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I. BEVEZETES

A kivaltott potencidlok a primer 4rzd kéregterii-
leteken regisztridlhatdé, jellegzetes alaku elektrogrifiés
hulldmok, melyek egyszerii, rendszerint kisérleti koriilmé-
nyek kozdtt alkalmazott ingerek hatdsdra jonnek 1létre,

A kivAltott potencidlok analizise az elemi és a
bonyoiultabb kozponti idegrendszeri Jelenségek vizsghlati-
ban egyarédnt az idegélettan egyik fontos elektrofizioldgiai
médszere. Ezzel a médszerrel sikeriilt t6bbek kvzdtt felde-=
riteni az agykéreg elsd- és mAsodlagos érzd, mozgatd és
asszocidcidés aredinak pontos lokalizdcidéjdt. A kivAltott
potencidlok médszere nélkiilozhetlen a kozponti idegrend-
szerben 16v3 neuronidlis kapcsolatok anatédmiai és funkoio-
ndlis viszonyainak megismeréséhez.

A kivAltott potencidlok az agykéreg felséinérﬁl
regisztrilva periférids idegi vagy agytorzsi ingerlésre
egy rovid pozitiv hulldmmal kezdbdnek, amelyet Altalédban
egy lassubb lefutisu negativ hulldm kovet. Az ezt kiovetd
komplex hullidmforma mAir nem képezte vizsghlataim targyht,
igy erre nem térek ki. A felszini vAlasz eldbb emlitett
klasszikus pozitiv-negativ komponensének a kéreg mélyebb
/ITI~V./ rétegeibdl regisztridlt negativ-pozitiv vdlasz fe-

lel meg, amelynek iddviszonyai megegyeznek a felszini po-
tencidléval, Ez az eldjel~viltozis 700-800 p mélységhen ko=

vetkezik be /Li 4s munkatArsai 1956/.



A kivaltott potenoiélok keletkezési mechanizmuséra
nézve ma a legelterjedtebb felfogis az, hogy a III-EX:kér-
gi fétegben végz8d6 thalamokortikadlis rostokon érkezd af-
féfens ingerek e rétegek neuronjai poszfszinaptikus poten-
cidlokat keltenek és ezek Jsszegzbdése adja a tér- /"field“/
potencidl formAjdban megjelend kivAltott potencidlt. Ezek-
nek a vertikdlisan orientdlt neuronocknak a depolarizéoiéja
mint negativ hulldm jelenik ﬁeg, amely a neuron tAvolabbi
része /a felszin alatti stratum plexiforméban elidgazd api-
k4lis dendrit/ felé haladva repolarizééiét,'illetve a pézi—
tiv hullédm megjelenédsét idézi el8. A kéreg felszinén ugyan~
akkor a Lloyd /cit. Fehér 1972/ 4ltal leirt térfogati veze-~
t8 elmbéletét igazolva pozitiv-negativ szekvencia regisztril-
‘haté. Tovabbi, elsisorban farmakolégiai vizsghlatok azonban
azt mutattéki-hogy.a felszini negativitéis kivaltdéja nem le~
het egyszerilen az apikalis dendriteken torténé antidrom ter=
jedés . Amassian /oit. Fehér 1972/ szerint poliszinaptikus
mechanizmusrél van sz6, amelyben a thalamokortikédlis afferens
rostok kollaterélisai interneuronokat hoznak ingeriiletbe, me-
lyek impulzusaikat'az apikidlis dendritek egyre magasabban le-
v8 szakaszainak adjadk At. Ezt aldtdmasztja a negativitds ké-
regfelszin felé torténd lassu terjedési sebessége is.

Creutzfeldt &s munkatérsainak /1966 a és b/ kisérle-
tei, amelyekben macska mozgatdkérgérdl vezettek el intracel-
lulérisan, aldtémasztjék ezt az elméletet. A folszini nega~

tivitdssal pArhuzamosan ugyanis mAsodlagos EPSP-ket regiszt-
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rdltak a kérgi neuronokbdél. Creutzfeldt és Kuhnt egy késdbbi
munké jukban /1967/ az 1. Abradn ladthaté médon foglaltidk Osz=-
sze a kivAltott potenciidl genezisédnek jelenleg leginkadbb el

fogadott elméletét.
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1. Abra Az agykéreg feltételezett fesziiltségviszonyai kivale-
tott potencidl alatt macska szenzorimotoros kérgén
/Creutzfeldt, 1967. utédn/ Felsd gorbe: makroelektrdd-
dal a felszinrdl regisztridlt kivAltott potencidl a
thalamusz VPL magvinak ingerlésekor., Felszin poziti=
vitds lefelé mutat. Alsb6 gorbe: a kérgi pyramis sejt-
b6l intracelluldrisan elvezetett posztszinaptikus és
csucspotencidlok. Az EPSP-k pozitivitasa felfelé, az
IPSP=k negativitasa lefeld mutat. A szaggatott vona-
"lak a tipikustél eltérd potencidlingadozasokat mutat-
jak. A harmadik és negyedik vonal a specifikus affe-
rens rostok impulzusait tiinteti fel. Alul: egy hipo=-
tétikus pyramis sejt potencidleloszlisénak vAltozi-
sai specifikus /S/, nemspecifikus /U/, intrakortiké-
lis /I/ és rekurrens kollaterdlis /R/ impulzusok ha-
tasdra. A betikk az intracelluldris elvezetés megfe-
leld betiijelzéseihez igazodnak. A rekurrens kollate-
ralist gdtlénak, a tobbi afferenst ingerld hatdsunak
tételezik fel., A rostok végénél 1év8 nyilak a rost
aktivitasat jelzik. A pyramis sejttel pArhuzamos nyi-
lak az elektroténusos potencidlterjedés irdnydt mu-



tatjdk a szomatodendritikus membranon.

Az Abra magyardzata: A: szinkronizilt afferens
specifikus impulzus EPSP-ket kelt a neuron mé-
lyebb részein, ami efferens ‘spike=aktivitissal
jar. A depolarizicidé a dendrit mentén felfelé
terjed, s ez felszin pozitivitast kelt. B: a
nemspecifikus afferensek ingeriilete az apika-
lis dendriteken ingeriiletet kelt, ugyanakkor
IPSP fejlédik ki a rekurrens kollateridlisokon
jovd gidtldé impulzusok hatisira. E kettd egyiit-
tesen felszin negativitdst idéz eld. C: az
IPSP hiperpolarizicidja riterjed az egész neu-~
ronra: felszin pozitivitids az eredmény. D: a
hiperpolarizicidét nemspecifikus /az apikalis
dendritekre kiterjedd/ depolarizidcid szakit-
hat ja meg /felszin negativitas/. E: kevéssé
szinkronizilt excitidtor aktivitds specifikus
é6s nemspecifikus afferensek részérdl az egész
szomatodendritikus membréint depolarizdlja, ami
efferens kisiilésekhez vezet az utdkisiiléds ide-
jén /és a spontdn orsbé6 hullémok alatt/; ismét
felszin negativitds. F:afferens aktivdlds hib-
nyadban a membranpotenciil visszatér nyugalmi
értékére, Rekurrens ghtld aktivitids enyhe hi-
perpolarizidciét idézhet el8: a felszinen izo-
elektromos alapvonal, vagy enyhe pozitivitéas
jelentkezik.

Az eldbbiekben vAzolt adatok ismeretében kisérleteim
elé azt a célt tiztem ki, hogy ellendrizzem, az intracellulé-
risan'fegisztrélt posztszinaptikus potencidlok tulajdonséagai
megegyeznek-e a kivailtottakéval,szolghlhatnak-e eldbbiek utdéb-~
biak alapjaul. A kisédrleti program a kivAltott potenciidlok un.

frekvenciafiiggédsének tényéb8l indult ki. Ha e potencialokat

10 cps~ig emelkedd sorozatos ingerléssel vAltjuk ki, azok amp-
litudéja progresszive csokken, s 10 ciklus pro secundum t4jan
miAr tort része az eredetinek,.

Kisérleteim célja az volt, hogy a posztszinaptikus je-
lenségek frekvenciafliggésének vizsgilatival ujabb adatokat ta-

l4ljak, amelyek a kivaltott potencidlok genezisének ma elfoga-~



dott elmélete mellett vagy ellen szbélneak.

II, MODSZER

Kisérleteimhez 33 db, mindkét nemii, 2-4 kg sulyu,
felndtt macskdt hasznAltam. A 4O mg/kg Mebubarbitéllal al-
tatott Allat v. femoralisAba és tracheidjidba kaniilt kotot-
tem, majd az 4llat fejét KovAch~féle sztereotaxids készii-
1lékbe helyeztem., A fejb8r és a koponyaizmok lefejtése utén
a vizsghlandé agyteriilet /g. sigmoideus anterior/ folsétt a
koponyacsontot kb. 1 o nagysdgban eltdvolitottam.

A kérgi pulzdoid kikiiszobblése ©061jdbbél az Allat
cysterna magnajAt megnyitottam. A dura mater felmetszését
kovetben elhelyeztem a felszini elvezetédsre szolgAld ezlist
gbmbelektrédot és a csontszélhez rogzitettem az intracellu-
laris elvezetds referencia elektrédjat, majd az agykéreg
szabad felszinét 3 %-~o0s, fiziolégihs sboldattal kés=ziilt a-
car-agar kocsonyAval fedtem le. A Jasper és Ajmone~Marsan
/1960/ 4ltal szerkesztett sztereotaxids atlasz segitségével

DISA bipoliris ingerld tilielektrdéddt szurtam a thalamus nucl.

ventralis postero-lateralis~adba /VPL/. A macskét Flaxedil-
lel immobilizAltam és mesterségesen lélegeztettem s a ki-
sérlet megkezdéséig s a kisérlet /2-3 6rédn A4t/ pihenni hagy-
tam,

Az intracelluléris elvezetéseket hAzilag huzott,
toltott és ellendrzott /Frank és Becker 1964/, 10-30 MR el-

lendllasu iiveg mikroelektrddokkal végeztem. Elektrolitként



2,5 mélos kAliumklorid oldatot haszndltam. Az elektréd beve-
zetbésére hidraulikus mikromanipuldtor szolgilt. A jelek elw~
vezetésére és referencia-elektrddként nempolarozd Ag-AgCl
elektrédot alkalmaztam, mivel a regisztrdlids DC lizemmédban
tortént.

A bioelektromos jelek felerdsitésére és rogzité-
sére a 2. 4brédn lAthatd elrendezésben ; kbvetkez8 berendezé-
seket alkalmaztam. A mikroelektré6dbdél elvezetett potencidlo-
kat a MIKT 4ltal konstruélt FET tranzisztoros katdédkosvetdn
és féerB8sitén keresztiil DISA kétcsatornds Electromyograph
egyik csatorndjira és Tektronix tdrold oszcilloszkdépra vit-—
tem, A felszini kivaltott potenoiélokat a myograph mAsik csa-
torndjadn regisztridltam. A fesziiltsédgkalibrdlis e késziilékek-~
be beépitett kalibrdtorok utjan tortént. A kisérleti anyagot
egycsatornis analdg konverteren keresztil mignesszalagon rog-
zitettem. A konverter vivﬁfrekvenoiéia 10 kHz, a kivezérlés
mértéke L 4O %, frekvenciatartomdnya 0-2500 Hz. A jeleket a.
kisérlet befe jezése utdn a taArold oszcilloszkoépra visszajht-
szottam és annak ernydjérdl fényképeztem. A kiértékelést ki-
nagyitott negativokrdél végeztem el,

A VPL ingerlésére DISA Multistimmel eldAllitott
20~-40 V fesziiltségi, 0,3 msec idGtartamu négyszégimpulzuso- -
kat alkalmaztam, Az ingerldkésziilék Allitotta el a szinkro=-
nizaldshoz sziikséges inditdjelet, amelyet a mignesszalagon

rogzitettem.
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2., Abra Az erdsité és regisztrild berendezédsek blokkdiag-
ramja /magyaradzatot lédsd a szdvegben/.

IIT, KISERLETI EREDMENYEK

1. A kérgi elektrogrifias jelenségek jellemzése
Membrénpotenciél
A sejtmembran egyik alapvetd tulajdonsiga, hogy anorga-

nikus ionok szé&mara szabadon atjarhatbé, de nagyobb részecs=
kék, pl. fehérjék szhmlra AtjArhatatlan. Az intersticidlis
térben jelen levd K* &s C1™ ionok mellett a sejt belsejében
proteindt-anionok is vannak. A sejten beliil a proteinat=—ane-
ion aequivalens mennyiségi kt-t xot meg. A szabadon diffun-
d416 K' koncentricid gradiensének megfeleld irdnyban véindo-
rol a membrinon keresztiil, de anionja nem kovetheti. Elek=-
tromos kettds réteg alakul ki: a membran kiilsd oldaldn az
dtdiffundalt K* révén pozitiv, belsd oldaldn a nem-diffun-

d41l6 proteindt-anionok révén negativ toltésii réteg jon 1ét-



re., Ezt a potencidlkiildnbséget nevezzilk membrénpotencidl-
nak /MP/, melynek értelmében a membrin belseje negativ
kiils§ feliiletével szemben,

Az intracelluldris elvezetéseket DC tizemmédban re=
gisztrAltam, igy a membréinpotenoidl nagysbght a kisérlet fo-
lyamén ellen8rizni tudtam.

A vizsgilt sejtek MP=-ja 15 és BO mV kdzbtt vAltozott.
A MP Allandésfdga a killdnbdz8 neuronok esetében vAltozé volt.
Egyesek stabil, osak a sejJt pusztuldsdt, vagy a mikroelek-
tréd elthvolodAsAt Jelezve hirtelen osbkkentek, mis sejtek
MP~ja ezen kivil f£ 10 mV ingadozést is mutatott.

Az EPSP-k tulajdonségail

Ha egy preszinaptikus rostot ingereliink, akkor a
posztszinaptikus neuronbdl potencidlkiilnbeédget regisztril-
hatunk, Ezt a nem terjed8, osak a szinaptikus membréin terti-
letére korlhtoz6dé helyi vélaszt, amelynek amplitudéja a kii~
szﬁﬁinger eltéréséig az inger intenzitéséval egylitt né,

posztszinaptikus potenciélnak /PSP/ nevezzilk, Az ingerkiiszitb

elérésekor térbeli vagy idBbeli szummAoid utjhn ez tovaterjew-
d8 osuospotencidlt vAlt ki, amely mAr képes a kivotkez8 szi-
napszison keresztill miAs sejteket is ingeriiletbe hozni., A
PSP~k egyik tipusat, amelyek a nyugalmi potencillt ostkken-
tik, vagyis hipopolarizfociét okoznak "izgalmi" /excitatédri-
kus/ PSP-nek /EPSP/ nevezziik, A misik osoport hiperpolarie

. zhoibt okoz /elsjele megativ/, ezért'gétléﬂ /inhibitoros/

PSP-nek /IPSP/ nevezziik. Tovaterjedf ocsuospotencidl generi-



lidsdra csak az EPSP-k képesek.

A kisérleteimben regisztralt EPSP-k amplituddja
3=20 mV nagy;égu volt és a membrinpotenciil mbdédosulésaival
pArhuzamosan vAltozott. Az ingerlés frekvencidjinak vAltoz-
tatdsa nem befolydsolta az EPSP-k nagysagit /1. kés&bb/. Az
EPSP~-k idStartama és leszidllé szhruk idé4llanddja kozel 4Al-
landé volt /U=5 illetve 3,5-4,5 msec/. A PSP-k lefutdsi i-
de je csak akkor csdkkent 1-3 msec-re, ha id8beli szumméld-
ddsuk folytédn a kivetkezd EPSP az el6z6 leszalld szarabbdl

emelkedett ki. Latenciaidejilkk 1,5 s 15 msec kozdtti inter=

vallumban vAltozatos képet mutatott. Néhdny esetben megfigyel=

tem, hogy az ingerfrekvencia fokozdsaval a latenciaidd is
megnétt. A kisérletek kiértékelésekor csak azokat az EPSP-
ket vettem figyelembe, amelyek a kivAltott potencidl felszi-
ni pozitiv-negativ f6fidzisanak ideje alatt jelentkeztek. Ki-
vételt ez aldl azokban az esetekben tettem, amikor magasabb
frekvencidju ingerlésre a sejt erdteljes facilitdciét muta-
tott. Az EPSP~k el8bb emlitett tulajdonsédgai a 3. A~D Abri-
kon j6l megfigyelheték, Valamennyi intracelluldris rogiszt-
rdtumon az EPSP-k és spike-ok pozitivitésa felfelé, az IPSP-k

negativitdsa lefelé mutat,
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j. 4bra Jellegzetes EPSP tipusok. A: egyszerii EPSP 5 cps in-
gerlési frekvenciéndl. B: ketts EPSP-k 1 cops-nél,
C: szummdlédott EPSP-k, ingerfrekvencia 5 cps. D: fa=
cilitdlédott neuron EPSP-aktivitédsa 8 cps VPL inger-
1ésnél. A regisztridtumok mindegyike mAs-mis sejtrdl
készﬁlt )

IPSP-k regisztrilbsa

A nyugalmi potencidlt noveld PSP~k létrejottéért a
kérgi pyramis sejtek kozotti kapcsolatot biztositd nagyszimu
interneuron a felelb6s. Eccles /1969/ szerint ennek a gitld
mechanizmusnak két utja lehetséges. Az egyik esetben a git-
16 impulzusok az ingerl8kkel egyiranyban haladnak, ezt kolla-
terdlis ghtlAsnak nevezziik, A rekurrens gitlids ezzel szemben
‘negativ visszacsatoldsnak tekinthetd. Az impulzusok egy axon-
kollaterdlison keresztiil gAtldé neuront vonnak aktivitadsba, E-~

zek azonban a sajdt ingeriiletiiket el6idézd impulzusokat ki is
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olthatjdk, igy ingeriileti kordk és kiilonbozd ritmikus jelen-
ségek johetnek létre.

Kisérleteimnek nem volt célja az IPSP-k tulajdon-
sAgainak vizsgélata; ezdédrt csak a teljessdg kedvéért hozok
fel néhiny pédldit. A regisztrdlt IPSP-k vagy az ingerlésre-
kivadltott EPSP-t illetve spike-=ot kovetSen jelentek meg
/4. A s B 4bra/, vagy a spontidn spike-aktivitdst szakitote
tdk meg /4. C 4bra/. A latenciaidd Allanddésaga utdbbi eset=

ben is arra utal, hogy az IPSP-t az ingerlés valtotta ki.

\ N o 4. dbra IPSP-regisztritumok.
A: EPSP-part kovetd
' IPSP,

B: kivAltott spike-
ot kovetd IPSP,

- C: spontin spike=ak-
tivitdst megszaki-
t6 IPSP,

Az ingerfrekvencia
mindhdrom esetben 1

cps volt, de a regiszt=
rdtumok kiilonbozd neu=
ronokrdél torténtek. Az
IPSP-k kezdetét nyil

jel=zi .,
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A spike~ok adatai

Ha a preszinaptikus impulzusok a posztszinaptikus

membranon megfelelden szummadldédnak, a posztszinaptikus ne-

uronbdél akcibés potencidl, mis néven csucspotencidl /spike/
regisztrdlhaté.

A mikroelektrdéd helyét8l fiiggden a spike-ok alake
ja és nagysiga kiilonboz6. Az axonbdl regisztrédlt csucspo=-
tencidlok amplitudéja a legkisebb, lefutédsuk egyenletes,
tiiske alaku, IdStartamuk kb. 1 msec, neéativ utépotencidl=-

juk nincs /5. A=B Abra/. Ezek az un. "M" tipusu spike-ok.

L

. l omVy

{Dmsce
S~
( N

Ty S

" ppNe———

Smsec

5, Abra Axon-spike-ok. A: 1 cps, B: 10 cops ingerlésnél;
, két kiilonbozd neuron.
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A sejt szémadjabél nagyobb iddtartamu, negativ utépotenciil-

lal rendelkezd spike-=ok vezetheték el. Itt kiilonbsédget le=

het még tenni az axon eredésénél levd "inicidlis szegmentum"

spike~vAdlaszait illet8en. Ez utdébbi két tipus esetén néhiny

esetben sikeriilt bizonyos szegmentdlédidst megfigyelnem. /6.

A~C 4bra/.

R

A
it

J \‘/‘M—"\\-‘-rw‘\
I 0 mV

1O msec

|

D ] 1omv

Smsec

6, Abra

Szbéma=spike~ok ,

A: 1 cps, B és C:
2,5 cps ingerlés-
nél, Az "M" és

"IS" szegmentum
elkiiloniilését nyi-
lak jelzik., A fel-
vételek kiilonbozd
neuronokrdl késziil-
tek,
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A spike-ok latenciaideje Atlagosan révidebb /0,5-
7 msec/ volt, mint a regisztrdlt EPSP-ké, az ingerfrekven-
cia novelédsére bekovetkezd vAltozdst néhiny esetben itt is
megfigyeltem,

A membrdnpotenciil cstkkenésére a spike-ok ampli-
tuddéja is csidkkent, az ingerlés frekvencidja azonban nem
befolydsolta nagysigukat, A spike-~amplituddé kisérleteimben
8~=40 mV wvolt.

A kivhltott potencihlok frekvenciafiiggése

Abbél a meggondoldsbdl kiindulva, hogy a kivaltott
potencidlok generdlisdért egy kéregben az adott neuronpopu-
l4cibé osszessége a felelds, kisérletenként egy kivaltott
potencidl sorozatot regisztriltam.

Az els8dleges pozitiv fAzis felszAlld szirin egy-
két tiiskeszeri kiemelkedés a kﬁlﬁnb6z6‘afferens rost-csopor-
tok aktivitdsit jelzi. A kidrtékelésnél ezeket nem vettem
fig&elembe, csak a maximilis kitérés amplitudéjit mértem,
ami az egyes kisérletekben 1 cps ingerlésnél 14 és 100 PV
kszatt volt.'A felszin-negativ f6fdzis amplituddja ugyan-
ilyen frekvenciéndl 19 és 173 PV'kdzatt valtozott, A frek-
venciit 1l-t6l 10 cps=ig folyamatosan noveltem. A kivAltott
potenciilok frekvenciafiiggését a 7. Abran lithatd grafikon
mutatja. 1,5 cps-nél az amplitudé Atmenetileg novekszik, de

utdna folyamatos a csokkenés.
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A kivAltott potenciidlok frekvenciafiiggése. Bal ol-

dalon a felszin pozitiv, kozépen a felszin negativ
f6fizis amplituddjinak vAltozadsdt tiintettem fel. A
pontok az egyes mérések eredményét, a kihuzott vo=
nal ezek Atlagidt mutatja. A jobb oldali grafikon a
csucstdél=csucsig mért amplituddékat jelzi. Ordinidta:

amplitudd

JAV-okban,

cidja logaritmikus léptékben.

abszcissza: az ingerlés frekvens=

A kivAltott potencidlok latenciaideje 1-2,5 msec,

a pozitiv csucs latencidja 2,5=6,5, a negativ csucsé 8,5~

16 msec volt. A kivAltott potenciidlok egész idbtartama 15=

25 msec volt.

Teps

10cps

VAN
/\/f\\“ﬁ/\

Scps

Bcps

8., Abra Jellegzetes alaku

kivAltott potenci-
41 és frekvencia-
fliggése. A felvé-
teleken a felszin
pozitivitis lefe=
18 mutat,
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2. A peurondlis jelenségek frekvenciafiiggése

Az intraoeiluléris.unit potencidlok frekvenciafiiggését
kéfféleképpen vizsgdltam, Az ingerlés frekvenciidjit egyrészt
1-t81 10 cps-ig folyamatosan noveltem, misrészt ugrasszerii-
en tizszeresére emeltem az ingerfrékvenciét i, 1,5, 2, 2;5
és 3 cps-nél. Erre azért volt sziikkség, hogy a monoton is-
métl8dd ingerek Altal kialakitott habitudcidét kikiiszobol~-
hessem, A sejt elpusztuldsa, vagy az elektrdéd eltavoloda-
sa miatt nem minden esetben sikeriilt az egész kisérletsor
végrehajtidsa. EBrtekezésemben természetesen csak a teljes si=-
kerrel végrehajtott ingerlések eredményei szerepelnek,

A kiértékelds alapjéul az EPSP-k illetve spike-ok eld-
forduldsi gyakorisdga szolgidlt. Ezt az ardnyszimot ugy kap-
tam meg, hogy a vdlaszok szamAt elosztottam az alkalmazott
ingerek szaméval. ‘

"Megbizhatatlannak" minésitettem azokat a neuronokat, a-
mel&ek valaszainak el6forduldsi gyakorisiga 1l-nél kisebb folt.
A kiértédkelés alkalmival kiilon-kiilon csoportositottam azokat
a sejteket, amelyek,az'ingerlés frekvencid janak névelésére
nem viltoztattdk, novelték illetve csokkentették vAhlasza=
ik eléfordulasi gyakorisagat.

A sejtek egy része misképpen reagdlt a folyamatos il=
letve az ugrasszerii frekvenciavadltoztatdsra, igy egy neu-
ron két csoportban is szerepelhet. Ezt, valamint az eldbb
emlitett sejtpusztuldst figyelembe véve a taldlt 59 neu~

ronbdél sszesen 89 adatsort tudtam kiértékelni.
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Megbizhaté EPSP-k

—_— —— — i p— —— — — — — —— oo o—

‘A 34 megbizhatdé EPSP-b81l 4 volt olyan, amelynek 1 és 10
cps=-nél /egy-egy esetben csak 5 illetve 6 cps-ig juttam el/
taldlt eldfordulidsi gyakorisidga csak kis mértékben tért el
egymdstél. Egy neuron kivételével a tobbi frekvencia eseté-
ben is csak csekély ingadozast tapasztaltam, 5 neuron novele-
te, 7 pedig csdkkentette EPSP-inek eldforduldsi gyakorisé-
ght. Az elé6fordulidsi gyakorisig 8-10 ops-nél 3=5-szordsére
ndtt, mig a csokkenés csak 1/2=2/3-a volt az 1 cps-nél re=
gisztrilténak s szérdsa is nagyobb volt /9. A-C &bra/.

Ebbe a csoportba dsszesen 18 neuron tartozik, 1 nem
vAltozb, 13 ndvekvs, L4 pedig cstkkend el8forduldsi gyakori-
ségu EPSP-ket produk&lt. |

A csdkkend tendenciat mutatd sejtek koziil egy 15
cps=-nél ismét novelte EPSP-i szémit, a ndvekvdk koziil 4
csdkkentette azt 10 cps=en feliil./10, A-C 4bra/. Kiilon ki
kell emelnem a mésoqik'csoportot, mert kisérleteim sorén
itt tapasztaltam a legnagyobb mértékii elé6fordulisi gyako;
risidg vAltozast. Egy esetben csaknem hétszeresére nétt az
EPSP-k széama, A nem vAltozé s ggynél kisebb aridnyszamu ne-
uron a folyamatos frekvenciavidltoztatds alkalmAval megbizhaw

. ténak bizonyult, igy keriilt ebbe a csoportba.
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9, Abra Megbizhaté EPSP~k frekvenciafiiggése folyamatos

frekvenciandvelés esetén, A: nem vAltoz6, Binid-
vekvs, C:cstkkend eld8forduldsi gyakorisédgu neu-
ronok, Az Abradk jobb felsd sarkidban a vizsgilt
neuronok sorszamidt tiintettem fel, Ordinita: az
eldfordulidsi gyakorisig ardnyszama /ld. a sz0=-
vegben/, abszcissza: ingerfrekvencia logaritmie-
kus léptékben.
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10. Abra Megbizhaté EPSP-k frekvenciafiiggése ugrasszerii
frekvenciaviltoztatidsndl. Jeloléseket 1ld.eldzd
Abran.

"Megbizhatatlan'" EPSP=k

—_— — — — — — ———— p—— — — — —

Az 1-nél kisebb megbizhatbésagi foku 32 neuron kozil 5
nem vAiltoztatta, 4-U4 pedig novelte illetve csidkkentette EPSP=-
inek eléforduldsi gyakorisdgat /1l. A-C &bra/. A novekedés
8s csokkenés mem volt nagy mértékii; a maximilis eltérés 1/3=-
1/2 egység volt, ezért a csoportositiskor némi nehézséget
jelentett a nem valtoz6, de csekély szbéradst mutatd neuronock-
t6l vald elkiilonités. Ezt jelzi a hdrom csoport kozel azonos

el6forduldsi arédnya is.
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Adbra Megbizhatatlan EPSP=k frekvenciafiiggése folyamatos
frekvenciandveléskor., Jelolések ugyanazok, mint a

9., Abran.

Nem vAltozott 2, nétt 9, csokkent 8 neuron EPSP-i=-

nek el8forduldsi gyakorisiga. 15=20 cps-nél az addig nem

vAltozbé eldforduldsi gyakorisédg csokkent, ezt tapasztaltam

a 10 cps~ig noévekvd tendencié ju neurdnok esetében is. A

csokkent eld8fordulidsi gyakorisidgu EPSP-kbdl 5 novekedést

mutatott 20 cps-nél /12, A-=C 4bra/. Az eldforduldsi gyako=-

risdg novekedése 2=3-=szorosa volt a csodkkendsnek.
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12, 4bra Megbizhatatlan EPSP-k frekvenciafiiggése ugrisszeri
frekvenciavdltoztatds esetén. Jeldlések, mint a 9.
Abréan.

Megbizhatd spike=ok

e e e e e g e G g e G e ehe e

A kisérleteimben regisztrilt spike-ok szama alig tobb,
mint 1/3-=a volt az EPSP-vel vAlaszoldé neuronokénak., Minddsz-
sze 15 sejt adott megbizhaté spike-valaszt, ebbdl folyamatos
ingerfrekvenciansvelésre 4 nem vadltoztatta, 3 novelte, 1 pe=-

dig csokkentette az eldforduldsi gyakorisidgot magasabb freke
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vencidkndl. A novekedés egy neuronnil csak 6 cps-ig tartott,
a misik kettd viszont 2 1/2 illetve tobb mint 3 1/2=szeresé=
re novelte spike-jai szmidt 10 cps-nél. A csidkkends mértéke

ebben a csoportban is kisebb volt /13. A=C Abra/.

o o 20,

24 2

|

T 1087654 3 2 eps " 10878684 3 2 leps T 108765 4 3 2 teps
A ' B C

13. Abra Megbizhaté spike-ok frekvenciafiiggése folyamatos

frekvenciantvelés esetédn., Jelbléseket 1ld. 9. 4b=-
ran.

— s — —— — —— po— —

Ide soroltam 7 neuront, melyek koziil 5 novelte,
2 pedig nem vAltoztatta a spike-eldfordulids gyakorisdgit. A
novekedés itt is 2 1/2=3 1/2-szeres volt. Két neuron 25, egy

mAr 15 cps=-ndl ismét csbkkentette a spike-ok szamidt /14, A~
B 4bra/.
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14, Abra Megbizhatdé spike-ok frekvenciafiiggése ugréasszerii
ingerfrekvencia vAltoztatdskor. A jelolések a 9.
Abran lathatébdk.

"Megbizhatatlan" spike=ok

Egy-~egy neuron nem vAltoztatta illetve csekély mérték—
ben novelte, kettd pedig csdkkentette a spike-ok eldfordu~
l4si gyakorisidgit. Ebben a csoportban a csidkkenés volt na-
gyobb mértékii /15, A-C Abra/.

Minddssze 4 neuron tartozik ebbe a csoportba s e=
zek mindegyike novelte a spike-ok el8forduldsi gyakorisé-
ght. Az egyik sejt 20 cps-nél mAr cosdkken8 tendencidt muta=

tott /16, Abra/.
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15, é&bra Megbizhatatlan spike=ok frekvenciafiiggédse folyama-
tos frekvenciandvelésnél., Jeldslések, mint a 9. Ab=
rédn.

° --- 59. 16, 4dbra Megbizhatatlan

d spike~ok frek-

venciafiiggése

‘g ugrasszerii

frekvenciavale

toztataskor.

/Ebben a csoport-

ban csak novekvd

el6forduldsi gya-

korisdgu neuronok
g . voltak./ Jelslé-

'f: ....... sek ugyanazok

B T e mint a 9. dbran.

302520 15 1087654 3 2 flcps
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Poszttetanikus hatdsok

Az ugrédsszerii frekvenciaviltoztatdst ugy végeztem, hogy

az'l, 1,5, 2, 2,5, 3 ops ingerlést tizszeresére niveltem,

majd visszakapcsoltam az eredeti értékre. Azt tapasztal-

tam, hogy a tetanizAdlds uténi el8fordulédsi gyakorisdg nem

minden esetben egyezett meg a magas frekvencidju ingerlés

¢ — 6.
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Megbizhaté EPSP~k poszttetanikus viselkedése, A vé~
konyabb vonalak az el6fordulidsi gyakorisdg viltozé-
sAt mutatjdk alacsony-magas-alacsony frekvencidju
ingerlési csoportok esetén, a vastagabb vonalak a
pre~ és poszttetanikus potencidlok viszonyédt jelzik.
OrdinAdta: az eldforduldsi gyakorisdg arényszéama,
abszcissza: az ingerlés frekvencidjinak valtoztaté-
sa.
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eléttivel., 15 neuronnidl facilitéciét észleltem, 6 neuron=
nil depressziét figyeltem meg és 3 sejt esetében a két ha-
t4s vAltakozAsdt tapasztaltam., A tobbi neuron pre- és poszt=
tetanikus vAlaszainak el6forduldsi gyakorisdga nem kiilon-
bozott szamottevBen egymistdl.

A megbizhaté EPSP-k koziil 6 facilitdlédott, 2 deprimi-
16dott, 1 pedig vAltozbé képet mutatott /17. Abra/

5 megbizhatatlan EPSP facilitéciés, 4 depresszids,

2 véaltakozb hatdsokat jelzett /18. é&bra/.
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A megbizhaté spike-ok kozil 4 facilitélédott /19. Ab=

ra/.

o« — 37,
== 39,
- Lk,

19, 4bra Megbizhatdé spike-ok poszttetanikus viselkedése., Je=-
161lések mint a 17. Abréan.

A facilitidcibé mértéke a spike-~ok esetében volt a
legnagyobb, de a megbizhatdé EPSP~knél is tobbszorodse volt a
deprimdlé hatdsnak. A poszttetanikus potencidl nagysaga és
a magas frekvenciidju ingerlés vAlaszainak eldfordulidsi gya-
korisidga kozott nem volt Osszefiiggéds. Taldltam nagyobb frek-
vencidju ingerre csidkkend eldfordulédsi gyakorisédgu, de uténa
facilitidlédé sejteket és novekvd vilasz-szamu, de deprimild-
dé neuronokat is.

Nem volt korreldcidé az eldfordulidsi gyakorisig és

a faciliticié illetve depresszié mértdéke kozott sem.



Az EPSP- és spike-amplitudé frekvenciafiiggése

Kisérleteim sordan azt tapasztaltam, hogy a posztszi-
naptikus vilaszok amplitud6jdt az ingerlés frekvencidja nem
befolyédsolta, Az EPSP-k és spike-ok nagysiga osak a membrin-
potencidl vAltozAsaihoz igazodott. A MP csdkkenésével a va-
laszok amplituddje is csokkent. Membrdnpotencidl névekedést
csak néhAny esetben tapasztaltam, de ezzel egyiitt a poszt=
szinaptikus impulzusok amplitudéja is nagyobb lett. SzummAlt
vAlaszok esetén az elsthéz viszonyitva a tdbbi EPSP és spike
amplituddéja mindig kisebb wvolt.

A kisérleti eredmények Usszegzése

A kisérleteim sorédn regisztrdlt 59 neuron Ysszesen
89 adatsort szolghltatott, melyek tipusonkénti megoszlésa a

kovetkezd wvolt:

~

megbizhaté EPSP 38,2 %
megbizhatatlan EPSP 36,0 %
megbizhaté spike 16,8 %
megbizhatatlan spike . 9,0 %

Az eldforduldsi gyakorisig vAltozdsa az eg&es csopor-
tokon beliil kiilonbdzd volt. Folyamatos ingerfrekvencia nove-
16s esetén az esetek nagyobb szhzalékidban nem vhltozott,
vagy ink&bb csokkent az EPSP-k és spike~ok eldforduldsi gya-

koriséga /20, Abra/.
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20, Abra Az eldfordulidsi gyakoriség vAltozdsainak megoszla-
sa folyamatos frekvencianovelés esetédn, Az iires
oszlopok a nem vAltozé, a sbtétek a novekvd, a vo=
nalkidzottak pedig a osokkend eldforduldsi gyakori=
sAgu neuronok megoszlAsi viszonyat mutatjdk. Az
oszlopok f6lé irt szadmok a szAzalékban kifejezett
értékeket adjik meg.

Ugradsszerii frekvenciaviltoztatiskor az eld6forduldsi gyako=

risdg novekedése dominilt és ezt tapasztaltam a kétfajta

kisérletsor Osszegzésekor is /21. és 22, Abra/.

Végeredményben az esetek t&bb, mint 70 szAzalékéban nétt,

vagy mnem valtozott a posztszinaptikus vAlaszok eldfordulisi

gyakorisAdga 10 cps=-en feliili ingerfrekvencidnil /23. 4bra/.
A poszttetanikus potencidlok eldforduldsi gyakorie-
sdga az esetek nagy részében nem mutatott kiilonbséget a pre-

tetanikusokét6l, ha azomnban vAltoztak, akkor a facilitécid

dominAlt /24, 4bra/.
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21, Abra Az elbfordulédsi gydkofiség vAltozdsainak megoszlé-
sa ugrdsszerii frekvenciavAltoztatds esetén, Jels=-
léseket 1ld. az el&z8 Abrén.

megbizhato megbizhatatlan megbizhato megbizhatatian
EPSP EPSP spike spike

22, Abra Az elbforduldsi gyakorisdg vAltozdsainak megoszli-
sa folyamatos + ugrasszerii frekvenciantvelds ese-
tén, Jeldlések, mint a 20, Abrén.
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23, 4bra Az eldforduldsi gyakorisdg vAltozédsainak ardnya az
Osszes vizsgAlt neuron figyelembevételédvel,
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24, &4bra A poszttetanikus potencidlok kiilonboz6 viselkedésé-
nek szizalékos megoszlisa az egyes neuroncsoporto=-
kon beliil. Az ilires oszlopok a nem vAaltozbé, a sdté=-
tek a facilit&léddé, a vonalkéazottak a deprimilt
sejtek ardnyidt mutatjdk. A pontozott oszlopok jel-

zik a vAltakozé viselkedésii neuronok viszonylagos
Id F 2
szamat.



IV, AZ EREDMENYEK MEGBESZELESE

A kivAltott potencidl keletkezési meochanizmusénak
megismerése megkivianja a kéreg felépitésédnek figyelembe vé-
telédt. Bremer /1968/ szerint ebbfl a szempontbél a £6 anatd-
miai jellemzbk kizlil legfontosabbalk:

a/ az elemek vertikédlis szervez8dése a felszintfl
a bazidlis fehdr AllomAnyig és a neokortex hasébok kiil8nb8z6
rétegeil pyramis sejtjeinek kiildnleges helyzete;

b/ a szenzoros kérgi mez8k elstdleges aktivAociéja a
IV. kérgi rétegben levd afferens rostok bdséges elhgazisai Alw
tal;

o/ a pyramis sejtek axonjainak kollaterdlis és re-~
kurrens eligazdsai 4ltal, valamint rdvid axonpeiégazésokkal
létrehozott f6 intrakortikAdlis kaposolatok jelenléte a kiildn~
b8z6 ﬁélységekben. Meghllapitotta, hogy a specifikus vAlasz
pozitiv és negativ hullémai kétségteleniil posztszinaptikus
Jelenségek reprezenténsai, azonban killdnbbz8 érzékenységet
mitatnak a helyileg alkalmazott gdroskeltbkkel és anesztetie
kumokkal, valamint az anoxiédval szemben,

Macska motoros kérgi neuronjainak a VL elektromos
ingerlésére adott vAlaszaiban spike-kisiiléseket talAltak a
mély negativ potencidl felszAlld szArén, amikor a neurondlis

depolarizéoldé a kritikus szintet elérte. A thalamokortikdlis



utak poliszinaptikus felépitését a thalamusz-inger erésségé-
vel nem pdrhuzamosan valtozd kisiilési latenciAk bizonyitote
tdk., Ezek a mikroelektrdédos vizsgilatok azt mutattik, hogy a
kezd8 lassu hull4m /mély negativ, felszin pozitiv/ a kérgi
interneuronok, .valamint a pyramis sejtek és bazhlis dendrit-
Jeik ésaknem szinkron helyi PSP-i, vagyis az agyba futé im-
pulzusok megérkezésének jele., A thalamokortikdlis rostok
nagyszmu preszinaptikus termindlisainak szinkron depolari-
zhoibja hozzAjdrulhat a potenocidl megalkotdsAhoz, de ez nem
lehet az egyediili és f6leg nem a legfontosabb alkotbérésze a
potencidlnak,

Bremer leszdgezi még, hogy a sienzorosan é6s magaban
a kéregben kezd6d8tt potenciAlok a kéregfelszin alatt hason-
16 mélységekben lokaliz&lhatdk.

Vladimirova és munkatlrsai /1968/ szerint vertikAlis
vonal mentén haladva mikroelektréddal a szomatoszenzoros ké-
reg éisﬁdleges projekeids zé6nAi neuronjainak aktivitdsa nem
egyforma. Nembutal narkézisban a regisztrdlt egysd gek 1/3-a
az V. rétegben volt. Az anesztetikum eliminélédésa utén, ku-
rarizdlt 4llaton a ITI. és IV, rétegben nétt az aktiv egysé-
gek szaima. Figyelembe véve a II. réteg egységeinek nagy sii-
riiségét, ennek relativ aktivithsa rendszerint lényegesen
kisebb volt, mint a t8bbi rétegé.

A kivAltott potencidl felszini pozitiv, mély nega-
tiv f6komponense csak a vertikdlisan orientAlt elemek mémb-

’rénjén lezajlé jelenségeket tikrozi.
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Creutzfeldt és munkatArsai /1966/a./ megéilapitota
tédk, hogy egy kisérleten beliil a kiilonbdzd sejtek valaszai
alig térnek el, ezért egyetlen sejt reakoibéi is megfeleld
reprezentinsként kezelhetSk. Watanabe és Creutzfeldt /1966/
a posztszinaptikus potencidlok vizsghlatédbdl azt sziirik 1le,
hogy a spontén és kivAltott PSP-k tulajdonsigai nagy mér-
tékben megegyeznek, tovabbA, hogy a spontin PSP~k az affe=
rens és kollaterAlis rost-aktivitads kovetkezményei,

Kisérleteimben az els6dleges EPSP-k a kivAltott po-
tenoidl felszin pozitiv komponense felszAdlld szhranak mege
feleld latenciéval jelentek meg, szummildédis folytin azonban
kés8bbl fAzisok alatt is regisztrdlhaték voltak, Latenciai-
de jik alapjén egyarédnt tal&dltam mono- és poliszinaptikus
uton kivAltott EPSP~ket. Magasabb frekvenocidju ingerlés e-
setén a neuronok egy részénock EPSP-i megnbvekedett latenci-
dval jelentkeztek, ami a tetanizdlads Altal milkbdésbe hozott
gétié mechanizmusok jelenlétét feltételezi. Az esetek egy
részében tapasztalt tetanizAlds utédni facilithdoid nem fiig-
gott attél, hogy a sejt a magasabb ingerfrekvenciAra na-
gyobb, vagy kisebb eléfordulési gyakoriséhggal vAlaszolt,
igy ennek mechanizmusa e kisérleti adatok alapjin nem tisze
thdzhatb.

A kivdltott potencidlok genezisének megismeréséhez
hozzA jarulhat az is, ha frekvenciafiiggésiik okAt megtaldljuk.
Mai anatémiai és fiziolégiai ismereteink alapjian, ha abbdl

indulunk ki, hogy a kivaltott potenciAl a kérgi neuronok



PSP-i szummdlbédasdnak tekinthetd, a kidvetkezd lehetEségekkel
kell szémolnunk.

a/ A szinaptikus hatdsfok osdkkenése

Li /1963/ a felszini reoruiting vdlaszokat vizs-
galva megédllapitotta, hogy pozitiv Osszefiiggéds van a felszi-
ni negativitds és az intracellulrisan regisztrdlt depolari-
24016 amplitudbéja kozott. Creutzfeldt és munkatdrsai /1966/b./
is kapcsolatot taldltak a felszini negativitds és a sejtes
depolarizfocidé kvzott, Kisérleteimben a PSP~k amplituddéja az
ingerfrekvencia fokozAdsAra nem vidltozott, ugyanakkor a kivil-
tott potencidl nagy mértékben osdkkent. A szinaptikus hatbs-
fok osdkkenésédnek mésik bizonyitéka a PSP~k eldfordulédsi gya-
korisdginak csdkkenése lenne. Kisérleti adataim azonban azt
mutattdk, hogy ezt a lehetdséget is el kell vetniink,

b/ SzummAdlé6dé ghtléas

Bremer /1968/ felhivja a figyelmet arra, hogy a
kéréé igazi g4tlé reakoiédéi jelenlétének bizonyitékai még hi~
dnyosek és az ilyen reakcidk vizsghlatdndl figyelembe kell
venni a valdédi ghtlds és a posztreakociondlis refrakter sté-
dium megkiilonbsztetésének nehézségdt,

Creutzfeldt és munkatérsai /1966/a./ a mAr emlitett
munké jukban az IPSP-k tulajdonsédgait is vizsgiltdk, MegAlla-
pitottik, hogy a macska mozgatékérgén VL ingerlés hatéséra
IPSP-k Adltaldban egyes ingerek, vagy kidzepes frekvencidju
erds ingerlés alatt vannak jelen, a felszini pozitivitis a-
latt tiinnek fel és csucsukat annak késéi fAzisa alatt érik

el., Ez a pozitivitéds elérheti az IPSP tartamat, de gyakran ri-
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tev6dik egy késdi negét;vités is, ami megfelel egy harmadik
EPSP-nek az intracelluliris elvezetésben. Az el1ls8= és mh-
sodlagos EPSP-t is gyakran elfedi egy IPSP, kiilonosen erds
egyes ingerek esetében. Kizepes ingerfrekvencibknil mind a
késébbi EPSP~k, mind a felszini negativ vAlasz ndvekedik,
mig az IPSP s a mAsodlagos felszini pozitivitéds osdkken.
15-20/sec ingerlési frekvenciénidl a felszin-negativitas
szélesebbé vAlik és az IPSP-k eltiinnek.

Kisérleteim megerdsitik ezeket a megfigyeléseket, u-
gyanis IPSP-ket csak néhéiny esetben regisztriltam s ezek
1l ops ingerlésnél jelentek meg. Ez kizArja a ghtlis okoz-
ta amplitudbéosBkkenéds lehet8ségét,

o/ A PSP=k fokoz6dé deszinkronizédcidja

Az intracelluldris vAlaszok ugrisszeriien ndvelt

frekvensebb ingerlésre bekbvetkezd deszinkronizéocidjhdt né-
hény neuronnidl megfigyeltem, de ocsak egy eldzetes faocilité-
oié ;tén. A kivAltott potencidlok esetében az ennek megfeleld
vAltozAst nem tapasztaltam, ugrisszeriien kdvetkezett be a=z
amplitudéosdkkends. A vizsghlt neuronok alig 30 %-a ostkken=
tette PSP-inek el6forduldsi gyakorishgit, ami még a deszink-
ronizdoié jele lehet, igy ezt a magyardzatot is elvethetjik.
Figyelemre mélté6 Fox és O?Brien /1965/ munkdja, akik ampli-
tudbanalizidtor segitségével Osszegezték két neuron spike-
aktivitasat és elgarbék a sejtekrdl regisztralt kivAltott

unit potencidlok konturjait kovették. Ebb3l arra kivetkeztet-
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nek, hogy a kivdltott potenciidl vagy a sejtek aszinkron szum=
mAalt kisiiléseibdl ered vagy helyi és tavoli /dendritikus/ té-
nyezdk ko@binéciéjébél addédik. Sajat kisédrleteim inkAbb utdéb-
bi feltevésiiket tamasztjdk ali,

Fentiek szambavétele alapjin kisérleteimb8l arra a. ko=
vetkeztetésre jutottam, hogy a kivAltott potencidlok genezi-
sében a posztszinaptikus potencidlok aldrendelt szerepet jat-
szanak, s az alapvetd mechanizmust mis tényez8kben kell ke-

resnink.

V. O0SSZEFOGLALAS

Kisérleteimben 33, Mebubarbitdllal altatott macska -
VPL ingerlésre kiviltott szomatoszenzoros kérgi posztszinap=~
tikus potenciAljainak frekvenciafiiggését vizsghltam intra-
celluldris elvezetésben. Megéllapitottam, hogy a PSP-k tu-
1ajdonségai az esetek 70 %~Aban eltérnek a pArhuzamosan re-
gisztrilt felszini kivAltott potencidlokétél, ezért ez utdb-
biak keletkezési mechanizmusiban elﬁbbiek csak alArendelt

szerepet Jjatszhatnak,
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