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A dolgozatban eléfordulé roviditések jegyzéke:

ABC: avidin - biotin komplex

BDA: biotinilalt dextran - amin

C: canalis centralis

CC: corpus cerebelli

CD: cornu dorsale

Cn: kisagyi magok

CPG: central pattern generator, kozponti ritmus generator
C2: 2. cervicalis gerincveldi ideg

D: dorsalis

DAB: 3,3-diaminobenzidin-tetrahidroklorid

De: a Purkinje-sejt dendritje

DM: nucleus nervi hypoglossi, dorsomedialis subnucleus
E: eliils6 félkoros ivjarat

FLM: fasciculus longitudinalis medialis

FR: formatio reticularis

Gr: stratum granulosum, kisagyi szemcsesejtek
GRA: glycyrrhetin sav

H: hatso félkoros 1vjarat

HM: hitsé kotegi magok

IM: nucleus nervi hypoglossi, intermedier subnucleus
IN: interneuronok

L: a hértyas labirintus vestibularis receptorai

LA: lobus auricularis

L8: 8. lumbalis gerincveldi ideg

L9: 9. lumbalis gerincvel6i ideg

M: medialis

Mol: stratum moleculare

NA: nucleus ambiguus

NM: nucleus marginalis (Hoffmann mag)

nspV: nucleus tractus spinalis nervi trigemini

nTS: nucleus tractus solitarii



NVD: nucleus vestibularis descendens
NVL: nucleus vestibularis lateralis

NVM: nucleus vestibularis medialis

NVS: nucleus vestibularis superior

N. VIII., VIII.: nervus vestibulocochlearis
P: proprioceptor

PB: phosphate buffer

PBS: phosphate buffer saline

PHA-L: Phaseolus vulgaris leucoagglutinin
PHy: nucleus prepositus hypoglossi

PI: utols6 rendli premotor interneuron

PS: Purkinje-sejt

R: rostralis

Ra: nucleus raphe

Ri: nucleus reticularis inferior

Rm: nucleus reticularis medius

S: sacculus

SpMN: spinalis motoneuronok

TRIS: TRIS puffer

U: utriculus

VL: nucleus nervi hypoglossi, ventrolateralis subnucleus
2"'VN: szekunder vestibularis neuronok
IV: IV. agykamra

XII: nucleus nervi hypoglossi

Az itt nem szerepld roviditéseket és egyéb jeloléseket a megfeleld dbrak alatt értelmezziik.



1. Bevezetés

Az evolici6 sordn a kétéltliek (Amphibia) kdzponti idegrendszerének szervezddése és
mikodése meglehetosen magas fejlettségi szintet ért el. A ma él6 kétéltiiek koziil
kiemelhetjiik a békdk (Anuran) rendjét, hiszen viselkedési reakcidik tekintetében
kimagasléan alkalmazkodtak életformdjukhoz. Egyediildll6 magatartdsi reakcidikra
vonatkozdan mind morfoldgiai, mind fiziol6giai ismereteink egyre inkabb bdviilnek, ennek
ellenére szamos kérdés var még megvalaszolasra annak érdekében, hogy ezeket a komplex
rendszereket teljes egészében datlaithassuk. A békdk tilélése szempontjabdl Oridsi
jelentéséggel bir a zsdkmanyszerzd és tapldlkozdsi magatartds sordn a test egyensulyi
helyzetének megtartdsa, valamint a rendkiviil gyors, célirdnyos mozgiasok megfeleld
koordindldsa, melyeknek hatterében egy bonyolult szenzorimotoros rendszer integralt
mikddése all. E bonyolult rendszer miikddésében kozponti szerepet tolt be a kisagy
(cerebellum), mely szertedgazo afferens és efferens kapcsolatain keresztiil a test egyensulyi
helyzetének megtartdsa mellett, a mozgast szabdlyoz6 motoros kimenetek megfeleld
1d6zitését is biztositja (Anderson, 2001). Az egyensily megtartdsdban jelentOs szerepet
jatszanak a kisagy és a vestibularis rendszer k6zott jelenlévo reciprok kapcsolatok (Stern és
Rubinson, 1971; Kuruvilla és mtsai., 1985; Matesz és mtsai.,, 2002). A cerebellum
aktivitasat a vestibularis rendszer feldl érkez6 informaciok mellett a bor, az izmok és az
iziilletek receptoraibdl szarmazé szomatoszenzoros impulzusok is nagymértékben
befolydsoljdk, melyek elengedhetetleniil sziikségesek a gyors, célirdnyos mozgasok
megfeleld koordinacidjadhoz (Gonzédlez €s mtsai., 1984; Munoz és mtsai., 1997). A
zsdkmanyszerz0 viselkedést valamilyen vizudlis stimulus inditja el, igy a mozgd targy
(zsdkmany) képi ingerére kivéltott ingeriilet a 1atéidegen (n. opticus) keresztiil a retindbdl a
tectum opticumba széllitédik. Kordbbi fizioldgiai megfigyelések alapjan azt feltételezik,
hogy a sztereotip elemeket tartalmazé mozgdsmintdzat az idegrendszerbe be van
programozva, és a program végrehajtdsaért a ,kozponti ritmus generdtornak” (central
pattern generator, CPG) nevezett neuronhdl6zat felelds (Grobstein és mtsai., 1983; Ewert,
1984; Matsushima €és mtsai., 1989). A CPG-be mind a kozponti, mind a periférids
idegrendszer szdmos teriiletérdl (tectum opticum, kisagy, vestibularis magkomplex,
motoros agyidegi magok) érkeznek direkt vagy indirekt médon szenzoros, illetve motoros
impulzusok, melyek egyiittesen hatdrozzdk meg a magatartds mintdzatit (Anderson és

Nishikawa, 1996). Feltételezik, hogy a kozponti ritmus generator teriiletérol szarmazé



informécié az un. utolsé rendli premotor interneuronokon keresztiil éri el a motoros
agyidegi magokat, amelyek kozvetleniil befolydsoljdk az adott mozgéas végrehajtasaban
résztvevo izmok aktivitdsat (Matsushima és mtsai.,, 1989; Ewert és mtsai.,, 1990;
Schwippert és mtsai., 1990). Ezen motoros magok koziil kiemelhetjiilk a nucleus nervi
hypoglossit, mely a zsdkmdanyszerzé viselkedés egyik fontos efferens komponense, és
amely a nyelv protrakci6jdban és retrakcidjdban szerepet jatsz6 izmok aktivalasaért felelOs
(Matesz és mtsai., 1999). A leirtak alapjan lathat6 tehat, hogy a zsdkmanyszerz6 viselkedés
sordn a rendkiviil gyors, célirdnyos mozgdsok kivitelezését végzd bonyolult idegrendszeri
korfolyamatokban az agytorzs és a kisagy, valamint ezek afferens és efferens kapcsolatai
igen fontos szerepet toltenek be. Ezen bonyolult folyamatok megértéséhez alapvetéen
sziikséges a kapcsolatok morfologiai hatterének felderitése. A munkdm sordn kapott
eredményekkel szeretnék hozzdjarulni két, ez iddig felderitetlen teriilet vizsgalatdhoz.
Mivel bizonyitott, hogy a vestibularis afferenseken, valamint a gerincveldi hatsé kotegi
rostokon keresztiil széllitott informacidk nagymértékben befolydsoljak a cerebellum
aktivitasat, kisérleteim els6 részében célul tliztem ki az egyes vestibularis receptor szervek,
valamint a C2, L8 és L9 gerincvel6i idegek kisagyi kapcsolatainak tanulmanyozasat.
Meglehetdsen kevés informdcid all rendelkezésiinkre a tectum opticum és a hypoglossus
mag kozotti informacidaramlasrdl, de az alapjan, hogy a tectumbdl érkezd direkt
rosttermindlisokat ez iddig nem sikeriilt kimutatni a mag motoneuronjain (Rubinson, 1968;
Lazar, 1969), feltételezhetjiik a kozbeiktatott utolsé rendii premotor interneuronok
jelenlétét. Mivel a hypoglossus mag premotor interneuronjairdl nem 4ll rendelkezésiinkre
morfolégiai informdcié, munkdm madsodik részében célul tiztem ki azon interneuronok
eloszldsdnak vizsgdlatit, melyek a nyelv protraktor, illetve retraktor izmaival dllnak

kapcsolatban.



2. Irodalmi attekintés

2. 1. A vestibularis rendszer

2. 1. 1. A periférias vestibularis rendszer

2. 1. 1. 1. A vestibularis receptorok

Békak esetében a capsula oticumban helyezkedik el a belsé fiil, melynek

kialakitdsdban egy bonyolult liregrendszer, a csontos labirintus, valamint az azon beliil

elhelyezkedd hartyas labirintus vesz részt. A csontos és hartyds labirintus kozotti teret az

extracellularis folyadékhoz hasonlé Osszetételi perilympha tolti ki, mig a hartyas

labirintusban taldlhaté endolympha Osszetétele az intracellularis folyadékhoz hasonld. A

vestibularis receptorok a hartyds labirintus specializalt régidiban helyezkednek el. Hat

receptor struktdrat kiilonithetiink el: harom félkords ivjdratot és harom otolith szervet (1.

abra).
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1. abra: A hartyas labirintus felépitése (Hillman utan médositva, 1976).



A hat vestibularis receptor szerv funkciéja hasonld, de nem teljesen azonos. A félkoros
fvjaratok (eliils6, hatsé és horizontalis) a szoggyorsuldst, az otolith szervek (sacculus,
utriculus és lagena) pedig a linedris gyorsulast érzékelik. Kiilon figyelmet érdemel, hogy a
lagena és a sacculus receptorai feldl érkezd afferensek nem kizdrdlag a vestibularis
kozpontokat latjak el, hanem a nucleus cochlearis felé is kozvetitenek informéaciot (Matesz,
1979). A szoggyorsulds receptorai a crista ampullarisok, melyek a félkoros ivjaratok
ampulldiban helyezkednek el. A linedris gyorsuldst az utriculus alapi részén, illetve a
sacculus medialis faldn taldlhaté receptorok, a macula utriculi és sacculi érzékelik (1.
abra). Az egyes vestibularis szervekben 1év0 receptor sejteket primer afferensek idegzik
be, melyek a hall6 receptorokbdl szarmazé rostokhoz csatlakozva alkotjak a

vestibulocochlearis (N. VIIL.) agyideget (Hillman, 1976).

2. 1. 1. 2. A nervus vestibulocochlearis lefutasa

A nervus vestibulocochlearis a belsd fiilbe torténd belépéséhez kozel egy bipolaris
sejtekbdl 4ll6 megvastagoddst, a vestibulocochlearis gangliont hozza létre. A ganglion
distalisan az agyideg két osztatdban folytatodik, melyek koziil az eliilsd kizarélag az
egyenstlyérzd (vestibularis) receptorokkal all kapcsolatban, mig a hats6 részt vesz mind a
hallé (cochlearis), mind a vestibularis receptorok beidegzésében. A capsula oticumba
belépve az eliilsd osztat elsd oldaldga a sacculus egy részét latja el, a mdsodik az utriculus
felé irdnyul, majd a fotorzs ketté valva elldtja az eliils6 és horizontalis félkoros {vjaratok
ampulldiban elhelyezkedd receptorokat (Honrubia és mtsai., 1984). A hats6 osztat szintén
dgakra vdlik, melyek beidegzik a sacculus maradék részét, a lagenat, a hatsé félkoros
ivjarat ampulldjit, valamint a papilla amphibialist és a papilla basilarist (Geisler és mtsai.,
1964). A papilla amphibialis és a papilla basilaris receptorai a hallérendszer részét képzik
(2. abra). Proximalis irdnyban a nervus vestibulocochlearis ganglionjaban taldlhat6
bipolaris sejtek axonjai az agytorzsbe belépve elsOsorban a vestibularis magkomplex

teriiletén végzddnek (Hillman, 1976).
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2. abra: A vestibulocochlearis ganglion és a VIII. agyideg periférias againak sematikus rajza,
az egyedi vestibularis receptorok beidegzését mutatva békaban (Caprancia utan modositva,

1976).

2. 1. 2. A centralis vestibularis rendszer

A vestibularis receptorokbdl szdrmazé idegi informdacié a nervus vestibulocochlearis
afferens rostjain keresztiil elsdsorban a vestibularis magkomplexbe szdllitodik, mely a
cerebellum caudalis részétdl egészen az obexig kiterjed. A magkomplex négy vestibularis
magbdl tevodik Ossze. A nucleus vestibularis superior (NVS) az agytorzs rostralis részén
helyezkedik el, mig a nucleus vestibularis descendens (NVD) téle caudalisabban taldlhato.
A nucleus vestibularis medialis (NVM) a negyedik agykamra lateralis oldalan, a hid és a
nyultveld teriiletén rostrocaudalis kiterjedésben figyelhet6 meg. A nucleus vestibularis
laterdlis (NVL), mely nagyméretli, ugynevezett Deiters sejteket tartalmaz, a medialis
magtél lateralisan fekszik (3. 4dbra). Az egyes vestibularis magok mind
citoarchitechtonikailag, mind afferens és efferens 0sszekottetéseiket illetden kiilonboznek
egymastol, de a kapcsolataikban mutatkozdé eltérések még nem tisztazottak teljes

mértékben.
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I kozepvonal

VIIL

3. abra: A vestibularis magkomplex szervezodése békaban. VIIL.: nervus vestibulocochlearis,
NVS: nucleus vestibularis superior, NVL: nucleus vestibularis lateralis, NVM: nucleus

vestibularis medialis, NVD: nucleus vestibularis descendens.

2. 1. 2. 1. A primer vestibularis afferens rostok végzidési teriiletei

A nervus vestibulocochlearis primer afferens rostjai a hid hats6 részénél 1épnek be az

agytorzsbe, és elsdsorban a vestibularis magkomplex teriiletét célozzdk meg. A kiillonbozo

félkoros ivjaratokbdl €s otolith szervekbdl szarmazé afferensek végzddési teriiletei atfedést

11



mutatnak az egyes vestibularis magokban, de a kizdrélagos végzodési teriilet egyik
receptor esetében sem igazolhaté (Matesz, 1979; Birinyi és mtsai., 2001). Az agytorzs
teriiletére belépd primer vestibularis afferens rostok egy része leszdll egészen a XIL
agyidegi mag szintjéig, mig szdmos felszallé rost kozvetlenill a kisagy, illetve a nucleus
cerebelli teriiletére projicidl (Hillman, 1969 a, 1972; Gregory, 1972; Mehler, 1972).
Mindezek mellett a vestibularis rostok ellatjak a nucleus acusticust €s a formatio reticularis
szamos részEt is (Kuruvilla és mtsai., 1985). Elézetes morfoldgiai és fizioldgiai kutatdsok
eredményei azt mutatjadk, hogy mind kétéltliekben, mind emlésokben a primer afferens
rostok kémiai és elektromos szinapszisok révén létesitenek kapcsolatot szekunder
vestibularis neuronjaikkal (Precht és mtsai., 1974; Babalian és Shapovalov, 1984; Straka és

Dieringer, 1996; Birinyi és mtsai, 2001).

2. 1. 2. 2. A vestibularis magkomplex afferens kapcsolatai

A vestibularis magok a periférian talalhaté vestibularis receptorokon kiviil a kézponti
idegrendszer szamos teriiletérdl is bemenetet kapnak, melyek koziil kiemelhetjiik a kisagyi
Purkinje-sejteket (Hillman, 1969 b; Stern és Rubinson, 1971), valamint a formatio

reticularist és gerincvel6t (Joseph és Whitlock, 1968).

2. 1. 2. 3. A vestibularis magkomplex efferens kapcsolatai

A vestibularis magokban taldlhat6 dn. szekunder vestibularis neuronok legfontosabb
célallomdsai a cerebellum, az agytdrzsben taldlhaté szemmozgaté agyidegi magok, a
formatio reticularis és a gerincveld (Montgomery, 1988; Matesz és mtsai., 2002). A
szekunder vestibularis rostok elsdsorban a fasciculus longitudinalis medialis (FLM),
valamint a tractus vestibulospinalis kozvetitésével érik el célteriiletiiket. A gerincvelObe
leszall6 rostok termindlisai kozvetve, vagy kozvetleniil az izmokat beidegzd
motoneuronokon végzdodnek, igy azok aktivitdsit nagymértékben befolydsoljadk. A
vestibulospinalis  Osszekottetések, a vestibulocerebellaris kapcsolatok, valamint a
vestibularis rendszer tectum opticummal létrehozott reciprok kapcsolata jelentOs
mértékben hozzdjarul a test egyensilyi helyzetének megtartasdhoz (Corvaja és Grofovd,
1972; Corvaja és mtsai., 1973; Fuller, 1974). Az oculomotorius, trochlearis és abducens
magokban végzddo vestibularis rostok altal 1étrehozott vestibulo-ocularis 6sszekottetések

helyzetvéltoztatds sordn a kompenzalé szemmozgasokat biztositjdk (Straka és Dieringer,
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2004). Igen nagyszamu vestibularis termindlis taldlhat6 a formatio reticularis teriiletén,
ahonnan az informdcié az agytorzsi és gerincveldi vegetativ kozpontok felé tovabbitédik.
A kétoldali vestibularis magkomplexet 6sszekoté commissuralis kapcsolatok lehetové
teszik az ellenoldali félkoros ivjaratokbol és otolith szervekbdl érkezd informécidk
Osszehasonlitisat, ezaltal szerepet jatszanak a vestibularis kompenzacié biztositdsdban,

mely foként a testtartdsra irdnyul (Grofova és Corvaja, 1972; Fuller, 1974).

2. 2. A kisagy (cerebellum)

2. 2. 1. A béka Kkisagy felépitése

Békakban a kisagy két nagy részre oszthatd. Kozépen taldlhatd a corpus cerebelli, két
oldalon pedig a lobus auricularis, mely utébbi a vestibulocerebellumot alkotja (Larsell,
1967; Nieuwenhuys, 1967). Szovettanilag hdrom {6 réteget kiilonithetiink el. Dorsalisan
helyezkedik el a stratum moleculare, mely nagyszdmu, hardnt irdnyd rostot és csak kevés
sejtes elemet tartalmaz. A kozépsd réteget a Purkinje-sejtek alkotjak, mig ventralisan a
stratum granulosum taldlhat6, mely siiriin egymds mellett elhelyezkedd szemcsesejteket,
valamint szamos rostot tartalmaz. A lobus auricularis szdvettanilag a stratum granulosum

rétegéhez tartozik (4. abra).

Corpus cerebelli
Siratam moleculare

4. abra: A béka agy coronalis metszete a kisagy magassagaban.
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Az idegrendszer kiilonboz6 teriileteirdl a kisagyba érkezd bemenetek moharostok
formdjaban végzddnek a szemcsesejteken, melyek axonjai, a parallel rostok belépve a
stratum moleculare teriiletére, kapcsolatot létesitenek a Purkinje-sejtek dendritfdjaval
(Hillman, 1969 a, b; Llinds és mtsai., 1969; Sotelo, 1976). A Purkinje-sejtek tovabba
bemenetet kapnak a kiszoérostokon keresztiil az oliva inferiorbdl (Straka és Dieringer,
1992), majd a kapott informacidkat dsszegezve ezen sejtek biztositjak a kisagybol kilépd
informéci6 tovabbitdsit a megfeleld célteriiletek felé. Kiilon figyelmet érdemel a nucleus
cerebelli, mely egy lateralisabban elhelyezkedd, a kisagyi pedunculusba bedgyazott,
nagyméretii bipoldris sejtek csoportjabol, valamint egy medialisabban, a stratum
granulosum szemcsesejtjei kozott taldlhat6 kisebb sejtcsoportbdl tevddik dssze (Gregory,
1974; Opdam és mtsai., 1976). Ez a teriilet mintegy atkapcsol6 allomasként szolgalhat a

kisagy afferens és efferens kapcsolatai szdmaéra.

2. 2. 2. A kisagy afferens kapcsolatai

A kisagy szertedgaz afferens kapcsolatokkal rendelkezik. Eml6soktol eltéréen mind
szekunder, mind primer vestibularis afferens rostokat fogad, amelyek kémiai és elektromos
szinapszisokon keresztiil végzddnek a szemcsesejteken (Llinds és Precht, 1972; Sotelo,
1976; Matesz, 1979; Kuruvilla és mtsai., 1985; Montgomery, 1988; Matesz és mtsai.,
2002). A primer vestibularis rostok kozvetleniil a vestibularis ganglionbdl erednek
(Matesz, 1979; Altman és Dawes, 1983), mig a szekunder afferensek a vestibularis
magkomplex teriiletérdl szdrmaznak (Fuller, 1974). A felszall6 rostok egy része belép az
auricularis lebenybe, majd gazdagon eldgazddik, és moharostok formdjiaban végzddik a
stratum granulosum rétegében. Az afferensek egy kisebb csoportja a corpus cerebellit
célozza meg, néhinyan pedig dtkeresztezddnek és a kontralateralis oldalon végzddnek
(Matesz és mtsai., 2002). A vestibularis rendszer és a kisagy kozotti reciprok kapcsolat a
szemmozgas, a fejmozgds €s a testtartds magas szintli szabalyozdsat biztositja.

Kiemelhetjiik a spinocerebellaris kapcsolatok jelentdségét. A gerincveldbdl szarmazo
szomatoszenzoros rostok a tractus spinocerebellaris dorsalis és ventralis kozvetitésével
érkeznek a kisagy teriiletére (Joseph és Whitlock, 1968; Ebbesson, 1969, 1976; Hayle,
1973; Antal és mtsai., 1980; Szekely és mtsai., 1980). Az izomorsékbdl a tractus
spinocerebellaris dorsalison keresztiil proprioceptiv informaciot szallité rostok elérik az

agytorzsi hatsé kotegei magokat, majd innen kozvetleniil a kisagy stratum granulosumaéba
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projicidlnak (Rushmer, 1970; Ebbesson, 1976; Antal és mtsai., 1980; Szekely és mitsai.,
1980; Gonzilez és mtsai., 1984; Munoz és mtsai., 1997). A tractus spinocerebellaris
ventralis bilateralisan ered a gerincvel6i sziirkedllomany ventromedialis és ventrolateralis
részEbdl, igy indirekt informéaciot tovabbit a szomatoszenzoros receptorokbdl a kisagy felé
(Gonzélez és mtsai., 1984). A szomatoszenzoros receptorokbdl érkezd primer afferens
hatsé kotegi rostok a kisagy mellett az agytorzs és a gerincveld szdmos teriiletével
kapcsolatban allnak. Felszallé rostok érkeznek a nyiltveld (medulla) és a nucleus tractus
spinalis nervi trigemini teriiletére, de gazdag beidegzést kap a formatio reticularis és a
vestibularis magkomplex is (Antal és mtsai., 1980). A vestibularis magok és a kisagy
teriiletén végzddd hatsé kotegi rostok elsOsorban a gerincveld végtagokat beidegzd
szegmentumaibdl erednek (Antal és mtsai., 1980; Szekely és mtsai., 1980).

Nagyszamu szomatoszenzoros projekcié érkezik a cerebellumba a nucleus descendens
nervi trigemini teriiletér6l (Munoz és mtsai., 1992, 1994 b, 1995).

Az emldsokben ismert, oliva inferiorral homolég teriilet projekcioi képzik békdkban a
kaszérostok rendszerét, melyek a kisagyi Purkinje-sejtek dendritjeivel 1épnek kapcsolatba
(Cochran és Hackett, 1977). A rhombencephalon ezen része, melyet precerebellaris
magnak tekinthetiink, elsdsorban a gerincvel6tdl kap bemeneteket (Ebbesson, 1969, 1976).

Az eml6sokben ismert nucleus prepositus hypoglossi homoldgjanak tekintik a nucleus
raphe-t, mely szintén rendelkezik cerebellaris 0sszekottetésekkel.

A legrostralisabban elhelyezked¢ teriilet, amelytdl a kisagy afferens bementeket kap, a
tegmentum mesencephali. Ez a kapcsolat biztositja a vizudlis stimulus hatdsdra kivéltott

ingeriilet tovabbitdsat a kisagy felé (Sotelo, 1976; Ansorge és Griisser-Cornehls, 1977).

2. 2. 3. A kisagy efferens kapcsolatai

A kisagybdl kilépd efferens rostok f6 céldllomdsa a vestibularis magkomplex, melyet
vagy kozvetleniil, a Purkinje-sejtek axonjain keresztiil, vagy a nucleus cerebelli
kozvetitésével érnek el. Ezen rostok elsdsorban a magkomplex ipsilateralis oldalat
célozzak meg, de bizonyitottak kontralateralis kapcsolatok is (Stern és Rubinson, 1971).
Irodalmi adatok szerint a lobus auricularis teriiletén 1étezik néhany olyan Purkinje-sejt,
mely a VIII. agyidegen keresztiil a labirintusba projicial (Hillmann, 1972), és ezaltal
mintegy visszacsatolasként, az ott taldlhat6 receptorokra gatlo hatdst gyakorol (Llinds és

Precht, 1969).
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A kisagy efferens kapcsolatai koziil kiemelhetjiik azon projekcidkat, melyek a nucleus
cerebellibdl erednek, és a nervus oculomotorius tegmentumban taldlhaté magjat célozzak
meg (Grover, 1983).

Szintén nagy jelentdséggel bir a nucleus ruber €s a kisagy nucleus cerebellin keresztiil
fenntartott reciprok kapcsolata, hiszen a nucleus ruber, a kontralateralis gerincveldi
sziirkedllomanybdl (Munoz és mtsai., 1997), valamint a hatsé kotegi magok teriiletérol
(Muiioz és mtsai., 1994 a, 1995) kapott szomatoszenzoros bemeneteit ezen kapcsolaton

keresztiil a kisagy felé kozvetiti (Keifer és mtsai., 1992).

2. 3. A zsakmanyszerz6 viselkedés morfoldogiai hattere

A zsdkmanyszerzd viselkedés egy Osszetett és idoben Osszerendezett mozgassorozat,
ami a zsdkmadny, azaz egy mozgé targy képi ingerére valtddik ki és lancreakcidszeriien
zajlik le. Az ingerforrasnak az éllat latéterében valé mozgisa kivéltja a viselkedési
mintazat elsé két 1épését, vagyis a fej és a test tobbi részének a zsdkmany felé torténd
orientaciojat (1) és a fixdlast (2), majd ezt kdveti a megragadas (3), a nyelés (4) és végiil a

szaj koriili boér ingerlése miatt a torlés (5) (5. abra).

100 s

[gn

5. abra: A zsakmanyszerzo viselkedés fazisai (Ewert utan médositva, 1984).
Korabbi fiziologiai megfigyelések alapjan azt feltételezik, hogy ez a viselkedési

mintdzat az allat idegrendszerébe be van programozva, és a program végrehajtasaért egy

bonyolult neuronhdlézat felelés, melyben kdzponti szerepet tolt be a tectum opticum
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(Ingle, 1976; Ewert, 1984, 1987). A tectum opticum elsdsorban a retinitdl kap nagyrészt
kontralateralis, kisebb részben ipsilateralis bemeneteket. Egyes vélemények szerint a
zsdkmany felismeréséért a retindban taldlhatdé neuronok feleldések, melyek koziil
kiemelhetjiik a ganglion sejtek, mint specifikus detektorok jelentdségét (Barlow, 1953;
Lettvin és mtsai., 1959, 1961; Maturana és mtsai., 1960). Ezen sejteket hat osztdlyba
sorolhatjuk, melyek koziil legalabb négy vesz részt az ingeriiletnek a tectumba valo
tovabbitdsaban (Griisser és Griisser-Cornehls, 1976). Elképzelhetd, hogy a ganglion sejtek
az ingerforrds tekintetében kiilonbozd preferencidval rendelkeznek, de eltérd funkcidjuk

még nem tisztizott teljes mértékben. Mads feltételezések szerint a zsdkmany detektdlasaért a

tectumban taldlhat6 specidlis sejtek feleldsek (Lettvin és mtsai., 1961).

6. abra: A tectum zsakmanyfelismerésért felelés neuronjainak osztalyozasa az altaluk
érzékelt receptor mezé nagysaga szerint (T1-T7) (Griisser és Griisser-Cornehls utan

modositva, 1970).

Neurofizioldgiai vizsgalatok bebizonyitottdk, hogy figyelembe véve a tectum neuronjainak
alakjat, méretét, lokalizaciojat és funkcidjat, a sejteket két nagy csoportba sorolhatjuk. Az
elsé csoportba tartoznak azok a neuronok, melyek kizarélag egy 4 - 40° - os szoget bezaro,
kis teriiletli receptor mez6bol kapnak bemenetet (T1, T3, TS5 és T7), mig a masik csoport
sejtjei viszonylag nagy receptor mezdvel rendelkeznek (90 - 360°) (T2, T4, T6) (Griisser és
Griisser-Cornehls, 1976; Ewert, 1984; Griisser-Cornehls, 1984; Gaillard, 1990) (6. abra).
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Egyes kutatdsi eredmények szerint a magasan specializalt sejtcsoportok koziil a TS
osztalynak van kiemelkedd szerepe a zsdkmdany azonositdsdban, azonban ez valdsziniileg
nem egyetlen sejtcsoport feladata, hanem a tectumban taldlhaté bonyolult neuronhalézatok
egylittes miikodésének eredményeként jon 1étre (Ewert, 1984).

Meglehet6sen kevés adat 4ll rendelkezésiinkre arrdl, hogy a zsdkmany felismerését
kovetden az impulzusok milyen dtvonalon keresztiil érik el a motoros agyidegi magok
teriiletét. Az informdacid tovabbitdsdnak négy lehetséges szintje van: az elsd maga a tectum,
a masodik a tegmentum rostralis része és/vagy a regio isthmi, a harmadik a formatio
reticularis, és végiil a motoros agyidegi magok teriilete. A tectum két {6 leszallo palyaval
rendelkezik. Az egyik az étkeresztez6dd tectobulbospinalis utvonal, a masik az at nem
keresztez6d6 tractus tectobulbaris (Kostyk és Grobstein, 1982, 1987 a, b, c; Grobstein és
mtsai., 1983; Ingle, 1983; Masino és Grobstein, 1989 a, b). Mindkét leszall6 pdlya
kapcsolatban all a motoros mintdzatot (ritmust) generdlé kozpontokkal, melyek az emlitett
leszallé pélyakon kiviill a periférids és kozponti idegrendszer szamos teriiletér6l kapnak
szenzoros bemeneteket (Grobstein €s mtsai., 1983; Matsushima és mtsai., 1989; Nishikawa
és Gans, 1992). Feltételezések szerint a formatio reticularis olyan premotor kdzpontokat
tartalmaz, melyekben az dn. utolsé rendl premotor interneuronok Osszegzik a kdzponti
ritmus generdtorbdl szdrmazé impulzusokat, majd monoszinaptikus kapcsolatokon
keresztiil tovabbitjdk azokat a motoros agyidegi magok motoneuronjai felé (Matsushima és
mtsai., 1989; Ewert és mtsai., 1990; Schwippert és mtsai., 1990). Tehdt a ritmus generdld
kozpontok és az utolsé rendli premotor interneuronok felelések a motoneuronok térben és
idében 0Osszehangolt miikodéséért, aminek eredményeként egy tiizelési mintdzat
generdlodik és tovabbitddik az izmok felé. Amellett, hogy az utols6 rendli premotor
interneuronok serkentik egymdst és a motoneuronokat, gatlé interneuronokat is
aktivdlhatnak. Ez a folyamat egy olyan kapuzé mechanizmus részét képzi, ami
gondoskodik arrdl, hogy a mozgdsi ciklus minden fazisiban az afferens bemenetekre a
megfeleld valaszok kovetkezzenek be (Roberts és Sillar, 1990). Ennek sordn a premotor
interneuronok mellett szenzoros interneuronok is szerepet jatszanak, melyek ritmusosan
aktivak a helyzetvaltoztatds sordn, és amelyek szinaptikus bemenetet kapnak a ritmus

generdl6 kozpontoktol (Sillar €s Roberts, 1992) (7. abra).
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Kulcsinger (vizudlis stimulus)

Tectum opticum

tectobulbaris,
tectobulbospinalis pdlydk

CPG (central pattern generator =
kézponti ritmus generdtor)

Utolso rendi premotor
interneuronok

Monoszinaptikus kapcsolat

Motoros agyidegi
magok

Izmok

7. abra: A zsakmanyszerzé viselkedés feltételezett jelatviteli itvonala.

A zsédkmdényszerz6 magatartds kivitelezésében résztvevd izmok beidegzését harom f6
motoros mag végzi. Az dllkapocszard izmok (m. masseter major, m. temporalis) ellatdsaért
a nucleus motorius nervi trigemini felelds, mig a szdj nyitdsat végz0 m. depressor
mandibulae-t a nucleus nervi facialis motoneuronjai idegzik be. A nyelv izmainak

koordinalt mikodését a nucleus nervi hypoglossi biztositja (Takei és mtsai., 1987).

2. 3. 1. A nucleus nervi hypoglossi zsakmanyszerzo viselkedésben

betoltott szerepe

A zsdkmanyszerz viselkedés sordn lancreakcidszertien lezajlé mozgassorozat fontos
elemét képzi a nyelv protrakcidja és retrakcidja, melyek végrehajtdsat az extrinsic és

intrinsic nyelvizmok beidegzésén keresztiil a hypoglossus mag biztositja. Az extrinsic
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izmok koziil kettd, a m. geniohyoideus és a m. genioglossus felelds a nyelv protrakciéjaért
(O’Reilly és Nishikawa, 1995), mig a retrakci6 a m. hyoglossus, a m. omohyoideus,
valamint a m. sternohyoideus egyiittes mitkodésének eredménye. Az intrinsic nyelvizmok,
melyek a nyelv alakjanak megtartasaért felelések, mind a protrakcié, mind pedig a
retrakci6 alatt aktivak.

A hypoglossus mag harom alegységre oszthatd, melyek motoneuronjai muszkulotépids

organizaciot mutatnak (8. abra).

8. abra: A nucleus nervi hypoglossi alegységei kobalt-Kklorid jelolés utan. VL: ventrolateralis

subnucleus; DM: dorsomedialis subnucleus; IM: intermedier subnucleus; IV: IV. agykamra.

A dorsomedialis subnucleusban taldlhaté neuronok elsddlegesen a protraktor izmok (m.
geniohyoideus, a m. genioglossus) beidegzésében vesznek részt, de kapcsolatban allnak a
m. hyoglossussal és az intrinsic izmokkal is. A ventrolateralis alegység sejtjei elsdsorban a
retrakciot végz6 izmokat idegzik be (m. sternohyoideus), melyek a nyelvcsont mozgatasan
keresztiil végzik a nyelv visszahizisit, valamint ez a neuroncsoport részt vesz a m.
geniohyoideus és az intrinsic izmok elldtdsdban is. Az intermedier subnucleus beidegzési
teriilete atfedést mutat az els két neuroncsoportéval (m. genioglossus, m. omohyoideus,
intrinsic izmok) (Matesz és mtsai., 1999).

A nervus hypoglossus az egyes subnucleusokbdl kilépd és a nyelvizmokat ellatd

efferens rostok mellett, a nyelv teriiletér6l szdrmazd szenzoros afferens rostokat is
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tartalmaz békaban (Stuesse €s mitsai., 1983), melyek visszacsatolasként szolgdlnak a
hypoglossus mag éltal kiadott parancs szdmdara. Az agy teriiletére a harmadik gerincveldi
ideg dorsalis gyokerének szintjében belépd rostok felszalld palydkon (funiculus
dorsomedialis) keresztiil elsdsorban ipsilateralisan érik el a kisagyi Purkinje-sejtek rétegét,
valamint a formatio reticularis medialis részét. Ez a feedback mechanizmus koordinélja
taplalkozas sordn a szdj nyitasanak idozitését és ezaltal a nyelv protrakciéjat (Anderson és
Nishikawa, 1993). A szdj nyitdsa a nervus trigeminus altal beidegzett f6 édllkapocszard
izom (m. adductor mandibulae) géitldsdn és a nervus facialis dltal elldtott m. depressor
mandibulae aktivdlasdn keresztiil valésul meg (Nishikawa és Gans, 1992). Ez az
0sszehangolt miikodés ugy johet létre, hogy a tectum opticum feldl érkezd vizudlis
impulzusok, a nervus hypoglossuson keresztiil szllitott proprioceptiv bemenetek, valamint
a kisagy, a vestibularis magkomplex, a nucleus tractus spinalis nervi trigemini és a nucleus
nervi facialis fel6l érkezd informéaciok integraci6ja a formatio reticularis medialis részén
torténik, melyet az els6dleges motoros mintdzatot generdlé kozpontnak tekintiink
(Anderson és Nishikawa, 1997; Anderson, 2001). Ezen teriiletre érkez6 impulzusok tehat

egylittesen hatarozzak meg a magatartds mintizatat (Anderson és Nishikawa, 1996).
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3. Célkitiizések

Békakban a spinalis proprioceptiv és a vestibularis rendszer afferens rostjai egészen a
kisagyig kovethetok, ahol moharostok formdjaban végzddnek a szemcsesejtek dendritjein
(Rushmer, 1970; Llinas és Precht, 1972; Ebbesson, 1976; Matesz, 1979; Antal és mtsai.,
1980; Szekely és mtsai., 1980; Gonzilez és mtsai., 1984; Kuruvilla és mtsai., 1985;
Montgomery, 1988; Muioz és mtsai., 1997; Matesz és mtsai., 2002). Ezen afferensek
interakci6ja kiemelkedé fontossaggal bir a cerebellum aktivitdsanak szabalyozasidban, és
ezaltal a zsdkmdnyszerzd viselkedés sordn lezajlé motoros folyamatok modulédldsdban.
Korabbi vizsgédlatainkban kimutattuk, hogy a vestibularis receptor szervekbdl, valamint a
proprioceptorokbdl szdrmazé afferens rostok a kémiai szinapszisok mellett gap
junctionokon keresztill 1étesitenek kapcsolatot a kisagyi szemcsesejtekkel (Bacskai és
Matesz, 2002). Fénymikroszkdpos szinten ezek a kapcsolatok, melyeket az elektromos
jelatvitel morfolégiai alapjainak tekintenek Ugy vizsgédlhatok, hogy alacsony
molekulasilyd jeloldanyagok in vivo dthaladnak rajtuk és kimutathatdk a posztszinaptikus
neuronokban. Igy az elektromos szinapsisokat mas néven dye-coupled kapcsolatoknak, a
jelolt posztszinaptikus sejteket pedig dye-coupled neuronoknak nevezziik (Bass és mitsai.,
1994; Pereda és mtsai., 1995; Velazquez és Carlen, 2000; Birinyi és mtsai., 2001; Bacskai
és Matesz, 2002). Korabbi vizsgédlatok szerint a kiilonb6z6 vestibularis receptor szerveket
beidegz6 afferens rostok a vestibularis magkomplex, valamint az agytorzs egyéb teriiletein
szomatotdpids lokaliz4cidt mutatnak (Matesz, 1979; Kuruvilla és mtsai., 1985; Birinyi és
mtsai., 2001). Kisérleteink elsé részében a Kkiilonbozo vestibularis receptorokbdl,
valamint a proprioceptorokbol szarmazé primer afferensek Kisagyi dye-coupled
kapcsolataira fokuszaltunk. Az elvégzett Kisérletekkel azt szandékoztuk megvizsgalni,
hogy a primer afferens rostok altal jelolodott szemcsesejtek mutatnak-e
szomatotopias lokalizaciot a kisagy teriiletén.

Zsédkmdanyszerz0 viselkedés sordn vizudlis stimulus hatdsdra a retindban kivaltott
ingeriilet a tectum opticumba szallitédik, majd onnan leszall6 pdlydkon keresztiil az
agytorzs és a gerincveld kiilonbozé motoros agyidegi magjai felé projicidl. Ezek koziil
kiemelhetjiik a nucleus nervi hypoglossit, mely a nyelv izmainak koordindlt miikodéséért
felel6s. Meglehetdsen keveset tudunk a tectum opticum €s a hypoglossus mag kozotti
informécidaramlasrol, de az a tény, hogy a motoneuronokon ez iddig nem sikeriilt a tectum

felol érkezO kozvetlen rosttermindlisokat kimutatni (Rubinson, 1968; Lazar, 1969),
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kozbeiktatott utolsé rendli premotor interneuronok jelenlétére wutal. Nem all
rendelkezésiinkre informdcié ezen interneuronok eloszlasdra, illetve morfoldgiai
sajatsagaira vonatkozoan, de annak tudatiban, hogy a hypoglossus mag motoneuronjai
muszkulotdpids organizaciét mutatnak (Stuesse és mtsai., 1983., Sokoloff, 1991; Matesz és
mtsai., 1999; Birinyi és mtsai., 2004), feltételezhetjiik a veliik kapcsolatban allé
interneuronok hasonl6 elrendez6dését. Kisérleteink masodik részének célja a nyelv
protraktor és retraktor izmaival kapcsolatban allé utolsé rendi premotor

interneuronok eloszlasanak és morfologiai tulajdonsagainak vizsgalata.
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4. Anyagok és modszerek

4. 1. Kisérleti allat

Szamos tanulmdny targyat képzi az altalunk kisérleti allatként valasztott, a valddi
békdk csalddjadba (Ranidae) tartozé6 kecskebéka (Rana esculenta) kozponti
idegrendszerének vizsgélata. Ennek oka egyrészt, hogy Eurépaban széles korben elterjedt,
igy viszonylag konnyen hozzaférhetd kisérleti 4llat, madsrészt, hogy szdmos, az
idegrendszeriik  felépitésére és mukodésére vonatkozé informécié dll mar

rendelkezésiinkre. A 9. abra a kecskebéka kdzponti idegrendszerének felépitését mutatja.

9. abra: Az agytorzs, a Kisagy és a gerincveld kezdeti szakasza dorsalis (A) illetve ventralis (B)
nézetbél (Donkelaar utan modositva, 1998). 1. nervus olfactorius, 2. bulbus olfactorius, 3.
telencephalon, 4. paraphysis cerebri, 5. epiphysis cerebri, 6. diencephalon, 7. tectum
mesencephali, 8. cerebellum, 9. plexus choroideus, 10. ventriculus quartus, 11.

rhombencephalon, 12. gerincveld, 13. nervus trigeminus, 14. nervus facialis, 15. nervus
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vestibulocochlearis (eliilsé osztat), 16. nervus vestibulocochlearis (hatsé osztat), 17. nervus
glossopharyngeus, nervus vagus, 18. nervus spinalis 2, 19. preopticus area, 20. nervus opticus,
21. chiasma opticum, 22. tractus opticus, 23. infundibulum, 24. hypophysis cerebri, 25. nervus

oculomotorius, 26. nervus abducens, 27. nervus trochlearis.

4. 2. A vestibularis afferens rostok és a gerincvel6i hatsé kotegi

rostok kisagyi dye-coupled kapcsolatai

Vizsgalatainkat Osszesen 87 kecskebékdn (Rana esculenta) végeztikk el. Az egyes

idegagak szelektiv jeloléséhez felhaszndlt dllatok szamat az 1. tablazatban foglaltuk Gssze.

A felhasznalt allatok szama
A jelolt idegag horizontalis metszet keresztmetszet

Eliils6 félkoros ivjarat
Hats6 félkoros ivjarat
Horizontalis félkords {vjéarat
Utriculus

Sacculus

Lagena

Cc2

L8

L9

Osszesen

DR LW WwWawm
A UNUNDBR NN WONW

=
(%]

3

1. tablazat: A Kiilonbozo6 idegagak szelektiv jeloléséhez felhasznalt allatok szama.

4. 2. 1. A nervus vestibulocochlearis kiilonbozo vestibularis receptor
szervekhez futé idegagainak, valamint a C2, L8 és L9 gerincveldi idegek

dorsalis gyokerének szelektiv jelolése

Az allatok altatdsa 0.1 % tricain-metdn-szulfondttal (MS 222, Sigma) tortént
transdermalisan.

A kecskebékdk elsd csoportjdban (n = 55) a szdjiireget boritd nydlkahdartyat felvagtuk
és a parasphenoidalis csont egy részét eltivolitottuk, igy lathatéva valt a capsula oticum,

melynek felnyitdsat kovetden ventralis megkozelitésbdl kipreparaltuk a VIII. agyideg
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periférids 4gait. A vizsgdlni kivant receptorhoz halad6 idegigat atvagtuk, majd az
idegcsonk alé parafilm darabot helyeztiink. Jel6ldanyagként neurobiotint (Vector, 286 Da)
alkalmaztunk, melyrdl ismeretes, hogy behatol az axonok vékony oldaldgaiba, és képes
athaladni a gap junctionokon is. A jeloléanyag nyomon koveti az afferens rostok utjat,
melynek eredményeként dye-coupled neuronokat detektdlhatunk a rostok végzddési
teriiletein. A neurobiotin kristidlyokat az atvagott ideg proximalis csonkjara helyeztiik,
majd az operdlt teriiletet szilikonolaj és zsir keverékével fedtiik be annak érdekében, hogy
a VIII. agyideg egyes dagai végzddéseiken keresztiil szelektiven jelolddjenek és a
jeloldanyag ne terjedjen at a szomszédos idegagakra. A beavatkozdst kovetéen az édllatok
nyélkahdartydjat szovetragasztoval rogzitettiik. A jeloldanyag néhdny nap leforgdsa alatt
axonalis transzport révén eljutott a cerebellumba.

A kecskebékdk mdasodik csoportjdban (n = 30) a megfeleld csigolyaivek eltdvolitdsat
kovetdéen kiprepardltuk a C2, L8 és L9 gerincveldi idegek dorsalis gyokerét. Ezek
neurobiotinnal val6 szelektiv jelolése a vestibularis 4gakéhoz hasonldan tortént.

Minden egyes béka esetében csak egyetlen idegdgat jeloltiink meg.

Az adllatok harmadik csoportjit (n = 2) a jelolt szemcsesejtek feltérképezéséhez
kontrollként hasznaltuk, igy ezek esetében egyetlen idegdgat sem jeloltink meg. Az
agytorzset a kisaggyal egyiitt eltavolitottuk, 10 % formalinnal torténd fixalast kdvetden
paraffinba bedgyaztuk, majd 30 pm vastagsdgi horizontalis, illetve coronalis metszeteket
készitettiink. A metszeteket deparaffidlast és rehidralast kovetden cresylibolyaval festettiik

meg, majd dehidrilds utin lefedtiik azokat.

4. 2. 2. Fixalas és preparalas

A békédkat 3 - 6 napos tulélési id6t kdvetden a fent leirt moédon ismét elaltattuk és
transcardialisan perfundaltuk fizioldgids séoldattal, majd pedig fixdlészerrel (0.1 M foszfat
pufferben (PB) oldott 1.25 % glutdraldehid és 2 % paraformaldehid, pH 7.4). Ezutan az
agytorzset a kisaggyal és a gerincveld egy részével egyiitt eltdvolitottuk és egy éjszakdra a

perfuzidéra hasznalt fixal6szerbe helyeztiik.
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4. 2. 3. Beagyazas és metszés

A fix4alast kovetden a prepardtumokat 0.1 M foszfat pufferben (PB) mostuk, majd a
dura mater eltavolitasat kovetden 10 % és 20 % cukoroldatba helyeztiik (szukr6z 0.1 M
foszfat pufferben (PB) oldva). Miutdn a cukoroldatban lesiillyedtek, 15 % zselatinba
dgyaztuk be Oket, majd a blokkok megszilarduldsit kdvetéen 1 6rdn 4t tartd utdfixalds
kovetkezett. Fagyaszté microtom segitségével 60 wm vastagsidgi horizontalis és coronalis

metszeteket készitettiink.

4. 2. 4. A jeloloanyag elohivasa

A neurobiotin jelolés vizualizdlasa ABC reakcidval tortént. Az ABC rovidités az
avidin-biotin komplexet takarja, mely az altalunk haszndlt festési eljards molekuldris
alapja. Az avidin egy glikozilélt és pozitivan toltott fehérje, mely képes megkotni akar
négy D-biotin molekulat is. Az idegsejtek festésére alkalmazott neurobiotin megkéti a
rendszerhez hozzdadott peroxiddzzal konjugdlt extravidint (Sigma). A peroxidaz
szubsztraituma a H,0O;, e két reagens megfeleld kromogén (DAB, 3,3—diaminobenzidin-
tetrahidroklorid) és nikkel-ammo&nium-szulfét jelenlétében fekete szinreakcidt képez, mely

fénymikroszkop alatt detektalhato.

4. 2. 4. 1. A reakcio kivitelezése

1. mosés 0.1 M PB-ben 2 x 10 perc

2. mosas PBS-ben 1 x 10 perc

3. extravidinnel torténd inkubdlds (Sigma, peroxiddz konjugdtum) 1 6ra, higitds: 1:1000
PBS-ben

4. mosds PBS-ben 1 x 10 perc

5. moséds PB-ben 1 x 10 perc

6. mosds 0.05 M TRIS-ben (pH 8) 1 x 10 perc

7. inkubdlds a kovetkezd oldattal: 0.05 M TRIS + 0.075 % DAB (Sigma) + 0.6 % nikkel-
ammonium-szulfat + 0.015 % hidrogén-peroxid 5 perc

9. mosas TRIS-ben

10. moséas PB-ben 2 x 10 perc

27



4. 2. 5. Targylemezre torténé felvitel és lefedés

A metszeteket zselatinba meritett tirgylemezre vittikk fel, majd egy éjszakan at
szaradni hagytuk Oket. Egy felszdllo alkoholsor segitségével eltdvolitottuk a metszetekben

1évo felesleges vizet, majd ezt kbvetden a lefedés DPX-el tortént.

4. 2. 6. A dye-coupled szemcsesejtek feltérképezése

A dye-coupled sejteket tartalmazd metszetekben a kisagy kontdrjat és a jelolt
szemcsesejtek sejttestének lokalizacidjat, valamint a Nissl-festéssel kezelt és kontrollként
hasznélt kisagymetszetek korvonalit a Neurolucida nevii szamitégépes program
(MicroBrightField) segitségével rajzoltuk ki. Mivel a kontroll metszetek vastagsdga 30 um
volt, a neurobiotinnal jelolteké pedig 60 um, a jelolt szemcsesejtek feltérképezéséhez a
kontroll metszetek koziil csak minden masodikat hasznaltunk fel, igy rostrocaudalis
irdnyban 16-ot, mig dorsoventralisan 9-et. A jelolt neuronok fényképezése Leitz Diaplan
mikroszkdpra rogzitett Nikon E 800 kamera és a SPOT Advanced program segitségével

tortént.

4. 3. A nyelv protraktor és retraktor izmaival kapcsolatban allo

utolsé rendii premotor interneuronok szervezédése

4. 3. 1. Preparalas és a jeloléanyag injektalasa

Kisérleteinket 10 kecskebékan (Rana esculenta) végeztik el. Az éllatokat 0.1 %
tricain-metan-szulfondt (MS 222, Sigma) transdermalis alkalmazdsival altattuk el.
Sztereomikroszkdp alatt a koponya occipitalis csontjanak caudalis részét, valamint a IV.
agykamra tetejét eltdvolitottuk. Az 4llatot sztereotaxids késziilékbe helyeztiik, ahol a fejet a
felso allkapcsandl rogzitettiik. Biotinilalt dextran-amint (BDA 10kDa, Molecular Probes)
tartalmazd oldatot (10 % BDA 0.1 M foszfat pufferben (PB) oldva, pH 7.4) 10 -20 um
atméroju iivegelektroda segitségével 5 dllat esetében a hypoglossus mag dorsomedialis
subnucleusdnak caudalis részébe, mig masik 5 béka esetében a ventrolateralis subnucleus

caudalis részébe injektdltunk. A dorsomedialis subnucleus caudalis része tartalmazza azon
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motoneuronokat, melyek a nyelv protraktor izmaival &llnak kapcsolatban, mig a
ventrolateralis subnucleus caudalis része els6sorban a retraktor izmok beidegzéséért
felel6s. Bizonyitott, hogy a BDA, mely mind retrogrdd, mind anterogrdd mddon
transzportalodik, képes bejutni a neuronok axontermindlisaiba, dendritjeibe, valamint a
sejttestekbe, ezdltal képes megjeldlni az adott subnucleus motoneuronjaival kapcsolatban
all6 interneuronokat (10. abra). Az injektalas pontos helyét Kemali és Braitenberg (1969)
koordinatdi, valamint a kordbbi kobalt jeldléses vizsgdlatok alapjan hatdroztuk meg
(Matesz és mtsai., 1999). Az injektélds iontoforézissel tortént, pulzdld (7 s injektdlds, 3 s

sziinet) 5 A dramerdsséget hasznélva 10 percen keresztiil.

BDA

10. abra: A BDA-val torténé injektalas sémas abrazolasa.

4. 3. 2. Feldolgozas

Az éllatokat 5 nap tdlélési id6t kovetéen a fent leirt mdédon ujra elaltattuk, és
fiziol6gids séoldattal, majd fixalészerrel (2.5 % glutaraldehid, 0.5 % paraformaldehid és
0.2 % pikrinsav 0.1 M foszfat pufferben (PB) oldva, pH 7.4) transcardialisan perfundaltuk.
Az agytorzset eltavolitottuk, majd egy éjszakan at immerzidsan utéfixaltuk. A fixalast
kovetden a preparatumokat 0.1 M foszfat pufferben (PB) 1 6rdn at mostuk, majd a dura

mater eltavolitasat kovetéen 10 % és 20 % cukoroldatba helyeztiik (szukréz 0.1 M foszfat
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pufferben (PB) oldva). Vibratom segitségével 60 pm vastagsigu keresztmetszeteket
készitettiink, melyeket 0.1 M foszfit pufferben (PB) gyijtottik Ossze. A BDA
vizualizélasa a neurobiotinnal megegyezé mdédon ABC reakcidval, valamint DAB - nikkel
oldat segitségével tortént. A metszeteket zselatinba meritett targylemezre helyeztiik, majd
szaradast és alkoholos dehidraldst kovetéen DPX-el lefedtiik. A BDA - val jelolt sejtek
lokalizacigjat Neurolucida (MicroBrightField) segitségével rajzoltuk ki, a fényképeket
Leitz Diaplan mikroszkopra rogzitett Nikon E 800 kamera és a SPOT Advanced program

segitségével készitettiik.

Az dllatkisérletek végzéséhez az adott idoszakban érvényes egyetemi engedéllyel

rendelkeztiink.
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5. Eredmények

5. 1. A vestibularis afferens rostok és a gerincveldi hatsé kotegi

rostok kisagyi dye-coupled kapcsolatai

A kisagy teriiletére érkezd primer afferensek moharostok formdjdban végzddnek a
szemcsesejtek dendritjein. A nervus vestibulocochlearis kiilonbdzd vestibularis receptor
szervekhez futé idegigainak, valamint a C2, L8 és L9 gerincvel6i idegek dorsalis
gyokerének neurobiotinnal torténd szelektiv jelolésének eredményeként (11. abra) azt
tapasztaltuk, hogy a jeloléanyag behatolt az atvagott axonokba, nyomon kovette az
afferens rostok ttjat, valamint megjeldlte a kisagyi szemcsesejtek sejttestét, dendritjeit és

axontjat is.
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11. _abra: Neurobiotin jelolés a nervus vestibulocochlearisban. Az urticulussal (U)
kapcsolatban allé idegagat szelektiven jeloltiik, mig az eliilsé (E) és horizontalis (H) félkoros

ivjaratot, valamint a sacculust (S) ellaté agak jeloletlenek. Lépték: 100 pm.

A szelektiv jelolés eredményeként tehdt az adott idegdggal kapcsolatban all6 kisagyi

teriileten jelolt moharostokat és dye-coupled szemcsesejteket taldltunk (12. abra). A
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szemcsesejtek jellegzetes, kerek sejttesttel és 2 - 4 vékony dendrittel rendelkeznek,
axonjuk pedig parallel rost formdjaban kovethetd a kisagy molekularis rétegébe (13. A; 14.

B; 15. A abra), ahol a Purkinje — sejtek dendritfajaval 1étesitenek kapcsolatot.

12. abra: Neurobiotinnal jelolt dye-coupled szemcsesejtek a kisagy lobus auricularisanak

teriiletén. Lépték: 10 uym.

A VIIL. agyideg feldl jelolédott moharostok és szemcsesejtek elsdsorban a kisagy
ipsilateralis lobus auricularisdban jelentek meg, melyet békdkban a vestibulocerebellumnak
tekinthetjiik, mig a gerincvel6i idegekkel kapcsolatban 4ll6 dye-coupled sejtek

elsédlegesen a corpus cerebelli teriiletén voltak megtaldlhatok.

5. 1. 1. A vestibularis afferens rostok kisagyi dye-coupled kapcsolatai

Bar a kiilonboz6 vestibularis receptor szervekkel kapcsolatban allé idegigak kisagyi
célteriilete jelents datfedést mutatott, a dye-coupled szekunder vestibularis neuronok
eloszlasi mintdzata eltérd volt annak megfelelden, hogy mely vestibularis végszerv
afferens rostjan tortént a kezelés. Mivel a félkoros ivjaratok (eliils6, hatsé és horizontalis)
és az otolith szervek (sacculus, utriculus és lagena) funkcionélisan kiilonbdznek egymdstol,
vagyis a félkoros fvjaratok a szoggyorsuldst, az otolith szervek pedig a linedris gyorsuldst
érzékelik, a két kiilonbozd csoportba tartozé vestibularis receptor szervek kisagyi

célteriiletének Osszehasonlitasat kiilon-kiilon végeztiik el.
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5. 1. 1. 1. A félkoros ivjaratok kisagyi célteriilete

5.1.1. 1. 1. Mediolateralis irdnyu térképezés

Az eliilsé6 és hatsé félkoros {vjarattal kapcsolatban 4ll6 kisagyi dye-coupled
szemcsesejtek a lobus auricularis lateralis szélétdl kezdddden medialis irdnyban haladva
beterjedtek a corpus cerebelli teriiletére. A két receptor szerv kisagyi célteriiletének
leghosszabb kiterjedése mediolateralis irdnyban szinte tokéletes atfedést mutatott (13. A,

B; 14. A, B; 34. A, B abra).

A

13. abra: A Kkisagy coronalis (A) és horizontalis (B) metszete, melyekben az eliilsd félkoros
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ivjdrat feldl jelolodott dye-coupled szemcsesejtek lathatok. LA: lobus auricularis; CC: corpus

cerebelli. A csillag a parallel rostok kiotegét jeloli. Lépték: 250 pm.
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14. abra: A Kisagy coronalis (A) és horizontalis (B) metszete, melyekben a hdtso félkoros
ivjdrat feldl jelolodott dye-coupled szemcsesejtek lathatok. LA: lobus auricularis; CC: corpus

cerebelli. A csillag a parallel rostok kiotegét jeloli. Lépték: 250 pm.

A horizontalis félkoros fvjarattal kapcsolatban all6 kisagyi szemcsesejtek kizardlag a
lobus auricularis lateralis részében voltak megtaldlhatdk, igy ezen vestibularis receptor
szerv kisagyi célteriilete mediolateralis irdnyban a verticalis félkoros ivjaratok esetében

tapasztaltakhoz képest mintegy fele akkora kiterjedést mutatott (15. A, B; 34. A, B abra).
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15. abra: A Kkisagy coronalis (A) és horizontalis (B) metszete, melyekben a horizontalis
feélkoros ivjdrat felol jelolodott dye-coupled szemcsesejtek lathatok. LA: lobus auricularis;

CC: corpus cerebelli. A csillag a parallel rostok kotegét jeloli. Lépték: 250 pm.

5.1.1. 1. 2. Rostrocaudalis irdnyu térképezés

Rostrocaudalis irdnyban a hdrom félkoros ivjarat feldl jelolodott szemcsesejtek
atfedési teriilete egy olyan képzeletbeli vonaltdl indult, mely a kisagyat egy rostralis és egy

caudalis félre osztja, majd ett6l a vonaltdl caudalis irdnyban kb. 200 pm hossziisdgban
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folytatodott. A hatso félkoros ivjarat kisagyi célteriilete mutatott legnagyobb kiterjedést,
majd ezt kovette méretben az eliilsd félkoros ivjarattal kapcsolatban all6 dye-coupled
sejtek altal elfoglalt teriilet. A hatsé félkoros ivjarat feldl jelolodott szemcsesejtek
helyezkedtek el legrostralisabban, mig az elills6 félkoros {vjarat célteriilete
legcaudalisabban volt megtaldlhaté. A horizontalis félkords ivjarattal kapcsolatban 4ll6
teriilet a verticalis félkoros fvjaratok vizsgélata sordn tapasztaltakhoz képest ebben az

esetben is fele akkora kiterjedést mutatott (16. abra).

16. abra: Neurolucida rekonstrukcio, mely a félkoros ivjaratok feldl jelolédott dye-coupled
szemcsesejtek rostrocaudalis iranyu eloszlasat mutatja a béka kisagybol késziilt coronalis
metszetsorozatban. Az egyes félkoros ivjaratokkal kapcsolatban allé kisagyi szemcsesejteket
kiilonbo6z6 szinekkel jeloltiik. Kék: horizontalis félkoros ivjarat; zold: eliilsé félkoros ivjarat;
piros: hats6 félkoros ivjarat. A szamok a metszetek pozicidjat jelzik a Kkisagy rostrocaudalis
iranyud tengelye mentén egy 16 darabbdl allo metszetsorozatban. A metszetek vastagsaga 60
um. Mol: stratum moleculare; Gr: stratum granulosum; LA: lobus auricularis. Lépték: 500

pm.
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5.1.1.1. 3. Dorsoventralis irdnyu térképezés

Dorsoventralis iranyban a félkoros ivjaratok fel6l jelolodott szemcesesejtek a kisagy
ventralis részében helyezkedtek el. A hiarom félkoros ivjarat koziil az eliilsd félkoros
fvjarat célteriilete helyezkedett el legdorsalisabban, mig a horizontalis félkords ivjaraté
legventralisabban. Az eliils6 félkoros ivjarathoz tartozé dye-coupled sejtek altal elfoglalt
teriilet mutatta a legnagyobb kiterjedést, majd ezt kdvette méretben a hats6 félkoros ivjarat

kisagyi célteriilete, végiil a horizontalis félkords fvjarattal kapcsolatban 4116 szemcsesejtek

altal lefedett teriilet bizonyult a legkisebbnek (17. abra).

1 2 3

17. abra: Neurolucida rekonstrukcio, mely a félkoros ivjaratok feldl jelolédott dye-coupled
szemcsesejtek dorsoventralis iranyu eloszlasat mutatja a béka kisagybol késziilt horizontalis
metszetsorozatban. Az egyes félkoros ivjaratokkal kapcsolatban allé kisagyi szemcsesejteket
kiilonbo6z6 szinekkel jeloltiik. Kék: horizontalis félkoros ivjarat; zold: eliilsé félkoros ivjarat;
piros: hatsé félkoros ivjarat. A szamok a metszetek pozicigjat jelzik a kisagy dorsoventralis
iranya tengelye mentén egy 9 darabbdél allo metszetsorozatban. A metszetek vastagsaga 60

um. CC: corpus cerebelli; LA: lobus auricularis. Lépték: 500 pm.
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5. 1. 1. 2. Az otolith szervek Kisagyi célteriilete

5.1.1.2. 1. Mediolateralis irdnyu térképezés

Hasonléan a félkoros fvjaratok vizsgélata soran tapasztaltakhoz az otolith szervek feldl
jelolodott szemcsesejtek is elsdsorban az ipsilateralis lobus auricularisban jelentek meg,
valamint kisebb szdmban beterjedtek a corpus cerebelli teriiletére is. Mediolateralis
irdnyban az utriculus kisagyi célteriilete mutatott leghosszabb kiterjedést, ezt kovette
méretben a sacculus feldl jelolddott szemcsesejtek altal elfoglalt teriilet, mig végiil a
lagenaval kapcsolatban all6 dye-coupled sejtek kiterjedése bizonyult a legrovidebbnek (18.
A, B; 19. A, B; 20. A, B; 34. A, B abra).

18. abra: A Kkisagy coronalis (A) és horizontalis (B) metszete, melyekben a sacculus felél
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jelolodott dye-coupled szemcsesejtek lathatok. LA: lobus auricularis; CC: corpus cerebelli.

Lépték: 250 pm.

19. abra: A Kkisagy coronalis (A) és horizontalis (B) metszete, melyekben az utriculus fel6l
jelolodott dye-coupled szemcsesejtek lathatok. LA: lobus auricularis; CC: corpus cerebelli. A

csillag a parallel rostok kotegét jeloli. Lépték: 250 pum.
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20. abra: A Kisagy coronalis (A) és horizontalis (B) metszete, melyekben a lagena feldl
jelolodott dye-coupled szemcsesejtek lathatok. LA: lobus auricularis; CC: corpus cerebelli. A

csillag a parallel rostok kotegét jeloli. Lépték: 250 um.

5.1.1.2.2. Rostrocaudalis irdnyu térképezés

A kisagy rostrocaudalis tengelye mentén a lagena feldl jelolodott szemcesesejtek altal
elfoglalt teriilet helyezkedett el legrostralisabban, majd caudalis irdnyba ezt kovette a
sacculus kisagyi célteriilete. Az utriculussal kapcsolatban 4ll6 sejtek a kisagy

kozépvonaldban jelentek meg eldszor, és az altaluk elfoglalt teriilet végzddott a harom
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otolith szerv célteriilete koziil a legcaudalisabban. A lagendval kapcsolatban all6 teriilet
mutatott rostrocaudalis irdnyban a leghosszabb kiterjedést, mig az utriculus kisagyi
célteriilete bizonyult a legrovidebbnek. A harom otolith szerv feldl jelolodott
szemcsesejtek atfedési teriilete hasonldan a félkoros {vjaratok esetében tapasztaltakhoz a

kisagy kozépso részén helyezkedett el kb. 130 um hosszisagban (21. abra).

21. abra: Neurolucida rekonstrukcio, mely az otolith szervek feldl jelolédott dye-coupled
szemcsesejtek rostrocaudalis iranya eloszlasat mutatja a béka kisagybol késziilt coronalis
metszetsorozatban. Az egyes otolith szervekkel kapcsolatban allé Kkisagyi szemcsesejteket
kiilonbozé szinekkel jeloltiikk. Kék: lagena; zold: sacculus; piros: utriculus. A szamok a
all6 metszetsorozatban. A metszetek vastagsaga 60 um. Mol: stratum moleculare; Gr:

stratum granulosum; LA: lobus auricularis. Lépték: 500 um.

5.1.1. 2. 3. Dorsoventralis irdnyu térképezés

A dorsoventralis tengely mentén a harom otolith szerv feldl jelolodott szemcsesejtek

atfedési teriilete a kisagy legventralisabb részében helyezkedett el. A hdrom otolith szerv
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koziil a sacculus kisagyi célteriilete kezdodott legdorsalisabban, ezt kovette a lagena, majd
legventralisabban az utriculus. A sacculus kisagyi célteriiletének kiterjedése bizonyult a
leghosszabbnak, ezt kovette méretben a lagendval kapcsolatban 4ll6 teriilet, végiil az

utriculus feldl jelo16dott szemcsesejtek kiterjedése bizonyult a legrovidebbnek (22. abra).

22. abra: Neurolucida rekonstrukcié, mely az otolith szervek fel6l jelolodott dye-coupled
szemcsesejtek dorsoventralis iranyu eloszlasat mutatja a béka kisagybol késziilt horizontalis
metszetsorozatban. Az egyes otolith szervekkel kapcsolatban allé kisagyi szemcsesejteket
kiilonboz6é szinekkel jeloltiik. Kék: lagena; zold: sacculus; piros: utriculus. A szamok a
metszetek pozicigjat jelzik a kisagy dorsoventralis iranya tengelye mentén egy 9 darabbol allo
metszetsorozatban. A metszetek vastagsaga 60 pum. CC: corpus cerebelli; LA: lobus

auricularis. Lépték: 500 pm.

5. 1. 2. A gerincvel6i hats6 kotegi rostok kisagyi dye-coupled kapcsolatai

A vizsgdlt gerincveldi idegek kisagyi célteriilete mediolateralis irdnyban jelent6s
mértékli atfedést mutatott, a dye-coupled szemcsesejtek elsGsorban a corpus cerebelli

teriiletén jelentek meg. A kisagy rostrocaudalis és dorsoventralis irdnyu tengelye mentén az
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egyes gerincveldi idegekkel kapcsolatban 4ll6 teriiletek kiterjedésében eltéréseket

tapasztaltunk.

5. 1. 2. 1. Mediolateralis irdnyu térképezés

A

23. abra: A Kkisagy coronalis (A) és horizontalis (B) metszete, melyekben a C2 gerincveldi ideg
felol jelolodott dye-coupled szemcsesejtek lathatok. LA: lobus auricularis; CC: corpus

cerebelli. Lépték: 250 um.

A gerincveldi hatsé kotegi rostok kisagyi dye-coupled szemcsesejtjei a lobus

auricularis kozépsdé részében jelentek meg leglateralisabban, majd medial felé haladva
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legnagyobb mennyiségben a corpus cerebelli teriiletén voltak megtaldlhaték. A kisagy
mediolateralis tengelye mentén a L8 feldl jelolodott szemcesesejtek altal elfoglalt teriilet
mutatta a leghosszabb kiterjedést, ezt kdvette méretben a C2, majd pedig a L9 célteriilete.
A kiilonb6z6 gerincveld idegekkel kapcsolatban 4llé kisagyi teriiletek mediolateralis

iranyban nagymérték atfedést mutattak (23. A, B; 24. A, B; 25. A, B; 35. A, B abra).

A \

B T T

LA

24. abra: A Kkisagy coronalis (A) és horizontalis (B) metszete, melyekben a L8 gerincveldi ideg
felol jelolodott dye-coupled szemcsesejtek lathatok. LA: lobus auricularis; CC: corpus
cerebelli. Lépték: 250 um.
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25. abra: A Kkisagy coronalis (A) és horizontalis (B) metszete, melyekben a L9 gerincveldi ideg
felol jelolodott dye-coupled szemcsesejtek lathatok. LA: lobus auricularis; CC: corpus

cerebelli. Lépték: 250 pm.

5. 1. 2. 2. Rostrocaudalis irdnyu térképezés

A kisagy rostrocaudalis tengelye mentén a C2 gerincvel6i ideg feldl jeldlodott
szemcsesejtek dltal elfoglalt teriilet helyezkedett el legrostralisabban, mind a vestibularis
receptor szervek, mind pedig a lumbalis gerincveld idegek kisagyi célteriiletéhez
viszonyitva. A lumbalis gerincveldi idegek dye-coupled szemcsesejtjei a kisagy caudalis
részében helyezkedtek el. A L8 kisagyi célteriilete rostrocaudalis irdnyban hosszabbnak

bizonyult az L9 feldl jelolodott szemcsesejtek dltal elfoglalt teriilethez képest. A
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rostrocaudalis tengely mentén a hirom kiilonb6z6 gerincveldi ideggel kapcsolatban all6

teriiletek csekély mértékii atfedést mutattak a kisagy kozépso részében (26. abra).

26. abra: Neurolucida rekonstrukcio, mely a C2, L8 és L9 gerincveléi idegek feldl jelolodott
dye-coupled szemcsesejtek rostrocaudalis iranyu eloszlasat mutatja a béka Kisagybol késziilt
coronalis metszetsorozatban. Az egyes gerincveloi idegekkel kapcsolatban allé kisagyi
szemcsesejteket Kiilonbozo szinekkel jeloltiik. Zold: C2; piros: L8; kék: L9. A szamok a
all6 metszetsorozatban. A metszetek vastagsaga 60 um. Mol: stratum moleculare; Gr:

stratum granulosum; LA: lobus auricularis. Lépték: 500 um.

5. 1. 2. 3. Dorsoventralis iranyu térképezés

A hdrom vizsgélt gerincveldi ideggel kapcsolatban 4llé dye-coupled szemcsesejtek
atfedési teriilete a kisagy ventralis részében kb. 320 pm hosszisidgban terjedt ki.
Dorsoventralis irdnyban a C2 és L8 gerincvel6i idegek kisagyi célteriilete joval

hosszabbnak bizonyult a L9 esetében tapasztaltakhoz képest (27. abra).
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27. abra: Neurolucida rekonstrukcio, mely a C2, L8 és L9 gerincveléi idegek feldl jelolodott
dye-coupled szemcsesejtek dorsoventralis iranyu eloszlasat mutatja a béka Kisagybol késziilt
horizontalis metszetsorozatban. Az egyes gerincveloi idegekkel kapcsolatban allé Kisagyi
szemcsesejteket Kiilonbozo szinekkel jeloltiik. Zold: C2; piros: L8; kék: L9. A szamok a
metszetek pozicigjat jelzik a kisagy dorsoventralis iranya tengelye mentén egy 9 darabbol allo
metszetsorozatban. A metszetek vastagsaga 60 um. Mol: stratum moleculare; Gr: stratum

granulosum; LA: lobus auricularis. Lépték: 500 pm.
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5. 2. A nucleus nervi hypoglossi utolsé rendi premotor

interneuronjainak szervezodése

5. 2. 1. A nyelv protraktor izmaival kapcsolatban all6 utolsé rendi

premotor interneuronok vizsgalata

5. 2. 1. 1. Az utolso6 rendii premotor interneuronok eloszlasa az agytorzs teriiletén

A Kemali és Braitenberg (1969) koordinatai alapjan torténé BDA injekcidt kdvetden a
szurassal azonos oldalon egy jol koriilhatarolhatd, kb. 200 pm atméréji jelolt teriilet jelent
meg az agytorzs dorsomedialis részében, az obexhez kozel (28. B. abra). Ez a teriilet a
hypoglossus mag dorsomedialis subnucleusdnak caudalis része, mely elsGsorban a nyelv
protraktor izmait (m. geniohyoideus, a m. genioglossus) beidegzé motoneuronokat
tartalmazza, valamint néhdnyat a belsé nyelvizmokat elldté motoneuronok koziil (Matesz
és mtsai., 1999; Birinyi és mtsai., 2004). Az injektdlds eredményeként jol lathatok a
retrogrdd jelolddott interneuronok, melyek a szurds szintjétdl rostralisan 1200 pm, mig
caudalisan 500 um tdvolsdgig voltak megtaldlhatdk, tilnyomod tobbségben az ipsilateralis
oldalon, de kontralateralisan is nagy szamban fordultak el6 (28. A, C; 29. abra).

A békak agyabol késziilt keresztmetszeteken jol kovethetdé a BDA dltal retrograd
jelolodott interneuronok eloszldsa az agytorzs kiilonbozo szintjeiben. Az agytorzs caudalis
részében a jelolt sejtek tobbsége a nyultveld zart részében, elsdsorban az azonos oldali
sziirkedllomdnyban helyezkedett el. Rostralis irdnyban haladva az interneuronokat a IX.
agyideg szintjéig tudtuk nyomon kovetni, ahol els6sorban a rhombencephalon formatio
reticularisdnak (FR) kis sejtes részére lokalizalodtak. Ezen beliil tobbségiik a zona
reticularis medialis teriiletén taldlhaté nucleus reticularis mediusban helyezkedett el.
Kisebb szdmban megtaldlhaték voltak a zona reticularis mediaban a nucleus raphe
teriiletén, a zona reticularis medialisban talalhato nucleus reticularis inferiorban, valamint a
zona reticularis lateralisban mindkét oldalon. A hypoglossus magtdl rostralisan
elhelyezkedd jelolt sejtcsoport homoldg az emldsokben leirt nucleus prepositus
hypoglossival (Gonzélez és mtsai., 1984). A nucleus tractus solitarii, a vestibularis magok,
a nucleus tractus spinalis nervi trigemini, valamint a hitsé kotegi magok kis szdmban

szintén tartalmaztak retrograd jelolodott sejteket (28. A, B, C. abra).
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28. abra: A nyelv protraktor izmaival kapcsolatban allo retrograd jelolodott utolsé rendii
premotor interneuronok eloszlasi mintazata az agytorzs kiillonb6zé szintjeiben a hypoglossus
mag dorsomedialis subnucleusanak caudalis részébe torténé BDA injekciot kovetéen. A
coronalis metszeteken lathato az injektalas szintje (B), valamint a téle legrostralisabban (A)
és legcaudalisabban (C) jelolédott utolsé rendii premotor interneuronok eloszlasa. HM: hatsé
kotegi magok; NVD: nucleus vestibularis descendens; NVM: nucleus vestibularis medialis;
NA: nucleus ambiguus; nspV: nucleus tractus spinalis nervi trigemini; nTS: nucleus tractus
solitarii; PHy: nucleus prepositus hypoglossi; Ra: nucleus raphe; Ri: nucleus reticularis

inferior; Rm: nucleus reticularis medius; XII: nucleus nervi hypoglossi. Lépték: 100 pm.

29. abra: Az agytorzsbol késziilt keresztmetszetek neurolucida rekonstrukcioja a hypoglossus
mag dorsomedialis subnucleusanak caudalis részébe torténé BDA injekciot kovetéen. A
pontok a nyelv protraktor izmaival kapcsolatban allé retrograd jelolodott utolsé rendii
premotor interneuronokat jelolik. A csillag a BDA injekcio oldalat, a nyil az injektalas

szintjét mutatja. D: dorsalis; M: medialis; R: rostralis. Lépték: 100 pm.
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5. 2. 1. 2. Az utolsé rendii premotor interneuronok morfolégiai tulajdonsagai

Az agytorzs kiilonboz6é teriiletein  taldlhato, BDA-val retrograd jel6lodott
interneuronok morfolégiai jegyei meglehetdsen valtozatosak voltak, de altalanossagban
elmondhatjuk, hogy keresztmetszetben ovalis vagy kerek sejttesttel rendelkeztek, és csak
néhanyuk mutatott piramis alakot. Az interneuronok sejttestének atméréje 10-12 pm kozott
véltozott. A jelolt sejtek, melyek a motoneuronok sejttestével és proximalis dendritjeivel
allnak kapcsolatban 2 - 4 torzsdendritet adtak. A teljes dendritfa kiterjedése a sejttesttol

szamitva elérte a 120 um hosszisagot (30. abra).

A
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30. abra: A nyelv protraktor izmait beidegzé motoneuronokkal kapcsolatban allé retrograd
jelolédott utolso rendii premotor interneuronok. A neuronok a formatio reticularis (A, B), a
nucleus tractus spinalis nervi trigemini (C), a hatso kotegi magok (D), valamint a nucleus

vestibularis medialis teriiletérél (E) szarmaznak. D: dorsalis; M: medialis. Lépték: 50 pm.

A dendritfa eldgaz6ddsi mintdzata alapjan a jelolt neuronokat két nagy csoportra
osztottuk. Az elsé csoportba tartozd sejtek gazdagon eldgazé dendritfaval rendelkeztek,
mely egy kor vagy ovdlis alakd teriiletet fedett le az agytdrzsben. Ezek a neuronok
kizarélag a formatio reticularis teriiletén voltak jelen (30. A, B. abra). A sejtek masik
csoportjara jellemzd volt, hogy a torzsdendritek minddssze egyszer vagy kétszer dgaztak
el, és hosszu teminalis szegmentummal rendelkeztek. Ebben az esetben a dendritfa
kiterjedése csak viszonylag kis teriiletet fedett le. Ide tartozott a neuronok tobbsége,

melyek elhelyezkedésiik tekintetében nem mutattak preferenciat (30. C, D, E. abra).

5. 2. 2. A nyelv retraktor izmaival kapcsolatban all6 utols6 rendii

premotor interneuronok vizsgalata

5. 2. 2. 1. Az utols6 rendii premotor interneuronok eloszlasa az agytorzs és a

gerincvelod teriiletén

A Kemali és Braitenberg (1969) altal meghatirozott koordinitdk alapjin BDA-t
injektaltunk a hypoglossus mag ventrolateralis subnucleusidnak caudalis részébe, mely
elsésorban a nyelv visszahizdséért felelds retraktor izmok koziil a m. sternohyoideust
beidegz6 motoneuronokat tartalmazza (Matesz €s mtsai., 1999). Hasonldéan a protraktor

izmokkal kapcsolatban 4ll6 utolsé rendli premotor interneuronok vizsgdlata sordn
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tapasztaltakhoz, az injekcio helyén ebben az esetben is egy jol koriilhatarolhatd, kb. 200
um atmérdji jelolt teriiletet figyeltiink meg (31. B. dbra). Az injektalds eredményeként
szintén jol lathaték voltak a retrograd jelolodott interneuronok, melyeket az injekcio
szintjétol rostralisan 420 um, mig caudalisan 180 um tavolsagig tudtuk kovetni. A jelolt
sejtek tdlnyomo tobbségben az ipsilateralis oldalon, minimalis szimban kontralateralisan
fordultak el6 (31. A, C; 32. abra).

31. abra: A nyelv retraktor izmaival kapcsolatban allé retrograd jelolodott utolsé rendii
premotor interneuronok eloszlasi mintazata az agytorzs és a gerincvel6 kiilonboz6 szintjeiben
a hypoglossus mag ventrolateralis subnucleusanak caudalis részébe torténé BDA injekciét
kovetden. A Kkeresztmetszeteken lathaté az injektalas szintje (B), valamint a téle
legrostralisan (A) és legcaudalisan (C) jelolodott utolséo rendii premotor interneuronok
eloszlasa. C: canalis centralis; NM: nucleus marginalis (Hoffmann mag); CD: cornu dorsale.

Lépték: 100 pm.

Az agytorzsbol és a gerincveld cervicalis szakaszdbol késziilt keresztmetszeteken jol
kovethetd a BDA éltal retrograd jelolédott interneuronok eloszlasi mintdzata. Az
injekciotol rostralisan a neuronok legnagyobb része az intermedier sziirkedlloméanyban, az
injektalds szintjében a nucleus tractus spinalis nervi trigemini teriiletén, mig caudalisan a
cervicalis gerincvel6 hatsé szarvdban jelentek meg, elsdsorban ipsilateralisan. A kisszamd,

kontralateralisan  taldlhaté, retrogrdd  jel6l6dott  interneuron az  intermedier
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sziirkedllomdnyban volt megtaldlhat6. Néhdny nagyobb méretii sejt jelolodott
ipsilateralisan, az oldals6 koteg ventralis részében, melyek elhelyezkedésiik alapjan
megfelelnek a tobb dllatfajban leirt nucleus marginalisnak, vagy Hoffmann magnak

(Anderson és mtsai., 1964; Jansen és Loewy, 1997) (31. A, B, C. abra).

32. abra: Az agytorzsbdl és a gerincveld cervicalis szakaszabol késziilt keresztmetszetek
neurolucida rekonstrukcidoja a hypoglossus mag ventrolateralis subnucleusanak caudalis
részébe torténé BDA injekciot kovetoen. A pontok a nyelv retraktor izmaival kapcsolatban
allé retrograd jelolodott utolsé rendii premotor interneuronokat jelolik. A csillag a BDA
injekcioé oldalat, a nyil az injektalas szintjét mutatja. D: dorsalis; M: medialis; R: rostralis.

Lépték: 100 um.

5. 2.2.2. Az utolso6 rendii premotor interneuronok morfologiai tulajdonsagai

A hypoglossus mag ventrolateralis subnucleusa feldl BDA-val retrogrdd jel6l6dott
interneuronok morfoldgiai vizsgalata sordn azt tapasztaltuk, hogy a sejtek tilnyomé
tobbsége keresztmetszetben ovdlis sejttesttel rendelkezett, melyek nagy része egy vagy
maximum két torzsdendritet adott. Ezek a sejtek elhelyezkedésiik tekintetében nem
mutattak preferenciat (33. A. dbra). Az ovilis sejttesttel rendelkez6 interneuronok kisebb
hanyada, melyek a nucleus tractus spinalis nervi trigemini teriiletén, valamint az
intermedier sziirkedllomanyban jelentek meg, harom vagy négy torzsdendritet adtak (33.
B. abra). Az interneuronok sejttestének morfologidja alapjan egy madsik csoportot is

elkiilonitettiink, melybe az igen kis szamban megjelené piramis alaku testtel rendelkezd
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neuronok tartoztak. Ezek a sejtek dltaldban hiarom torzsdendritet adtak, és kizardlag a
nucleus tractus spinalis nervi trigemini teriiletén voltak megtaldlhatok (33. C. abra).
Altaldnossagban elmondhatjuk, hogy a jelolt sejtek sejttestének atméréje 10-12 um kozott
valtozott. Kiilon figyelmet érdemel, hogy a hypoglossus mag ventrolateralis subnucleusa
feldl a nagyméretli, elongdlt sejttesttel rendelkezd nucleus marginalis sejtjei is

megjelolddtek (33. D. dbra).
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33. abra: A nyelv retraktor izmait beidegzé motoneuronokkal kapcsolatban allé retrograd
jelolodott utolso rendii premotor interneuronok. A neuronok a nucleus tractus spinalis nervi
trigemini (A, C), az intermedier sziirkeillomany (B), valamint nucleus marginalis (D)

teriiletérol szarmaznak. D: dorsalis; M: medialis. Lépték: 50 pm.
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6. Megbeszélés

Munkdnk sordn a békak zsdkmanyszerzd és taplalkozasi magatartdsdnak szabalyozasat
végz0 szenzorimotoros rendszer két, kulcsfontossdgii szerepet betoltd elemének
vizsgdlatdval foglalkoztunk, neuronalis jellési technikdk alkalmazdsdval. Tanulméanyoztuk
az egyes vestibularis receptor szervekbdl, valamint a végtagokban taldlhaté
proprioceptorok feldl érkezd primer afferens rostok kisagyi dye-coupled kapcsolatait,
valamint megvizsgéltuk a nyelv protraktor és retraktor izmaival kapcsolatban 4ll6 utolsé

rend{l premotor interneuronok eloszlasat és morfoldgiai tulajdonsagait.

6. 1. A vestibularis afferens rostok és a gerincveloi hatsé kotegi

rostok kisagyi dye-coupled kapcsolatai

6. 1. 1. A dye-coupled neuronalis jelolési modszer

Alacsony molekulasilyd neuronalis jeloléanyag, a neurobiotin (Vector, 286 Da)
alkalmazdsédval jeloltiik meg a kiilonbdzd vestibularis receptor szervekbdl, valamint a
végtagok proprioceptoraibdl szdrmazo primer afferens rostokat. Az alkalmazott
jeloléanyag axonalis transzport révén a primer afferensek rosttermindlisaiba szallitodik,
majd alacsony molekulastilydnak koszonhetden a gap junctionokon keresztiil bejut a
szemcsesejtekbe. Ez a neuronalis jelolési mddszer tehat alkalmas a primer afferens rostok,
azok termindlisainak, valamint a veliikk gap junctionokon keresztiil kapcsolatban &ll6
szekunder neuronok megjelolésére, ezéltal a gap junctionokat dye-coupled kapcsolatoknak
(,,festék-kapcsolt 6sszekottetetések™), a szekunder neuronokat pedig dye-coupled sejteknek
nevezziik (Lin és Faber, 1988; Pereda és mtsai., 1995; Velazquez és Carlen, 2000; Birinyi
és mtsai., 2001; Bacskai és Matesz, 2002; Coleman és Sengelaub, 2002). A mddszer
specificitdsat el6z6 munkdnk sordn glycyrrhetin sav (GRA) alkalmazdsival teszteltiik,
melyet az elektromos kapcsolatok gatloszerének tekintenek (Goldberg és mtsai., 1996). A
blokkol6 anyagnak a kisagyba torténd injektdldsat, illetve a primer afferensek géatlészerrel

torténd kozvetlen kezelését kovetden a rostok altal felvett neurobiotin nem jutott at a
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blokkolt elektromos kapcsolatokon, igy a primer afferensek jeldlése nem eredményezte a

kisagyi szemcsesejtek jelolodését (Bacskai és Matesz, 2002).

6. 1. 2. A primer afferens rostokkal kapcsolatban allé kisagyi dye-coupled

szemcsesejtek eloszlasi mintazata

Munkéank soran jelentds mértékti atfedést talaltunk az egyes félkoros ivjaratok és
otolith szervek kisagyi célteriilete kozott (34. A, B. abra). Elozetesen hasonld jelenséget
tapasztaltunk a vestibularis magkomplex teriiletén a kiilonb6z6 vestibularis receptor
szervekkel kapcsolatban 4ll6 dye-coupled szekunder vestibularis neuronok 4ltal elfoglalt
teriiletek esetében is (Birinyi €s mtsai., 2001), melyet elektrofizioldgiai vizsgalatok is
bizonyitottak (Straka és mtsai., 2000). Szamos fizioldgiai és morfoldgiai tanulmany leirta,
hogy a kiilonbdzd vestibularis receptor szervek végzddési teriiletei a kdzponti idegrendszer
jelentés részében nagymértékii atfedést mutatnak békdkban (Matesz, 1979; Suarez és
mtsai., 1985; Birinyi és mtsai., 2001), galambokban (Dickman és Fang, 1996), valamint
emlds fajokban (Carleton és Carpenter, 1984; Burian és mtsai., 1990; Siegborn és mtsai.,
1991). Elektrofizioldgiai vizsgilatok sordn a jol elkiiloniilt szomatotépids organizacid
hidnyéat figyelték meg a kisagy teriiletén az egyes otolith szervek, valamint félkoros
fvjaratok szeparalt ingerlését kovetden (Llinds, 1976). Jelen munkank tehat az eldzetes
elektrofizioldgiai tanulmédnyokat aldtdmasztva megerdsiti azt az elképzelést, mely szerint
az egyéb szenzoros rendszerek kozponti idegrendszeri kapcsolataival ellentétben a
kiilonbozd vestibularis receptor szervekbdl szdrmazd primer afferens rostok végzodési
teriiletei kozott nem huzhato éles hatar, azok kozott jelentds atfedés figyelheté meg. Fontos
megemliteniink, hogy a szomatotdpids elrendez6désnek a szenzoros folyamatok soran
betoltott funkciondlis jelentdsége erdsen vitatott és nem tisztazott teljes mértékben. Egyes
kutatok véleménye szerint a neuronoknak az embriondlis fejlodés soran létrejott specidlis
szervezOdése nagymértékben fokozza a szenzoros folyamatok hatékonysdgit, hiszen a
megfeleld idegsejtek kozotti dllandé kommunikacié lehetdsége az adott neuroncsoport
gyors aktivacidjat biztositja. Mdsok azt feltételezik, hogy a szomatotdpids organizacid
alapjdn torténd vizsgdlatok esetleg félrevezetdk lehetnek a kiilonb6zd neurondlis
folyamatok alapjainak megértésében (Kaas, 1997; Weinberg, 1997).

Kisérleteink sordn a kiilonbzd vestibularis receptor szervek kisagyi célteriilete kozott

az atfedés mértéke eltéronek bizonyult mediolateralis, rostrocaudalis, valamint
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dorsoventralis irdnyban. A félkoros ivjaratok vizsgalata sordn azt tapasztaltuk, hogy az
eliils6 és hats6 félkoros ivjarat feldl jelolodott szemcsesejtek legnagyobb szdmban az
ipsilateralis lobus auricularisban jelentek meg, és kisebb szamban terjedtek be a corpus
cerebelli teriiletére. Ezzel ellentétben a horizontalis félkorods ivjarattal kapcsolatban allé
dye-coupled sejtek kizdrdlag az auricularis lebeny lateralis részében voltak jelen. A
horizontalis félkoros ivjarat kisagyi célteriilete mutatott legkisebb kiterjedést mindhdrom
vizsgdlt irdnyban, mig a verticalis (eliils6 és hatsd) félkoros ivjaratokkal kapesolatban 4ll6
teriiletek joval nagyobbnak bizonyultak. A tapasztalt kiilonbség magyardzhat6 azzal, hogy
a horizontalis és verticalis félkords {vjaratok szerepe eltér a kiilonbdzd szenzorimotoros
folyamatok sordn, melyek koziil kiemelhetjiik a vestibuloocularis és vestibulospinalis
reflexeket (Rohregger és Dieringer, 2002; Straka és Dieringer, 2004). Bizonyitott, hogy a
vestibuloocularis reflex sordn a kiilonb6z0 kiilsd szemmozgatd izmok aktivacidjaban eltérd
aranyban vesznek részt az egyes félkoros ivjaratokbdl szarmazé bementek (Rohregger és
Dieringer, 2002).

A verticalis félkoros {vjaratok esetében tapasztaltakhoz hasonléan az otolith szervek
feldl jelolodott szemcsesejtek mind az ipsilateralis lobus auricularis, mind pedig a corpus
cerebelli teriiletén megjelentek. A sacculus és a lagena dye-coupled neuronjai a kisagy
rostralis részében helyezkedtek el, csak kismértékii atfedést mutatva az utriculus jéval
caudalisabban elhelyezkedd kisagyi célteriiletével. A dye-coupled szemcsesejtek itt
tapasztalt eloszldsi mintdzata valdszinlileg az egyes otolith szervek funkciondlis
kiilonbségén alapul. Bizonyitott, hogy az utriculus a torzsfejlddés sordn megOrizte
egyenstlyérzé funkcidjat, igy primer afferens rostjai mind békédkban, mind emldsokben
elsésorban a vestibularis magok teriiletén végzOdnek, és nem projicidlnak a halld
kozpontokba (Blanks és Precht, 1976; Matesz, 1979; Lewis és Narins, 1999; Birinyi és
mtsai., 2001; Straka és mtsai., 2002), tovabb4 ez az egyetlen otolith szerv, mely képes a
vestibuloocularis reflex kivéltdsara (Rohregger és Dieringer, 2002). Az utriculussal
szemben a sacculus és a lagena szdmos taxonban, igy békdkban is kettds szereppel
rendelkezik, vagyis mind hall, mind pedig vestibularis receptor szervként funkcional
(Aschroft és Hallpike, 1934; Caston és mtsai., 1977; Cortopassi és Lewis, 1996, 1998;
Lewis és Narins, 1999; Straka és mtsai., 2002). A kettds funkcié ellenére békakban a
sacculus elsdsorban a hallasérzékelésben jatszik szerepet, igy a vestibularis magkomplexen
kiviil nagyszamu afferens rostot kiild a nucleus saccularishoz, mely emldsokben
valészinlileg megfelel a nucleus cochlearis ventralisnak. Az egyenstlyérzékelésben

betoltott mérsékelt szerepét az is aldtdmasztja, hogy a vele kapcsolatban &ll6 primer
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afferens rostok a szekunder vestibularis neuronokon nem mutatnak konvergenciat a
félkoros {vjaratokbdl szarmazokkal, valamint nem vesz részt a vestibuloocularis, a
maculoocularis és a testtartasi reflexek kialakitasdban sem (Straka és mtsai., 2002). Ezzel
szemben a lagena esetében az egyensulyérzékelés dominancidjat figyelték meg, mely
ennek megfelelden elsdsorban a vestibularis magokkal 1étesit kapcsolatot, és részt vesz a
testtartasi reflexek kialakitdsaban is (Matesz, 1979, 1988; Birinyi €s mtsai., 2001; Straka és
mtsai., 2002). A két receptor szerv kettOs szerepét az is aldtdmasztja, hogy az utriculussal
ellentétben primer afferens rostokat kiildenek az oliva superiorba, mely békdkban az
utéagy hallokdzpontjanak tekinthetd (Matesz, 1979). A hdartyds labirintusban taldlhaté
receptor szervek az evolicid sordn jelentOs véltozadsokon mentek keresztiil, igy az azonos
névvel illetett receptorok a kiilonbozd taxonokban nem feltétleniil rendelkeznek azonos
funkciéval. Igy példdul a sacculus, amely a torzsfejlédés alacsonyabb szintjein a
hallasérzékelésben jatszott kiemelkedd szerepet, emldsokben mar csaknem tisztan
egyenstlyérzékel szervként van jelen (Cortopassi €s Lewis, 1998; Straka és mtsai., 2002).
A békakban taldlhaté sacculus és lagena, melyek kettdés szereppel birnak evolicios
atmenetnek tekinthetok a belso fiil két alapvetdé funkcidji receptor tipusa kozott
(Cortopassi és Lewis, 1998).

Fontos kihangsilyoznunk, hogy az dltalunk végzett kisérletek nem adnak teljes korli
lefrdst a vestibularis receptorok szomatotdpids lokalizacidjat illetéen. Elektrofizioldgiai
adatok szerint az egyes receptor szervek periféridjan és centrdlis részén a szorsejtek
kiilonbozo fizioldgiai tulajdonsdgokkal rendelkeznek, valamint a veliik kapcsolatban 4ll6
rostok atmérdjében is eltéréseket tapasztaltak (Straka és mtsai., 2000). Ezek az eredmények
utalhatnak arra, hogy az egyes receptor szervek kiilonbozd teriileteirdl szarmazo afferens
rostok esetleg eltérd preferencidt mutatnak kisagyi célteriiletiiket, illetve szekunder
neuronokon torténd konvergencidjukat illetden (Highstein és mtsai., 1987; Baird és mtsai.,
1988; Straka és mtsai., 2000; Straka és Dieringer, 2004). Sajnos az altalunk alkalmazott
kisérleti moédszer ilyen részletekbe mend vizsgélatokhoz nem megfeleld, igy a fent emlitett
elektrofizioldgiai adatok aldtdmasztasara sem alkalmas.

Eredményeink alapjan kérdésként meriilhet fel benniink, hogy a félkords ivjaratokbdl,
otolith szervekb6l, valamint szomatoszenzoros receptorokbdl szarmazé afferensek
konvergencidjanak kovetkeztében a szemcsesejtek sokrétii informdaciét tartalmazéd
bemenetet kapnak-e, vagy esetiikben az ,,egy receptor — egy neuron elv” érvényesiil. A
vestibularis bementek nagyfoku konvergencidjat mutattak ki béka Purkinje-sejteken, amely

azt sugallja, hogy a kisagy kozponti szerepet tolt be a kiilonbdzd vestibularis receptor
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szervekbol szarmaz6 informacidk integraciéjaban (Llinds és mtsai., 1971; Blanks és mtsai.,
1975 a, b). Eml6sokben hasonlé eredményeket kaptak a vestibularis magok teriiletén
torténd vizsgalatok sordn (Baker és mtsai., 1984; Bush és mtsai., 1993). Az itt taldlhat
szekunder vestibularis neuronokon torténé konvergencia kiemelkedd jelentOséggel bir,
hiszen ezen sejtek egy része premotor neuronként miikodik, melyek beidegzik az
extraocularis és gerincveldi motoneuronokat, igy az altaluk integralt bemenetek inicidljak a
vestibuloocularis és vestibulospinalis reflexeket (Straka és mtsai., 2000). Azonban mind
eml6sokon, mind alacsonyabb rendii fajokon végzett elektrofizioldgiai tanulményok
leirtdk, hogy a vestibularis magokban a szekunder vestibularis neuronok kb. 90 %-a
kizardlag egyetlen félkords ivjarattdl kap monoszinaptikus serkentd bemenetet, és csak a
maradék 10 % 4&ll kapcsolatban két vagy tobb félkoros ivjarattal (Wilson és Felpel, 1972;
Kasahara és Uchino, 1974; Straka és mtsai., 1997). Az utébbi adatok sokkal inkdbb az
,»egy receptor — egy neuron” elv meglétét sugalljak.

A gerincveldi hatso kotegi rostok feldl jelolodott szemcsesejtek a vestibularis receptor
szervek vizsgdlata soran tapasztaltakkal szemben els6sorban a corpus cerebelli teriiletén
jelentek meg és lateral felé csak kismértékben terjedtek be a lobus auricularis teriiletére
(35. A, B. abra). A cervicalis és lumbalis gerincvel6i idegekkel kapcsolatban all6 dye-
coupled neuronok szinte teljes rostrocaudalis irdnyd elkiiloniilését tapasztaltuk, mig
mediolateralis és dorsoventralis irdnyban a kisagyi célteriiletek nagyfokd éatfedése volt
megfigyelhetd. Az eliils6 és hatsé végtagokkal kapcsolatban 4ll6 gerincvel6i hatso kotegi
rostok kisagyi célteriiletének jelentds mértékii atfedését tdmasztja ald szdmos eldzetes
morfoldgiai és fizioldgiai adat is. Munkacsoportunk kordbbi kisérletei sordn az eliils6 és
hats6 végtagokat beidegzd gerincveldi hatsé kotegi rostok kobalttal torténd szelektiv
jelolését kovetden a brachialis és lumbalis gerincveldi szegmentumokkal kapcsolatban 4116
kisagyi teriiletek teljes atfedését tapasztaltdk mind mediolateralis, mind dorsoventralis
irdnyban (Szekely és mtsai., 1980). Elektrofizioldgiai tanulmanyok sordn sem tapasztaltak
szomatotOpids lokalizdciot a kisagyba érkezd eliilso, illetve hédtsé végtagbdl szdrmazd
szomatoszenzoros impulzusok vizsgidlata sordn (Nacimiento, 1969; Rushmer és
Woodward, 1971; Dieringer, 1974; Amat és mtsai., 1984).

A vestibularis receptor szervek, valamint a gerincvel6i hatsé kotegi rostok kisagyi
célteriiletének 6sszehasonlitdsa soran mindharom vizsgalt irdnyban tapasztaltunk bizonyos
foka atfedést (34. A, B; 35. A, B. abra). Ez a részleges atfedés aldtamasztja
munkacsoportunk azon eldzetes elméleteit, melyek szerint békdkban a vestibularis rendszer

jelentdés szdmi projekciot ad a kozponti idegrendszer azon teriileteire, melyek
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proprioceptiv informdciét is fogadnak, vagyis feltételezhetjiik az eltéré eredetii szenzoros
informéciok konvergencidjat, mely elengedhetetleniil sziikséges a kiilonb6z0 magatartasi

reakciok megfeleld koordindcidja sordn (Matesz és mtsai., 2002).

Eliils6 félkoros ivjarat 1620 pm
Hatso félkoros ivjarat 1610 m
Horizontalis félkords ivjarat 696 um
Sacculus ' 1589 pm
Utriculus 1805 pm
Lagena 1398 pm

B

34. abra: A vestibularis receptor szervek feldl jelolodott kisagyi dye-coupled szemcsesejtek
mediolateralis iranyu Kkiterjedése a kisagy coronalis (A) és horizontalis (B) metszetében. Mol:

stratum moleculare; Gr: stratum granulosum; L A: lobus auricularis; CC: corpus cerebelli.
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C2
L8
L9

35. abra: A C2, L8 és L9 gerincveldi idegek felél jelolodott Kisagyi dye-coupled szemcsesejtek
mediolateralis iranyu Kkiterjedése a kisagy coronalis (A) és horizontalis (B) metszetében. Mol:

stratum moleculare; Gr: stratum granulosum; LA: lobus auricularis; CC: corpus cerebelli.

6. 1. 3. Az elektromos transzmissziéo szerepe a mozgaskoordinaciot

szabalyozo szenzorimotoros rendszer miikodésében

Elektrofiziologiai vizsgélatok alapjan feltételezik, hogy a primer afferensek és
szekunder neuronjaik kozotti elektromos Osszekottetések funkciondlis jelentdségét az adja,
hogy elOsegitik az adott neuronnal kapcsolatban 4ll6 inaktiv afferensek aktivacidjat. A
folyamat lehetséges mechanizmusat mutatja be a 36. abra. Lathatd, amint harom primer
afferens rost szinaptikus kapcsolatot 1étesit a szekunder neuron dendritjével. Az elsé két
aktiv afferens rost impulzusa a sejt dendritjén keresztiil raterjed a harmadik preszinaptikus
afferensre, melynek eredményeként az addig inaktiv rost aktivdlédik. Ez a folyamat tehat
szinkronizdcioként szolgdlhat az afferens impulzusaktivitisban, illetve felerdsithei a sejt
szinaptikus aktivaciéjat az aktiv rostok szdmdnak novelésén keresztiil. Ez azt sugallja,

hogy az elektromos kapcsolatok jelentds szerepet jatszhatnak az dllatok azon viselkedési
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mechanizmusaiban, melyekben a gyors €s koordinalt védlaszok esszencidlisak az éallat

tulélése szempontjabdl (Pereda és mtsai., 1995).

preszinaptikus afferens terminalisok

aktiv aktiv inaktiv

posztszinaptikus neuron

36. abra: Az elektromos transzmisszié szerepe a mozgaskoordinacioban (Pereda és mtsai.

(1995) utan modositva).

A fizioldgiai kisérleteket morfoldgiai vizsgdlatokkal is aldtdmasztottdk, melyek sordn
alacsony molekulasilyd jeloléanyagok (Neurobiotin, illetve Lucifer yellow)
posztszinaptikus sejtbe torténd injektalasat kovetden jelolodést figyeltek meg a
preszinaptikus afferensek termindlisaiban, bizonyitva ezzel, hogy a gap junctionok
nemcsak gyors anterogrdd szinaptikus transzmissziét biztositanak, hanem retrograd
intercellularis kommunikaciét is lehetévé tesznek (Pereda és mtsai., 1995).

Ahogyan azt mar el6zetesen is emlitettiik, a dye-coupled kapcsolatoknak, mint a gyors
és koordindlt mozgéasok elengedhetetlen feltételeinek, jelentds szerepet tulajdonitanak
alacsonyabb rendiiek kozponti idegrendszerének szdmos teriiletén, hiszen annak
kovetkeztében, hogy elOsegitik a gyors intercellularis kommunikicidt, egy adott
neuroncsoport szinkronizalt aktivitdsat biztosithatjdk (E1 Manira és mtsai., 1993; Pereda és
mtsai., 1995; Coleman és Sengelaub, 2002). Ezen teriiletek koziil kiemelhetjiik a retina
horizontalis sejtjeit, vagy csontos halakban az oculomotorius mag motoneuronjait.
Korédbbi, békdkon végzett vizsgilatok sordn azt tapasztaltidk, hogy a vestibularis ideg
ingerlése meglehetdsen rovid latenciaidejii valaszt eredményezett a gerincveld lumbalis
szegmentumaban (Magherini és mtsai., 1974). Mivel a primer vestibularis afferens rostok

nem létesitenek kozvetlen Osszekottetést a gerincvel6i motoneuronokkal, feltételezték az
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elektromos transzmisszio jelenlétét a vestibularis magok szintjében, mely biztositja a sejtek
kozott a szenzoros informacid gyors tovabbitasat. Ezt a feltevést késobbi tanulmanyok is
igazoltdk, bebizonyitva a dye-coupled kapcsolatok meglétét a primer vestibularis afferens
rostok és a szekunder vestibularis neuronok ko6zott (Dieringer, 1995; Straka és mitsai.,
1997; Birinyi és mtsai., 2001). Jelen munkédnkban a kisagyi szemcsesejtek és a primer
afferens rostok kozott leirt dye-coupled kapcsolat tovabbi bizonyitékot nyujt az elektromos
transzmisszionak a békdk szenzorimotoros rendszerében Dbetoltott kiemelkedd
jelentdségére (Precht és Llinds, 1969; Freeman és Nicholson, 1975; Llinds, 1976; Matesz,
1979; Straka és Dieringer, 1992).

A 37. abra a vestibulocerebellospinalis neuronhdlézat lehetséges miikodési elvét
mutatja be a gap junction tipusu kapcsolatokra fokuszalva. A test elmozduldsa soran mind
a hartyds labirintusban taldlhat6 vestibularis receptorok, mind a végtagok izmaiban
talalhat6 proprioceptorok aktivalédnak. A labirintusbdl szarmazé primer afferens rostok
kémiai és elektromos szinapszisokon keresztiil teremtenek kapcsolatot szekunder
vestibularis neuronjaikkal. A gap junctionokon keresztiil a szomszédos, addig inaktiv
rostterminalisok  depolarizalédhatnak, novelve ezzel a vestibularis bemenetek
hatékonysdgit, aminek kovetkeztében egyre tobb szekunder vestibularis neuronok
aktivalodik. A szekunder vestibularis neuronok a tractus vestibulospinalison keresztiil
kozvetleniil, vagy interneuronok kozbeiktatdsdval kémiai szinapszisokon keresztiil gatlo,
illetve serkentd parancsot kiildenek a gerincveldi motoneuronoknak. A kémiai és
elektromos ingeriiletitvitel kombindl6dédsa egy olyan mechanizmust eredményezhet, amely
a motoneuronok szekvencidlis aktivicidjat eredményezheti. Abban az esetben azonban, ha
a test elmozduldsa nagyon gyors, az ingeriilet terjedése a vestibularis receptorokbdl a
gerincveldi motoneuronokhoz é€s onnan az izmokhoz relative lassii ahhoz, hogy a test
egyenstlyi helyzetének megtartisa érdekében a kompenzatérikus izomosszehizddas
idében megtorténjen. A megfeleld izomkontrakcié eléréséhez a mi modelliink szerint egy
kiegészitd vagy rasegitd mechanizmus 4ll rendelkezésre a vestibularis receptor szervekbdl,
valamint a proprioceptorokbdl szdrmazd primer afferens rostok és a kisagyi szemcsesejtek
kozott 16vo dye-coupled kapcesolatok révén. Ezek az elektromos kapcsolatok felerdsithetik
és szinkronizdlhatjdk az afferens szignalt, é€s a szemcsesejtek axonjain keresztiil
nagyszamu kisagyi Purkinje-sejt gyors aktivacigjat teszik lehetové. A Purkinje-sejtek gatld
mukodése kozvetlenill, vagy a kisagyi magokon keresztiill befolydsolja a szekunder
vestibularis neuronok tiizelési mintizatat, ezaltal novelve vagy csokkentve a gerincveldi

motoneuronok aktivitasat.
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1zmok

37. abra: A vestibulocerebellospinalis neuronhalézat modellje. L: a hartyas labirintus

vestibularis receptorai; P: az izmok proprioceptorai; 1: ganglion vestibulare; 2: ganglion
HHI

spinale; +: serkentés; -: gatlas; @: kevert tipusi szinapszis; : tisztan kémiai

szinapszis; 2" VN: szekunder vestibularis neuronok; SpMN: spinalis motoneuronok; IN:

interneuronok; Gr: kisagyi szemcsesejtek; PS: Purkinje-sejt; De: a Purkinje-sejt dendritje;

Cn: kisagyi magok; Izmok: a végtagok izmai.
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6. 2. A nyelv protraktor és retraktor izmaival kapcsolatban all6
utols6 rendii premotor interneuronok szervezédésének vizsga-

lata

6. 2. 1. BDA alkalmazasaval torténo retrograd neuronalis jelolési

modszer

Bizonyitott, hogy a BDA, mely mind retrogrdd, mind anterogrid mddon
transzportalodik, képes bejutni a neuronok axontermindlisaiba, dendritjeibe, valamint a
sejttestekbe (Veenman €s mtsai., 1992; Rajakumar és mtsai., 1993). Egy adott neuronalis
jeloléanyag alkalmazdsa esetén bizonytalansigok meriilhetnek fel a médszer specificitdsat
illetéen. Az egyik lehetséges oka a nem specifikus jelolédéseknek, hogy kiilonbozo eredetii
rostok haladhatnak 4t az injektdlds helyén, melyek szintén felvehetik az alkalmazott
jeloléanyagot (Veenman és mtsai., 1992; Rajakumar és mtsai., 1993; Dolleman-Van der
Weel és mtsai.,, 1994; Sidibé és Smith, 1996). Azonban ezt a feltételezést szamos
tanulmany megcéfolta, melyek szerint BDA felvételére és tovabbitasdra kizardlag a sériilt
rostok képesek, mig az intakt rostok 4ltal felvett jelol6anyag mennyisége elhanyagolgatd,
amennyiben azt iontoforézissel vittiikk be a vizsgalni kivént teriiletre (Veenman és mitsai.,
1992; Rajakumar és mitsai., 1993; Sidibé és Smith, 1996). Tovabba jelen esetben a
hypoglossus mag motoneuronjai k6zott nincsenek dthaladé rostok, igy azok nem specifikus
jelolodése is kizarhatd. Mivel a BDA injekcié a motoneuronok sejttestének, valamint
proximalis dendritjeinek teriiletére korlatozédott, nagyon valdsziniitlen, hogy a
hypoglossus maghoz kozel halad6 fasciculus longitudinalis medialis (FLM) rostjai
megjelolodtek volna. Ezt a feltételezést igazolja, hogy a FLM magjaban nem tapasztalnunk
jelolédést. Ehhez hasonléan a lemniscus medialis feltoltddése is valdszinlitlennek tiinik,
hiszen nem taldltunk a thalamus irdnyédba felszallé rostokat sem (Munoz és mtsai., 1995).
Felmeriilhet benniink, hogy a formatio reticularis teriiletén taldlhatd sejtek a
reticulospinalis palya eredésére szolgdlnak, és a hypoglossus magba benyilé dendritjeiken
keresztiil jelolddtek meg. Azonban ezt a lehetdséget is elvethetjiik, hiszen nem taldltunk
sem jelolt axonokat, sem rosttermindlisokat a gerincveld szintjében. Osszességében véve

tehat kijelenthetjiik, hogy a retrograd jel6l6dott neuronok nagy tobbsége, melyeket utolsé
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rendl permotor interneuronoknak tekintiink, kozvetlen szinaptikus kontaktusban van a

nyelvizmokat ellaté hypoglossus mag motoneuronjaival.

6. 2. 2. Az utols6 rendii premotor interneuronok szervezodése

Kisérleteink sordn azt tapasztaltuk, hogy a hypoglossus mag kiillonb5z0
subnucleusaival, ezéltal az ellentétes mukodést végzd nyelvizom csoportokkal
kapcsolatban 4ll6 premotor interneuronok lokalizicidja kiilonbozik egymastol.

A dorsomedialis subnucleus caudalis részébe adott BDA injekcidt kovetden
nagyszamu, retrograd jelolodott sejtet tudtunk azonositani az agytorzs kiillonbozo
szintjeiben, melyek a protraktor nyelvizmokat beidegzé motoneuronokkal kapcsolatban
all6 utols6 rendli premotor interneuronoknak tekinthetok. A sejtek az injektélas szintjétol
mind rostralisan, mind caudalisan megtaldlhatok voltak, féként ipsilateralisan, kisebb
részben kontralateralisan. Els6sorban a rhombencephalon formatio reticularisdnak kis
sejtes részére lokalizdlodtak, ezen beliil foként a zona reticularis medialis teriiletén
talalhat6 nucleus reticularis mediusban helyezkedtek el. Bizonyitott, hogy a tectobulbaris
és tectobulbospinalis leszallo palydkkal kapcsolatban all6 formatio reticularis jelentOs
mértékben részt vesz a nyultveldben és a gerincveldben taldlhaté motoros rendszerek
mukodésének koordinacidjaban (Grobstein és mtsai., 1983; Matsushima, 1989). Eldzetes
kisérleteink sordn a nucleus vestibularis lateralisba adott Phaseolus vulgaris
leucoagglutinin (PHA-L) injekcié utdn nagyszdmu rosttermindlist taldltunk a jelen
munkdnkban leirt protraktor nyelvizmokkal kapcsolatban 4116 premotor interneuronok altal
elfoglalt teriileteken (Matesz és mtsai., 2002). Ez azt sugallja, hogy a vestibularis rendszer
koordindl6 szerepe fontos lehet a zsdkmédnyszerz magatartds sordn lezajlé dsszerendezett
izommiikodésben.

A retraktor nyelvizmokat beidegzé motoneuronokkal kapcsolatban all6 utolsé rendii
premotor interneuronok feltérképezése érdekében a hypoglossus mag ventrolateralis
subnucleusdnak caudalis részébe injektiltunk BDA-t. A retrogrdd jel6l6dott neuronok,
melyek az agytorzs caudalis €s a gerincveld cervicalis részében helyezkedtek el, az
injekcid szintjétol ebben az esetben is mind rostralisan, mind caudalisan megtalalhatok
voltak, viszont a protraktor nyelvizmokkal kapcsolatban all6 neuronok vizsgalata soran
tapasztaltakhoz képest joval kisebb tavolsagban. A sejtek néhany kivétellel ipsilateralisan

helyezkedtek el, és elsdsorban az intermedier sziirkedllomany teriiletére lokalizal6dtak,
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mely nagyszdmu primer afferens rostot fogad a nervus trigeminustdl, valamint erételjes
projekciét kap az el6zoekben leirt nucleus vestibularis lateralistdl. Leleteink tehat
Osszhangban vannak azokkal az irodalmi adatokkal, melyek szerint a primer afferensek és
a leszall6 palyak csak kis szdzalékban végzddnek kozvetleniil a motoneuronokon (Burke,
1990), legnagyobb résziik az utolsé rendli premotor interneuronokkal 4ll direkt
kapcsolatban.

A protraktor és retraktor nyelvizmokkal kapcsolatban 4ll6 utolsé rendli premotor
interneuronok hasonlé morfoldgiai sajatsdgokat mutattak. Altalanossdgban elmondhatjuk,
hogy a sejttestek mérete 10-12 um kozott valtozott, mig alakjuk nagyrészt ovilis, kisebb
szézalékban piramis alakdnak bizonyult. A ventrolateralis subnucleusba torténd injektaldst
kovetden a nucleus marginalis teriiletén BDA pozitivitdst mutatd sejtek az atlagosnal joval
nagyobbak voltak. A jelolt sejteket a dendritfa eldgaz6ddsi mintdzata alapjan két nagy
csoportba soroltuk. Az egyik csoport tagjai harom, vagy tobb torzsdendrittel rendelkeztek,
amelyek gazdagon eldgazddtak, ezzel szemben a masik csoportba tartozé neuronok csak
egy, maximum két, csekély mértékben elagazé torzsdendritet adtak. Mindkét izomcsoport
vizsgalata sordn ez utobbiak voltak jelen tilnyomd tobbségben. Kordbban, a lumbosacralis
motoneuronok premotor interneuronjainak vizsgdlata sordn hasonlé morfoldgiai
adottsdgokat figyeltek meg patkanyban (Puskar €s Antal, 1997). Tovabba feltételezik, hogy
a gerincveldben €s az agytdrzsben taldlhaté motoneuronok esetében a dendritfa eldgazddési
mintazatdban megfigyelhetd kiilonbségek esetleg eltérd target preferencidra utalhatnak
(Szekely, 1976; Matesz ¢és mtsai., 1995; Birinyi és mtsai.,, 2004). Ebbdl arra
kovetkeztethetiink, hogy jelen tanulminyban az eltérd morfoldgidji premotor
interneuronok a kozponti idegrendszer eltérd teriileteirdl kaphatnak bemenetet.

Nem taldltunk irodalmi adatokat békdk motoros agyidegi magvaival kapcsolatban allé
premotor interneuronok neurokémiai karakterére vonatkozéan. Csirke gerincveld
lumbosacralis szegmentumdn végzett vizsgélatok sordn azt tapasztaltdk, hogy a premotor
interneuronok jelentds része pozitivnak bizonyult glycinre vagy GABA-ra nézve, viszont
egy masik jelentOs résziilk nem tartalmazta ezen gatld neurotranszmittereket (Puskar és
Antal, 1997). Patkdnyban a hypoglossus mag premotor interneuronjai szintén
meglehetésen heterogénnek bizonyultak neurotranszmitter fenotipusukat illetden, viszont
itt a glutamat és a GABA dominancigjat figyelték meg (Li és mtsai., 1997; Travers és
mtsai., 2005). Mindezekbdl addédéan a premotor interneuronok neurokémiai

karakterizdlasahoz tovabbi vizsgalatok elvégzésére van sziikség.
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6. 2. 3. A zsakmanyszerzo magatartas neuronalis hattere

Az eddig elvégzett morfoldgiai vizsgalatok soran nem mutattak ki direkt kapcsolatot a
vizudlis stimulusok altal generdlt ingeriileteket integral6 tectum opticum és a nyelvizmokat
beidegz6 hypoglossus mag motoneuronjai kozott. Az bizonyos, hogy a zsdkmanyszerz6
viselkedés sordn a tectumbdl szdrmazé impulzusok a tectobulbaris pélya nagyrészt
atkeresztez0dod, kisebb részben at nem keresztez8dd rostjain keresztiil tovabbitédnak a
hypoglossus mag motoneuronjai felé (Kostyk és Grobstein, 1987 b). Viszont fontos
kiemelniink, hogy a tectobulbaris pdlya 1ézidjat kovetden kizdrélag a rhombencephalon
sziirkedllomdnydban, a hypoglossus magot koriilvevd kisméretli sejtek kozott taldltak
degeneralt rosttermindlisokat, melyek a motoneuronok kozott egyéltaldn nem jelentek meg.
Az irodalmi adatokat és sajat eredményeinket Osszegezve tehiat elmondhatjuk, hogy a
tectum opticum és a hypoglossus mag kozott nagy valdszintiséggel egy poliszinaptikus
utvonal biztositja az informaciéaramldst, melynek egyik allomdsiat az utolsd rendii
premotor interneuronok képviselik. Ezen neuronok 6sszegzik a kdzponti ritmus generator
kiilonbozd teriileteirdl szarmazé impulzusokat, majd monoszinaptikus kapcsolatokon
keresztiil tovabbitjdk azokat a motoros agyidegi magok motoneuronjai felé (Rubinson,
1968; Lazar, 1969; Matsushima és mtsai., 1989; Ewert és mtsai., 1990; Schwippert és
mtsai., 1990). Tovabba az a tény, hogy a funkciondlisan eltér6 motoneuronok az utolsé
rendli premotor interneuronok eltérd populdcidival dllnak kapcsolatban azt sugallja, hogy a
zsdkmdanyszerz0 magatartds kiillonboz6 fazisait mds - mds szinaptikus bemenet
szabdlyozza.

Eredményeink tovdbb erdsitik azokat az elképzeléseket, melyek szerint a kiilonbdz6
eredetli szenzoros informdciok agytdrzsi neuronokon torténd konvergencidja jelentOs
szerepet jatszik a békdk zsakmdnyszerz6 és taplalkozasi viselkedése soran. A 38. abra
ezen viselkedési mechanizmusok szabdlyozdsdt végz06 neuronalis korfolyamatok egy
lehetséges modelljét mutatja be. A tectum opticumbdl kilépé impulzusok elsGsorban a
tectobulbaris pélya atkeresztez0dd rostjain keresztiil tovabbitédnak a formatio reticularis
teriiletén talalhatd utolsé rendii premotor interneuronok felé (Kostyk és Grobstein, 1987 b),
melyek emellett szenzoros bemenetet kapnak a nucleus vestibularis lateralis (Matesz és
mtsai., 2002), a lemniscus medialis (Munoz és mtsai., 1995), valamint az allkapocszard
izmok proprioceptorai fell (Matesz és Szekely, 1978). Tovabba a premotor interneuronok

altal elfoglalt teriilet jelentOs atfedést mutat a kisagybodl érkezo efferensek, valamint a
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nervus hypoglossus afferenseinek termindlisaival, melyek jelentds szerepet jatszanak az
allkapocs nyitdsanak iddzitésén keresztill a nyelv protrakcidjanak koordindcidjaban
(Anderson, 2001). Lathatjuk tehét, hogy a tectum opticumbdl, a vestibularis rendszerbdl, a
proprioceptorokbdl és a cerebellum teriiletérol érkezd szenzoros informéacidk integracidja
hatdrozza meg az utols6 rendli premotor interneuronok aktivitasat, és rajtuk keresztiil a

nyelvizmokat beidegz6 hypoglossus mag motoneuronjainak tiizelési mintazatat.

“.binocularis:”

s,

monocularis X monocularis

e, LECTUMVODtiCUm,...........

Cerebellum
Lemniscus °
medialis

.....

nyelvizmok

38. abra: A békak zsakmanyszerzo viselkedése soran lezajlo neuronalis korfolyamat modellje.
PI: utols6 rendii premotor interneuron; NVL: nucleus vestibularis lateralis; P:

proprioceptorok.
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7. Osszefoglalas, eredmények jelentésége

Munkédnk sordn a békdk zsdkmdanyszerzd viselkedését szabdlyozd szenzorimotoros
rendszer két elemének vizsgdlataval foglalkoztunk, neuronalis jelolési technikak
alkalmazdséval.

Feltérképeztiik az egyes vestibularis receptorokbdl, valamint a végtagokban taldlhat6
proprioceptorokbdl szdrmazé primer afferensek kisagyi dye-coupled szemcsesejtjeit. A
verticalis és horizontalis félkords {vjaratok esetében tapasztalt kiilonbségekkel
alatdmasztottuk, hogy a félkoros fvjaratok eltérd szerepet toltenek be a vestibuloocularis és
vestibulospinalis reflexek sordn. Leirtuk, hogy a kettds funkcidval rendelkezd lagena és
sacculus kisagyi célteriilete rostrocaudalis irdnyban minimalis atfedést mutat a kizardlag
vestibularis érzékszervként miikodd utriculus célteriiletével. Kimutattuk, hogy a cervicalis
és lumbalis gerincveldi idegek kisagyi dye-coupled neuronjai szinte teljes rostrocaudalis
irdnyu elkiiloniilést mutatnak. A leirt kiilonbségek mellett a kiilonb6z6 receptorok kisagyi
célteriiletének nagyfoku atfedését figyeltik meg, melybdl a vestibularis és proprioceptiv
rostok altal szallitott bemenetek jelentds mértékii konvergencidjara kovetkeztethetiink.

Tanulmédnyoztuk a nyelv protraktor és retraktor izmaival kapcsolatban 4ll6 utolsé
rend{l premotor interneuronok eloszlasat és morfologiai tulajdonsdgait. Leirtuk, hogy az
interneuronok a veliik kapcsolatban 4ll6 motoneuronok szintjét6l mind rostralisan, mind
caudalisan megtaldlhatok. A protraktor nyelvizmokkal kapcsolatban dllok féként az
agytorzsben, a formatio reticularis teriiletén jelentek meg, mig a retraktorokkal
kapcsolatban allok az agytdrzs caudalis és a gerincveld cervicalis szegmentumdban az
intermedier sziirkedllomény teriiletére lokalizalédtak. Kimutattuk, hogy a premotor
interneuronok eltér6 morfoldgiai tulajdonsidgokkal rendelkeznek, ezéltal a kozponti
idegrendszer kiilonbozd teriileteirdl kaphatnak bemenetet. Megerdsitettilk azt a
feltételezést, mely szerint a kozponti ritmus generdtor 4ltal integrdlt impulzusok
kozvetetten, az utolsé rendii premotor interneuronokon keresztiil érik el a motoros agyidegi
magokat.

Eredményeink alapjdn elmondhatjuk, hogy a tectum opticumbdl, a vestibularis
rendszerbol, a proprioceptorokbdl és a cerebellum teriiletérdl érkez6 szenzoros bemenetek
konvergencidja kiemelkedd jelentéséggel bir a zsdkmdanyszerz6 magatartas
koordinalasaban. Mivel vizsgdlataink az alapkutatisok korébe tartoznak, kozvetlen

gyakorlati hasznositasr6l nem beszélhetiink, viszont eredményeink hozzdjarulhatnak a
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kiilonbozd viselkedési mechanizmusok sordn lejatsz6dé szenzoros é€s motoros folyamatok

megértéséhez.

Kulcsszavak: szenzorimotoros integracid, neuronalis jelolés, agytorzs, vestibularis

rendszer, kisagy, hypoglossus mag
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Sensorimotor _integration underlying prey-catching behavior of

the frog
Eva Récz, Dept. Anatomy, Histology and Embriology

University of Debrecen, Medical and Health Science Center, Hungary
Supervisor: Klara Matesz MD. Ph.D. DSc.

Klinikai orvostudomanyok: Fogorvostudomanyi program
Summary

Applying different neuronal labeling techniques we have studied the morphological
background of the sensorimotor system underlying the control of prey-catching behaviour
in the frog.

We have mapped the dye-coupled granule cells related to the nerves of individual
labyrinthine organs and of dorsal root fibers of limb-innervating segments of spinal cord.
The difference in the extension of territories of the vertical and horizontal canals may
reflect their different involvement in the vestibuloocular and vestibulospinal reflexes. We
could demonstrate only slight overlap between dye-coupled cells related to the lagena and
saccule and the termination area of the utricular fibers in rostrocaudal direction. This
separation is supportive of the dual function of the lagena and the saccule. We have
described that the territories of granule cells related to the cervical and lumbar segments of
the spinal cord were almost completely separated along the rostrocaudal axis of the
cerebellum. In spite of the partial segregation we demonstrated a significant overlap in the
related areas of termination that suggests a remarkable convergence of the afferent input of
the vestibular and prorioceptive fibers on the cerebellar granule cells.

Applying BDA injection into the dorsomedial and ventrolateral subnucleus of the
hypoglossal nerve we have examined the distribution and morphological features of the
last-order premotor interneurons related to the protractor and retractor muscles of the
tongue. We have described that the majority of them were distributed ipsilateral to the site
of injection and extended in rostral and caudal directions. Labeled neurons related to the
protractor muscles were found mainly in the rhombencephalic reticular formation, whereas
labeled neurons related to the retractor muscles were located mainly in the intermedier

gray matter of the caudal brainstem and cervical spinal cord. We could demonstrate

74



morphologically heterogenous populations of the last-order premotor interneurons that
suggest the different origin of their afferent inputs. These results strengthen the earlier
studies that suggest indirect transmission between the tectum opticum and the hypoglossal
motor neurons.

Our experiments revealed that the convergence of sensory modalities related to the
tectum opticum, vestibular system, proprioceptors and cerebellum has a significant
importance during the coordination of the prey-catching and feeding behaviour. These
results can help to understand the underlying sensory and motor processes of different

behavioural reactions.

Key words: sensorimotor integration, neuronal labeling, brainstem, vestibular system

cerebellum, hypoglossal nucleus
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