilonb6z6 rétegeiben, kiilonb6zd frekvenciakkal
fordulnak el6. Bar a kezdeti gamma oszcillacidkat egy egységes
jelenségnek gondoltadk, mara mar ismert, hogy szamos mechanizmus
jatszhat kozre ezen mintazatok kialakitasaban.

A HP funkcionalis szerepe intenziven kutatott amiéta felismerték, hogy
fontos szerepet jatszik a memoria kialakulasaban és a térbeli
navigacidban. Egy hires humén vizsgalat ramutatott, hogy az az alany,
akinek mitétileg eltavolitottak a hippokampuszat, képtelen volt Uj
emlékeket megjegyezni. Az6ta a neurofiziologiai és anatomiali
vizsgéalatoknak koszonhetden tudjuk, hogy a HP elengedhetetlen
fontossagu az epizodikus memoria kialakitdsaban. A HP egy masik 6
funkcidjara derllt fény, amikor Kideriillt, hogy a patkany CAl
régiojanak piramissejtjei (place sejtek) a tér egy bizonyos pontjan
tizelnek. Osszességében a HP az agyon belilli ,térbeli- és kognitiv
térkép” kozpontjava valt, és szamos tanulmany igazolta, hogy a HP
kiilonboz6 régioi miként vesznek részt ezen ,,térkép* kialakitasaban és

dinamikus frissitésében.



Célkitiizések

Kisérleteink alapvetd célja az informacio feldolgozas folyamatanak
vizsgalata volt szabadon mozgd patkdnyban, egyidében a HP
ala a HP egyes idegsejt populaciéi kozti kilonbségeket. A konkrét célok
az alabbiak voltak:
- A CAl, CA2 és CA3 régiok kozti élettani kildnbségek
vizsgélata a sejtek szintjén, viselkedd allatmodellben.
- A hélozat térbeli-id6beli dinamikajanak jellemzése a HP egyes
régioi kozti informacid aramlas soran.
- Megvizsgalni a CAl, CA2 és CA3 alrégidinak jellemzoit a
térbeli informéciékaddolas soran.
- A szinaptikus bemenetek és a lokalis haldzati aktivitas
vizsgalata a HP egyes alrégidiban.



Anyagok és Mddszerek

Kisérleteinkhez el6szor izoflurdn anesztézia mellett egy implantacids
miitétet végeztink Long-Evans patkdnyokon. Az Allatok fejét
sztereotaxias késziilékbe fogtuk, majd a koponyat feltartuk és szilicium
elektrodakat implantaltuk az agyba, melyek egyidejiileg lefedték a CAL,
CAZ2 és CA3 régiokat is. Az elektrodat mozgaté microdrive-ot fogaszati
cementtel rogzitettik a koponyan, mely segitségével az elektrédat
naponta mélyebbre pozicionaltuk. A felépitményt a koponyahoz
cementezett, féldelt rézhaldval vettiik kdrbe. Az elektrodat egy olyan
multiplexeld elderdsitéhdz csatlakoztattuk, melynek kabele lehetové
tette az allat szabad mozgasat. Az allat aktualis helyzetét a rézhéléra
cementezett két, eltérd szinli fénykibocsgjtd didda segitségével
detektaltuk. A neurondlis aktivitast kiilonb6z6 labirintusokban végzett
feladatok végrehajtasa kozben regisztraltuk. A jel mintavételezése 20
kHz-cel tortént. Az LFP killénvalasztasa a jel alulatereszté sziirésével és
1250 Hz-es Ujramintavételezésével, a sejtek tiizelését jelzd
hullamformék (spike-ok) észlelése séavatereszté sziir6 (0,5-5 kHz)
segitsegével a spikedetekt2 programban tortént. A spike-ok automatikus
csoportositasat a Klustakwik2 program végezte, melynek utélagos kézi
finomhangolasat a KlustaViewa program segitségével végeztik.

A kisérletek végén az allatokat el6szor 0,9%-0s séoldattal, majd 4%-os
paraformaldehiddel perfundaltuk transzkardidlisan. Az agyakat
eltdvolitottuk és vibratommal (Leica Vibratome) 70 pm vastag
metszeteket készitettlink, melyeket anti-PCP4-el (CA2 specifikus
ellenanyag) immunjel6ltiink. Ehhez a metszeteket haromszor 1%-0s
PBS-Tx oldatban mostuk, majd 3%-0s BSA (1%-0s PBX-Tx-ben oldva)
oldatban blokkoltuk, és az elsddleges antitesttel (nyal anti-PCP4, 1:300)



inkubaltdk egy éjszakat at. Végil a metszeteket haromszor PBS-Tx
oldatban mostuk, majd 2 6ran at inkubaltuk kecske anti-nylal Alexa
Fluor-488 (1:500) masodlagos antitesttel. A metszeteket targylemezre
htztuk, majd fluoreszcens lefedéanyaggal lefedtiik.

Az bsszes analizis MATLAB program segitségével készilt, beépitett
is regisztraltuk majd a tér 5 cm-es szakaszaihoz tartozo spike szamokhdl
és az ott toltott id6 aranyabol TF-térképeket készitettlink. A place
fieldeket a tér azon legalabb 15 cm-es része(i)ként definialtuk, ahol a TF
a maximalis érték 10%-at elérte. A place field-ek szdmat, a térbeli
informaciot és a szelektivitdst az 0Osszes sejtre kiszamoltuk.
Meghatéroztuk az spikeokhoz tartoz6 pillanatnyi théta fazist, és a
fazisprecesszio abrazolasa céljabdl ezeket a fazis értékekeket a pozicio
fuggvényében abrazoltuk. E két valtoz6 fuggését a cirkularis-linearis
regresszidjuk meredekségének és erdsségének kiszamitasaval, valamint

a fazistartomany meghatarozasavel jellemeztiik.

A futds alatti théta szakaszokat (5-11 Hz kozott szlirt CA1 piramisréteg
LFP) RUN-nak, az alvés alattikat REM-nek neveztik. Az alacsony théta
teljesitéményti, futds-mentes szakaszokat (2 cm/s-nal lassabb mozgés)
ébrenlét alatt WAKE-nek, mig alvas alatt lassd hulldmu alvasnak (non-
REM) definidltuk. A pillanatnyi théta fazisokat Hilbert
transzformacidval szamoltuk ki (0°: théta csucs, 180°: vdlgy). A sejtek
aktivitasanak théta fliggését a pillanatnyi fazisértékek vektorialis
Osszegének a hosszaval jellemeztiik, és a kapcsoltsag szignifikans voltat
Rayleigh tesztel ellendriztiik. A spikeok théta fazistol vald fliggéshez az
Osszes pillanatnyi fazis eloszlasat vetettiik 6ssze a szignifikansan
modulalt sejtek preferalt fazisainak eloszlasaval.



A ripple-6k detektalasahoz kizartuk az analizisbél a théta szakaszokat és
a piramissejtekb6l szarmazé LFP-t a kivant frekvencian (80-250 Hz)
sztrtik. A szirt jel teljesitményének az atlagtdl legalabb négy
szorasnyival torténd emelkedését tekintettiik ripple eseménynek, melyek
idobeli hatarainak a két szorasnyi hatar atlépést tekintettik. A
teljesitménycsucs kornyékén 1évo legkdzelebbi volgyet hasznaltuk az
események idobeli illesztéséhez (,,0” id6pont). Ezt a detektalast minden

elektrodaszar egy-egy referenciacsatornajan elvégeztik.

A sejtek ripple alatti aktivitdsanak vizsgalatahoz a ripple-ket fliggetlen
eseményként kezeltiik a kiilonbozé régiokban. A ripple-0k id6tartamat
normalizaltuk, és a ripple korili 200 ms-os ablakot vettiik figyelembe a
ripple  keresztkorrelogrammok és azok 95%-0s  konfidencia
intervallumanak szamitasanal, amely alapjan pozitivan vagy negativan
modulalt csoportokba soroltuk a sejteket. A sejtek tiizelési mintazatabol
peri-ripple (100 ms-os ablak) tiizelési hisztogrammot képesztiink,
melyek - normalizalas utan - a populacids atlagok alapjaul szolgaltak.

A kiilonb6zé régiok (CAl, CA2 és CA3) ripple koriili aktivitasanak
vizsgélatdhoz a régiok sejtjeinek kummulalt aktivitdsat hasznaltuk.
Minden Kkeresztkorrelogrammhoz a szignifikdns keresztkorrelogram
csticsok meghatarozasa érdekében randomizalt kontrollcsoportokat
alkottunk a spike-ok idSpontjanak +50 ms-mal torténd véletlenszerti
eltolasaval. Az egyes sejtparok kozotti keresztkorrelogrammokat is
vizsgaltuk a monoszinaptikus funkciondlis parok észlelése érdekében. A
keresztkorrelogrammok 5 ms-on belili éles csUcsait tekintettiik a

monoszinaptikus kapcsolatok indirekt jelzdjének.



Eredmények

Egyidejlileg regisztraltunk a HP transzverzélis sikjanak 0sszes
régidjabol, alrégiojabol és rétegébdl sejtaktivitast és LFP-t. A kiilonbozo
régiok és alrégiok elkilonitése fiziologiai és szdvettani paraméterek

segitségével tortént.

Az eqgyes régiok kozotti  allapotfiiged tiizelési mintdzatok és

funkcionalis kapcsolatok

Megvizsgaltuk az idegsejtek tuzelési ratajat, hogy feltdrhassuk a
kiillonboz6  viselkedési  allapotokhoz  kapcsoldédd — funkcionélis
kilonbségeket az egyes alrégidok kozott. A CA2 sejtek tiizelési rataja
volt a legnagyobb mindegyik allapot soran, melyet a sorban a CAl és a
CA3 sejtek kovettek. A CAL proximalis sejtek nagyobb tlzelési ratat
mutattak, mint a disztélisan elhelyezked6k, mig a CA3 régioban a
disztalis (CA3a) sejtek mutattak nagyobb tiizelési ratat a proximalisan
elhelyezkedékkel szemben (CA3c). A CAl és CA2 piramisrétegének
mélyebb (a stratum oriens felé 1évd) részén elhelyezkedd sejtek
nagyobb tlzelési ratat mutattak, mint a szuperficialisan (a stratum
radiatum iranyaba) 1évok. A CA2 kivételével az Osszes régidban
emelkedettebb tiizelési frekvencia volt megfigyelhetd futas alatt, mint
ébrenlét alatt. A legalacsonyabb tlizelési ratdtt a REM szakasz alatt
mértlnk.

Az eltérd elhelyezkedésii neuronok tiizelése a théta alatt is eltérd volt. A
CA1 piramisréteg sejtjei a théta felszalld szakaszaban tiizeltek, mig a
CA3 piramisréteg sejtjei a leszalld szakaszban. Bar a CAL sejtek
jellemzd tiizelési fazisa a proximalis-disztalis irdnyban konstans maradt,



a mélyebben fekvé sejtek preferencigja 180°-kal elcstszott REM alatt.
A legtobb idegsejt nagymértékli théta modulaltsdgot mutatott,
kilondsen a REM alatt 6sszehasonlitva a RUN allapottal, illetve a CA3
régié 6sszehasonlitva a CA2 és CA1 régidkkal.

A kiilonb6z6 régiokban 1évo sejtek kozotti kapcesoltsag valdsziniisége
eltér6 volt. Mig a CA3a piramissejtjei foleg a proximalis CAl
interneuronjaival alakitanak ki kapcsolatot, addig a CA3c sejtek inkabb
a CALl disztalis részébe kildenek axonokat. A CA2 régidban a sejtek
foleg a CAl proximalis részében 1évé sejtekkel alakitottak ki
szinaptikus kapcsolatot, a CA2 mély rétegében 1évo sejtek pedig
kiilondsen preferaltadk a CA1 mély rétegének proximalisan elhelyezked6
interneuronjait. Nagyszamu kapcsolat volt megfigyelhetd tovabba a
CA2-bSl a CA3a iranyaba, dsszehasonlitva a CA3b és a CA3c-vel. A
CA3-bdl a CAl-be futd szinaptikus kapcsolatok er8ssége nagyobb volt,
mint a CA2 és a CA1 kdzott.

A térbeli kddolas jellemzdi a hippokampusz transzverzalis tengelye

mentén

A CAZ3 régidval dsszehasonlitva, joval tobb place sejtet talaltunk a CA2
és CAL régidkban. A tébb place fielddel rendelkez6 place sejtek fleg a
CA2, CA3a ¢és a CAl disztalis részére voltak jellemzéek, mig az
egyetlen place field-el rendelkez6 sejtek a CAL proximalis részén és a
CA3c régioban voltak megfigyelhetdek. A place field mérete nagyobb
volt a CA1 disztélis részén a proximalis részhez képest, illetve nagyobb
volt a CA3a-ban mint a CA3c-ben. A CAL és CA2 régiok mélyebben
fekvé sejtjeinek place fieldjén bellil a tiizelési frekvencia magasabb volt,
mint a szuperficidlis rétegbeli sejteknél. Azonban a CA3

szuperficialisan elhelyezkedd sejtjeinek tiizelési rataja magasabb volt,
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mint a mélyebben fekvé sejteké. A place sejtek szelektivebbek voltak a
CAZ3 régioban, és ez emelkedést mutatott a CA3a-CA3c iranyban. A
CA1 régio proximalis sejtjei sokkal szelektivebbnek bizonyultak a
disztalisan elhelyezked6khoz képest, illetve a szuperficialis sejtek
nagyobb szelektivitast mutattak a mélyebben fekvokhoz képest. A CA3
sejtek tobb térbeli informéaciot hordoztak mint a CA1 sejtjei, melyek
még igy is informativabbnak bizonyultak a CA2 sejtekhez képest. A
CALl proximalis sejtjeinek nagyobb volt a térbeli informéacids indexe
mint a CAL disztalis sejtjeié, és az értékek a CA2-t6l a CA3c irdnyaba
novekedtek.

A fazisprecesszélas eltéré jellemzéket mutatott az egyes régiok kozott.
Azt talaltuk, hogy a fazistartomany, mely a sejtek théta ciklusbeli
precesszalasat jellemzi, kisebb volt a CA2-ben és a CA3-ban, mint a
nagyon nagy volt a CAl-ben, mig a CA2-ben és CA3-ban kisebb. A
CA1 région beliil a proximalisan elhelyezkedd sejtek nagyobb erdsséget

mutattak, mint a disztalis sejtek.

A hippokampusz alrégidik aktivacidjanak dinamikaja az SPW-R alatt

A kiilonbozé régiok SPW-R  kialakulasaban jatszott szerepének
vizsgalatdhoz eldszor megvizsgaltuk a kiilonbdzé neuron populaciok
tlzelését és LFP mintazatat az SPW-R alatt. Azt taldltuk, hogy a ripple-
0k a CA2 régidban kétféle mintdzatot generélnak: az egyik egy
klasszikus valasz a CAl-ben (negativ sharp-wave a stratum radiatumban
és pozitiv a piramisrétegben), a mésik pedig egy negativ hulldm a
stratum oriensben és egy pozitiv hulldm a radiatumban. A CAl-ben az
SPW-R alatt detektalt spektrumok teljesitménycsicsa idében
koréabbinak bizonyult a CA2 régidban mind az alvéas, mind az ébrenlét
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alatt. A CAl és CA3 régiodkban ez az eré nagyobb volt alvas alatt, a
CA2-ben pedig ébrenlét alatt.

Eredményeink alapjan az SPW-R alatt a CAl-ben és a CA3 0sszes
alrégidjaban a sejtek tobbségének tlzelési dinamikaja pozitivan
modulalt (n§ a tiizelési frekvencia) mind a CA1-ben detektélt ripple-ok
alatt, mind a CA2-ben detektalt ripple-6k alatt. Ezzel szemben a CA2
régidban a sejtpopulacionak minddssze a fele volt pozitivan modulalt a
CAl-ben detektélt ripple-6k alatt, mig a masik fele egy lassi rampa-
szeril, par szaz ezredmasodperccel korabbi ndvekedést produkalt a CA1
ripple-6k el6tt, majd a ripple bekovetkeztekor elcsendesiilt. Tovabba
alatt. Ezen két neuron csoportot ,ripple-ramping* sejteknek (a CA2
ripple-6k alatt novelik a tiizelési frekvenciajukat, majd a CA1 ripple
alatt elcsendesednek) és fazikus sejteknek (novelik a tlzelési
frekvenciajukat a CA2 és a CA1L ripple-6k alatt is) neveztiik el. A két
alpopuléciok ripple alatti tizelési frekvencia csucsa térbeli korrelaciot
mutatott az anatomiaval (a CA2 ,,ramping® csoport aktiv el6szor, majd a
CA2 fazikus, CA3a, CA3b, CA3c és vegul a CAl). A CA2 két
alpopulécidja anatémiai szegregaciot mutatott. Amig a ripple-ramping
sejtek foként a mély rétegekben voltak jellemzoek, addig a fazikus

sejtek inkabb a szuperficialis rétegben fordultak eld.
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Megbeszélés

Az eqyes HP régiék kapcsolatrendszere, tiizelési mintazata és élettani
tulajdonsagai

A HP neuronjainak TF-ja eltérének bizonyult a kiilonboz6 viselkedési
formak soran. Az 6sszes régidban (kivéve CA2) a futas alatti magasabb
TF és a REM alatti alacsonyabb TF Osszhangban van azzal az
elképzeléssel, miszerint az idegsejtek TF-ja homeosztatikusan
szabalyozott, a szenzoros igényeknek koszonhetden né ébrenlét alatt,
alvés soran viszont csokken. Az ébrenlét alatti emelkedett TF-ra a CA2
régiéban magyarazatot ad a CA2-ben taldlhatd funkciondlis haldzat,
mely az allat poziciojat kddolja nyugvo allapotban.

Az altalunk végzett funkcionalis monoszinaptikus analizis megerdsiti a
korabbi anatémiai vizsgalatok eredményét, miszerint a CA3a alrégio
jellemzéen a CAl proximalis részébe, a CA3c a CAl disztalis részébe
kuld projekcidkat, illetve aldtamasztja a direkt funkcionalis kapcsolatot
a CA2 és a CA1 régi6 kozott. A CA3 és CAL régid kapcsolatanak
szorossaga vélhetéen az informacid &aramlas f6 utvonaldhoz (a
triszinaptikus palyan keresztil, melynek utolsé &lloméasa a CA3-bdl a
CAl-be halad) kothetd.

Théta faziskapcsoltsaq és fazisprecesszié a hippokampuszban

Munkénkban egy atfogd keretrendszert mutatunk be, amely magaba
foglalja a CAl és CA3 alrégitdinak théta fazisprefenciajat, beleértve a
kiilonb6z6 piramis rétegen belili mélységek kilonbségeit. A fokozatos
faziseltolodas, kezdve a CA3c sejtektdl (leszallo szakasz) a CA3a és
CA2 sejtek (felszallo szakasz, hasonlé a CAl-hez) felé, a moharostok

e
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CAZ3c régidt idegzi be, mig a kisebb hanyaduk a CA3a-ba és a CA2-be
fut). A REM alatt a CA1 piramissejtek eltolédasa az EK-bél jovo, a
szuperficidlis rétegbe érkez6 bemenetekhez képest a nagyobb hatas
kovetkezménye. Ismert, hogy az interneuronok esetében a preferalt fazis
bimodalis ecloszlasa a kiilonb6z6 interneuron tipusoknak koszonhetd.
Mivel ezek az altipusok kiilonb6zé haldézati mechanizmusokat

generalnak, ezért a théta ciklus eltérd részén valnak aktivva.

A fézisprecesszid karakterisztikaja nagyon eltérének bizonyult az egyes
régiok esetén. Ugy véljik, hogy ez a CAl, CA2 és CA3 terilletek
precesszald sejtjeit érd, az EK-bol jovo, anatdmiailag eltérd
CAl régi6 proximalis részén, valosziniileg ezen kiildnbségeknek
koszonhet6. A CAl régid eltér6 precessziés tartomanyat,
Osszehasonlitva a CA2 és CA3 sejtekkel, az eltéré EK rétegekbdl jovo
bemenetek befolyasolhatjéak.

A kiilonbozé hippokampalis alréqidk térbeli kédolasi tulajdonsagai

A CA3 sejtek nagyobb térbeli szelektivitasa igazolja a régié mintazat
kiegészitd szerepét, amely egy autoasszociacios halézatként mikodik,
lehetdvé téve a tér egy adott pontjara, mint ,jutalomra®“ vald
asszocialast, illetve sziikség esetén a ,kiegészitést”. A disztalis CAl
tertletére jellemz6 sejtenkénti tobb place fieldet korabban a medialis
EK proximélis CAl-, mig a lateralis EK disztalis CAL teriiletére
vetitésével magyardztdk. A CA3 tengelyhez kapcsolddo eredményeink
(a CA3a-ban tobb place field talalhatd, mint a CA3c-ben) azonban arra
utalnak, hogy a CA3a eleve multifieldes informéciét kild a CAl
proximalis részébe, ezzel hozzajarulva ezen régid specifitdsahoz,

Osszehasonlitva a CA1 disztalis részének kisebb mértékii specifitasaval.
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Az SPW-R keletkezésének és terjedésének mechanizmusa

Az eredeti elképzelés szerint az SPW-R a CA3a régidban generalddik,
ahol nagy mennyiségli rekurrens kollaterélis talalhat6, de a CA2 régio
szerepét ezidaig még nem vizsgaltak. Az SPW-R alatti viselkedésiik
alapjan két, fizioldgiailag eltérd alpopulaciot irtunk le (fazikus és
ramping sejtek), és azt talaltuk, hogy az iddbeli terjedés korrelal az
anatomiaval, hiszen a CA2 régid aktivalodik elséként, mialatt az SPW-
R esemény épp hogy detektalhat6. A poppulacios aktivités terjedése volt
megfigyelheté a CA2 ramping sejtekt6l a CA2 fazikus sejtek, a CA3a,
CA3b, CA3c és végil a CAL regio iranyaba. A CA2 sejtek a CA3a
sejtek szdmos tulajdonsdgdt utanoztdk, tobbek kozétt a nagy
mennyiségli rekurrens kollaterdlisok és a magas excitdbilitési
tulajdonsagok voltak jellemzéek, melyek mind a régi6 SPW-R
kialakitasi képességéhez jarultak hozza. A kétféle CA2 altal generdlt
LFP mintazat megfelel az alvés alatti CA2-CA3-CALl iranyba torténd
terjedéssel, és egy direkt CA2-CAL atvitellel ébrenlét alatt. Ez nem
meglepd, hiszen a kiilonbozé viselkedési allapotok kiilonb6zo
haldzatokat aktivalnak, azonban még fontosabb, hogy bizonyitjak a
CA2 kiemelt szerepét az immobilizalt allapot alatt. Ugyan a
mechanizmus nem tisztazott, azonban mégis ugy tiinik, hogy az SPW-R
mechanizmusa egy bizonyos szintli exciticio eléréséhez kotott, mely
aztan egy populacios Kisllést eredményez. Ezt a CA2-CA3a rekurrens
rendszerébdl szdmos mechanizmus indithatja (pl. mesterséges kiilsé
ingerlés, EK bemenetek vagy akar egy elegend6 rekurrnes kapcsolattal
rendelkezo egyetlen sejt is).
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