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AZ ERTEKEZESBEN ELOFORDULO ROVIDITESEK
JEGYZEKE

AC canalis semicircularis verticalis anterior

AP papilla amphibialis

BP papilla basilaris

C caudalis

C2 masodik cervicalis gerincveldi ideg

CER cerebellum

Cl commissura infima

D dorsalis

DEP musculus depressor mandibulae

DL dorsolateralis

DM dorsomedialis

DVN nucleus vestibularis descendens

FDA fluorescein dextran-amine

ggl ganglion

HC canalis semicircularis horizontalis

JPB jaw prehension behaviour

L lateralis

LA lagena

LEV musculus levator bulbi

LOPI utols6 rendli premotor interneuronok (last order premotor
interneurons)

LVN nucleus vestibularis lateralis

M medialis

MAS musculus masseter

MAX musculus submaxillaris

MPG kdzponti motoros ritmus generator (motor pattern generator)

MVN nucleus vestibularis medialis

n. nervus

n. IX; IX nervus glossopharyngeus

n.v; vV nervus trigeminus

n. VII; VII nervus facialis



n. VIII; VIII nervus vestibularis

n. X; X nervus vagus

NB neurobiotin

npV nucleus sensorius principalis nervi trigemini
ntspV nucleus tractus spinalis nervi trigemini
nvVmes nucleus tractus mesencephalicus nervi trigemini
PC canalis semicircularis verticalis posterior
PFA paraformaldehid

PTE musculus pterygoideus

R rostralis

RDA tetramethylrhodamine dextran-amine

SA sacculus

SVN nucleus vestibularis superior

TEM musculus temporalis

TPB tongue prehension behaviour

TrSol tractus solitarius

tspV tractus spinalis nervi trigemini

uT utriculus

VIImot nucleus motorius nervi facialis

VL ventrolateralis

VM ventromedialis

Vmes tractus mesencephalicus nervi trigemini
Vmot nucleus motorius nervi trigemini

Az itt nem szerepld roviditéseket és egyéb jeldléseket a megfeleld abrak

alatt értelmezzik.



1 BEVEZETES

Az  izmokbol, iziiletekb6l, borbol, vestibularis érzékszervbdl,
fotoreceptorokbol  szarmazé  szenzoros  informacidk  elengedhetetlen
fontossaguak a mozgasfolyamatok szabalyozdsaban. A receptorokbol kiinduld
afferens ingeriiletek feldolgozasa a kdzponti idegrendszeren beliil egyidejlileg
tobb kiilonb6z6é helyen torténik meg. Az agytdrzs kozponti integrald szerepe
kiemelked6 fontossagii a szenzori-motoros kapcsolatok szervezésében. Gazdag
afferens és efferens kapcsolatai révén részt vesz az életfontossagi funkciok
(legzés, vérkeringés, kohogés, hanyas stb.) szabdlyozasaban, a sztereotip
mozgaselemeket tartalmazd motoros funkciok irdnyitdsaban, itt talalhatoak az
agyidegek magvai is.

Az  agytdrzsi  neuronhdlézat  mikodésének  és  felépitésének
megismeréséhez nagymértékben hozzajarult a békak (Anura) zsakmdanyszerzo
magatartasanak tanulmdnyozdsa. Mivel idegrendszerilk szervezddése ¢és
mikodése meglehetdsen magas fejlettségi szintet ért el és az agytorzsiik
felépitése  filogenetikailag  konzervativhak  mondhaté, neuroanatémiai
vizsgéalatuk tdmpontot szolgaltathat az emldsdk, vagy akar az ember kdzponti
idegrendszeri szervez6désének megismerésében is.

A béka zsdkmanyszerz6 viselkedése rendkiviil gyors, célirdnyos mozgéasok
sorozatabol all. A sztereotip mozgasok, oromotoros tevékenységek sordn a test
egyensulydnak megtartdsa, a fej] mozgasa, az allcsontmozgas, a nyelv mozgésa,
a nyelés szinkronizalasa alapvetd fontossdgu, mindezekhez a mozgéssorozat
szabalyozasaban résztvevd motoros kimenetek megfeleld 1dézitését biztositani
kell. A zsdkmdanyszerzés sztereotip mozgassorozatdnak végrehajtasaért az
agytorzsi koOzponti ritmusgeneraldé motoros neuronhdlézat (Motor Pattern
Generator, MPG) felelds, amelynek aktivalasa a zsadkmany vizualis észlelésének
hatasara torténik meg (Grobstein 1983; Matsushima és mtsai. 1989; Dicke és
mtsai. 1998; Ewert és mtsai. 1999; Anderson 2001; Corbacho és mtsai. 2005).
Az MPG 4ltal generalt mintdzat az utols6 rendld premotor interneuronok (last
order premotor interneuron-LOPI) kozvetitésével éri el az adott mozgas
végrehajtasaban résztvevd izmok 0sszehuzodasaért felelds motoneuronokat. Ezt
az eldre meghatdrozott programot azonban a koOzponti idegrendszer és a

periférias idegrendszer feldl kozvetlen vagy kozvetett médon érkezd szenzoros



¢s motoros impulzusok befolyasolni képesek, biztositva a zsdkmdanyszerzo
magatartas soran a rendkiviil gyors, céliranyos mozgasok megfeleld
koordinalasat (Grobstein 1983; Ewert 1984; Matsushima és mtsai. 1989; Liaw
és Arbib 1994; Dicke és mtsai. 1998; Ewert és mtsai. 1999; Anderson 2001;
Corbacho és mtsai. 2005; Deak és mtsai. 2009; Kecskés és mtsai. 2013, 2015).

Szamos vizsgalat ellenére sem ismerjiik részletesen az egyensulyozé
rendszer és a zsakmanyszerzés soran az dallkapocsmozgasokért felelds
izommozgasokat koordinalé motoneuronok kozotti agytdrzsi neuronhdlozatok
szerkezetét és mukodését. Felderitésével kozelebb keriilhetiink a fejmozgasok
soran megkivant rendkiviil gyors, koordinélt és szinkronizalt motoros valaszok
hatterében all6 morfologiai kapcsolatok megismeréséhez.

A taplalkozési folyamatokban kiemelkedd szerepet toltenek be az
allkapocsmozgasok kivitelezéséért felelés nervus trigeminus és nervus facialis
motoneuronjai. A szdj nyitdsa ¢és zarasa soran az allkapocs pozicidojanak,
valamint az d4llkapocsiziiletet mozgatd izmok ténusanak fenntartdsat a
proprioceptiv receptorok és a mechanoreceptorok, valamint a vestibularis
(egyensulyérzd) receptorok kontrolldljak. A zsdkményallat adottsdgainak és
szajnyitas-zaras fazisainak fiiggvényében a préda sikeres elejtéséhez sziikséges
izom Osszehtizodasok optimalizadlasdhoz a szajnyitd ¢és szajzard izmok
tonusanak rendkiviil gyors korrekcidjara lehet sziikkség (Gaupp 1904; Gans és
Gorniak 1982). A szd] nyitdsaban meghatdrozd szerepet betoltd facialis
motoneuronok miitkddésére befolyassal lehetnek a nervus trigeminus feldl
érkez6 szenzoros informaciok, amelyek a szdjzar6 ¢és -nyitdé izmok
proprioceptiv receptoraibol, a Golgi-féle inorsobdl, valamint a szajiireg és a
nyelv mechanoreceptoraibol érkeznek (Mandal és Anderson 2010).

Kisérleteinkben egyrészt a sz4j nyitdsdban és zarasaban résztvevd nervus
trigeminus ¢€s a vestibularis rendszer kapcsolatainak megismerése volt a célunk,
masrészt szerettiink volna valaszt kapni arra a kérdésiinkre, hogy a nervus
trigeminus receptorainak ingerlése kozvetleniil befolyasolhatja-e a nervus

facialis motoneuronjainak aktivitasat.



2 IRODALMI ATTEKINTES
2.1 A béka zsakmanyszerzoé viselkedése

A Dbéka zsdkmanyszerzé magatartasa komplex, idében Osszehangolt
mozgassorozat, mely a zsakmany észlelését kovetden lancreakcidszerlien
jatszodik le az allatokban. Az allat latoterébe keriild6 mozgo6 zsakmany kivaltja a
viselkedési mintazat jellegzetes 1épéseit: a fej és a test zsadkmany felé torténd
ingerlése miatt a torlést (1. abra) (Ewert 1984, 1987).

A mozgasfolyamat céliranyos kivitelezéséhez a zsakmany és a béka
aktualis, a zsdkmanyszerzés adott pillanatdban fennall6 fizikai adottsagaival
kapcsolatos szenzoros informécidk feldolgozasa is sziikséges (Ingle 1983;

Nishikawa és Gans 1996; Wachowitz és Ewert 1996).

orientacio

fixalis

megragadas

nyelés

torlés

1. abra: A zsdkmdanyszerz6 magatartas fazisai (Ewert utdn modositva,
1984).



A valddi békak (Ranidae) taplalkozasi viselkedése a fixalast kovetéen két
eltéré modon valdsulhat meg. Mindkettore jellemz6, hogy reflex-szeriien zajlik
le és sztereotip mozgdselemeket tartalmaz. A két mdédszer kozotti valasztast, a
zsakmany tulajdonsagai koziil alapvetden a mérete hatdrozza meg. Amennyiben
a zsakmany mérete nem haladja meg a 1,5 centimétert a béka a nyelv
kioltésével ragadja meg a taplalékot (tongue prehension behavior - TPB), ami
ezt kovetden rogton a szajiregbe keriil. A 1,5 centimétert meghaladé méretii
préda esetén az allat teste eldrelendiil, raugrik a zsakmanyra, feje lefelé fordul,
¢s a zarddo allkapoccsal fogja meg aldozatat, mely ezt kovetden a mellsé 1abak
segitségével jut a szajiregbe (jaw prehension behavior - JPB) (2. abra)
(Anderson és Nishikawa 1993, 1996; Gray és mtsai. 1997; Valdez és Nishikawa
1997; Nishikawa 2000; Monroy and Nishikawa 2011). A taplalék vizualis
analizisét kovetden a két lehetséges zsakmanyszerzési mod kozotti valasztas
milliszekundumok alatt megtorténik, még azelétt, hogy a szaj nyitasa
megkezddédne, majd ezt kovetéen a teljes mozgassorozat reflexszeriien,
megallithatatlanul lezajlik (Nishikawa 2000).

A TPB soran a zsadkmény elejtésének mozgassorozata négy féazisra
oszthatd: (1) elokészitd fazis, (2) nyelv protrazio, (3) nyelv retrakcio, (4) szaj
zéarasa (Gans és Gorniak 1982). Az elokészitd szakasz kezdetén az allat teste a
zsakmany iranyaba mozdul el és a szdjnyitds megindulasaval ér véget. A
protrazid alatt a nyelv eldszor rotacids mozgast végez a szajliregben, majd az
elongacidoja révén eléri a zsdkmanyt. A zsdkméany megérintése a protruzids
szakasz végét jelenti, ekkor kezdddik a nyelv retrakcidja, melynek soran a
nyelv ismételten rotdcids mozgast végez a szajliregben, mellyel a taplalék az
allcsontok érintése nélkiil a garatba jut. A rotdcids mozgas lezajlasat kovetden

zarodik az allkapocs.



2. abra: A békak zsakmanyszerzésének lehetséges mechanizmusai. A
bal oldali abrdkon a nyelvvel, jobb oldalon az 4allkapoccsal torténd
zsdkmanyszerzés lépései lathatdak. A képeken 1évd szamok a szajnyitds
kezdetétdl eltelt id6t jelolik milliszekundumokban (Monroy és Nishikawa

utan modositva, 2011).

2.2 A zsakmanyszerzés folyamatanak neuroanatéomiai hattere

A mozgbd zsakmany vizualis ingere a retinan és a latdoidegen (n. opticus)
keresztiil a tectum opticumba érkezik, mely efferens kapcsolatai révén fontos
szerepet tolt be a mozgasok végrehajtasaban, aktivalja azokat az agytdrzsi
neuronhaldzatokat, melyek a sztereotip elemeket tartalmazd mozgasmintazat
Iétrejottében jatszanak szerepet. Fizioldgiai vizsgalatok szerint ez a
mozgasmintazat az idegrendszerbe programozott, reflexszer(i idegi kapcsolatok
eredményeként jon létre, melynek megfeleld végrehajtasaért az agytorzsi

formatio reticularis medialis részén elhelyezkedd, az agytorzs teljes rostro-
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caudalis kiterjedésében fellelheté neuronhalozat felelés, melyet kozponti
motoros ritmus generatornak (motor pattern generator - MPG) neveziink (3.
abra) (Grobstein és mtsai. 1983; Matsushima és mtsai. 1989; Schwippert és
Framing 1989; Weerasuriya 1983, 1989; Ewert 1997; Dicke és mtsai. 1998;
Ewert és mtsai. 1999; Anderson 2001; Corbacho és mtsai. 2005).

nJIX
n.X
n.XI

A B

3. abra: A béka kozponti idegrendszere (A) és a kozponti motoros
ritmus generator (MPG) elhelyezkedése a béka agytorzsben (B). 1.
bulbus olfactorius, 2. telencephalon, 3. diencephalon, 4. tectum
mesencephali, 5. cerebellum, 6. ventriculus quartus, 7. rhombencephalon.
A rémai szamok a motoros agyidegi magokat, a z6ld szaggatott vonallal
koriilvett teriilet az agytorzs formatio reticularisaban elhelyezkedé motoros
ritmus generatort (MPG) jeloli. CER: cerebellum; C2: méasodik cervicalis
ideg motoneuronok (ten Donkelaar, 1997, Matesz ¢és Székely, 1978;
Corbacho, 2005 utan moédositva).

Az MPG fentiekben leirt aktivalasa egyéb kiilsé szenzoros ingerek nélkiil

is kivaltja a vélaszt (Delcomyn 1980; Grillner 1985), amit a kdzponti és a
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periférias idegrendszer szamos teriilete feldl beérkezd kozvetett vagy kdzvetlen
informaci6 modosithat, annak erdssége, térbeli ¢és iddbeli megoszlasa
fliggvényében. Ez a folyamatos feedback mechanizmus nélkiillozhetetlen az
adott magatartasi mintazat optimalizalasahoz. A ritmus generator teriiletérdl
szarmazo6 informacié kozvetleniil vagy a formation reticularisban talalhato
utols6 rendlii premotor interneuronokon (last order premotor interneuron -
LOPI) keresztiil, tovabbitédik az adott mozgds végrehajtasaért felelds
motoneuronokhoz (Matsushima ¢és mtsai. 1989; Ewert és mtsai. 1990;
Schwippert és mtsai. 1990; Racz és mtsai. 2008; Matesz ¢és mtsai. 2014). A
LOPI aktivitasat nemcsak az MPG fel6l és mas leszallo palydkon keresztiil
érkez6 ingeriiletek befolyasoljak, hanem a primer afferens rostok altal szallitott
szenzoros informacidk is. A beérkezett serkentd és gatlo ingeriileteket a LOPI-k
O0sszegzik, ¢és ezt kovetden tovabbitjdk a motoneuronok felé, amelyekkel
monoszinaptikus kapcsolatban vannak (4. abra) (Matsushima és mtsai. 1989;
Ewert és mtsai. 1990; Schwippert és mtsai. 1990; Matesz és mtsai. 2014).

A fent leirt folyamatban a kiilonb6z6 kdzponti idegrendszeri teriiletekbdl
szarmazo6 ingeriilet kdzbeiktatott interneuronokon keresztiil poliszinaptikus
utvonalakon jut el a motoneuronokhoz, mely a kiilonb6z6 idegi szabédlyozasok
integralasa szempontjabol kiemelkedd fontossagi lehet, de a tobblépcsds
utvonal iddéigénye feltételezhetben nem minden esetben biztositja a kelléen
gyors motoros valaszok 1étrejottét a zsakmany megszerzése soran. Elképzelések
szerint a folyamatban 1évé mozgdsprogram rugalmas, finomhangolasaban
kiillonféle szenzoros szignalok is szerepet jatszhatnak (Weerasuriya 1989;
Nishikawa and Gans 1992; Anderson és Nishikawa 1993; Harwood és Anderson
2000), melyek lerdvidithetik a reakcidutat. Szamos szerz6 gy véli, hogy a
szenzoros rostok ¢€és a mozgasfolyamatban résztvevé motoneuronok
poliszinaptikus kapcsolatban vannak egymassal (Matsushima és mtsai. 1986;
Nischikawa 2000; Anderson 2001; Corbacho és mtsai. 2005; Mandal ¢és
Anderson 2010), de monoszinaptikus kapcsolatok létezése is igazolodott a
nyelésben résztvevé izmokat, valamint a nyelvizmokat ellatdo kiilonb6z6
funkci6ji motoneuronok esetében (Harwood és Anderson 2000; Dedk és mtsai.

2009; Kecskés és mtsai. 2013, 2016).
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Retina

l

Latokozpont, tectum opticum

l MODOSITAS
Szenzoros
Kozponti motoros ritmus generator (MPG) - Serkentd, gatld

l | ingeriilet

Utolso rendii (Last order) - Mechanoszenzitiv
premotor interneuronok (LOPI) V, VI, IX, X, XII, C2

Motoneuronok V, VII, IX, X, XI, XII, C2 - Proprioceptiv

V, XII, C2
l Vestibularis VIII

Allkapocs, nyelv, mellsé végtag, torzs izmok

4, abra: A zsakmanyszerz6 viselkedés szervezédésének sematikus
rajza. C2: méasodik cervicalis gerincveléi ideg (Matesz és mtsai. utan

modositva, 2014).

2.3 Az allkapocs mozgasok efferens komponensei békaban

2.3.1 A primer allkapocsiziilet és izmai

A primer allkapocsiziilet (articulare quadratum) a kétéltiiek, hilldk,
madarak jellegzetes iziilet tipusa. Az alsé allkapocs csontjai koziil (os dentale,
os angulare, os articulare) az os dentale hatsé nytlvanyat képez6 iziiletcsont (0S
articulare) izesiil az os palatoquadratum als6 nyulvanyat alkoto
négyszogcsonthoz (os quadratum) (5. B abra). Kétkarti emeldként mitkddve az
allkapcsot fol-le tudja mozgatni, a szaj nyitasat és zarasat teszi lehetévé (5. A
abra), igy ezek az dallatok csak a taplalék megragadisara és lenyelésére

képesek, rago és 6rlé mozgasokat az iziilet felépitése nem enged meg.
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Z

m. pterygoideus

nyitas

m. depressor mandibulae

m. submaxillaris

D m. subhyoideus

5. abra: A primer allkapocsiziilet felépitése (A, B) és a szajzaré (C), szajnyito (D)
izmok anatémiaja (C, D). Az A abran a nyilak a szajnyito és szajzar6 izmok erévonalat
szemléltetik. Ar: os articulare; De: os dentale; Fr: os frontale; Mx: os maxillare; Pa: os
parietale; Pt: os pterygoideus; Sq: os squamosum; Qu: os quadratum; Vo: os vomer (A:
Székely és Matesz utan modositva, 1993; B: Heiss utan modositva, 2013; C-D: Gaupp

utan modositva, 1904).

A primer allkapocsiziiletet mozgatdé izmok a primordialis constrictor
izombdl fejléddnek. Az elsd kopoltyliv teriiletén az egységes constrictor izom
kozépsd részébdl az adductor mandibulae alakul ki, melybdl a szaj zardsat
végz6 izomcsoport (musculus masseter, pterygoideus, temporalis) jon 1étre (5.
C abra). Ventralis részébol alakul ki a szajfenék izma is a musculus
intermandibularis vagy submaxillaris. Az izmokat a n. trigeminus aga a n.
mandibularis latja el. A mésodik kopoltyuiv teriiletén a constrictor izom mély
lemezébdl jon létre a musculus interhyoideus vagy subhyoideus (mely a
musculus intermandibularissal egyiitt alkotja a szajfenék izomzatat) és a szij
nyitasat végz6 m. depressor mandibulae (5. D abra). Ezeket az izmokat a n.
facialis latja el (Starck, 1982).
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2.3.2 A primer allkapocsiziilet mozgasaban részt vevé agyidegi magok

2.3.2.1 A motoros trigeminus mag szervezodése békaban

A nucleus motorius nervi trigemini az allkapocs nyitasaban (musculus
submaxillaris) és zarasaban (musculus masseter, pterygoideus, temporalis)
résztvevd izmokat, valamint a musculus levator bulbit ellatd6 motoneuronokat
tartalmazza. Agytorzsi kiterjedése a kisagyszoglettél a n. vestibulocochlearis
belépéséig tart. A mag rostralis kétharmada szélesebb, caudalisan joval
keskenyebb (Matesz és Székely 1978). A mag haromféle motoneuron tipust
tartalmaz, melyek morfologiai jegyeik alapjan jol elkiilonithetdek (Székely és
Matesz 1987, 1989; Matesz és mtsai. 1995) (6. abra). Az elsé tipusba tartozo
motoneuronok a mag rostralis kétharmadéban helyezkednek el és a szdjzaro
izmokat (m. masseter, m. pterygoideus, m. temporalis) latjak el (6. B abra)
(Matesz ¢és mtsai. 1994). A perikaryonok nagyméretiiek (40-50pm), kissé
elnytjtott polygonalis vagy csillag alakuak. Dorsomedialis irdnyba halado
dendritjeik legyezdszertien teriilnek el, mig a ventrolateralisak inkabb
sepriiszerlien agazodnak el (7. B, C, D abra).

Az axonok egy kezdeti dorsolateralis irdny utdn ventralisan folytatjak
tovabb utjukat az agytorzsi kilépésiik iranyaban. Ritkdbban dorsomedialis iranyt
kovetden hajtlikanyarral fordulnak vissza a motoros gyokér felé.

A motoneuronok madasodik tipusa a mag caudalis részében taldlhato,
sejttestjik kicsi (25-32um), alakjuk kerek vagy ovalis (6. C abra). Dendritfaik
orientacioja  és  formdja megegyezik az elsd csoportba  tartozo
motoneuronokéval, de a dorsomedialis dendritfa kisebb és kevésbé elagazo (7.
E abra). Ezek a sejtek a m. submaxillarist és a m. submentalist
(intermandibularis) latjak el.

A harmadik tipusi motoneuronok sejttestjei polygonalisak, méretiik a
masodik tipusba tartozé motoneuronokéval kozel megegyezéd (Matesz ¢és
Székely 1987). A trigeminus motoros magjanak rostralis részén
dorsomedialisan egységes csoportban helyezkednek el (6. A abra) (Matesz és
mtsai. 1994). Dendritjeik radier iranyban teriilnek el és az agytdrzs
keresztmetszetének tobb mint felét befedik (7. A abra). Az axonok

dorsolateralis irdnyban haladnak a motoros gyodkér felé, a periféridn a n.
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ophthalmicus és a n. maxillaris utjan érik el a m. levator bulbit, mely az orbitat
valasztja el a szajiiregtél. Ez a motoneuron tipus és izom csak a kétéltiiekben

van jelen.

6. abra: A motoros trigeminus és a facialis mag keresztmetszete. A: A m.

levator bulbit beidegzé motoneuronok. Szaggatott vonal: a trigeminus mag
hatara. B: A motoros trigeminus mag rostralis része. Kapcsok: a dorsomedialis
és a ventrolateralis dendritfak. Talpas nyilak: a medial felé kanyarod6 axonokat
jelzik. Vastag nyil: motoros gydkér, vékony nyilak: 1. tipust neuronok. C: A
motoros trigeminus mag caudalis része. A nyilak az axonokra mutatnak. D: a
motoros facialis mag. A nyil a motoros gyodkeret jelzi. Kalibracios vonal: 100

pm (Székely és Matesz utan modositva, 1993).
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7. abra: Az allkapocsmozgaté izmokat beidegz6 motoneuronok békaban
kobalt jeloléssel. A: levator bulbi, B: masseter, C: pterygoideus, D: temporalis,
E: submaxillaris, F: depressor mandibulae. Kalibraciés vonal: 100 um (Matesz

és mtsai. utan modositva, 1994).

A harom neuron tipus a motoros magon beliil somatotopias elhelyezkedést

s

mutathat6 ki (Matesz és mtsai. 1994).

2.3.2.2 A motoros facialis mag szervezodése békdban

A nucleus motorius nervi facialis a ventrolateralis motoros magoszlop jol

elkiilonithetd motoneuroncsoportja, mely koriilbeliill 170 pm tdvolséagra,
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caudalisan helyezkedik el a nervus trigeminus motoros magjatol (8. abra).
Caudalis polusa majdnem eléri az abducens magot (Matesz és Székely 1978).
Motoneuronjai morfoldgiailag az ugyancsak szajnyitasban résztvevd kettes
tipusu trigeminus motoneuronokkal megegyezdéek (6. D dabra), 25-30 pum
nagysagi ovalis perykarionokkal, és ventrolateralis, valamint dorsomedialis
irany0 dendrit arborizacioval rendelkeznek (7. F abra). Az axonok ventralisan
erednek, majd lateralis iranyban haladva a tractus spinalis nervi trigeminit
(tspV) ventralisan megkeriilve a motoros rostok a rhombencephalon lateralis
részében érik el a szenzoros rostokat.

A n. facialis motoneuronjai a m. subhyoideust és a m. depressor
mandibulae-t idegzik be (Gaupp 1904; Matesz és Székely 1978; Matesz és
mtsai. 1994).
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8. abra: Szamitogépes rekonstrukciéo a motoros trigeminus és facialis

mag neuronjainak a beidegzett izmok szerinti magon beliili térbeli
elhelyezkedésérél. LEV: m. levator bulbi, MAS: m. masseter, PTE: m.
pterygoideus, TEM: m. temporalis, MAX: m. submaxillaris, DEP: m.

depressor mandibulae (Matesz és mtsai utdn, modositva 1994).

2.4 Az allkapocsmozgasok hatterét képezé szenzoros rendszer

agytorzsi szervezodése békaban

2.4.1 A trigeminus afferensek szerepe és agytorzsi projekcidja

A nervus trigeminus szenzoros gyokerének altaldnos szomatoszenszoros

rostjai a fejbdr ¢és a szajliregi nyalkahartya mechano-, termo-, ¢és
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kemoreceptoraibol szarmazo6 szenzoros informaciokat szallitjdk az agytorzsbe.
Ezen kiviil a sz4jzar6d izmok izomorso6ibol és a Golgi-féle inorsdkbol szarmazo
ingeriilet is a nervus trigeminus utjan tovabbitoédik a kdzponti idegrendszer felé.
Az agytOrzsbe érve az altalanos szomatoszenzoros rostok a tractus spinalis
nervi trigeminiben (tspV) haladnak tovabb, a leszallo6 axonok a masodik
cervicalis gerincvel6i szelvényig huzodnak, ahol egy résziik atkeresztezodik. A
szajzard izmok proprioceptiv rostjai a nucleus mesencephalicus nervi trigemini
(nVmes) axonjait képezik. Kétéltlickben a n. trigeminus szenzoros rostjai az
agytorzs harom kiilonbo6zo6 teriiletén végzodnek: (1) A tspV vékony axonjainak
termindcios teriilete a nucleus spinalis nervi trigemini (nspV) (Matesz ¢s
Székely 1978). Az nspV a VIIL.,, IX, és X. agyideg szomatoszenzoros magja is,
ezért ezen agyidegek terminalisait is fogadja. (2) Vastag rostjainak végzodési
teriilete a nspV-t6l medialisan elhelyezkedd nem folytonos, heterogén
sejtoszlop teriiletén talalhatdé. A tspV rostralis részén ez utdbbi a rostok a
nucleus motorius nervi trigemini (Vmot) és a nspV kozott elhelyezkedd kozepes
méretli idegsejteken és a Vmot-ben végzddnek. Ez az agytorzsi teriilet a nucleus
sensorius principalis nervi trigemini (npV), a n. trigeminus f6 érz6 magja
(Matesz és Székely 1978). A npV-t6l caudalisan a vastag rostok axon
terminalisai sirii halot képeznek a nucleus motorius nervi trigemini, facialis, a
nucleus ambiguus és a nucleus motorius nervi hypoglossi teriiletén. (3) A
nucleus mesencephalicus nervi trigemini (nVmes) nagy pseudounipolaris sejtjei
elsédleges érz6 neuronok, a tectum opticum masodik és negyedik rétegében
talalhatoak. A perifériarol érkezo felszalldo axonok a kozépagy tegmentumaig
jutnak el, mig a leszalld6 rostok a Probst koteget alkotva a tspV-tdl
ventromedialisan haladva a masodik gerincveldi szegmentumig haladnak,
mikoézben kolletaralisokat adnak le a n. trigeminus, n. facialis és a nucleus
ambiguus motoneuronjainak szintjében. A kollaterdlisok végzddési teriiletei
egybeesnek a tspV termindlisainak agytorzsi elhelyezkedésével (9. abra)
(Fuller és Ebbesson 1973; Matesz és Székely 1978). A végzddések szamos
kozvetlen kapcsolatot hoznak létre a trigeminus motoneuronok perykarionjain.
A n. trigeminus €érz6 diaca a ganglion trigeminale, mely az emldsdk Gasser
dacanak felel meg. Pseudounipolaris sejtjeinek centralis nytlvanyai a npV-ben

¢és a nspV-ben végzddnek (Matesz és Székely 1978).
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Az elejtett zsakmany az allat szajiregébe keriilve a n. trigeminus
receptorainak ingerlésével aktivalja a nyelv- ¢és nyakizmok, valamint az
allkapocs mozgasaiért felelés izmok kontrakciéjaban szerepet jatszod
motoneuronokat (Joseph és mtsai. 1968; Rubison 1970; Matesz és Székely
1978; Lowe ¢és Russel 1982). A szajnyitasban a nyelvet beidegzé n.
hypoglossusnak is kiemelkedd szerepet tulajdonitanak, mivel atvagasat
kovetbéen az allat szajnyitasi képessége elvész (Weerasuriya 1989, 1991;
Nishikawa és Gans 1992; Anderson és Nishikawa 1993; Corbacho és mtsai.
2005). Mivel a n. hypoglossus primer afferens rostjai viszonylag gyéren
halézzak be a facialis motoneuronok teriiletét, ezért kozottik foként
poliszinaptikus palyakat feltételeznek (Struesse és mtsai. 1983). A n. trigeminus
szenzoros rostjai azonban gazdagon oszlanak el az agytorzs facialis
motoneuronok altal elfoglalt részében (Matesz és Székely 1978), amely felveti a

monoszinaptikus kapcsolatok lehetdségét.
2.4.2 A facialis afferensek szerepe és agytorzsi projekcioja

Kecskebékaban a n. facialis motoros aga idegzi be a musculus depressor
mandibulaet és a musculus subhyoideust. Erzé agai a torok, szajiireg, szajpad és
az orrireg nyalkahartydjanak receptoraibdl szallitanak 4ltalanos érzd
informaciokat. Az emldsok chorda tympani idegével homolog a n. facialis
hyomandibularis érzé 4ga, mely foként a savas és s0s kémiai anyagok altal
kivaltott stimulusokat koézvetiti a kozponti idegrendszerbe a szajpadlas
tertiletérdl (Gaupp 1904; Barnard 1936; Opdam és mtsai. 1976). A taktilis és a
kémiai receptorokbdl szarmazé stimulusok, a hallészervbdl szarmazo
ingeriiletekhez hasonléan (Jaeger 1976; Brzoska és Schneider 1978; Shinn és
Dole 1978; Comer és Grobstein 1981; Dole és mtsai. 1981), kiemelkedd
szerepet toltenek be a zsakmany pontos célorientalt elejtésében.

Az agytOrzsi belépést kovetden a facialis afferensek két részre oszlanak
(Matesz ¢s Székely 1978). Egyik résziik a tractus solitariusban halad, felszallo
kotegiik eléri a nucleus motorius nervi trigemini szintjét, mig a leszall6 koteg
az obex szintjétdl kissé caudalisan ér véget. A rostok nagyobb része a nucleus
tractus solitariiban, kisebbik résziilk a commissura infimaban végzddik (9.
abra). Az afferensek masik része, melyek kizarodlag vastag rostok, caudalis

iranyban haladva csatlakoznak a tspV-hez ¢és a spino-medullaris hatdron
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atkeresztezddnek az ellenoldalra. Kollateralisainak végzddési teriilete egybeesik
a n. trigeminus ¢és a n. glossopharyngeus-vagus afferens rostjainak
terminalisaival.

A tractus solitariust nemcsak a n. facialis afferens rostjai alkotjak, hanem
a n. glossopharyngeus ¢€s a n. vagus szenzoros rostjai is hozzajarulnak
kialakitasahoz. A glossopharyngeus afferensek a tspV-tdl dorsalisan kozelitik
meg a tractus solitariust, a vagus afferens rostjai a tspV-t ventralisan
megkeriilve csatlakoznak a tractus solitarius ventralis kotegeihez. Mindharom
ideg rostjainak végzddései megtalalhatoak a nucleus solitarius teljes
rostrocaudalis kiterjedésében, de a facialis végzddések inkabb a mag
dorsomedialis teriiletén, mig a glossopharyngeus-vagus afferensek végzddései
foként a solitarius mag ventrolateralis részén helyezkednek el (Matesz ¢és
Székely, 1978).

A trigeminus és facialis afferens rostok végzddéseinek atfedését a patkany
agytorzsének vizsgalata soran mar korabban leirtdk (Torvik 1956).
Kecskebékaban is jellemzd a két érzd rendszeren belill az afferensek atfedése,
szamos facialis kollateralis végzdédik az nspV és a vastag trigeminus rostok
terminécios teriiletén, valamint a medulldban jelentds mennyiségli trigeminus
rost éri el a nucleus solitariust (Matesz és Székely, 1978), de arr6l, hogy ezek

az afferensek honnan szarmaznak nincsenek pontos informécidink.
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Cerebellum

Vmes

9. abra: A nervus trigeminus, a mnervus facialis és a nervus

glossopharyngeus-vagus szenzoros axonjainak rostro-caudalis lefutasa
a béka agytorzsében. A V. ideg az abra jobb oldalan kékkel 1athato, mig a
VII., IX.-X. idegeket az abra bal oldalan pirossal tiintettiik fel. A romai
szamok az adott agyideg motoneuronjait jelolik. CI: commissura infima;
nS: nucleus tractus solitarii; P: Probst kdteg; SAL: nucleus salivatorius;
TrSol: tractus solitarius; tspV: tractus spinalis nervi trigemini; Vmes:
tractus mesencephalicus nervi trigemini; M: medialis; R: rostralis (Matesz

¢és Székely utdn modositva, 1978).

2.4.3 A vestibularis rendszer szervezodése békaban

A vestibularis rendszer tdjékoztatja a kozponti idegrendszert a test és a fej
térbeli helyzetérdl, ezaltal a mozgdsok soran fenntartja a test egyensulyi
helyzetét. Kozponti Osszekottetései révén részt vesz az izomtonus
szabalyozasaban, nélkiilozhetetlen a mozgasok sordn a tekintet irdnyitdsdban

(Straka és Dieringer 2004; Dieringer 1995; Olabi és mtsai. 2009; Dutia 2010).
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A vestibularis receptorok mechanoreceptorok. A szoggyorsulast érzékeld,

a félkoros ivjaratokban elhelyezkedd receptorokat ampullaris receptornak

nevezzilkk, mig a linedris gyorsulast érzékeld receptorok, az otolith vagy

macularis szervek, melyek utriculusban, sacculusban és az alacsonyabb rendi

¢él6lényekben (halak, kétéltiiek) a lagenaban helyezkednek el (10. abra).

ramus \
anterior
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10. abra: Az egyensulyozészerv felépitése és a receptorkésziilékek
beidegzése békaban. n. VIII ramus anterior: AC: canalis semicircularis
verticalis anterior; HC: canalis semicircularis horizontalis; UT: utriculus;
SA: sacculus; n. VIII ramus posterior: PC: canalis semicircularis verticalis
posterior; BP: papilla basilaris; AP: papilla amphibialis; LA: lagena; n.

VIII: nervus vestibulocochlearis (Goto és mtsai. utan médositva, 2002).

Békaban a n. vestibulocochlearis pars vestibularisanak ganglionsejtei a

ganglion vestibulocochleare-ban a cochlearis ganglionsejtekkel egyiitt

talalhatéak meg.
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11. 4abra: Camera lucida rekonstrukcio az egyensulyozoszerv
kiillonb6zo receptorkésziilékeib6l szarmazoé primer afferensek agytorzsi
végzodési teriilletei a béka vestibularis magjaiban. AC: canalis
semicircularis verticalis anterior; HC: canalis semicircularis horizontalis;
PC: canalis semicircularis verticalis posterior; LA: lagena UT: utriculus;
SA: sacculus. A bal oldali abrak az agytdrzsi vestibularis magok
topografiajat szemléltetik. n. VI11: nervus vestibulococlearis; n. IX: nervus
glossopharyngeus; SVN: nucleus vestibularis superior; MVN: nucleus
vestibularis medialis; LVN: nucleus vestibularis lateralis; DVN: nucleus
vestibularis descendens. Kalibracios vonal: 0,5mm (Birinyi és mtsai. utan
modositva, 2001).

A duc bipolaris neuronjainak periférias nytlvdnyai az egyensulyérzd
receptorokban, centralis nyulvanyaik pedig az agytdrzs dorsolateralis teriiletén
elhelyezked6 négy vestibularis magban (nucleus vestibularis superior -SVN,
medialis -MVN, lateralis -LVN, descendens -DVN) végzédnek (11. abra)
(Matesz 1979; Voogd 1998; Birinyi és mtsai. 2001). Az egyedi receptorok
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végzbdési teriiletei az egyes magokon beliil jelentds atfedést mutatnak (Matesz
1979; Siegborg és mtsai. 1991; Birinyi és mtsai 2001).

A primer afferens vestibularis rostok eljutnak a kisagyba is, ahol moha- és
kuszorostok formajaban végzddnek (Hillmann 1969; Precht és Llinas 1969;
Matesz 1979). Ezek mellett az agytorzsi formatio reticularisban, az érzé és a
motoros agyidegi magokban, valamint a hatso6 kotegi magokban is
megtaldlhatéak a rostok végzddései, caudalisan pedig a cervicalis gerincveld
sziirkeallomanyanak feliiletes részéig kovethetéek (12. abra) (Matesz 1979).
Fiziologiai és morfologiai adatok igazoltak, hogy a primer afferens vestibularis
rostok egy része nemcsak kémiai szinapszist 1étesit a végzddési teriileteken,
hanem sokkal gyorsabb informacié atvitelt biztositdé gap junction kapcsolatokat
is (Magherini és mtsai. 1974; Precht és mtsai. 1974; Babalian és Shapovalov
1984; Matesz 1988; Straka és Dieringer 1996; Straka ¢és mtsai. 1997,
Fanardijian és mtsai. 1999; Birinyi és mtsai. 2001; Bacskai és Matesz 2002).

A vestibularis magokban, egy részleteiben ma sem ismert komplex
informacio feldolgozas utan a magban 1évé masodlagos vestibularis neuronok a
kozponti idegrendszer szdmos helyére projicidlnak (Fuller 1974; Montgomery
1988; Matesz ¢és mtsai. 2002). A felszall6 rostok a fasciculus longitudinalis
medialis rostralis részében haladva elérik a thalamus magjait, valamint a n.
oculomotorius és a n. trochlearis motoneuronjait. A leszallé rostok részben a
fasciculus longitudinalis medialisban, részben a tractus vestibulospinalisban
futnak a gerincveldbe, ahol azonos és ellenoldalon végzédnek dontden a mellsd
szarv teriiletén (Corvaja és Grofova, 1972; Fanardijian és mtsai. 1999; Matesz
¢s mtsai.2002). A kisagyi projekcié dontden a vestibulocerebellum teriiletén
talalhato (Matesz 1979; Racz és mtsai. 2006), emellett az egyedi vestibularis
magok vetitenek a vestibularis magkomplex azonos ¢és ellenoldali tagjai felé is

(Matesz és mtsai. 2002; Malinvaud ¢s mtsai. 2010).
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12. abra: A nervus vestibularis szenzoros rostkotegeinek rostro-
caudalis lefutasa a béka agytorzsében. A romai szamok az adott agyideg
motoneuronjait jeldlik. DVN: nucleus vestibularis descendens; LVN:
nucleus vestibularis lateralis; MVN: nucleus vestibularis medialis; SVN:
nucleus vestibularis superior; tspV: tractus spinalis nervi trigemini;

SPmot: spinalis motoneuronok; L: lateralis; R: rostralis (Matesz utan

modositva, 1979).
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2.5 Az allkapocsmozgasok hatterét képezé motoros és szenzoros

rendszer agytorzsi szervezédése emlésokben

Jollehet az értekezés csak a béka allkapocs mozgasaival foglalkozik,
roviden attekintjik a secunder temporomandibularis iziilet neuronalis
kontrolljat emldsokben. A filogenezis soran a primer allkapocsiziiletbol
folyamatos atalakulas soran jon létre az emldsokre jellemzd articulatio
temporomandibularis, amely nemcsak a sz4j nyitasat és zarasat teszi lehetové,
hanem a sokkal komplexebb ragémozgast is. A korabbi elméletek szerint a
ragdizmok abbdl a telepbdl fejlédnek ki, amelybdl a primer allkapocsiziilet zaro
izmai kialakulnak (Huber 1930). Késdbbi vizsgalatok azonban azt mutattak,
hogy a primer allkapocsiziilet olyan strukturdlis 4talakuldson megy keresztiil,
hogy az egyedi izmok homoldgizalasa nem lehetséges. Ezzel szemben a primer
allkapocsiziiletet nyitd izomzat megfeleltethetd az emldsokben taldlhato
nyelvcsont feletti izmok egy részével (Starck 1982). Az allkapocsiziilethez és
az izmokhoz hasonldan jelentds atalakuldsok torténtek a motoros agyidegi
magvakban is. A szdjnyitd izmok motoneuronjainak alakja megegyezik a
békaban taldlhatokkal, a sejttestek a jarulékos trigeminus és facialis magban
helyezkednek el. A zar6 miikodésti és egyben a ragd mozgasokat kivitelez6
izmokat a trigeminus f6 motoros magja latja el (Székely és Matesz 1982, 1989,
1993). A szenzoros kontrollt illetéen a mesencephalicus trigeminus mag
leszalld széara, a Probst koteg, jelentds szamu kollateralist ad a trigeminus f6
motoros magjahoz, mig a jarulékos magok teriiletén sokkal kevesebb rost
végzddik. A békaéhoz hasonld kettds jeldlések nem torténtek, de a f6 magban
kobalt jeloléses vizsgalatokkal latott szoros Osszefekvések monoszinaptikus
kapcsolatokra utalnak (Matesz 1981), amit fizioldgiai vizsgalatok is
megerdsitettek (Westberg és mtsai. 2000). A Gasser duc eredetii rostok csak a
principalis és a spinalis trigeminus magban végzddnek, nem projicidlnak sem a

f6 motoros trigeminus magba, sem a jarulékos magokba (Matesz 1983),
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feltehetéen a formatio reticularison keresztiil, poliszinaptikusan aktivaljak
azokat. Egy masik poliszinaptikus Gt a szajzar6 motoneuronok aktivalasara a
supratrigeminalis mag, amely a mesencephalicus trigeminus mag leszalld
szarabol fogad kollataralisokat és a f6 motoros trigeminus magba projicial

(Matesz 1981; Fujio és mtsai. 2016).
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2.6 Célkitizések

A nervus facialis és a nervus trigeminus motoros magjai alapvetd szerepet
toltenek be a béka zsdkmanyszerzése sordn az allcsontmozgasok mikodésében,
mivel a sz4j nyitasat és a szdj zarasat végz0 izmok motoneuronjait tartalmazzak.
A zsdkmanyallat elejtése sordn a szdjnyitds és szdjzaras folyamata nagyon
finom, egymasra ¢épiilo, sztereotip elemeket tartalmazod, genetikailag
meghatarozott mozgas sorozat, melyre a kiilonb6z6 idegek feldl érkezé afferens
informaciok is hatdssal lehetnek.

A kiilonb6z6 neurondlis jeldlési technikakkal nem emlds fajokon végzett
vizsgalatok eredményei azt sugalljdk, hogy a vestibularis stimulus kodzvetlen
hatassal lehet a trigeminus rendszerre (Matesz és Székely 1978; Barbas-Henry
¢s Lohman 1988; Koyama és mtsai. 1990; Munoz ¢és mtsai. 1994). A n.
trigeminus motoneuronok dendritjeinek a vestibularis magkomplexbe valo
kiterjedése monoszinaptikus vestibulotrigeminalis kapcsolatra utal (Matesz és
Székely 1978; Matesz 1979). Ugyanez mondaté el a n. facialis motoneuronok és
a n. trigeminus primer afferens rostjainak agytdrzsi helyzetérdl is a korabbi
kobalt jeloléses vizsgalatok eredményei alapjan. Mivel ezekben a kisérletekben
az agyidegeket kiilon-kiilon jelolték allatonként, nem lehetett pontosan
meghatarozni, hogy valdban 1éteznek kdzvetlen kapcsolatok a két ideg agytorzsi
neuronalis elemei k6zott.

In vivo kettds neuronalis jelolési modszerek felhasznalasaval szerettiik
volna felderiteni a n. trigeminus és a n. vestibularis, valamint a trigeminus
primer  afferens rostok és a  facialis motoneuronok  agytdrzsi

kapcsolatrendszerét.

A vestibulo-trigeminalis palyarendszer vizsgdlata:

o Kisérletiink elsé részében célunk a n. trigeminus és a n. vestibularis
neuronalis elemei koOzOtti  agytérzson belili  atfedési teriiletek
meghatarozasa volt.

e Arra a kérdésre is valaszt kerestiink, hogy a vestibularis stimulus valoban
kozvetlen befolyast gyakorol-e a n. trigeminus altal beidegzett,
allcsontmozgéasokban résztvevd izmok miikodésére, ezért a kapcsolatok

morfoldgiai tulajdonsagait is megvizsgaltuk.
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A kapcsolatok agytdrzsi  pozicidjanak  pontos  felderitéséhez
meghataroztuk a szomatdél mért tavolsagukat és a kiilonb6zo iranyt
dendritszegmenseken valo eloszlasukat.

Mivel a n. trigeminus motoros magjaban Kkiilonb6zé funkcioju
motoneuronok talalhatoéak, arra is kivancsiak voltunk, hogy a primer
vestibularis afferensek kapcsolatai hogyan oszlanak meg a szaj zarasaban
¢és a szaj nyitasaban résztvevo motoneuronok kozott.

nervus triceminus __és _a __ nervus _ facialis  szenzori-motoros

kapcsolatrendszerének vizsgalata:

A n. trigeminus primer afferens végzédései és n. facialis motoneuronjai
kozotti kapcsolatok vizsgalataval, hasonléan az eléz6 két kisérletiinkhoz,
a kapcsolatok agytorzsi  helyzetének, morfoldgiai jellegének
meghatarozasa, valamint szomatol mért tavolsdguk vizsgéalatival a

dendrit arborizacidn torténd eloszlasuk tanulményozdasa volt a célunk.
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3 ANYAGOK ES MODSZEREK
3.1 Kisérleti allatok

Vizsgalatainkat 22 db mindkét nembdl szadrmazo felnétt kecskebékan
(Rana esculenta, az uj taxonomiai nevezéktan szerint Pelophylax esculentus)
végeztilk. A kisérleteket a nemzetkozi és EU szabalyzat alapjan kiviteleztiik
(European Communities Council Directive of 24 November 1986
(86/609/EEC)). Az allatkisérletek elvégzéséhez az adott vizsgalati
idészakokban a Debreceni Egyetem Munkahelyi Allatkisérleti Bizottsaganak
18/2006/DEMAB ¢és 11/2011/DEMAB szama érvényes engedélyeivel
rendelkeztiink.

3.2 Az agyidegek jelolése

Az allatok altatasahoz 0.01% MS-222 (tricain methane-sulfonate, Sigma-
Aldrich, St. Luis, MO, USA) hasznaltunk, melyet transdermalisan
alkalmaztunk, az 4allatok nedves hatbdérére torténd csepegtetéssel. Az
agyidegeket oropharyngealis irdnybol tartuk fel. A mitétet Olympus SZX7
operald mikroszkop alatt végeztik. A szédjpadlds nydlkaharty4djan a
kézépvonalban hosszanti metszést ejtettiink. A mucosa oldalirdnya felhajtasat
kovetéen megkerestiik a parasphenoidalis csontot, majd a csont egy részének
eltavolitasaval felnyitottuk a koponyat. Ezzel a feltarassal a n. trigeminus (V.)
¢s a Gasser duc, a n. facialis (VII.) és a parasphenoidalis csont alatt lateralis
iranyban elhalad6 n. vestibulocochlearis (VIII.) is lathatova valt (13. abra).

A nervus trigeminus és a nervus vestibularis kapcsolatrendszerének
vizsgéalata soran az agyidegek feltarasat és azonositdsat kdvetden ugyanazon
allatban és azonos oldalon az V. agyideget a ganglion prooticum communaetol
(emlésokben Gasser duc) proximalisan, a VIII. agyideget a capsula oticumba
torténd belépése eldtt, a ganglion vestibulocochlearistdol medialisan atvagtuk és
egymastol szeparaltan a prepardlt csontperemre hajtottuk. A kisérletek egyik
részében a trigeminus és a vestibularis rendszer kzotti neuronalis kapcsolatok
feltérképezéséhez az V. agyideg atvagott proximalis rostjaira kristalyos, zold

szinGi fluorescein dextran-amint (FDA, 3000 MW, Molecular Probes), mig a
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VIII. ideg csonkjara szintén kristalyos, piros szinli tetramethylrhodamine

dextran-amint (RDA, 3000 MW, Molecular Probes) helyeztiink (14. A abra).

poers p-

Parasphenoidalis
% csont

13. abra: Az agyidegek jelolésének miitéti eldkészitése (A). A feltart
agyidegek mikroszkopos képe (B). C: caudalis; M: medialis; ggl.V.:
nervus trigeminus érzé ganglionja (Gasser ganglion); n.V.: nervus
trigeminus; n.VIL.: nervus facialis; n.VIIl.: nervus vestibulocochlearis.

Kalibracidés vonal: 0,5 mm

A kisérletek masik részében, a mervus vestibularis és a trigeminus
motoneuronok ko6zotti  axo-dendritikus  és  axo-szomatikus  kapcsolatok
megoszlasat vizsgaltuk kiilon-kiilon a szajnyitdsban és a szdjzardsban résztvevd
motoneuronokon. Az el6zd bekezdésben ismertetett prepardlast kovetden, a
VIII. agyideg esetében neurobiotint (NB) (Vector Laboratories, Burlingame,
CA), mig az V. agyideg esetében dextranamin-Alexa Fluor 555-t (10,000 MW,
Molecular Probes Inc., Eugene., OR, USA) helyeztiink a proximalis csonkokra
(14. B abra). Mindkét kisérletiinkben a jeldlést 6-6 allatban végeztiik el.

A nervus trigeminus érzé rostjai és a nervus facialis motoneuronok
kozotti feltételezett kapcsolatok vizsgédlatdhoz a két agyideget egyiittesen
jeloltik meg azonos allatban ¢és azonos oldalon, Osszesen 10 felndtt
kecskebékaban. A ganglion prooticum communaetdol medialisan torténd

atvagasukat kovetden a proximalis csonkra az V. agyideg esetében neurobiotint
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(NB) (Vector Laboratories, Burlingame, CA), mig a VII. agyideg esctében
dextranamin-Alexa Fluor 555-t (10,000 MW, Molecular Probes Inc., Eugene.,
OR, USA) helyeztiink (14. C abra).

NB+SA§-.

AF555
B A

NB+SA488"

AF555 )\A ,,&
™ c AR

14. abra. A béka kozponti idegrendszere. A: A vestibulo-trigeminalis
palyarendszer vizsgalatdhoz hasznalt jelolések. B: A nervus vestibularis ¢s
a trigeminus motoneuronok kapcsolatainak vizsgalatdhoz hasznalt
jelolések. C: A nervus trigeminus ¢és a facialis motoneuronok
kapcsolatainak vizsgalatahoz hasznalt jelolések. 1. bulbus olfactorius, 2.
telencephalon, 3. diencephalon, 4. tectum mesencephali, 5. cerebellum, 6.
ventriculus quartus, 7. rhombencephalon, FDA: fluorescein dextran-amin,
RDA: tetramethylrhodamine dextran-amin, NB: neurobiotin, SA488:
streptavidin-Alexa Fluor 488, AF555: dextranamin-Alexa Fluor 555 (ten

Donkelaar utan médositva, 1997).

A kilonbozo jeldldanyagok keveredésének elkeriilése céljabol, valamint
annak érdekében, hogy a jel6ldanyagok ne keriiljenek mas idegekre aspecifikus
jelolédést okozva, a vizsgalni kivant idegeket a kiprepardlas és a jelolés utén
szilikonolaj és -zsir keverékébdl allo eleggyel lefedtiik. A beavatkozas végén, a
szajnyalkahartyan ejtett metszés széleit szovetragasztoval 0sszeillesztettiik. Ezt
kovetden az allatokat nedves kdzegben, 10 °C hémérsékleten tartottuk. Az 5-7

napos tulélési id6 alatt a jel6ldanyagok az axonalis transzport révén anterograd
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¢és retrograd uton eljutottak az agytorzsbe, igy lathatova valtak a vizsgalataink

targyat képezd motoros és szenzoros agytdrzsi neurondlis elemek.

3.3 Az agytorzs szovettani feldolgozasa

A tulélési id6 elteltével a békakat az el6zéekben leirt médon ujraaltattuk.
A melliireg feltarasat és a pericardium atvagasat kovetden 0.65%-os fiziologias
sooldattal 2-3 percig perfundaltuk az aortaba helyezett kaniil segitségével. Az
allat vérkorének atmosasa utan a fixalast 0,1M foszfat pufferben (pH 7.4) oldott
4%-o0s paraformaldehiddel (PFA) végeztiik szintén intracardialis perfazidval.

Ezt kovetden a koponyat feltartuk, eltdvolitottuk az agyat (15. abra), egy
¢jszakan at 4%-0s PFA oldatban immerziosan utofixaltuk 4°C-on, majd az
agytorzsi teriileteket kivagtuk (15. abra) és az agyburkok eltavolitasat kovetden
20%-o0s szacharoz oldatba helyeztiik leiilepedésig. Mintaink tarolasa mindvégig
sotétitett tUvegben tortént. Az agytdrzsbél 50 mikrométer vastagsagu
keresztmetszeteket készitettiink. A metszés az V.-VIII. agyidegek FDA-RDA
jelolését kovetdéen Vibratommal tortént, az V.-VIIL. és az V.-VII. agyidegek
NB-dextranamin-Alexa Fluor 555 jel6lt mintainknal mar fagyaszté mikrotomot
hasznaltunk. A metszeteket 0.1% foszfat puffer oldatba (PB) gyiijtottiikk 6ssze,
tigyelve arra, hogy a metszetek sorrendjét megtartsuk. Az FDA és az RDA,
valamint a dextranamin-Alexa Fluor 555 jeloléanyagok vizualizalasara nem volt
sziikség egyéb hisztokémiai vagy immunhisztokémiai eljarasra fluoreszcens
tulajdonsagaik  miatt. A  neurobiotin  vizualizdldsara a  mintdinkat
szobahémérsékleten 2 6ran keresztiil zold fluoreszcens streptavidin-Alexa Fluor
488-cal (1:1000, Molecular Probes, Invitrogen) kezeltiik, majd haromszor
atmostuk PBS-ben. A neurobiotin jelolés vizualizalasanak molekularis hatterét
az avidin-biotin komplex képzédés adja, melynek soran a zold szini
fluoreszcens festékkel konjugalt streptavidin, mint glikozilalt, pozitiv toltéssel
rendelkezé fehérje, képes megkotni a D-biotint. Az avidin-biotin komplex
képzodést kovetéen a sterptavidinhez kapcsolt fluoreszcens festéknek
készonhetden a neurobiotinnal jel6lodott idegi elemek fluoreszcens és/vagy
konfokalis mikroszkop segitségével lathatova valnak. A metszeteinket ezt

kovetden targylemezre helyeztiik, Vectashield fluorescens (Vector Laboratories,
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Burlingame, CA, USA) fedbanyaggal és fed6lemezzel lefedtiik, tovabbi
feldolgozasukig -20 °C-on taroltuk fagyasztoszekrényben.

15. 4abra: A  perfaziot kovetéen
eltavolitott agy és az agyidegek.
A rémai szamok az adott agyidegeket

jeldlik.

3.4 Az agytorzs mikroszkopos vizsgalata

Olympus DP 72 kamera segitségével mikroszkopos felvételeket
készitettiink az agytorzs kiilonbozé rostro-caudalis szintjein 10-szeres és 20-
szoros objektivvel a jelolt neuronalis elemek lokalizaciojanak bemutatasara. Az
igy elkészitett felvételek egymasra vetitésével meghataroztuk a vizsgalt
agyidegek szenzoros és motoros részeinek agytorzsi atfedési teriileteit.
Jeloléstink mindségének ellendrzéséhez metszeteinket a korabbi vizsgalatok
sorozat mintaival hasonlitottuk 0Ossze, melyekben a n. trigeminus, a n.
vestibularis és a n. facialis jelolése kiilonb6z6 allatban tortént (Matesz és
Székely1978; Matesz 1979; Birinyi és mtsai 2001).

A vestibulo-trigeminalis palyarendszer feltételezett kapcsolatainak
azonositasa az RDA-FDA-val jel6lt mintdink vizsgalataval tortént. A
metszetekrél 40x olajimmerzids objektivvel (numerikus appertura = 1,3)
felszerelt Olympus FV1000 konfokalis 1ézer pasztazé mikroszkop segitségével
felvételeket készitettiink. Az RDA-val és az FDA-val jelolt neuronalis elemek

kapcsolatainak feltérképezéséhez 1 um vastag optikai szelet szériat
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hasznéaltunk. Az optikai szeleteket egyenként vizsgaltuk &t, és a teljes
képsorozatot behatéoan tanulmanyoztuk. A kapcsolatokat akkor tekintettiik
szoros appozicionak, Osszefekvésnek, ha a vizsgalt neurondlis elemek kozott
ugyanabban a fékuszsikban nem volt lathato tavolsag (Wouterlood és mtsai.
2002; Wouterlood ¢és mtsai. 2003). A képek megordkitése utan egyéb
képfeldolgozas nem tortént.

A nervus vestibulocochlearis és a trigeminus motoros magja kozotti
axo-dendritikus €s axo-szomatikus kapcsolatok szajnyitasban és szajzarasban
résztvevd trigeminus motoneuronokon valdé megoszlasdnak meghatarozasahoz,
kvantitativ elemzéséhez a masodik kisérletsorozatunkban dextranamin-Alexa
Fluor 555-tel és neurobiotinnal jelolt allatok agytorzsébol késziilt
sorozatmetszeteinket hasznaltuk. Mikroszkopos vizsgalatunk soran csak annak a
két allatnak az agytorzsi mintdit hasznaltuk fel, melyekben az afferens
kollateralisok ¢s a motoneuronok dendritfai is jol lathatoak voltak teljes rostro-
caudalis kiterjedésiikben. A kozvetlen kapcsolatok megkeresése, szamolasa, a
sejttesttél mért tadvolsdguk meghatdrozdsa ANDOR DSD?2 késziilék (Andor TM,
Belfast, Ireland) segitségével tortént, 1589 optikai szelet atvizsgalasaval. A
késziilék harom részbdl all: (1) egy fényforrasbol, amelyben LED égdket
haszndltunk a megfeleld fluorescens festékek gerjesztéséhez, (2) egy spinning
disc-bol, amellyel a konfokalis sikokat kijeloltikk és a sorozatokat
beszkenneltiik, (3) egy ZYLA kamerabol, amellyel a flourescens jeleket az
adott konfokalis sikokban detetektaltuk. Ezekbdl a felvételekbdl a program
elkészitette a dolgozatban bemutatott képeket.

A trigeminus érzé rostjai és a nervus facialis motoneuronok kozotti
feltételezett kapcsolatok vizsgalata sordn négy olyan mitott allat
sorozatmetszeteit hasznaltuk, melyek megfeleltek annak a kdvetelménylinknek,
mely szerint a trigeminus afferens kollaterdlisai €és a facialis motoneuronok
dendritfai is jol lathatoak legyenek teljes rostro-caudalis kiterjedésiikben.

A kivalasztott négy 4llat agytdorzsi metszeteirdl 1 pum vastag optikai
szeletekbdl allo sorozatfelvételeket készitettiink a facialis motoros mag teljes
hosszaban, Olympus FV 1000 konfokalis lézer pasztazdé mikroszkoppal 40-
szeres olajimmerzios objektivvel (numerikus appertara = 1,3). Ezeken a
rétegfelvételeken (5050 optikai szelet atvizsgalasaval) azonositottuk a szoros

Osszefekvéseket (Wouterlood és mtsai. 2002; Wouterlood ¢és mtsai. 2003) és
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végeztiik el a manudlis szdmolasukat, valamint megmértiik a kapcsolatok
motoneuron sejttesttél szamitott radidlis tdvolsagat is Olympus FluoView

Software segitségével.

3.5 Az agytorzsi facialis, trigeminus, és vestibularis neuronalis
elemek atfedési teriileteinek térbeli rekonstrukcioja

neurolucida segitségével

A rekonstrukciokat Neurolucida 8.0 szoftver (MBF Bioscience, Inc.,
Williston, VT, USA) segitségével készitettik el. Az agytérzs konturjanak
megrajzolasat kovetden elészor a facialis és a trigeminus motoneuronok
sejttestjeinek agytorzsi helyzetét hataroztuk meg, majd a trigeminus afferensek
hdrom dimenzidban. A rekonstrukcié sordn a kordbbi vizsgélataink
sorozatmetszeteit hasznaltuk fel, melyekben a két agyideg jeldlése kiilon-kiilon
tortént kobalt-kloriddal (Matesz és Székely, 1978). Hasonloképpen elkészitettiik
a trigeminus motoneuronok sejttestjeinek és dendritfainak, valamint a
vestibularis afferensek (axonok) térbeli helyzetének ¢és kiterjedésének
rekonstrukciojat is, a rendelkezésiinkre all6 korabbi kobalttal jelolt

sorozatmetszetek segitségével (Matesz, 1979).
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4 EREDMENYEK

4.1 A nervus trigeminus és a nervus vestibularis

kapcsolatrendszerének vizsgalata

4.1.1 A nervus trigeminus fluorescein dextran-aminnal (FDA) és a nervus
vestibulocochlearis tetramethylrhodamine dextran-aminnal (RDA)

torténo fluoreszcens jelolése

A n. trigeminus FDA-val tortént jelolése utan lathatova valtak a szenzoros
rostjai, valamint a motoneuronok sejttestjei ¢és dendritfai. A n.
vestibulocochlearis csonkjara helyezett RDA felismerhetévé tette az ideg
afferens rostjainak centralis végzodéseit, valamint az efferens vestibularis
neuronokat. Jelolésiink eredményeként a VIII. agyideg vestibularis ¢és
cochlearis osztatahoz (pars vestibularis, pars cochlearis) tart6z6é neuronalis
elemek is jelolodtek, de mivel a cochlearis rostok végzdédési teriiletei jol
elkiiloniilnek a vestibularis rostok végzddési teriileteitél (Matesz, 1979) az
egyensulyozd rendszer és a n. trigeminus kapcsolatrendszerét a cochlearis
rendszert6l fliggetleniil tudtuk vizsgalni. Mintainkat a korabbi kobalt jeloléses
vizsgalatok eredményeivel hasonlitottuk 0Gssze a jelolés mindségének
ellendrzése céljabol, €s azokkal teljes megegyezést talaltunk (Matesz €s Székely
1978; Matesz, 1979; Birinyi és mtsai. 2001). A felvételek egymasra vetitésével
atfedési tertileteket taldltunk a jelolt trigeminus €s vestibularis neuronok kozdott
az agytorzs kiilonbozd struktiraiban (16. abra). Az egyik ilyen teriiletet a n.
trigeminus gyokerének agytorzsi belépési szintjében, a rhombencephalon
rostralis részében detektaltuk. Az FDA-val jelolt, a felvételeken z6ld szinnel
megjelend, trigeminus motoneuronok dorsalis dendritfajanak lateralis
elagazodasai  kiterjednek a superior, medialis és descendens vestibularis
magokig. A vestibularis rostok, ugyanebben a szintben, jol kovethetben,
medialis iranyba haladnak ¢és szétoszlanak a trigeminus motoneuronjainak
dorsalis dendritfain.

A n. trigeminus motoros magjaban talalhatd6 motoneuronok az
allkapocsmozgéasokban betdltott szerepiik szerint funkciondlisan két csoportot

alkotnak. A szdjzar6 izmokat beidegzd motoneuronok a mag rostralis teriiletén,
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mig a szajnyitdé izmok motoneuronjai téliik caudalisan talalhatéak. A primer
vestibularis afferensek két eltéré6 motoneuron tipuson valdé megoszlasanak

vizsgalatat az 4.1.3 és az 4.1.4 fejezetekben ismertetjiik.

npV

V mes

Vmot

16. abra: Az agytorzs keresztmetszeti képe a nervus trigeminus FDA -
val (z61d) és a nervus vestibularis RDA-val (piros) jelolését kovetden, a
motoros trigeminus mag rostralis részének szintjében. A kiillonb6z6
szinekkel bekarikazott teriiletek jelzik a nucleus mesencephalicus nervi
trigemini (Vmes), ¢és a nucleus principalis nervi trigemini leszallo
rostjainak termindcids teriileteit, valamint a descendens (DVN), medialis
(MVN), és superior (SVN) vestibularis magokat, Vmot: nervus trigeminus
motoneuronjai, csillag: a trigeminus motoneuronok axonjai. Kalibracids

vonal: 50pm

A kozvetlen szenzori-motoros kapcsolatok bizonyitdsdhoz konfokalis
lézerpasztaz6 mikroszképpal 1 pm vastagsdgt optikai szeletekbdl allo
felvételeket készitettiink, melyeken azt lattuk, hogy a vestibularis végz6dések

¢s a motoneuronok dendritjei egymashoz nagyon kozel helyezkednek el,
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kézbeesd glia vagy neuronalis elemek nélkiili szoros appozicioban vannak (17.

abra).

17. abra: Konfokalis felvételek a nervus trigeminus motoneuronjainak

dendritjei és a mnervus vestibularis axonjai kozotti  kozvetlen,

axodendritikus, kapcsolatakrol (nyilak). Kalibraciés vonal: 1 um

A maésik egybeesési régidban a trigeminus szenzoros neuronjainak
végzOdései lathatoak a vestibularis magkomplex teljes rostrocaudalis
kiterjedésében. A nucleus ambiguus rostralis részének magassagaban
viszonylag nagyszamu vestibularis rost és végz6dés azonosithaté a nucleus
mesencephalicus nervi trigemini leszallo rostjainak végzd6dési teriiletein (18.
abra), mig a nucleus hypoglossi szintjében a nucleus principalis nervi trigemini
¢és nucleus spinalis nervi trigemini teriiletén a vestibularis végzédések ¢és rostok
ritkabban fordultak elé (19. abra).

A konfokalis mikroszkopban a trigeminalis és vestibularis boutonok
kozotti térbeli tavolsag azt jelezte, hogy kozottiik valamilyen neuronalis vagy
glia elem helyezkedik el, melyek szeparaljak o&ket, igy nem létesithetnek

egymassal kdzvetlen kapcsolatot.
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18. abra: Az agytoérzsrol
késziilt felvétel a nucleus
ambiguus rostralis részének
szintjében. A vestibularis
afferensek (nyilak) a nucleus
mesencephalicus nervi
trigemini  (Vmes) leszallo
rostjai kozott. A szaggatott
vonal az agytorzs hatarat
jeldli. Kalibraciés vonal:

50pm

19. abra: Az agytérzsrol
késziilt felvétel a nucleus
hypoglossi szintjében.

Vestibularis végzodések
(VHI) (nyilak) a nucleus
spinalis  nervi trigemini
teriiletén (nspV). A
szaggatott vonal az agytorzs
hatarat jeloli. Kalibracios

vonal: 50pm
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4.1.2 Az agytorzs neurolucids rekonstrukcioja a trigeminus motoneuronok
és a primer afferens vestibularis neuronok atfedési teriileteinek

illusztralasara

Mint azt az 4.1.1 fejezetben ismertettiik, a n. trigeminus FDA-val és a n.
vestibulocochlearis RDA-val tortén6 jelolésével kozvetlen kapcsolatokat
talaltunk a motoros trigeminus mag motoneuronjai €s a n. vestibularis
axonjainak végzdédései kozott. Munkdnk soran behatobban szerettiik volna
tanulmanyozni, hogy a trigeminus motoneuronokkal atfedé vestibularis afferens
teriiletek a motoros mag teljes hosszara kiterjednek-e (Birinyi és mtsai. 2016).

A korabbi  kobalttal  jeldlt sorozatmetszetek  felhasznalasaval
haromdimenziés rekonstrukciot készitettiink. Neurolucida program segitségével
megrajzoltuk az agytdrzs konturjat az egyes metszetekrdl, majd a motoneuronok
dendritfainak kiterjedését, valamint a vestibularis afferensek agytorzsi
helyzetét. Ezekbdl a sorozatrajzokbdl a program elkészitette az adott agytorzsi
teriilet hAromdimenzids abrajat (21. abra).

A rekonstrukcion jol lathatd, hogy a vestibularis rostok atfedési teriiletet
hoznak létre a trigeminus motoros mag teljes rostrocaudalis kiterjedésében az
agytorzs trigeminus motoneuronok szomai és dendritjei altal elfoglalt részeiben.
A trigeminus motoros magoszlopanak motoneuronjai, az altaluk beidegzett
izmok szerint, magon beliili szegregdciot mutatnak (Matesz és mtsai. 1994). A
szajzarasaban résztvevd neuron csoport a mag rostralis teriiletét foglalja el, mig
a szajnyitd izmok motoneuronjai toliikk caudalisan talalhatoak.

Tovabbi vizsgéalataink sordn szerettiik volna felderiteni, hogy a n.
vestibularis afferens végzddései 1étrehoznak-e kozvetlen kapcsolatot mindkét,
funkcionalisan eltéré6 motoneuron tipussal, valamint arra is kivancsiak voltunk,

hogy ezek a kapcsolatok hogyan oszlanak meg kozottiik.
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20. abra: Az agytorzs és a motoros trigeminus mag neurolucida
rekonstrukcioja (A, B). Az agytorzs rekonstrualt részletének helyzetét a
C abran szemléltetjiik (zold teriilet). Kék teriilet: az agytdrzs kontlrja;
z8ld pontok: nervus trigeminus motoneuronok; IV: negyedik agykamra;
RO: rhombencephalon; TEC: tectum mesencephali; D: dorsalis; M:
medialis; R: rostralis. Kalibracios vonal: 500 um (C: ten Donkelaar utan
modositva, 1997).
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21. abra: Az agytorzs hiromdimenziés neurolucida rekonstrukcidja
(A, B). Fekete pontok: trigeminus motoneuronok; zold: vestibularis
afferensek altal elfoglalt agytorzsi teriilet; piros: trigeminus motoneuronok
dendritfa kiterjedése; kék: az agytorzs konturja; C: caudalis; D: dorsalis;

L: lateralis. Kalibraciés vonal:500um
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4.1.3 A nervus trigeminus dextranamin-Alexa Fluor 555-tel és a nervus

vestibulocochlearis neurobiotinnal torténé jelolése

A jelolést kovetden metszeteinket DSD2-Andor Zyla kamera segitségével
tanulmanyoztuk. Mikroszkopos felvételeket készitettink a n. trigeminus
motoros  magjanak  kiilonb6zé  szintjeiben. Ezeket a  felvételeket
Osszehasonlitottuk korabbi vizsgalataink eredményeivel, ahol a n. trigeminust
fluoreszcens FDA-val és a n. vestibulocochlearis szintén fluoreszcens RDA-val
jeldltiink ugyanazon allatban, egyazon oldalon, valamint az el6z6 fejezetben
mar emlitett, kobalt-kloriddal jelolt metszetekkel (Matesz és Székely, 1978;
Matesz, 1979), melyekben a két ideg jelolése kiillon allatban tortént. Mind a
vestibularis afferens rostok, mind a trigeminus motoneuronok sejttestjei és
dendritfai a korabban leirt mintazatnak megfelel6 eloszlast mutattak (22. abra).

A rhombencephalon szintjében az anterograd jel6lodott vestibularis
afferensek (z6ld) és a retrograd uton jeldlodott trigeminus motoneuron
sejttestek, valamint dendritek (piros) kiterjedt atfedési teriiletet képeztek a
motoros mag rostralis és caudalis részénél is (22. A, B abra).

A vestibularis axon kollateralisok a dorsalis dendrit agak k6zé terjedtek és
nagy szamban kozvetlen kapcsolatot hoztak létre a trigeminus motoneuronok

dendrit szegmenseivel (22. C, D).

4.1.4 A vestibularis terminalisok eloszlasa a nervus trigeminus

funkcionalisan kiilonb6z6 motoneuronjain

A tovabbiak sordn annak a két allatnak a sorozatmetszeteit
tanulmanyoztuk, amelyekben a motoneuron sejttestek és a dendrit arborizaciok
teljes kiterjedésiikben abrazolodtak, és kiilonbséget tudtunk tenni a szdjzaro
izmokat ellatd rostralisan €s a szdjnyitasban résztvevd caudalisan elhelyezkedd
motoneuronok kozott. Ebben nagy segitségiinkre voltak a  korabbi
kobaltjeloléses vizsgalatok mintdi, melyekben csak az adott izom mozgasaért
felelds neuronok jelolddtek, mivel a motoneuronok jeldlése az izmok feldl
szelektiven tortént (Matesz ¢és mtsai. 1994). DSD2-Andor Zyla kameraval
készitett 1 pm vastag optikai szeletekbdl 4116 sorozatfelvételeken azonositottuk

a kozvetlen kapcsolatokat (23. abra).
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22. 4bra: DSD2-Andor Zyla kameraval Kkészitett fluoreszcens

mikroszkopos felvételek az agytorzsrél a rhombencephalon szintjében.
A nyilak a vestibularis afferensek (zo6ld) és a trigeminus motoneuronok
dendritjeinek (piros) atfedési teriiletét mutatjak a nucleus motorius nervi
trigemini rostralis (A és C abra) és caudalis (B és D abra) részében. Vmot:
nucleus motorius nervi trigemini; V.: trigeminalis afferensek; VIII.:
vestibularis afferensek; Kalibracioés vonal: 200 um A-B abra; 20 pum C-D

abra.
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23. abra: DSD2-Andor Zyla kameraval Kkészitett mikroszkopos

felvételek a nucleus motorius nervi trigemini rostralis (A) és caudalis (B)
teriiletein  talalhaté vestibularis afferensek (z6ld) ¢és trigeminus
motoneuronok (piros) kozotti axo-dendritikus és axo-szomatikus kdzvetlen

kapcsolatokrol (nyilak). Kalibracidés vonal: 20pm

A két allatban 1589 optikai szelet tanulményozéasaval 324 kozvetlen
kapcsolatot azonositottunk a n. trigeminus motoneuronjai és a n. vestibularis
primer afferens végzddései kozott.

A kapcsolatok jelentds része (95%) a dendritfakon helyezkedett el, kisebb
hanyaduk axo-szomatikusnak bizonyult (5%). A legtobb kapcsolat a
motoneuronok szomajahoz kézel, 600 um sugaru koron beliill helyezkedett el
(24. abra).

A kapcsolatok kozel kétharmada a motoros trigeminus mag rostralis, a
szdjzarasaban résztvevd motoneuronok teriiletére lokalizdlodott (74%),
ugyanakkor nem talaltunk jelentds kiilonbséget a szomatol mért atlagos

tavolsaguk tekintetében a motoros mag két része kozott (25. abra).
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24, abra: A primer vestibularis afferens végzodések és a trigeminus
motoneuronok kozotti kozvetlen axo-dendritikus kapcsolatok szomatol

mért tavolsaganak eloszliasa az egyes allatokban.

. Kapcsolatok eloszlasa

Szomatol mért
atlagos tavolsag

25. abra: A nervus trigeminus motoneuronok és a vestibularis afferens
végzodések kozotti kozvetlen axo-dendritikus kapcsolatok eloszlasa és
a szomatél mért atlagos tavolsaguk a motoros mag rostralis (R) és

caudalis (C) teriiletén. um: mikrométer

Megvizsgaltuk a kozvetlen kapcsolatok eloszlasat a szdjzardsban és a

szajnyitasban szerepet jatszé motoneuronok kiilonb6z0 orientdcioji dendrit

szegmensein is. Ehhez a szomara helyezett koordinata tengely segitségével a

48



korulotte 1évo teret négy kvadransra (dorsomedialis -DM, dorsolateralis -DL,

ventromedialis -VM, ventrolateralis -VL) osztottuk (26. abra).

26. abra: A Kiilonb6z6 iranyu dendritek
meghatirozasahoz hasznalt az agytorzsre
helyezett koordinata rendszer.

DM: dorsomedialis; DL: dorsolateralis;

VM: ventromedialis; VL: ventrolateralis

Kvadransonként meghataroztuk a kapcsolatok szamat, valamint rogzitettiik

az adott kvadransban a szomatol mért tavolsagukat is (27.-28. abra).

DM DM
HDL EDL
MVL MVL
HVM HVM

27. abra: A nervus trigeminus motoneuronok és a primer afferens
vestibularis végzdédések kozotti kozvetlen kapesolatok eloszlasa a
motoneuronok kiilonbo6z6 iranyd dendritfain a nucleus motorius nervi
trigemini rostralis (A) és caudalis (B) teriiletén. VL: ventrolateralis;

VM: ventromedialis; DL: dorsolateralis; DM: dorsomedialis
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28. abra: A nervus trigeminus motoneuronok és a vestibularis afferens
végzodések kozotti kozvetlen kapcsolatok széomatél mért atlagos
tavolsaga a motoneuronok Kkiilonboz6 iranyd dendritfain a nucleus
motorius nervi trigemini rostralis (A) és caudalis (B) teriiletén. DL:
dorsolateralis; DM: dorsomedialis; VL: ventrolateralis; VM:

ventromedialis

Eredményeink szerint a kozvetlen kapcsolatok tobb, mint 75%-a a
dorsomedialis és a ventrolateralis dendriteken helyezkedik el a mag mindkét
részében. A szaj zarasat végzé motoneuronok ventrolateralis, mig a sz§j
nyitasaban résztvevé motoneuronok dorsomedialis dendritfain taldltuk a legtobb
kontaktust. A dorsolateralis és ventromedialis szegmenseken kozel azonos volt
a kapcsolatok megoszlasa (27. abra). A két motoneuron csoport, kiilonbozd
iranyu dendritjein fellelhetd kapcsolatainak szomatol mért atlagos tavolsaga is
kozel megegyezének bizonyult (28. abra). A dorsomedialis szegmenseken a
kapcsolatok 74%-ka a szomahoz kozel, 400um tavolsagon beliil helyezkedett el
a mag rostralis és caudalis részén is. Viszonylag kevés kapcsolatot sikeriilt
azonositani a két motoneuron tipus ventromedialis irdnyu dendritfain, de ezek a
kapcsolatok, a sz0méahoz nagyon kozel, rostralisan 200 um (29. A abra), mig
caudalisan 100 um radialis tavolsagon beliil (29. B abra) helyezkedtek el. A
ventrolateralis és a dorsolateralis irdnyu dendritfadk esetében, a kapcsolatokat

foként a dendritek k6zépsd szakaszain talaltuk (Birinyi és mtsai. 2016).
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29. abra: A primer afferens vestibularis kapcsolatok eloszlisa a

sz6matol mért radialis tavolsaguk fiiggvényében a motoneuronok
kiilonb6z6 iranya dendritfain a motoros trigeminus mag rostralis (A)
és caudalis (B) teriiletén. DL: dorsolateralis; DM: dorsomedialis; VL:

ventrolateralis; VM: ventromedialis
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4.2 A nervus trigeminus és a nervus facialis szenzori-motoros

kapcsolatrendszerének vizsgalata

4.2.1 Az agytorzs neurolucida rekonstrukciéja a trigeminus és facialis

e rer

A facialis motoros mag ¢és a trigeminus primer afferensek
kapcsolatrendszerének tanulmanyozasdhoz elsé 1épésként a trigeminus és a
facialis motoros magok kiterjedését ¢és egymadashoz viszonyitott helyzetét,
valamint a facialis motoneuronok dendrit arborizacioja és a trigeminus axon
kollateralisok kozotti feltételezett agytorzsi atfedési teriileteket szerettiik volna
térben megjeleniteni. A rekonstrukcidét a kordbbi kobalttal jelolt agytdrzsi
sorozatmetszetek felhasznalasaval (Matesz és Székely, 1978), neurolucida
program segitségével készitettiik el (30. abra).

A rekonstrukcion jol lathato, hogy a facialis motoneuronok caudalisabban,
és dorso-medialisan helyezkednek el a trigeminus motoros maghoz képest, és a
magok egy része egymassal atfedd teriiletet képez. Az atfedd teriilet
motoneuronjai mindkét agyideg esetében a szajnyitd izmokat idegzik be (30. A
abra). A trigeminus afferensek és azok kollateralisai eloszlanak a facialis
motoneuronok perikaryonjai k6zott, és hatarozott atfedési teriiletet képeznek a

ventrolateralis dentrit elagazddasokkal (30. B abra).

4.2.2 A nervus trigeminus neurobiotinnal és a nervus facialis

dextranamin-Alexa Fluor 555-tel torténo jelolése

A n. facialis atvagott proximalis csonkjara helyezett Alexa Fluor 555
segitségével felismerhetdvé valtak a retrograd uton jelolédott facialis
motoneuronok sejttestjeit és dendritfai, valamint az anterograd jel616dott tractus

solitarius axon kdtegei (31. abra).
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30. abra: Az agytorzs haromdimenziés rekonstrukcioja. Az A abra

szemlélteti a motoneuronok térbeli helyzetét. Zo6ld pontok: nervus
trigeminus  motoneuronok;  rdézsaszin  pontok: nervus  facialis
motoneuronok. A B abran mutatjuk be a facialis motoneuronok dendritfai
(zold teriilet) és a trigeminus afferensek (sarga teriilet) kozotti atfedési

teriiletet. R: rostralis; M: medialis; D: dorsalis; kék teriilet: az agytdrzs

hataranak rekonstrukcioja.

A dendritek tulnyomé tobbsége a sejttesttdl ventrolateralis iranyban halad

¢s csak egy kisebb kotegiik mutat dorsomedialis iranyultsagot. A n. trigeminus
neurobiotin jelolésének eredményeként azt lattuk, hogy a trigeminus
motoneuronok sejttestjei a facialis motoros magoszloptdl rostralisan
helyezkednek el, néhidny széma azonban mar megjelenik a facialis

motoneuronok kozott is (31. C abra).
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31. 4abra: Fluoreszcens mikroszképos felvételek a trigeminus

afferensek eloszlasarol (zold) a nervus facialis motoneuronok
sejttestjeirol, dendritarborizaciojukréol és a tractus solitariusrol a
facialis motoros mag rostralis (A) és caudalis (B) szintjében. A C abra
szemlélteti a trigeminus (z6ld) és a facialis (piros) motoneuronok atfedési
teriiletét. TrSol: tractus solitarius; tspV: tractus spinalis nervi trigemini;
Vmes: tractus mesencephalicus nervi trigemini (bekarikdzott teriilet);
VIImot: nervus facialis motoneuronok; D: dorsalis; L: lateralis;

Kalibraciés vonal: 100 pum A-B 4bra; 50 um C éabra

Az V. agyideg szenzoros rostjai a tractus solitarius (TrSol) medialis
oldalan haladnak ¢és jol meghatarozhatdo axon kotegeket alkotnak a tractus
spinalis nervi trigemini (tspV) és a tractus mesencephalicus (Vmes) teriiletén
(31. A, B abra).

Mintdinkat 0Osszehasonlitottuk a laboratériumunkban tortént korabbi
vizsgalatok  kobalt-kloriddal  jeldlt  sorozatmetszeteivel (Matesz  ¢€s
Szekely,1978). A két anyagban a jelolt neuronok megjelenése és eloszlasa is
megegyezeést mutatott.

A neurobiotin - dextranamin-Alexa Fluor 555 kettds jeloléssel késziilt
metszeteink mikroszkdopos felvételeinek egymasra vetitésével jelentds atfedési
terlileteket detektaltunk a két ideg agytorzsi teriiletei kozott, ahogy azt a

neurolucida rekonstrukci6 eredményei alapjan vartuk (32. abra).
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32. abra: Fluoreszcens mikroszkopos felvételek a nervus facialis

motoros magjanak Kkiilonb6zé szintjeiben valamint a trigeminalis
kapcsolatok konfokalis felvételei. Az A, B, C abrak szemléltetik a
pirosan jeldlt motoneuronokat és a zdlddel jelolédott trigeminalis
axonokat. A D abra a konfokalis felvételek haromdimenzids
rekonstrukcidja, ahol a motoneuron sejttestek és dendritek, valamint a
trigeminus afferensek térbeli helyzete lathat6. A konfokalis felvételek a
facialis motoneuronok és a primer trigeminalis afferens végzédések kozotti
direkt axo-dendritikus (E, F) és axo-szomatikus (G, H) kapcsolatokrol
(nyilak) késziiltek. TrSol:tractus solitarius; tspV:tractus spinalis nervi
trigemini; VIImot: nervus facialis motoneuronok; D: dorsalis; L: lateralis;

Kalibraciés vonal: 50 pum A,B,C abra; 25 pm D abra; 10 pum E-H abra

Konfokalis felvételekbdl haromdimenzids rekonstrukciot készitettiink az
atfedési teriiletekrdl, melyen azt lattuk, hogy a n. trigeminus axon kollateralisai
a facialis motoneuronok ko6zé hatolnak, ¢és a motoneuronok sejttestjeihez
valamint a proximalis dendritekhez nagyon kdézel, siirti halozatot alkotnak (32.
D abra).

A kozvetlen szenzori-motoros kapcsolatok bizonyitdsdhoz lpum vastag
optikai  szeletekb6l  4ll6  sorozatfelvételeket  készitettiink  konfokalis

mikroszkoppal.
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A facialis motoros mag teljes hosszaban atvizsgaltuk a retrograd jelolt
facialis motorneuronok dendritfait és szomait axo-dendritikus (32. E, F abra)
¢és axo-szomatikus (32. G, H abra) direkt kapcsolatokat keresve az anterograd
jeldlt trigeminus axonterminalisokkal.

Abban az esetben, ha nem lattunk térbeli elkiiloniilést a motoneuron és az
axonterminalis kozott feltételeztiik, hogy szoros appozicié van kozottik. A
konfokalis felvételeket négy allat agytdrzsi metszeteirdl készitettiik és 5050
optikai szeletet vizsgaltunk at. Osszesen 831 kozvetlen kapcsolatot
azonositottunk a nervus trigeminus axonterminalisai €és a nervus facialis
motoneuronjai kozott. A kapcsolatok tobbségét a dendritfadkon detektdltuk
(87%), mig 13%-uk a sejttesteken elhelyezkedé axo-szomatikus kapcsolatnak
bizonyult (1. tablazat).

Sejttesttol mért

Axo-szomatikus Axo-dendritikus atlagos tavolsag

(um)

1 28 (17%) 132 (83%) 218+11

2 25(13%) 162 (87%) 269+14

3 27 (10%) 237 (90%) 308+14

4 27 (12%) 193 (88%) 277+12
atlag=SEM 27+1 181£23 275+7

Osszes 107 (13%) 724 (87%)

1. tablazat: A nervus trigeminus primer afferens terminalisok szama a
facialis motoneuronokon, valamint a sejttesttél mért atlagos

tavolsaguk
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A legtobb kapcsolat a facialis motoneuronok szémajatél mért, 600 um

tavolsagon beliil helyezkedett el (33. abra).
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A sejttesttol mért radialis tavolsag

33. abra: A nervus trigeminus primer afferens terminalisok és a
facialis motoneuronok kozotti kozvetlen kapcsolatok szomatél mért

tavolsaganak eloszlasa.
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5 MEGBESZELES

Jelen munkaban tanulmanyoztuk a béka zsakmanyszerz6 magatartasat
befolydsolé szenzori-motoros kapcsolatok morfoldgiai hatterét neurondlis
jelolési technikak alkalmazasaval. Ezen beliil vizsgaltuk a n. vestibularis
kapcsolatait a n. trigeminus érz6 és motoros magjaival, és a motoros trigeminus
mag funkciondlisan kiilonb6z6 motoneuronjaival kozvetlen kapcsolatban allé
primer afferens vestibularis terminalisok eloszlasat, valamint a n. trigeminus
primer afferenseinek megoszlasat a n. facialis funkciondlisan kiilonb6z6

motoneuronjain.

5.1 A nervus trigeminus és a nervus vestibularis kapcsolatai

Kisérleteink soran els6ként mutattunk ki a n. vestibularis és a n.
trigeminus neuronalis elemei kozott egyértelmii atfedési teriileteket az agytorzs
kiilonb6zd szintjeiben, mely atfedések a vestibulotrigeminalis palyarendszer
morfoldgiai hatterét képezhetik. Az atfedési teriiletek két csoportra oszthatdk:
egyrészt a trigeminuS motoneuronok, masrészt a trigeminus Sensoros magjai
teriiletén. A talalt kozvetlen kapcsolatok mindeddig nem ismert
monoszinaptikus kapcsolatok létezésére utalnak a labirintus szerv afferens
neuronjai €s a trigeminus motoneuronok kapcsolatrendszerében.

A motoros trigeminus mag rostralis része a szajzarasban résztvevo izmok
motoneuronjait, a caudalis teriilete pedig a szdjnyitd izmok Osszehtizodasaért
felel6s motoneuronokat tartalmazza (Székely és Matesz 1993; Matesz és mtsai.
1995), ami alapjan azt feltételezhetjiik, hogy kdzvetlen labirintus input miikodik
kozre a zsdkmanyszerzés soran az allkapocsmozgasokért felelés izmok
aktivitasanak modositasaban. A vestibulotrigeminalis kapcsolatok
haromnegyedét a motoros mag rostralis teriiletén elhelyezkedd, a szdj zarasdban
résztvevd 1zmok motoneuronjain talaltuk, ami nem meglepd, hiszen a
szdjzarasban résztvevd motoneuronok tobb izom miikddésének iranyitdsdban
vesznek részt, és az itt megtaldlhaté motoneuronok szdma is joval meghaladja a
mag caudalis teriiletén fellelhetd szajnyitdé motoneuronok szamat. Mindkét
tipust motoneuron esetében a kapcsolatok 95%-a axo-dendritikus volt. Hasonlo
megoszlast mutattak a trigeminus afferensek a nucleus ambiguus ¢és a

hypoglossus mag motoneuronjain, valamint a vestibularis, glossopharyngeus-
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vagus, hypoglossus ¢és gerincvel6éi afferensek a nyelvmozgatdé izmok
motoneuronjain is (Kecskés és mtsai. 2013, 2016). Mindezek alapjan egyre
valdszinlibbnek latszik egy altalanos torvényszertiség, amely szerint a TPB
tipsi zsakmanyszerzé magatartast kontrollaldo primer afferens rostok dontéen
axo-dendritikus kapcsolatot Iétesitenek az efferens neuronokkal.

A vestibulotrigeminalis kapcsolatok sejttesttdl mért atlagos tavolsaga
mind a szdjzar6, mind a nyitd izmok motoneuronjai esetében 250-300
mikrométer kozotti tartomanyban volt. Ettél az értékt6l jelentésen eltér a
ventromedialis kvadransba es6 kapcsolatok tavolsaga, ahol az atlagos tavolsag
mindkét izomcsoport esetében 100 mikrométer alatt volt. Ezek a kapcsolatok
ugyan csak 4-5 %-at teszik ki az 0Osszes kapcsolatnak, a sejttesthez valo
kozelségiik miatt szereplik valdszinlileg nem elhanyagolhato. A vestibularis
afferensek szomatodendritikus megoszlasat kordbban a nyelvmozgato
motoneuronokon vizsgaltak. Ebben az esetben, kiilonosen a nyelv
visszahuzasaért felelés motoneuronok esetében, a vestibularis afferensek a
dendritfa tavolabbi szegmensein helyezkedtek el (Kecskés és mtsai. 2016). Ezek
az eredmények arra utalnak, hogy a vestibularis rendszer moduldlé szerepe
eltéré a zsakmanyszerz6 magatartas kiilonboz6 efferens elemeire.

Jelentds szamu vestibularis terminalist detektaltunk a n. trigeminus
agytdrzsi somatosensoros magjaiban: - a nucleus principalis és a nucleus tractus
spinalis nervi trigeminiben valamint a nucleus mesencephalicus nervi trigemini
leszalldo kollaterdlisainak (Probst koteg) végzddési teriiletén is. Ezek a
terminalisok a konfokalis felvételek elemzése alapjan valdszintileg
interneuronokkal Iétesitenek szinaptikus kapcsolatot, igy a vestibularis
ingeriilet poliszinaptikus uton is elérheti a nervus trigeminus motoneuronjait.
Hasonlo atfedés talalhatdé a vestibularis magokbdl és a trigeminus ¢érzo
magjaibol a thalamusba projicialé rosok végzddései teriiletein is, mely szinén
alatdmasztja a szenzoros modalitdsok konvergencidjanak szerepét az
egyensulyérzékelésben (Munoz és mtsai. 1994; Matesz és mtsai. 2002;
Westhoff és mtsai. 2004). A képalkoto eljarasokkal késziilt vizsgalatok emberi
agykéregben is kimutattak a vestibularis és a szomatoszenzoros rendszer kozotti
konvergenciat, amelynek fontos szerepet tulajdonitanak a test helyzetének és
kornyezet viszonyanak érzékelésében ¢és a test egyensilyi helyzetének

megtartdsaban (Ferré és Haggard 2015).
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A vestibularis rendszer hatasat az allkapocsmozgasokra korabban még
nem irtdk le olyan ¢él6lényekben, amelyek primer allkapocsiziilettel
rendelkeznek, ami csak a szdj nyitdsat és zarasat teszi lehetdvé. Ezzel szemben
szamos vizsgalat igazolta a vestibularis rendszer kontrolljat a rdgomozgasokra
alkalmas szekunder allkapocsiziilettel rendelkezé, kiilonb6zé emlés fajok
esetében (Tolu és mtsai. 1996; Valla ¢s mtsai. 2003; Satoh és mtsai. 2009a,
2009b, 2011, 2012, 2016). Jollehet a kétfajta iziilet morfologiai és funkcionalis
kiillonb6zOségei miatt a nem emlds és az emlds fajokban kapott eredmények
kozvetleniil nem vethetdk 0Ossze, a szajnyitd ¢és -zard6 komponenseinek
azonossaga, az izmokat beidegzd motoneuronok kozotti jelentds egyezések,
valamint a vestibularis rendszer filogenetikailag konzervativ volta lehetové tesz
bizonyos 0Osszehasonlitast (Székely ¢és Matesz 1993). Patkdnyban végzett
vizsgalatok azt mutattdk, hogy a szdjpad nydlkahartya mechanikai ingerlése
ritmikus allkapocsmozgast valt ki, mikdozben a vestibularis neuronok spontan
meglév aktivitasi mintazata megvaltozik (Thexton és mtsai. 1982; Pinganaud
¢s mtsai. 1999; Satoh és mtsai. 2012). Ez a vizsgalat alatamasztja azokat a
korabbi eredményeket, amely szerint a vestibularis rendszer ingerlése serkenti a
szajnyitd és - zarod izmok aktivitdsat tengerimalacban (Tolu és Pugliatti 1993;
Tolu és mtsai. 1996). A valaszok latenciaideje arra utal, hogy a vestibularis
primer afferens rostok poliszinaptikus uton befolyasoljak az allkapocs mozgato
izmok aktivitasat. A kiilonb6zé neurondlis jeldlési modszereket alkalmazod
kisérletek is a poliszinaptikus utvonal jelenlétére utalnak emlésokben (Matesz
1981; Marfurt és Rajchert 1991; Cuccurazzu és mtsai 2007).

Eredményeink a kétéltiiek vestibulotrigeminalis kapcsolatrendszerének
komplexitasara utalnak. Az altalunk azonositott kozvetlen kapcsolatok
monoszinaptikus utvonalakat is feltételeznek, tehat a direkt és indirekt
vestibularis Utvonalak kombinacidja lehetdvé teszi a zsdkmanyszerzés soran
megkivant fejmozgasok alatt a gyors motoros valaszok létrejottét, a

crer

(34. abra).
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34. abra: Osszefoglald diagram a vestibulotrigeminalis palyarendszer
lehetséges szervezddésérdl békaban. CER: cerebellum, G: ganglion
vestibulare, nspV: nucleus spinalis nervi trigemini, npV: nucleus
principalis nervi trigemini, FR: formatio reticularis, Vmes: nucleus

mesencephalicus nervi trigemini, Vmot: nucleus motorius nervi trigemini.

5.2 A nervus trigeminus és a nervus facialis motoros magjanak

kapcsolatai

Konfokalis mikroszkop segitségével nagy szamban detektaltunk direkt
kapcsolatokat a n. trigeminus Sszenzoros rostjai és a szajnyitd izmokat ellatd
facialis motoneuronok kozott. A kozponti idegrendszer kiilonbozd teriileteit
elektonmikroszkopos szinten vizsgalva a direkt kapcsolatok nagy részérél
bebizonyosodott, hogy valdédi szinaptikus kapcsolatok (Wouterlood és mtsai.
2002, 2003; Corson ¢és Erisir 2013). Az altalunk elsdként azonositott
monoszinaptikus kapcsolatok morfologiai alapjat képezhetik a zsdkmanyszerzés
folyamata soran a motoros valaszok gyors feedback ¢és feedforward
szabalyozasanak.

Békakban a m. depressor mandibulae 0Osszehuzoddsanak hatisara az
allkapocs lefelé mozdul el, latszélag ezzel indul a szijnyitds folyamata. Az

izom mikodését regisztralé elektromiografias vizsgalatok €s a mozgas
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folyamatarol késziilt filmfelvételek szamitogépes elemzése azonban azt mutatta,
hogy az 0sszehtizoddsanak elsO csicsa a zsdkmanyszerzés elokészitd fazisaban
figyelhetdé meg, még a szdjnyitas kezdete eldtt (Gans és Gorniak 1982) és
kontrakciojanak mértéke a TPB végrehajtasa soran folyamatosan valtozik. Az
elokészitd fazisban az izom aktivitasi szintje 10-100% kozott mozog, majd ezt
kovetden 16 milliszekundum alatt bekdvetkezik a szdj gyors nyitdsa, mely a m.
depressor madibulae kozel maximalis aktivitdsdval egylitt jard protrusios
fazissal folytatodik. A protrusiés szakasz végén, amikor a nyelv eléri a
taplalékot az izomaktivitds lecsdkken 10-50%-ra. A retrakcio kezdetén az
aktivitasa ismét emelkedik, mivel ahhoz, hogy az allat a nyelvével a szajiiregbe
tudja huzni zsakmanyat, a szajnyitas mértékének ismét ndvekednie kell. Mieldtt
a nyelv visszakeriil a sz4jlireg hatsé részébe, a retrakci6é késébbi szakaszaban, a
m. depressor mandibulae aktivitasa megszilinik.

Figyelembe véve a zsdkmanyszerzés ilyen gyors iddébeli lefolyasat,
feltételezhetjiik, hogy a m. depressor mandibulae rapid aktivitas valtozasainak
hatterében  1évé  feedback ¢és  feedforward mechanizmusok  sordn
monoszinaptikus kapcsolatok részvételével jutnak el a szenzoros informécidk a
n. trigeminus Utjan a n. facialis motoneuronjaihoz.

A zsdkményszerzéshez sziikséges n. trigeminus altal kozvetitett szenzoros
informdaciok kiilonb6zd receptorokbdl szdrmaznak, kiilonb6zé morfoldgiaja és
fizioldgiai tulajdonsagokkal rendelkezd axonok részvételével tovabbitédnak a
nervus facialis motoneuronjaihoz.

A receptorok egyik csoportjdba az 4llkapocsizmok izomorsoinak
proprioceptorai és a Golgi-féle inorsok tartoznak, melyekbdl az ingeriilet foként
vastag axonok altal szallitodik (Proske 1969 a, b; Granit 1975). A receptorok
masik csoportjaba a szajliregi nyalkahartya és a nyelv mechanoreceptorai
tartoznak, melyek vékony és kdzepes méretli rostok altal kozvetitik a szenzoros
informéciot a kozponti idegrendszer felé. A kiilonbozd receptorokbdl szarmazoéd
szenzoros informacidk sokasaga tehat a primer afferens axonok mentén
kiilonb6z6 sebességli impulzusokkal terjed, ami lehet6vé teszi a TPB soran a
nagyon gyors féazisvaltdsok pontos Osszerendezését. Ezen kiviil nagyon
valoszinli, hogy a tengeri varangyokban azonositott két kiillonb6zé izomorso
tipus is szerepet jatszhat a zsdkmaéanyszerzés kiilonb6zd fazisaiban az izom

O0sszehuzodasok szabdlyozasaban (Mandal és Anderson 2010). A két eltérd
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receptorbol kiindulo eltérd fazisos ¢és tonusos valaszreakciok megléte a
hiilldkben szintén igazolddott (Proske 1969 a, b).

A vizsgalatainkban talalt, a nervus trigeminus axon terminalisai altal
létrehozott kozvetlen kapcsolatok tobbsége a facialis motoneuronok
dendritfajan helyezkedett el, csak koriilbeliil 10%-uk bizonyult axo-szomatikus
kapcsolatnak. Az axodendritikus kapcsolatok a ventrolateralis dendrit
szegmensek proximalis kétharmadaban helyezkedtek el.

A tractus mesencephalicus nervi trigemini (Vmes) és a tractus spinalis
nervi trigemini (tspV) végzdodeési teriileinek elhelyezkedését tekintve, a korabbi
kobalt jeloléses vizsgalataink eredményei szerint, nagyon valdszinii, hogy a
Vmes Kkifejezettebb hatast gyakorol a m. depressor mandibulae aktivitasara,
mivel rostjai az izom milkodésében szerepet jatsz6 ~motoneuronok
perikaryonjainak és proximadlis dendrit szegmenseinek teriiletén végzddnek
(Matesz ¢és Székely 1978; Matesz 1994). Ezt fizioldgiai vizsgalatok is
megerdsitik, melyek eredményei szerint a szdjzard izmok proprioceptorai
folyamatos aktivitast mutatnak mind a nyelv protrakcio, mind a retrakci6 alatt,
szemben a szdjliregi mechanoreceptorokkal, melyeket az elejtett zsakmany
érzete stimulal a nyelv retrakci6 kezdeti szakaszaban (Nishikawa és Gans 1992;
Corbacho ¢és mtsai.2005). Tengeri békakon végzett morfoldgiai tanulmanyok
eredményei is arra utalnak, hogy az allcsont és nyelv mozgasok 0sszehangolésa
soran a trigeminalis input, dontd tobbséggel az izomorsokbol ered (Mandal és
Anderson 2010).

A facialis motoneuronok szerepe vitathatatlan egyéb motoros
tevékenységek soran is, mint példaul 1égzés, hangképzés, hanyas (Schmidt
1966; Martin és Gans 1972; Liao és mtsai. 1996; Torgerson és mtsai. 2001;
Broch és mtsai. 2002), igy az éaltalunk leirt direkt trigeminalis szenzoros
kapcsolatok 1is hozzajarulhatnak ezen motoros programok/funkciok gyors

modositasainak megvalosuldsahoz.
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5.3 A kozvetlen szenzori-motoros kapcsolatok szerepe az

allkapocs mozgasok iranyitasaban a béka zsakmanyszerz6

viselkedése soran

A disszertacié alapjaul szolgadld vizsgalataink eredményeit korabbi

1980; Matesz 1994;
Nishikawa 2000; Harwood és Anderson 2000; Anderson 2001; Corbacho és

tanulmanyok adataival kiegészitve (Antal ¢és mtsai

mtsai. 2005; Dedk és mtsai. 2009; Mandal és Anderson 2010; Matesz és mtsai.
2008, 2014; Kecskés és mtsai. 2013, 2015), osszefoglaltuk a zsakmanyszerzo
viselkedés mozgas folyamataiban szerepet jatsz6 agytorzsi haldézat kozvetlen €s

kozvetett szenzoros bemeneteinek lehetséges utvonalait (35. abra).

FR- MPG (""""""""""I—" Gasser
7 / 1 \ |
,” // ! \\ N\ ! 7
/, J ': \ \\ == Vmes
7 II : \\ \\\ ]
K N \ . L -4 VIII
Vv / 1 \ \ I_f_
L’ ’ 1 \ \\ 1
~ : N . i—-- IX-X
7 )/ 1 I
R v ‘ \ — XII
7’ ‘ ’ II \ \\ :
Vi A % Yy LA 2 NV - 2
V mot VII mot IX-X mot XII mot C2 mot
v M v v M
Szaj nyito és Szaj Garat Nyelv Mellso
zaro izmok nyito Gége izmok végtag
izmok Bels6 szervek izmok

35. abra: Sematikus illusztracié a béka zsakmanyszerzo viselkedésének
neuronalis szervezdédésérol. A folymatos vonalak jelolik a direkt, a
szaggatott vonalak az indirekt utvonalakat. Piros nyilakkal jeldltik az
talalt FR-MPG: kdozponti
Vmot:

altalunk kozvetlen kapcsolatokat. ritmus

generator a formatio reticularisban;

nucleus motorius nervi

trigemini; VIImot: nucleus motorius nervi facialis; IX-Xmot: nucleus
motorius nervi glossopharingei et vagi; XIImot: nucleus motorius nervi
hypoglossi; C2: a masodik gerincvel6i szegment motoneuronjai; Vmes:
tractus mesencephalicus nervi trigemini; Gasser: ganglion trigeminale; a

romai szamok az adott ideg afferenseit jelolik.
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Feltételezésilink szerint a n. trigeminus szenzoros rostjai és a facialis és
trigeminus motoneuronok kozotti kozvetlen kapcsolatok a tdpldlkozas soran
megkivant allkapocs mozgasok szinkronizalasanak és id6zitésének morfologiai
alapjat képezhetik. A direkt és a poliszinaptikus utvonalak egyiittesen

biztositjak a nyelv eléredltésével torténd (TPB) zsdkmanyszerzés soran a

motoros parancsok optimalis végrehajtasahoz elengedhetetlen plaszticitast.
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6 OSSZEFOGLALAS

A béka zsakmanyszerz6 viselkedése soran az allkapocsmozgasokban
szerepet jatszé izmok Osszehangolt miikodése elengedhetetlen fontossagu.
Aktivitdsukat motoneuronjaikhoz érkezd, a kdzponti motoros neuronhélozat
altal generalt impulzusok ¢és a kiilonb6z6 agyidegek altal szallitott szenzoros
informaciok befolyasolhatjdk kozvetleniil vagy interneuronokon keresztiil.
Munkank sordn kettds neuronalis jel6lési technikdk alkalmazasaval vizsgéltuk a
vestibularis és trigeminus rendszer agytdrzsi kapcsolatait és céljaink kozott
szerepelt annak felderitése is, hogy a primer afferens trigeminus rostok
létesitenek-e kozvetlen kapcsolatot a szajnyitasban szerepet jatszé masik
agyideg, a nervus facialis motoneuronjaival.

Kisérleteinkkel elséként mutattunk ki egyértelmt atfedési teriileteket a
nervus vestibularis és a nervus trigeminus neurondlis elemei kzott az agytorzs
kiilonb6zd szintjeiben. Konfokalis felvételeken kozvetlen kapcsolatokat
azonositottunk az afferens vestibularis rostok ¢és a nervus trigeminus
szajnyitasban és -zardsban szerepet jatsz0 motoneuronjai kozott. A talalt
kapcsolatok sejttesttél mért tavolsaga arra utal, hogy a vestibularis afferensek
nagymértékben hatnak mindkét motoneuron tipusra. A nervus trigeminus
szomatoszenzoros magjaiban detektdlt szamos vestibularis végz6dés arra utal,
hogy a vestibularis ingeriilet poliszinaptikus uton is elérheti a nervus trigeminus
motoneuronjait. A direkt és indirekt vestibularis utvonalak kombinécidja
lehetévé teszi a zsdkmanyszerzés sordn megkivant fejmozgéasok alatt a gyors
az allkapocsmozgéasok soran.

A konfokalis felvételeken nagy szamban detektaltunk direkt kapcsolatokat
a nervus trigeminus szenzoros rostjai és a nervus facialis motoneuronjai kozott.
Az axodendritikus kapcsolatok lokalizacidja alapjan elmondhaté, hogy az
izomorsokbol eredd és a tractus mesencephalicus nervi trigemini atjan szallitott
trigeminalis input szerepe dontd fontossagl a facialis motoneuronok mitkddése
szempontjabal.

Az azonositott kdzvetlen kapcsolatok tobbsége mindkét vizsgédlatunkban
axodendritikusnak bizonyult, ami a jelen és korabbi vizsgélataink alapjan arra

enged kovetkeztetni, hogy a nyelv eldredltésével jard6 zsdkmanyszerzo
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magatartas sordn a primer afferens rostok féként axodendritikus kapcsolatot

létesitenek az efferens neuronokkal. Az azonositott monoszinaptikus
kapcsolatok morfologiai alapjat képezhetik a zsakmanyszerzés soran a motoros

valaszok gyors feedback és feedforward mechanizmusainak szabalyozasaban.
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SUMMARY

In the prey-catching behavior of frogs the coordinated activity of muscles
participating in jaw movements is of pivotal importance. The activity of the
motoneurons is generated by the central motor pattern generator and modified
by sensory information conveyed by different cranial nerves either directly or
via interneurons. Using double neuronal labeling techniques, we studied the
possible neuronal connections between the vestibular and trigeminal systems in
the brainstem, and examined whether the primary afferent trigeminal fibres
establish direct contacts with the motoneurons of the facial nerve, which plays
an important role in opening the mouth.

We have demonstrated for the first time that overlapping areas exist
between the neuronal elements of vestibular and trigeminal nerves at different
levels of the brainstem. In the confocal images, direct contacts were identified
between the afferent vestibular fibres and the motoneurons of the trigeminal
nerve participating in the opening and the closing of the mouth. The distance of
the connections from the cell body suggest, that the vestibular afferents affect
the activity of both motoneuron types to a great extent. The several vestibular
terminals detected in the somato-sensory nuclei of of the trigeminal nerve may
indicate that the vestibular information can reach the motoneurons of trigeminal
nerve via polysynaptic routes. The combination of direct and indirect vestibular
pathways may be one of the underlying mechanisms of a very quick response
during the head movements required by prey-catching and of the temporally
coordinated activation of the motoneurons during the jaw movements.

In the confocal images, we also demonstrated a large number of direct
connections between the sensory fibres of the trigeminal nerve and the
motoneurons of the facial nerve. It can be concluded, from the localization of
the axodendritic contacts, that the trigeminal input originating from the
proprioceptors and conveyed via the mesencephalic tract of trigeminal nerve,
play important role in the proper contraction of facial motoneurons.

The majority of direct contacts identified proved to be axodendritic by
both our investigations, which, on the basis of our present and previous
research, allows us to conclude that during the tongue prehension behavior the
primary afferent fibres establish mainly axodendritic connections with the
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efferent neurons. The identified monosynaptic connections may serve as one of
the neuromorphological substrates to regulate the quick feedback and
feedforward mechanisms of motor responses during the prey-catching behavior.
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neuronal labeling, neurolucida reconstruction.
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9 KOSZONETNYILVANITAS

A kisérleteimet a Debreceni Egyetem Altalanos Orvostudomanyi Kar
Anatomiai, Szovet- és Fejlodéstani Intézetében végeztem. Koszonettel tartozom
témavezetomnek, Dr. Matesz Klara egyetemi tanarnak, aki magas szinti
tudasaval ¢és tanéacsaival munkamat segitette és Iehetdové tette a doktori
értekezésem elkésziilését.

Ko6szonom Dr. Hegediis Csaba egyetemi tandrnak, a Fogorvostudoményi
Kar Dékanjanak, hogy tdmogatta kutatdmunkémat.

Koszo6ndm az Anatémia Intézet igazgatojanak, Dr. Antal Miklés egyetemi
tandrnak, hogy a kisérletek elvégzését lehetdvé tette az intézetben, ¢&s
bekapcsolddhattam az intézet szinvonalas kutatomunkajéaba.

Koszondm mindazoknak a munkéjat, akik a kisérletek technikai
Kivitelezésében segitségemre voltak, elsésorban Dr. Kecskés Szilvianak, Dr.
Birinyi Andrasnak, Dr. Bacskai Timeanak, Horvath Timeanak ¢és a laboratérium
tobbi dolgozdjanak, akik szakértelmiikkel és segitségiikkel hozzajarultak az
értekezésemhez.

Koszondm férjemnek, gyermekeimnek, csaladom tobbi tagjanak, a DE
FOK Gyermekfogaszati és Fogszabalyozasi Tanszék dolgozdinak a bizalmat és

a tirelmet.
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