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A klasszikus, pavlovi feltételes reflex vizsgalatok 6ta kozismert, hogy az
iddleges kapcsolat kialakulasaban az eml6s édllatok agykérge jelentds szerepet
jatszik (3, 7, 36, 42, 49, 56). A mechanizmus tisztazéasa céljabdl a feltételes reflex
kialakulasat kisérd agyi, kérgi elektromos jelenségeket sokan elemezték (2, 11,
32, 44, 48, 63). A plasztikus jelenségek tulajdonképpeni kérgi alapjait, a szub-
kortikalis struktirak kikapcsolasa mellett azonban csak az utébbi évek soran
kezdték tanulmanyozni.

Burns (12) és téle fiiggetleniill KrisTIANSEN és Courtols (39) olyan,
a szubkortextdl és a kéreg t6bbi részétdl neuronalisan izolalt kéregszelet prepa-
ratumot irt le, amelyben az agykéreg vérellatasat biztosité pialis keringés épen
marad; HANANASVILI a talamo-kortikalis palydknak az oldalsé agykamran at
torténd atmetszésével pedig teljes-kéreg izolalasi metodikat kozolt. A tovabbi
vizsgalatok soran kimutattak, hogy e prepardtumok a kérgi elektromos folya-
matokat jol modellaljak (8, 13, 16, 21, 22, 23, 26, 27, 28, 33, 55).

Az izolalt agykérgi struktirakban lejatsz6dé tanuldsi modell-jelenségek
tanulmanyozéasa sorian az eddig megjelent kevés szami munka zémmel meg-
elégszik a plaszticitasi képesség tényének megallapitasaval (17, 18, 22, 29, 30),
bar vitathatatlan, hogy az idGleges kapcsolat kérgi mechanizmusainak rend-
szeres, mennyiségi jellemzése a feltételes reflexek elektrofiziolégidjanak egyik
legfontosabb és legaktualisabb kérdése. A szamitégépes adatfeldolgozas és vi-
szonylag djabb matematikai médszerek (korreldciés, koherencia analizis stb.)
elterjedése a neurofiziolégiai kutatdsokban lehetdséget ad arra, hogy ponto-
sabban és hatékonyabban vizsgaljuk az agyi biopotencialok tér-és idgbeli val-
tozasait (24, 25, 51, 62). Ezért, korabban kozolt, az izolalt kéregben és kéreg-
szeletben kiépithetd tanulasi modell, a feltételes kivaltott potencial (1, 2) kiala-
kulasanak tér- és idGbeli sajatossagait elemz6 munkénk (5) folytatasaként jelen
vizsgalatainkban a kérgi plaszticitds neuronalis alapjait, azok torvényszertsé-
geit tanulmanyoztuk.

Arra kerestiink valaszt, hogy neuronalisan izolalt kérgi struktdirakban
(kéregszeleten és teljes kérgen)

a) milyen neuronaktivitas-véltozas tipusokat regisztralhatunk a FKP
kiépiilése soran (a PST-hisztogramok alapjan);
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194 BANCZEROWSKINE PELYHE ILONA ES SZILAKOV V. L.

b) id8ben hogyan valtozik ezalatt az egyes neuronok hattéraktivitasa
(autokorrelaciés analizis);

¢) id8ben hogyan valtozik az izolalt kéreg, illetve kéregszelet két, kiilon-
b6z8 pontjan egyidejileg regisztralt neuronaktivitasok viszonya (krosszkorre-
laciés analizis).

Anyag és médszer

Vizsgalatainkat 35 db éber, Flaxedillel immobilizalt 2—3,5 kg sulyid
felnGtt macskan és 16 db 2,5—4 kg silyu éber nyilon végeztiik; 246 neuron-
valaszt regisztraltunk.

Miitét

A macskakon az izolalasi miitétet el6zetes éter narkézisban végeztiik.
A vena femorilisba a Flaxedil adagolasara fémkaniilt, a tracheaba a mestersé-
ges lélegeztetéshez iivegkaniilt kotottiink. A koponya feltirdsa utan 15X 5
mm? nagysagi kéregszeletet izolaltunk a g. suprasylvius teriiletén, vagy pedig
izolalt teljes-kéreg preparatumot készitettiink a korabban leirt médon (5).
A 0,1 mm atmér6jli, egymastol 0,8 —1,2 cm tavolsagban levé arnyékolt, bipo-
laris DISA ingerlGelektrédak intrakortikalis (1,5—2 mm a kéregfelszin alatt),
és az 1—5 u 4tmérdjli, epoxigyantaval szigetelt wolfram elvezet§ mikroelektré-
dok elbzetes epikortikalis elhelyezése utan a koponyan furt nyilast paraffin és
viasz keverékével lezartuk az agyfelszin hiilésének elkeriilésére és a pulzalas
megakadalyozasara. A kisérletet 3—4 6raval a miitét utan kezdtiik.

Ingerlés

A kéreg direkt elektromos ingerlésére 2—30 V fesziiltségt, 0,1 msec szé-
lességli és 0,5 hz frekvenciajui, 500 msec késleltetésti ingerparokat alkalmaztunk
kétcsatornas DISA Multistim, vagy ESU-1 ingerlGkésziilék segitségével. Az
ingerld elektrédok a késziilék izolalé transzformator blokkjahoz csatlakoztak.

Regisztrilas

A Kkisérletek soran két, egymastdl fiiggetlen mikroelektréd segitségével a
kéreg két pontjardl, — az ingerld elektrédoktél 1—2 mm tavolsagban — egy-
idejlileg regisztraltuk a neuronaktivitast. A mikroelektrédokat két hidraulikus
mikromanipulator segitségével vezettiik az agykéregbe, 5 u-os lépésekben.
Eber nyulakon a koénnyd hidraulikus mikromanipulator az allat koponyajara
rogzitett tartokhoz csatlakozott (4). A mérések idején a kisérleti allat elektro-
mosan arnyékolt kamraban tartézkodott. A neuronaktivitast a mikroelektré-
dokrél két nagy bemend ellenallasi elGerdsitore, majd MIKI 1623F kétcsator-
nas erdsitdre vezettitk. Az erdsitd kimenetérdl a jel vizualizalas, fotoregisztralas
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és ellendrzés céljabol kétsugaras EMG oszcilloszképra, valamint hangszéréra
keriilt. Az elvezetett aktivitast egyidejlileg Grundig magnetofonon régzitettiik.
NTA 512 B tipusid analizator segitségével a kisérletek valamennyi fazisaban
PST (post-stimulus-time) hisztogramokat készitettiink. A gorbéket Godard
Omnia-scriptor hdirés szalagjan irtuk ki, vagy az analizdtor képernydjérdl
lefényképexztiik.

Adatfeldolgozas

Az ingerlés hatasara bekovetkezett aktivitasvaltozast a PST-hisztogra-
mok formaja és id6viszonyai alapjan értékeltiik. A PST-hisztogramok kétség-
kiviili elénye, hogy a neuronok ingerre adott térvényszerd valaszat a hattér-
aktivitastél jol elkiilonithetGen mutatjak, segitségiikkel jol megallapithaté az
inger és a valasz viszonya, a latenciaidg, stb. A hattéraktivitisban megmutat-
koz6 plasztikus valtozasok kimutatdsa autokorrelaciés analizissel tortént.
Az autokorrelaciés fiiggvény impulzusfolyamatokra alkalmazott analégjanak
szamitasaval (50) kimutathaté a neuronaktivitas periodicitasa, amely a neuro-
non zarulé visszacsatolasra vagy mas rendszeres, periodikus hatasra enged
kovetkeztetni. Két egyidejileg regisztralt impulzussorozat kélesénhatasat,
egymashoz képesti idGviszonyainak vialtozasat a krosszkorrelaciés fiiggvény
analégjanak szamitasaval allapitottuk meg. A fiiggvényeket Neuron-1 analiza-
tor segitségével szamitottuk.

A fiiggvények szamitasa 1636 msec intervallumban tértént, 12,8 msec
felbontéassal. A szignifikans valtozasként értékelhetd fiiggvénymaximumokat
(1. abra) az aldbbi szamitassal allapitottuk meg (62):

Egypontos maximumok esetén:

0 =+ A | cn, ahol = az az intervallum, amelyet meghaladé fiigg-
vényértéket szignifikdnsnak tekintjiikk; A = 3,55, ¢ =1, ha a normalas 2°,
¢ = 0,526, ha a normaléas 21;n = impulzusszam kozépértéke;

kétpontos maximumok esetén A = 2,33;

tobbpontos maximumok esetén A = 1,86.
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1. dbra. A latékéregben regisztrilt neuron-aktivitdas autokorrelaciés fiiggvénye (izolalt kéreg)
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Auto- és krosszkorrelacios fiiggvények alapjan az egyes kisérletsorozatok-
ban szignifikans-maximum hisztogramokat készitettiink, a neuronaktivitas
térvényszeril valtozasaira ezekbdl kovetkeztettiink. A hisztogramok felbontasa
50 msec volt.

A kisérletek menete

Izoldlt kéregben a két ingerl elektréd a g. lateralis (A) és a g. suprasylvius
(B) teriiletén helyezkedett el; mellettiik 1—2 mm tavolsagra vezettiik az agy-
kéregbe a két extracellularis mikroelektrédot. A két kérgi teriilet neuronaktivi-
tasanak regisztralasa a kisérlet valamennyi fazisiban egyidejlileg tortént:

(2. abra).

2. dbra. A kérgineuronaktivitas regisztraldsainak menete. V—Ilatokéreg, Ass—asszociativkéreg.
D-20 a neuronpéar szdma
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1. Hattéraktivitas regisztralasa a laté és asszociativ kéregteriileten.

2. A latékéreg ingerlésekor (A) kivaltott neuronvélaszok regisztraldsa
(s,feltételes inger™).

3. Az asszociativ kéreg ingerlésekor (B) kivaltott neuronvéalaszok regiszt-
ralasa (,,feltétlen inger”).

4. Az A + B ingerek 500 msec késleltetéssel torténd tarsitisa idején
kapott neuronaktivitas regisztralasa 40, valamint 120 tarsitas utén.

5. A B inger elhagyéasakor az A inger altal kivaltott neuronaktivitas
regisztralasa.

Az egyes fazisok regisztralasa 5—5 percig tortént; az egyes szakaszok ko-
zott ugyancsak 5—5 percig a hattéraktivitast vezettiik el. A kisérlet folyaman
az 1., 2.,3.,4., 5. szakaszban PST hisztogramokat készitettiink; a kisérletek be-
fejezése utan pedig az egyes szakaszok kozt regisztralt (ingerlés nélkiili) hattér-
aktivitasok értékelésére auto- és krosszkorrelaciés analizist végeztiink.

Izolalt kéregszeleten a kisérlet menete megegyezett a leirtakkal, az elektré-
dok elhelyezésében azzal a kiilonbséggel, hogy mindkét ingerls és elvezetd
elektréd a kéregszeleten helyezkedett el.

A kisérleteket kontrollként ép kéregben is elvégeztiik.

Eredmények

1. Neuronvdlaszok a kéreg direkt ingerlésére

Izolalt kérgen 76, izolalt kéregszeleten, éber immobilizalt macskan 50,
éber, nem immobilizalt nyilon 62, ép kéreghen (macskéan) pedig 48 neuron
aktivitasat regisztraltuk.

Mind ép, mind pedig izolalt kéregben kimutattuk, hogy mindegyik inger
(A és B) nagyobb valészintiséggel valt ki valaszt az adott ingerl§ elektrédhoz
kozelebb esd teriileten, mint a tavolabbin (1. tablazat).

1. tablazat

Valasz, %,
I 2
i lat6kéreg "’ig:'e;“v
Ep kéreg A) latékéregben 83 50
B) asszociativ kéregben 54 75
Izolalt kéreg A ) latékéregben 81 63
B) asszociativ kéregben 73 84

MTA Biol. Osst. Koal. 22, (1979)
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Mint az 1. tablazatbdl lathatd, a latokérget ingerlé A inger ugyanazon a
teriileten az esetek 83 (ép kéreg), illetve 819 -ban (izolalt kéreg) valt ki valaszt;
mig az asszociativ teriileten 50, és 63%-ban, megfelelGen. Hasonlé jellegli a va-
laszok megoszlasa az asszociativ kéreg ingerlése esetén is.

2. tablazat

Guiisien ' Mindkét ingerre Egyik ingerre vilaszol, Nem vilaszol
neuro- | valaszol, % % egyikre sem, 9,
nok I i |
nema laté assz.* | Gsszesen| laté | assz. | Osszesen | laté assz. | Osszesen
Ep kéreg 48 | 25 ‘ 27 ‘ 52 | 17 | 10 | 27 8 | 13 | 21
|
| |
Tzolalt kéreg 76 | 31 ‘ 37 ’ 68 ‘ 8 6 | 14 | 10 8 1
| 1
\ 62 22 l 6
Taaiilt Macska i 50 P 1
kéreg- .
szelet
Nyl 62 64 21 15
|

* asszociativ

PST hisztogramok alapjan megallapithaté, hogy nem minden regisztralt
neuron valaszol mindkét (A és B) ingerre. Elég sok neuron vilaszol csak az
egyikre, vagy esetenként egyikre sem (2. tablazat).

Adataink alapjan a regisztralt neuronoknak tébb, mint fele, valamennyi
preparatumon, mindkét ingerre valaszol (52, 68, 62 és 64.9).

Bar az ingerre adott valaszok valészintisége ép és izolalt kérgen, valamint
kéregszeleten hasonlé, a valasztipusok eltérek.

Ep kéreghen négy valasztipust regisztraltunk: (3. abra).

a) Bifazisos valasz: A PST hisztogramon az ingerlést kévetSen a neuron-
halézatban 100—200 msec-ig tarté gatlasi periédus figyelheté meg, amelyet
aktivaciés fazis kovet.

b) Monofazisos valasz: az inger vagy a neuronaktivitas gatlasat, vagy
frekvenciandvekedésben manifesztalodo aktivaciojat eredményezi.

c¢) Oszcillalé valasz: az inger — a PST hisztogram alakjat tekintve —
oszcillalasra emlékeztets periodikus valaszt valt ki, amelyet szabalyos periodus-
id6 (2—600 msec) jellemez.

d) Multifazisos valasz: az inger az oszcillalé valaszhoz hasonlé, a gatlasi és
aktivacios fazisok valtakozasabol allé reakeiét valt ki, meghatarozott szabalyos
periodicitas nélkiil.

e) Izolalt kéregben és kéregszeleten csak kétféle neuronvalaszt regisztral-
tunk, oszcillalé és multifazisos valaszokat (4. abra).

Az egyes valasztipusok szazalékos eloszlasa ép kéregben és izolalt kéreg-
struktirakban eltérést mutat (3. tablazat).

MTA Biol. Osst. Kazl. 22, (1979)
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Monoféazisgs Bifazisos Oszcillald
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3. dbra. Ep kéregben regisztralt neuronvélaszok PST-hisztogramjai

Izolalt kéregszelet

Oszcilldlod Multifézisos
| |
D-21 “ D21 ‘midien.
_]20imp
* 500ms iy
D-16 Md D-18
i |
D-14 D-15

4. dbra. Izolalt kéregszeleten regisztralt neuronaktivitas tipusok. A nyilak az inger alkalmazéisa-
nak idSpontjat jelolik
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3. tablazat

! Az ingerre S i s SFeh
Osszes || “<hlassels Bifazisos | Monofazisos | Oszcillalé Multifazisos
neuronok nerronck valasz, | vélasz, vilasz, valasz,
szama azkna % ‘ % | % %
| AR I R |
Ep kéreg 48 38 45 37 5 13
Izolélt kéreg 76 63 — ‘ — 52 48
E 8 | e -
Izol4lt ’ Macska 50 2 ‘ 72 28
kéreg- L
szelet " B = _
Nyl 62 51 = - 65 35
a b

-—
—-—

-
———
——

i

5. abra. Az els6, A inger altal kivéltott valasz facilitaciéja a tarsitdsok utan, izolalt kéregszelet-

ben, a D-21 neuronpar esetében. Az elsd sorban az A inger altal, a masodikban a B inger altal,

a harmadikban az A B térsitas sordn kivaltott neuronvalaszokat, a negyedik sorban pedig a
kivaltést (teszt) abrazoltuk

MTA Biol. Oszt. Kozl. 22, (1979)
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i

6. dbra. A D-2 neuron vilasza az A inger ismételt alkalmazasara izolalt kéregszeleten. A spontan
(Sp) aktivitas hisztogramja uténi regisztratumok 40—40 egymast kovetd kivaltds eredményét
dbrazoljik

Ep kéregben, mint a 3. tablazatbél lathaté, a bifazisos (459,) és a mono-
fazisos (379,) valasztipus dominal, mig izolalt kéreghen és kéregszeleten ilyen
valasz nem regisztralhaté.

Izolalt kéregben az oszcillalé és a multifazisos valaszok gyakorlatilag
egyenlé mértékben fordulnak el6 (529, és 489,).

E két utobbi valasztipus aranya kéregszeleten lényegesen eltér az izolalt
kéregben regisztraltakt6l. Macskaban a direkt kérgi ingerlés a neuronreakciok
729,-aban, nyilon 659%-aban oszcillalé valaszt valt ki, multifazisos valasz
pedig az esetek 289, illetve 359, -aban regisztralhaté.

2. Az ingertarsitds hatdsdra regisztralt plasztikus neuronaktivitas-viltozisok

Az ép és neuronalisan izolalt kéregstruktirak két pontjanak ingertarsita-
sara az A ingerrel torténd kivaltaskor négyféle plasztikus valaszatépiilést
mutattunk ki.

a) Facilitacié: a kivaltasban az A vagy a B ingerre (vagy mindkettre)
a tarsitas elGtt kapott valasz facilitalodik; ez elsGsorban a kisiilési frekvencia
novekedésében nyilvanul meg (a maximumok novekedése a PST-hisztogramon)
(5. abra). Ha akar az A, akar a B ingert kiilon, ismételten alkalmazzuk (tarsi-
tas nélkiil, de a tarsitas idGtartamanak megfelelGen), hasonlé jelenséget nem
tapasztalunk (6. abra).

3 MTA Biol. Osst. Kisl. 22, (1979)
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D-21
55

v A’

300 ms

7. dbra. A D-21, ép kéregben regisztralt neuronpar aktivitdsidnak géatldsa a térsitdsok uténi
kivaltdsban. Bal oldalon a latékéreghbél, jobb oldalon az asszociativ kéregteriiletrdl elvezetett
aktivitds hisztogramjai lathaték

b) Gatlas: a tarsitasok eredményeként rogziil, és a kivaltashban felidéz-
hetd az A vagy a B (vagy mindkét) ingerre jellemzd valaszok gatlasa, amely a
kisiilési frekvencia csokkenésében jut kifejezésre (7. abra).

¢) Uj aktivitasmintazat. A tarsitisok sorin olyan j vélaszmintdzat
alakulhat ki, amely sem az A, sem pedig a B inger egyediili alkalmazisakor nem
regisztralhaté; ez a valasztmintazat rogziil, és a kivaltaskor felidézhetd (8.
abra).

Ezenkiviil adataink egy részében a klasszikus kondicionalasi mintanak
megfelel§ valaszatépiilést regisztraltunk. Ez esetben a tarsitasok utan az elsé
(,-feltételes”) A inger a kivaltas soran megsziintetett B (,.feltétlen””) ingerre
jellemzd valaszt valtotta ki (9. abra).

d) A kisérletek egy részében a tarsitasok sordn a neuronok aktivitasaban

plasztikus valtozas nem regisztralhato.

MTA Biol. Osst. Kézl. 22, (1979)
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8. dbra. Uj, 500 msec periodicitést valaszmintézat kialakuldsa és rogziilése az izolalt kéregsze-
let két pontjanak ingertéarsitdsa kivetkeztében. Az elsé sorban a spontén hattéraktivitds hiszto-
gramjai lathaték

Az emlitett plasztikus neuronaktivitas-valtozasok szazalékos eloszlasat az
ép és izolalt kéregstruktirakban a 4. tablazat szemlélteti.

Ep kéregben a plasztikus valtozasok kozdtt a tarsitasok nyoman kiala-
kulé 1j valaszmintazat (459%,) és a neuronreakciok gatlasa dominal (37%,); az
aktivitasatépiilések 829, -at adjak.

Izolalt kéregben a valtozasok tobb, mint fele (649,) facilitacié (379,) és
gatlas (279,) formajaban nyilvanul meg.

Izolalt kéregszeleten a leggyakrabban a valaszok facilitaciéja figyelhetd
meg (439, macskan, 35%, nyilon). Gyakori az 4j valaszmintazat (31%, illetve
27%,) kialakulasa és a gatlas (199, illetve 269%,). Megjegyezziik, hogy izolalt

3% MTA Biol. Oszt. Kézl. 22, (1979)
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e

A+B|l I.
A

9. dbra. A klasszikus kondicionaldsi mintdnak megfelels valaszatépiilés izolalt kéregben, az
asszociativ (jobb oldalon) kéregteriileten. Latokéregben (bal oldalon) a valasz facilitdciéja

figyelhetd meg

4. tablazat

‘ . Valtoza
| Neuro ! Facx- Gatlas, CJ mintazat, !lCl:I)TC-S
| mok | ht;aé, % % gisztralhaté,
; szama ‘ /0 i (/,0
—— — —————= 77‘,7777777 PR e == N },_, —
Ep kéreg 38 } 10 37 45 | 8
o ST | S L pe—— ‘ — >
Izolalt kéreg 63 37 | 21 20 16
= — S — S— — 7,}77 == === a—— -
[ |
; y ‘ Macska | 42 43 19 31 7
Izolalt kéreg- | ‘ ‘ ebbdl oszcillald
szelet \ 1 ‘ 69 !
| - W ‘ N |
|
Nyul | 51 35 26 27 12
‘ ebbdl oszcillalo
| ‘ 42 |
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5. tablazat

;i Plasztiku . Azi 16
Neuronok Az;lllf::;f;m v:lstf)tzésts At Ofsek frtilllf::olzu
" szdma Aatronok mutaték
ecam szdma m::.ra:x::: neuronok szdménak 9,-aban
Ep kéreg 48 38 35 72 92
Izolalt kéreg 76 63 53 69 84
Macska I 50 42 39 78 93
Izolalt kéreg- |
szelet
Nyul ‘ 62 ‘ 51 ) 45 J 12 88
6. tablazat
} A klasszikus kondicionélasi
mintinak megfelels
. 0 vhlasz- | neuron vélaszok szdma
Neuronok Af]ﬁ:;‘ljzre mi]n:ﬁz:iot ;
_széma neuronok rogzits Ingerlésre Uj valasz-
Osszesen ssbia neuronok Osszes vilassolé mintét
szdma (sszesen noeuronok neuronok rbgzitdk
o‘éb -
| %-4ban 9%-aban "%“?L:i
Ep kéreg 48 38 17 11 23 29 65
Izolalt kéreg 76 63 13 8 11 13 62
TIzol4lt Macska 50 42 13 1 14 16 54
kéreg-
szelet
| Nyul 62 51 14 10 16 20 88
|

kéregszeleten az 1ij valaszmintazat f6ként a neuronaktivitas 500—600 msec
periodicitasi oszcillalé valassza térténd atalakulasaban jut kifejezésre.

Adataink szerint a regisztralt neuronok aktivitasanak tébb, mint felében
mutattunk ki plasztikus valtozast; az ingerre valaszolé neuronoknak pedig
tobb, mint 809%,-aban figyelhet§ meg valtozas valamennyi preparatumon (5.
tablazat).

A klasszikus kondicionalasi mintanak megfeleld neuronaktivitas-atépiilés
a kiilonboz6 kéregpreparatumokon 11—239%, (6. tablazat), az 6sszes neuronok
szamanak szazalékaban kifejezve. Ugyanilyen nagysagrendd (13—299,) az in-
gerlésre vilaszolé neuronok szaméanak szazalékaban kifejezve is, az 1) valasz-
mintézat kialakulasdban megnyilvanulé plasztikus valtozasok tébb, mint 509,-
at teszi ki az ép és izolalt kéregstruktirakban.

MTA Biol. Osst. Kozl 22, (1979)
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3. A neuronok hattéraktivitasa plasztikus valtozasainak dinamikdja izolalt
kéregben és kéregszeleten

A neuronaktivitas plasztikus valtozasait nemecsak a kéreg ingerlésekor
megfigyelt sejtvalaszokban kévettiik nyomon, hanem a tarsitasok elGtt és utan
regisztralt hattéraktivitast is megvizsgaltuk ebbdl a szempontbél. Izolalt
kéregben 304, kéregszeleten 386 autokorrelaciés fiiggvényt elemeztiink a felté-
teles kérgi kapesolat kiépitésének egyes fazisaiban.

Megallapitottuk, hogy a g. laterilisrél elvezetett neuronaktivitis auto-
korrelaciés gorbéjén szignifikdns maximumok 150—200 msec és 950—1000
msec-nél jelennek meg. Ez a latékérgi neuronok aktivitasanak kvaziperiodikus
jellegére utal. Az asszociativ kérgi neuronok kisiilése gyakran periodicitast
vagy burst-aktivitast mutat.

Az iddleges kapcsolat kiépiilése sordn az autokorrelaciés fiiggvények
szignifikans maximumainak hisztogramja alapjan lathatjuk, hogy a g. laterali-
son, izolalt kéregben regisztralt neuronaktivitasok autokorrelacios gorbéjén
450—600, 950—1000 és 1450—1600 msec-nal j maximumok jelennek meg
(10. abra, bal oldal), amelyek 120 tarsitas utan kifejezettebbek (nagyobb valé-
szintliséggel jelennek meg), mint 40 tarsitas utan.

A legjelent8sebb maximum 1000 msec-nal figyelheté meg, vagyis annal
az értéknél, amely mar a hattéraktivitasban is szerepel. Ugyanakkor, mint az
abrabol lathaté az 4j maximumok megjelenésével parhuzamosan gyakorlatilag
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10. dbra. Az izolalt latékéregi (V) és asszociativ kérgi (ASS) neuronaktivitds szignifikdns auto-
korrelaciés fiiggvénymaximumainak hisztogramjai. 1 — hattéraktivitds, 2 — 40 tarsitds utan,
3 — 120 tarsitas utdn, 4 — kioltéds alatt (80 A inger megerdsités nélkiil)
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11. dbra. Neuronilisan izolalt kéregszeleten regisztrilt neuronaktivitasok szignifikdns auto-
korreléaciés fiiggvénymaximumainak hisztogramjai. Jel6lések mint az el§z6 abran

eltinik a hattéraktivitasban 150—200 msec-nal regisztralt maximum. Kioltas-
kor a kialakult ij maximumok mennyisége csokken, és kifejezésre jut a hattér-
aktivitasra jellemz§ aktivitasviszonyok rekonstrukciéjanak tendenciija.

Az izolalt kéreg asszociativ teriiletén a kondicionéalas soran a neuronok
aktivitasa 500 msec periodicitasiva alakul, a valtozas 120 tarsitas utan a legki-
fejezettebb. Kioltas soran csokken a periodikus aktivitdst mutaté neuronok
mennyisége, az aktivitas formaja a hattéraktivitashoz kezd hasonléva valni.

Izolalt kéregszeleten hasonlé térvényszerliség figyelhetd meg (11. abra).

4. Izolalt kérgi struktirak két pontjan egyidejiileg regisztralt neuronok kélcson-
hatasanak plasztikus valtozasa (krosszkorreldacios analizis)

A krosszkorrelacios fiiggvények alapjan (304 izolalt kéregben, 386 izolalt
kéregszeleten) megallapitottuk, hogy mind izolalt kéreghen, mind pedig kéreg-
szeleten kolcsonhatas (szinkron kisiilés) figyelhetd meg 0—50 msec id8kiilonb-
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12, dbra. Tzolalt 1at6- (V) és asszociativ (ASS) kérgi neuronaktivitdsok szignifikéns krosszkorre-
laciés fiiggvénymaximumainak hisztogramjai. Jelolések mint az el§z6 dbran
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13. dbra. Izolalt kéregszeleten regisztralt neuronaktivitdsok szignifikdns krosszkorreldciés
fiiggvénymaximumainak hisztogramjai. Jelolések mint az el6z6 éabrin
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séggel a kéreg két pontjan regisztralt neuronok aktivitasa kozott; ez a kapcesolat
kifejezettebb (nagyobb a megjelenési gyakorisaga) kéregszeleten, mint izolalt
teljes kéregben (12. és 13. abra).

Izolalt kéregben az id6leges kapesolat kialakulasa soran fokozédik a kél-
csonhatas a kiilonb6z6 kérgi képviseletek (1at- és asszociativ kéreg) neuronjai
kozott. Az j aktivitasi viszonyok 40 térsitids utan elsdsorban a 0—50 msec
intervallumban szinkron miikédé neuronok mennyiségének névekedésében
manifesztalédnak (12—2 abra). A tarsitasok szamanak névelésével jelentds
maximumok jelennek meg mas idgértékeknél is (400—600, 950—1200, 1350—
1550 msec). A hosszabb periédusidejii maximumok megjelenése kifejezettebb
a laté-asszociativ, mint az asszociativ-latékérgi neuronok viszonyéaban (12.
abra 3). 80 megerdsités nélkiili ingerlés utan (kioltas) a kialakult j neuronakti-
vitasi kolesonviszonyok megsziinése és a hattéraktivitdshoz valé visszatérés
tendenciaja figyelhetd meg (12. abra 4).

Izolalt kéregszeleten a tarsitasok soran a szelet két pontjan regisztralt
neuronok szinkron miikédése fennmarad, és viszonylag gyorsan (40 téarsitas
utan) kialakul az egymassal dsszefiigg6 periodicitasi mintazat 400—500 msec
periédusiddvel (13. dbra). 120 tarsitas utan megfigyelhetd a maximumok kifeje-
zettebbé valasa (550 msec). A kioltds sorin amaximumok szélesebb idGtarto-
manyt olelnek fel, kevéshé kifejezettek, ami a kialakult kolesonhatasok meg-
szlinésére enged kovetkeztetni. Az izolalt kéreghez képest kéregszeleten a jol
lathaté periodicitas megszlinése lassabban torténik; 80 megerdsités nélkiili
tesztinger utdn a maximumok még jol megkiilonboztethetok.

Az eredmények meghbeszélése

Kisérleteinket macska és nyul neuronalisan izolalt kéregpreparatumain,
akut kisérletben, éber allatokon végeztiik.

A kéreg két pontjardl egyidejilileg torténd neuronaktivitas-regisztralas a
feltételes kivaltott potencial kiépitése soran végbemend plasztikus folyamatok
detektalasa mellett azt is lehetGvé tette, hogy a direkt intrakortikalis ingerlésre
az ingerl6 elektrédhoz kézel levé (1—2 mm) és tavolabbi (10 mm) neuronok
valaszat megfigyeljilk. A lat6- és asszociativ kéregteriilet ingerlésekor izolalt
kéregszeleten azt tapasztaltuk, hogy az adott inger nagyobb valészintiséggel
valt ki neuronvalaszt alkalmazasanak helyén, mint a tavolabbi kéregrészen.

Megfigyelésiink hasonlé mas szerzdknek ép kérgen kapott adataihoz (53,
54). Eredményeink azt a tényt erdsitik meg, hogy az ingeriiletizolalt kéreghen
csupan intrakortikalis kapcsolatok révén jelentds tavolsiagra terjedhet.

Megallapitottuk, hogy bar a kéregingerlésre kapott neuronvilaszok valé-
szintisége ép kéreghen és izolalt kéregstruktirakban hasonlé, a valasztipusok az
egyes preparatumokban eltérGek. Az a tény, hogy izolalt kéregben aregisztralt
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négy valaszforma (bifazisos, monofazisos, multifazisos, oszcillalé) kéziil csak az
utobbi kettd fordul eld, arra utal, hogy a bifazisos és monofazisos valaszok kia-
lakulasdban a kéreg izolalasa altal megsziintetett hatasoknak jelent8s szerepe
van. A multifazisos és oszcillalé valaszokért a rovid kérgi kapesolatok lehetnek
felelGsek, a gatlasi és aktivacios fazisok valtakozasat izolalt kéregpreparatumok
ingerlésre adott valaszaiban mas szerzdk is leirjak (9, 14, 15, 20, 35, 60, 61).
Az oszcillalé valaszokat legnagyobb szazalékos aranyban izolalt kéregszeleten
regisztraltuk; ezeket szabalyos, 500—600 msec periédusidé jellemezte. KonNb-
RATYEVA és ELKINA (35) adatai szerint izolalt kéregszeleten a neuronok reakeié-
jaban a gatlasi periédus hosszi, 300—400 msec-t is elérhet, mig ép kéregben
150—200 msec. A gatlasi periédust 400—600 msec-ig tarté facilitalt vezetd-
képességi periddus koveti (43). Feltételezhetd, hogy a kéregszeleten kapott
szabalyos oszcillalé valaszokért a fenti jelenségek feleldsek; ezek a tulajdon-
képpeni kérgi rovid neuronkapcesolatok jellemzsi. Nem zarhat6 ki az ingerlés
hatasara a kérgi neuronkérokben a reverberacio létrejottének lehetsége sem.

Megfigyeléseink szerint az ingertarsitasok hatasara a vizsgalt neuronok-
nak tobb mint fele plasztikus aktivitasatépiilést mutatott. Az irodalmi adatok
a ,,tanul6” neuronok szamat illetGen eléggé eltéréek (2—789,). Ennek oka
részint a kisérleti koriilményekben, részint az idGleges kapesolat értelmezésének
kiilonbozdségében rejlik. Viszonylag kis szazalékos értékekrdl szamolnak be
azok a szerzdk, akik feltételes valaszként olyan valtozast fogadnak el, ahol a
kivaltaskor a tesztinger a megerdsits ingerre jellemz8 mintazatot valtja ki (47).
Ismeretes, hogy neuronalis szinten ez nem kizarélagos kritérium (41). Ha ada-
taink koziil a ,klasszikus kondicionalasi” mintazatu plasztikus valaszokat
tekintjiik, hasonlé kis szazalékos aranyt talalunk.

A viszonylag nagyszamu plasztikus neuronaktivitas-valtozas kisérleteink-
ben részint a narkézis hidnyaval is magyarazhaté. Bar BucHwALD és mtsai
(10) adatai szerint a Flaxedil (amelyet az allatok immobilizalasara alkalmaz-
tunk) facilitalja a tanulast, ezt az okot kizarhatjuk, mivel éber, nem immobili-
zalt nyulakon hasonlé adatokat kaptunk.

Mivel az altalunk alkalmazott direkt kérgi ingerlés jelentds neuronpopu-
lacié ingeriiletét valtja ki — és mint ismeretes, az ingerelt halézat nagysagatol
fiigg az id6leges kapcsolat kiépiilése —,a plasztikus véalaszok nagy szama rész-
ben ezzel is magyarazhat6. A direkt ingerlést alkalmaz6 mas szerzdk hasonlé
eredményekrél szamolnak be (34). LivaNov (43) szerint az ingeriiletattevidés
egyik neuronrél a masikra annal kénnyebben valésul meg, minél tébb a kozbe-
es0 vezetd palyak szama. Ez az adat Younc (64) feltételezését tamasztja ala,
mely szerint tanulas soran valészinibb, hogy a vezetd palyik szama progresszi-
ve n6, mint az, hogy 1ij kapcsolatok létesiilnek.

Az irodalombdl ismeretes, hogy a poliszenzoros sejtek konnyebben ,,ta-
nulnak”, mint a monomodalis vagy bimodalis neuronok (6, 53, 58). Mivel
adataink nagy része a fGleg poliszenzoros neuronokat tartalmazé asszocia-
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tiv kéreghdl szarmazik, a jelentds szami plasztikus atépiilés e ténnyel is dssze-
fiigghet.

A tobbféle plasztikus aktivitasvaltozas kimutatasa egybehangzik mas
szerz6k ép kérgen kapott eredményeivel. Igen gyakori a faciliticié és gatlas
(31, 57, 59) és ugyancsak az 4j valaszmintazat kialakulasa (31, 38, 41, 47).
Az a tény, hogy nem minden regisztralt neuron mutat plasztikus aktivitas-
valtozast, arra utalhat, hogy a meglevé kérgi neuronkapcsolatok szelektive
aktival6dnak.

Megallapitottuk, hogy mig ép kéregben a tarsitasok soran kialakulé dj
valaszmintazat rogziilése dominal, izolalt kéregben és kéregszeleten a plasztikus
valtozasok tobb, mint fele a neuronvalasz facilitacijaban vagy gatlasaban
nyilvanul meg. Az 4j valaszmintéazat kialakulasahoz feltehetGen a szubkorti-
kalis struktirak épsége sziikséges, ezekkikapcsolasaesetén elsGsorban az aktivi-
tasszint médosulasanak rogziilése (facilitacié vagy gatlas) figyelhetd meg.
Izolalt kéreghben emellett az 500 msec periédusu oszcillalé valasztipus kialaku-
lasa vagy kifejezetté valasa regisztralhaté, mint ez az autokorrelaciés fiigg-
vényekbdl lathaté. Korabbi kisérleteinkben kimutattuk (4), hogy a feltételes
kivaltott potencial kiépiilésénél izolalt kéregszeleten az 500 msec késleltetési
idG optimalis. Val6szint, hogy ez a rovid kérgi neuronkapcsolatok leirt aktivi-
tasmintazataval fiigg 6ssze. A meger6sité inger ugyanis a 300—400 msec-ig
tart6 gatlasi periédust kovetd facilitalt vezetési szakasz idején érkezik az adott
neuroncsoporthoz, tehat az ingeriilet attev6désének optimalis fazisaban.

A kondicional6 ingerlés hatéasara, mint adatainkbél lathaté, fokozatosan
atalakulnak a hattéraktivitasra jellemzé kérgi funkcionalis neuronkapcsolatok,
— erre utal az 500—600 msec periédusi oszcillalé aktivitasmintéazat kialakula-
sa is, és a direkt ingerlés hatasara — az egyébként ép kéregben az afferens és
egyéb szubkortikalis hatasoknak megfelelden nem szinkron miikédd intra-
kortikalis neuronok aktivitasa szinkronizalédik —, azonos fazisba keriil az
ingertarsitas paramétereinek megfelelen. Ezt latszanak igazolni a krosszkorre-
laciés analizissel nyert adataink is. Feltételezhetd, hogy a kialakulé funkciona-
lis (kozeli és tavoli) neuronkapesolatok és aktivitastipus fenntartasiaban a rever-
beracié szerepet jatszik.

A nagyszamu gatlé jellegi plasztikus véaltozas mind ép, mind izolalt
kéregben azt bizonyitja, hogy egyrészt a gatlasi folyamatok a kérgi neuronok-
ban a szubkortex nélkiil is kialakulnak, masrészt feltételezi, hogy a tanulas
alatt a neuronaktivitas funkcionalis atépiilésében lényeges szerepet toltenek be.
Mas szerzok is beszamolnak a gatlasi folyamatok jelentdségérdl a plasztikus
neuronaktivitas-atépiilésekben (9). MELEHOVA és mtsai (45, 46) szerint a sze-
lektiv gatlasi folyamatok részben a kondicionalas alatt formalédé neuron-
egyiittesek kialakulasaért felelssek. CREuTZFELDT (19) feltételezi, hogy a tanu-
las és emlékezés folyamata az id8leges kérgi neuronhalézatok szilirs jellegii
(gatlé) funkciéjaval fiigg 6ssze. A kérgi oszlopstruktirakhoz hasonlé halézatok
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lokalis valtozasai egész kérgi teriiletek szlirG (filter) funkciéjat megvaltoztat-
hatjak. A kérgi interneuronok hasonlé funkciét télthetnek be (43). Mivel a gat-
lasi folyamatok izolalt kéregstruktirakban kialakulnak és lényegesek — mint-
hogy a legfontosabb gatlé palyak a kéreg izolalasa utan is megmaradnak (40) —
adataink e feltételezésnek nem mondanak ellent.

Adataink alapjan tehat megallapitottuk, hogy plasztikusneuronaktivitas-
valtozasok izolalt kéregben, a szubkortex hatasa nélkiil is megfigyelhetdk.
A valasztipusok eltérGsége ép és izolalt kéreghen viszont arra utal, hogy a
szubkortex e folyamatokban jelentGs szerepet jatszik. Meghataroztuk ugyan-
akkor a kérgi plasztikus jelenségek jellegét; — a szubkortex nélkiil elssorban
a meglevé neuronaktivitasi szint médosulasa rogzil. A kérgi révid neuron-
kapcsolatok jellemz§ aktivitasmintazata a meghatarozott periédusi oszcillalé
aktivitas. Az idGleges kapcsolat kialakuldsa sordn a hattéraktivitasra jellemzd
funkcionalis kapcsolatokat az egyes neuronok kozott, ij, a tarsitas paraméterei-
nek megfelelé funkcionalis kapcsolatok cserélik fel.

Osszefoglalais

1. Az agykéreg két pontja direkt kérgi ingerlésének tarsitdsara izolalt
kéregstrukturakban a plasztikus neuronatépiilések tébb mint fele a valaszok
facilitaciéjaban vagy gatlasaban nyilvanul meg, mig ép kéregben az 1j valasz-
mintazat kialakuldsa dominal. Izolalt kéregszeleten az 500 msec periédusi
oszcillalo aktivitas megjelenése figyelhetd meg.

2. Izolalt kérgi struktirakban az idGleges kapcsolat kiépiilése soran a kér-
gi neuronok kozotti, a hattéraktivitasra jellemz§ funkcionalis kapesolatok fo-
kozatosan megsziinnek, és azokat 1j, a tarsitas id6paramétereinek megfeleld
funkcionalis kapcsolatok valtjak fel.
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