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Az agy megismerhet&ségérdl szolo irasok
kedvenc inditbmondata aza paradoxon, hogy
haagyunk egy kicsitegyszertibb lenne, akkor
tal egyszertiek lennénk mikodésének meg-
értésehez. A megismerés azonban talan még-
sem a bonyolultsag és egyszerliség viszonyan
mulik, hiszen a sokkal egyszertibb békaagyat
sem értjlik igazan. Egy komplex szerkezetet
akkorismerhetiink meg, ha meg tudjuk épite-
ni, vagy legaldbb ismerjiik keletkezési modjat.
Az idegrendszer elemi szerkezetérdl és
muikodéseérdl kialakult altalanos felfogas
szerint egy idegsejt ingertiletet kiild egy ma-
sikhoz, abban ingertiletet kelt, ami eljut egy
harmadikhoz, ésigy tovabb. Erthetd, hogy a
sok ingertilet Gtjanak valami modon rende-
zettnek kell lennie, hogy ebbdl rendezett ma-
kodés keletkezzék. Ha a rendezettség kiala-
kulasata fejlédés oldalarol kozelitjiik, Sperry
(1963) tobb mint fél évszazados elmélete jut
esziinkbe. Megfigyelte, hogy a béka latoide-
ge regeneral. A szemet 180 °-kal elforditotta,
és regeneraci6 utan az allat forditva latott. Ez
csak ugy volt lehetséges, hogy a szem kiilon-
bo6z6 helyein 1év6 idegsejtek és a latokodz-
pont idegsejtjei kozott valamilyen affinitas
van, és ezérta szem helyzetétdl figgetlentil,
mindig ugyanazon retina és latokozponti
idegsejtek kozott jon létre kapesolat. Altald-
nositva: a kolesonos affinitas specifikus idegi
kapcsolatok, bonyolult szerkezetek kialaku-
lasat biztositja. Ezt a mechanizmust neuron-
specificitdsnak nevezték el.

* A jelen tanulmany az An Approach to the Complex-
ity of the Brain (Brain Research Bulletin 2001. 55.
11-28.) cimd tanulmany roviditett magyar valtozata.

A felismerés egybeesett a sherringtoni re-
flexelmélet tetGzésével, és atits erejét napja-
inkig megérizte. A vizsgalatimodszerek fejlé-
dése révén a kolesonos affinitas bizonytalanul
meghatarozott koncepcidjat olyan recepto-
rok és ligandok dzsungele valtotta fel, me-
lyek iranyitjak az idegrostok névekedését,
Jetelepitik” a végzddésiiket (a szinapszi-
sokat) a szamukra , kijelolt” helyen, és ezaltal
kialakulnak a ,specifikus” idegi kapcsolatok.
A funkcionalis genomika korszakaban tud-
juk, hogy a rovarokéval és puhatestiiekével
azonos genetikai program szerint tagolodik
kozponti idegrendszeriink elGagyra, kozép-
agyra, utdagyra és gerincvel6re (Edelman,
1998). Aztis tudjuk, hogy ezen beliil a kiilon-
b6z6 izmainkat beidegz6 motoros sejtek fej-
l6dését egymastol eltérd genetikai progra-
mok irdnyitjak. A kilonb6z6 programok
meghatirozzak a sejtek jellegzetes nyul-
vanyrendszerét (dendritfajat), és az eltéré
dendritfaji mozgat6 idegsejtekhez eltérd
motoros mikodések kapcsolhatok (Briscoe
et al., 2000; Lin et al., 1998). Altaldnositva:
készen all az Gj tipust neuronspecificitas, amit
a differencialodast iranyit6 génszekvenciak
tér- és idobeli aktivitdsa jellemez. Mar csak
gytjteni kell az adatokat, &s megismertiik a
bonyolult szerkezet kialakuldsanak a modjat.

A szamos belsé ellentmondas ellenére is
tetszet6s (konnyen atlathat6) elképzelés to-
vabbfejlesztésnek egy tényezs attorhetetle-
nul ellenall: az elemek sokasaga. Az emberi
agy idegsejtjeinek szima a megismerés
szempontjabol végtelen —a kisérlet szem-
pontjabol békaagyé is —, ezért megfogha-
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tobb adatokat kerestink. Az idegsejt hosszi
nyulvanyrendszerével és hatalmas feliileté-
vel élesen kiilonbozik a szervezet tobbi sejt-
tipusatol. Tomegéhez viszonyitott felszine
3-4 nagysagrenddel meghaladja mas sejte-
két. Egy béka motoros idegsejtienek atlagos
felszine példaul 1,5x10° pm?. Ezen a felszi-
nen mintegy 5x10% szinapszis végzddik. Ez
hozzavetSlegesen huszonot szinapszist
jelent 100 pm*ként (Birinyi et al., 1992). Ha
a szinapszisoknak csak a szazad részét vesz-
szlk, akkor is 6tszaz helyet kellene ,specifi-
kalnunk” a fentiek értelmében. Ha meggon-
doljuk, hogy az idegrostok végzédésiik elott
duasan elagazddnak, vagyis sok szaz, sok ezer
mas idegsejten végzddnek, a specifikalando
rostok és végzodési helyek szama teljesen
osszezavarodik, és a végtelen felé tart.
Ezakép a mikodési oldal fel6l tovabb
bonyolodik. A szinapszisnal egy kis vegyi
anyag (transzmitter) felszabadulasaval jaraz
ingertlet atadasa. A transzmitter a szinapszis
alatt lévé membranreceptor kozvetitésével
fejti ki hatasat. Ez lehet a sejt serkentése vagy
gatlasa, azaz ezen allapotok valamilyen szin-
t létrehozasa. Ha tobb szinapszis kozel egy-
idejli hatasara a serkentés elér egy adott szin-
tet, olyankor a sejt kistil, vagyis ingertiletét
mis sejteknek tovibbitja. Hogy melyik 4lla-
pot és milyen szinten jon létre, az figg a
transzmitter fajtajatol, a receptor tulajdonsa-
gatodl és az idegsejt aktudlis allapotatol. A
transzmitterek szima ugyancsak nagy —kulo-
nosen ha a nagyobb molekulja, tgyneve-
zett bioaktiv peptideket is szamitjuk —, akar
tobb szaz is lehet. A transzmitterek jo része
szinapszison kiviil is el6fordul a sejt kozott
térben, amely mintegy 20 %-a az agy térfo-
gatanak. Ezek a ,szabadisz6” transzmitterek
a szinapszison kiviili, extraszinaptikus recep-
torokra hatnak, és befolyasoljik a sejt serken-
tési és gatlasi allapotat. A sejt kozotti térben
van még egy cukorbdl és fehérjebdl allo ori-
asmolekula csalad, melynek tagjai a memb-
ranreceptorokhoz kotédve, a sejtvazon ke-

resztiil a sejtmagra hatnak, és igy a sejt €let-
jelenségeit befolydsoljak.

Eza kis attekintés talin megkozelitd keé-
pet ad az idegszovet elképeszté bonyolult-
sagarol. A maga él6, dinamikus valosagaban
nagyon tavol all attol a statikus modelltél, mely-
benazimpulzusok dramldsdnak Gtjat kivanjak
meghatarozni. Otvenezer szinapszis kdzott
egy szinapszis hatasa beolvad a tomegbe.
Amikor szinaptikus és extraszinaptikus transz-
mitterek sokasaga omlik egy idegsejtre, azok
specificitisa 6sszemosodik, és a roppant bo-
nyolult komputacio eredményeként a kombi-
naciok ereddje jelenik meg (Brezina, 1997).
A rendszer szimara tehat egy szinapszis, egy
transzmitter nem tartalmaz informaciot, bar
kisérletben esetleg mérhet a hatdsa. Valami-
féle 6sszhatas lehet relevans az agy szamara,
amukodés alapja a komponensek aggregat
interakcidja lehet. Ha ennyire dinamikus rend-
szerrel allunk szemben, tanulmanyozasa mas
tipust kozelitést kivan.

Komplex, hierarchikus,
lebonthaté rendszerek

A modellt Herbert Simon alkotta meg, aki
képzettsége szerint pszichologus, de a koz-
gazdasagtanban kapott Nobel-dijat (Simon,
1962). Okfejtését a hires Grasmester-példa-
zattal inditja. Egy utca két oldalan egy-egy
orasmester dolgozik, mindketté 6rakat készit,
mindkett6 6rdja ezer darabbdl 4ll, csupan
munkamaodszeriik kiillonbdz6. Az egyik, ne-
vezzilk Tempusnak, darabokként rakja
Ossze az orajat, egyik darabot a masik utan.
Hora, a masik 6rasmester, elGszor tizes blok-
kokat készit, majd azokbdl tizet Osszerakva
szazasokat, véglil tiz szazas blokk adja az orat.
Ha vevajiik érkezik, le kell tennitik az egysé-
get, amelyen dolgoznak, és az darabokra
hullik. Tempusnak tehat darabonként kell
Gjrakezdenie az Osszeallitast, mig Hora kész
blokkjai egyben maradnak, és igy sokkal ke-
vesebb munkat veszit. Kiszamithat6, hogy
ha egyforma gyakorisaggal nyit be hozzajuk
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veve, Hora modszere négyezerszer terme-
lekenyebb, mint Tempusé. Ha a természet
is Hora modszerével hozza létre a komplex
rendszereket, akkor azok tobbnyire hierar-
chikusak: abban az értelemben, hogy egy-
massal kapcsolatban all6 alrendszerekb6l
allnak, mely alrendszerek ismét hierarchikus
szerkezetliek — és igy tovabb a legegysze-
rtibb szerkezetl elemi alegységig. A hierar-
chidban az alrendszerek ala- és folérendelt-
ségi viszonya nem donté.

Fizikai és biologiai komplex rendszerek
—folytatja Simon —véletlenszerten keletkez-
nek egyszerd alkotorészeikbdl. A proba-sze-
rencse véletlenszer(iségét azonban szelekcio
iranyitja. A szelekcio szerepére az emberi
problémamegoldasbol hoz példat. Ahogy a
megoldas felé mutato kérdések-valaszok a
barkochba jatékban jelzik a helyes irinyt, Ggy
jelzi a stabil atmeneti formdk megjelenése
azevolicio helyes folyamatat. Minden lépés
—helyes vagy hibas — informaciot kozvetita
kovetkezs lépés megtételéhez.

Ezen a ponton Simon okfejtése érdekes
modon talalkozik Eigennek a makromoleku-
lak prebiotikus kialakulasaval kapcsolatban
megfogalmazott elképzelésével (Eigen,
1971). Egyensulyi allapottol tavol allo rend-
szerekben, meghatarozott feltételek teljest-
lése esetén, template” tulajdonsaggal rendel-
kez6 molekulak alakulhatnak ki, melyek onre-
produkci6 révén tovabb szaporodnak. A felté-
telek egyik fontos pontja kozbiilsé formak
kozotti szelekcio lehetGsége. Mindkét szerzé
egymastol figgetlentil leszogezi, hogy nem
a ,szabad energia” vagy a naptol szarmazo
negentropia, hanem szamos kdzbiilsé forma
megjelenése biztositja a szelekcio lehetGségét
ésa folyamat gyors lezajlasat. Eigen tigy fogal-
maz, hogy e viszonylatban ,,information
arises from, or gains value by, selection”.
Osszefoglalasul két tétel szogezhetd le:

1. Komplex formak egyszerti formakbol
keletkeznek szelektiv, proba-szerencse fo-
lyamatokban.

2. A szelekci6 forrasai lehetnek:

(D) feedback jelzések a proba-szerencse
sikerérdl,

(ii) korabbi tapasztalatok, mint kozti for-
mak, csokkentik a proba-szerencse
mennyiseget.

Ha hierarchikusan strukturalt a rendszer,
akkor szét is bonthato, éspedig az alosztalyok
kozotti interakciok erejétdl fliggden kony-
nyebben vagy nehezebben. Az alosztalyon
beltil a komponensek interakcidja dltalaban
er6sebb, mint az alosztalyok kozott. Mivel a
kilonboz6 rendszerekben ezek a koleson-
hatasok nagyon kiilonbozéek lehetnek, az
altalanositas kedvéért Simon bevezette a
csaknem lebonthato rendszer fogalmat, és
az alabbi tételeket allapitotta meg.

3. Csaknem lebonthat6 rendszerekben,
rovid tavon (térben-idében) az egyik alosz-
taly magatartasa fiiggetlen egy masik alosz-
taly magatartasatol.

4. Hossza tavon: az egyik alosztily ma-
gatartasa csupan altalanosan, aggregat mo-
don befolyasolja egy masik alosztaly maga-
tartasat.

5. Az alosztalyok kolcsonhatasanak a
vizsgalataban a részletek elhanyagolasa nem
jarlényeges informacioveszteséggel.

Ezek a nagyon kemény tételek egy kis
magyarazatot kivinnak. Vegylik példanak a
tidé és a vese kolesOnhatisait, mindkettd
szervezetiink egy-egy alosztalyat képezi. A
lebonthat6sag értelmében gondolatban elva-
laszthatjuk 6ket egymastol. A tid6 feladata
a széndioxid kivalasztasa és az oxigén felve-
tele, a vese feladata az oxigenizalt vér meg-
tisztitasa az anyagcsere végtermékeit6l. Le-
egyszerUsitve: a tidének sziiksége van a
megtisztitott vérre, a vesének az oxigenizalt
vérre. A két alosztaly szétvalasztasa utan azt
tapasztaljuk, hogy egy rovid ideig mindkét
szerv hibatlanul mikodik, de hossza tavon
mar nem nélkiilozhetik egymast. A vér oxi-
genizalasa a tidé légholyagocskaiban torté-
nik, amibdl sok milli van mindkét tidében.
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A vér tisztitdsa a vesetestecskék csatorna-
rendszerében torténik, ezekbdl is sok millié
van. Igencsak bajos lenne megallapitani,
hogy melyik léghdlyagocska melyik vese-
testecske szamara véroxigenizalja a vért, és
melyik vesetestecske melyik 1égholyagocs-
kanak tisztitja a vért. Tehat hossza tavon a
két szerv — ha ugy tetszik: a két alosztaly —
aggregat kolcsonhatasban van. Ez mindjart
magyarazza az 5. tételt: semmi informaciot
sem vesztettiink a két szerv kolcsonhatasa-
nak vizsgalataban aziltal, hogy nem hataroz-
tuk meg pontosan az egyes léghoélyagocs-
kak és vesetestecskék kapcsolatat.

A két szerv szerkezeti vizsgalata Gjabb
tulajdonsagot tar fel. Ha egy légholyagocskat
megyvizsgaltunk, a kovetkezd megvizsgalasa
mar nem ad Gjinforméciot, legfeljebb annyit,
hogy azis ugyanolyan. Altalinositva: a hier-
archikus szerkezet komplex rendszerek
strukturalisan redundansak. J6 példa lehet
még a hiiszaminosav, melyek kombinacioi-
bol elképeszté szamu fehérjemolekula épiil
fel. Tehataz 5. tétel kiegészitésére felirhatjuk:

6. Hierarchikus, csaknem lebonthat6 rend-
szerek megkozelit6 hiiséggel leirhatok Ggy
is, hogy az 0sszes lehetséges kolcsonhatasnak
csupan a toredékét vessziik figyelembe.

Ezek utan a kérdés az, hogy vajon tala-
lunk-e az idegrendszerben olyan példakat,
melyek ezeket a nagyon keményen fogal-
mazott és nehezen taimadhat6 tételeket tel-
jesitik.

A gerincveld végtagmozgato szerkezete,
mint hierarchikus, csaknem lebonthaté
rendszer

A g6ték nagyon alkalmas kisérleti allatok.
Felnétteken, embridkon egyarant nagyon jol
lehet dolgozni, a kozponti idegrendszer
ktlonbozo részeit izolalni és mikodéstiket
megtfigyelni. Ilyen kisérletekbdl dertilt ki,
hogy a gerincvelének van egy specialis sza-
kasza, amely képes (és csak ez képes) a
végtagot koordinalt médon mozgatni. Ezta

szakaszt els6 lefrasa utan (Székely, 1963)
kozponti jel generatornak (central pattern
generator, CPG) nevezték el, mely nevet
azota sok mas hasonlé mikodésd idegi
kozpontra is alkalmazzak. A kisérlet menetét
az 1. &bra mutatja. Baloldalon két fiatal géte-
embiri6 lithato, melyeken mérjol felismerhe-
t6k az egyes szervtelepek. Ezek kivaghatok,
atvihetSk egy masik embrioba, ott minden
probléma nélkil megtapadnak és tovabb
fejlédnek. Ha egy par ,potlabat” az embrio
oldalaba tiltetlink, azt a gerincvels hati szaka-
szabol ered6 idegek latjak el, és azilyen vég-
tag mozdulatlan marad. Ha azonban a gerinc-
vel6 megfelel6 (a CPG-t tartalmazo) szaka-
szaval kicseréljiik a hati szakaszt, a betiltetett
végtagpar a sajat mells6 végtagokkal szin-
kronban fog mozogni. A kisérlet Gigy is megis-
mételhets, hogy a hatso6 végtagpar szintje-
ben 1évé gerincvelbszakaszt vissziik ata hati
gerincvel&szakasz helyére. Ilyenkor a har-
madik végtagpar a hats6 végtagok ritmusa-
ban mozog, fliggetlentil a betiltetett végta-
gok hatso vagy mellsé jellegétdl.

A gerincvelének a CPG-t tartalmazo sza-
kaszatteljesen izolalhatjuk oly médon, hogy
aztegy idésebb embrio kifejlett hatuszonya-
ba visszik at, és vele kozos csatornaba egy
végtagot helyeziink. A beidegzés utan a
végtag szabalyos lép6 mozgast végez, amit

P

1. abra e A vel6ess és a végtagtelep
embriokori atlltetése és felndtt allaton
az atultetett végtagok mozgasa.
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az izmokbdl elvezetett mikodési aramok
regisztralasaval is igazoltunk. Kontrollkisér-
letekben, melyekben a hat tertiletérdl vettitk
a gerincvel&szakaszt, csupan rendezetlen,
rangd mozgasokat lattunk. Mindebbdl fontos
kovetkeztetéseket lehet levonni. A végtag-
mozgatd CPG-t tartalmazo gerincvel6darab
az idegrendszer tobbi részétdl elvalasztva,
periférias visszajelzés nélkil is autochton
modon képes a végtagot szabalyos 1€ps
mozgasba hozni. Ez mindenesetre a lebont-
hat6sag egyik formajatigazolja.

Felndtt gbte gerincvelGjét a nyaltvels fo-
lott végzett harantmetszéssel elvalaszthatjuk
az agy tobbi részetdl. Az allat atmenetileg
megbénul, de mikor az altatasbol felébred,
elkezdi mozgatnia végtagjait. Ha a bére csip-
kedésével kicsit megbiztatjuk, szabalyosan
jarni kezd, bar igen nehézkesen halad. A
kisérlet azt mutatja, hogy a nyultvel6-gerinc-
vel6 tengelyben van az az idegi szerkezet
(feltehetGen CPG-k formdjaban), amely a
négy végtag diagonalis koordinaciojat a
magasabb idegkozpontoktol fliggetlentil is
képes iranyitani. Ennek a lebonthat6sagat
vizsgaltuk mega 2. abréan bemutatott, kissé
bonyolult kisérletsorozatban (Brindle és
Székely, 1973).

Az embri6 hossztengelye mentén, ki-
lonboz6 helyekrdl kiillonb6z6 hosszasagu
szegmentumokat vagtunk ki. Ezeket a gaz-
daallat oldalaba tiltettiik, ahol vérellatasat
megkapta, de fliggetlen maradta gazda ideg-
rendszerétdl. A végtagok kindvése utin azok
mozgasat figyeltiik. Az 1-es csoportban a
transzplantitum a mellsé végtagot mozgatd
gerincvel6i szakaszt tartalmazta. A végtagpar
nem a szokasos alternal6é mozgast végezte,
hanem evez&csapasszerien szinkronban
mozgott. Alternal6 mozgast a masodik cso-
portban lattunk;, itt a transzplantatum hosz-
szabb volt, a nyultvel6t is tartalmazta. Mikor
egy finom eszkozzel atvagtuk a nyultvel5-
gerincvel6 hatart, az alternald mozgas szin-
kronmozgasba ment at. Ha tovabb rovidi-

tettik a most mar végtagi gerincvel6sza-
kaszt, a szinkronmozgas dsszezavarodott, de
azegyes végtagok koordinalt mozgisa meg-
maradt. A 3. és 4. csoportban ugyanezt kap-
tuk a hatso végtaggal. Ha a hati gerincvel&
egy darabja és a hatso végtagnak megfeleld
szelvények voltak a transzplantatumban, ak-
kor alternal6 mozgas jelentkezett. Szinkron-
mozgast figyeltiink meg, ha a transzplanta-
tum csak a végtagi gerincvel6t tartalmazta.
Az5. és 6. csoportban tandem transzplanta-
tum van. A mells6 végtagpart tartalmazo
embriddarabot 6sszenovesztettiik egy ma-
sik mells6 végtagi darabbal, illetve egy hati
gerincveldt tartalmaz6 embriodarabbal, és
igy transzplantaltuk. Nem kis meglepetésre
a végtag par alternal6 mozgast mutatott,
illetve az 5. csoportban a gazdaillathoz kozeli
végtagok szinkronban, a tivoliak alternal6an
mozogtak. Ha a két gerincvelGszakaszt szét-
valasztottuk, akkor a végtagparok szinkron-
ban mozogtak.

Az eredményeketa 2. dbra segitségével
magyarazhatjuk. Az a megfigyelés, hogy ha
magat a végtagmozgato gerincvels szakaszt
csonkitjuk (2. csoport), akkora szinkronmoz-
gas megzavarodik, de az egyes végtag koor-
dinaci6ja megmarad, arra utal, hogy a gerinc-
vel6 két felében van egy-egy CPG, és még
egy masik szerkezet, amely a szinkron m-
kodést iranyitja. A nyultvel6ben is van egy
szerkezet, esetleg egy CPG, melynek hatasa-
raazalternalé mozgasminta létrejon. Nagyon
valoszinttlen, hogy a nytltvelsi szerkezet
impulzussorozata meghatarozott, ,specifi-
kus” palyakon jutna a gerincvel6be. Akkor
nem tudnank értelmezni, hogy egy masik
végtagi vagy egy hati, gerincveldi szakasz
miért valtja ki ugyanazt a hatast. Ismert, hogy
az isz6 mozgast vezérls jobb-bal alterndlo
mukodés halaknal és kétéltieknél a gerinc-
veld teljes hosszaban kimutathat6. Kézen-
fekv6 a gondolat, hogy az Gszast irinyitod
CPG-k hatasara alakul ki az alternal6 lép&
mozgas. Minthogy az alternalé mozgas
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szempontjabol a nytltvels, a végtagi gerinc-
vels és a hati gerincvel6 felcserélhetd, ez
aztjelzi, hogy az isz6 CPG nem ,specifikus”
idegi kapcsolatok tjan, hanem aggregat
modon fejti ki hatasat. Mindenesetre az ered-
meények egyértelmien mutatjak, hogy a

jarast iranyit6 rendszer tobb alosztalybol 4ll,
melyek szétbonthatok (6ssze is rakhatok),
ésaggregat kolcsonhatisban vannak.
Aggregat kolcsonhatasokra sok példat
lehet még talalni az idegrendszer mikodeé-
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2. 8bra e A nytltvels-gerincvelS tengely mozgasiranyitd szakaszainak dbrazolasa block-
diagramban. A diagram egyes részei mellé illesztett rajz szemlélteti a végtagok mozgasat.
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megbénitott géte béringerekkel kivaltott
jarasa. A béringerek aggregat modon ,be-
kapcsoljak” a CPG-ket, és az allat 1épked.
Ugyancsak aggregat kolcsonhatas van az
agykéreg és a gerincvel$ mozgato sejtjei ko-
zott. A leszallo agykérgi rostok ugyanis nagy
terlileten végzodve, el6bb tobb szaz kis kozti
idegsejtnek adjak at az ingertiletet, amely
igy tobbszori attét utan aggregat modon éri
el a motoros sejteket.

A 6. tétel példajara szolgalhatnak azideg-
rendszerben rendszeres szabalyossaggal is-
métl6do szerkezetek, a modulok. A gerine-
vel6ben korong alakit modulok vannak, a
kisagyban egy-egy Purkinje-sejt nytlvany-
rendszere altal meghatirozott szabalyos te-
rlletek, az agykéregben oszlopos elrende-
z6désti modulok talalhatok (Szentagothai,
1974). A csikolt testnek és mas agyrészek-
nek is megvannak a maguk jol meghataro-
zott funkcionalis és morfologiai moduljai
(Gerfen, 1992). Maguk a modulok is ariny-
lag kevés tipusu (bar nagyszamu) idegsejt-
bél allnak. A modulokon beltili és a modulok
kozotti kdlesonhatasok tanulmanyozasa az
idegrendszer kutatasanak allandé napi téma-
ja, €s az eredmények nagyon arrafelé hajla-
nak, hogy itt is aggregat hatisok mikodnek.

A szelekcid jelentdsége hierarchikus,
csaknem lebonthaté rendszerek
szervezOdésében

Az eddigiek soran sikertilt szimot adnunk a
3-6. tételek megallapitasairdl, miszerint az
idegrendszer szervez&dése valoban hasonlit
a cimben megjelolt rendszerhez. Mostaz 1.
és 2. tetel megallapitasait vizsgaljuk meg,
melyek szerint az ilyen rendszerek az egy-
szeribb komponensekbdl szelektiv proba-
szerencse réveén jonnek létre. Nyilvanvaloan
nem arrol van sz6, hogy sokmilli6 idegsejtet
Osszeomlesztiink, és varunk a szerencsére.
Mint emlitettem, ismert genetikai folyama-
tok alakitjak ki az agy részeit, és ezeken beltl
egyre tobb terlileten valik ismertté a részekre

jellemz6 sejttipusok kialakulasanak geneti-
kai irinyitasa. Ahhoz, hogy az agy mikodési
és organizacios elvének megismeréséhez
kozelebb kertilhesstink, a szerkezeti rende-
zettség valamilyen szint( kialakulasanak di-
namikajat kell megtalalni. Ha a szervez6dés
proba-szerencse Utjan torténik, alapvetd
fontossagu a szelekcios mechanizmusok fel-
ismerése és forrasuk felderitése. Az ideg-
rendszer a maga dinamikajaval sok forrast
Kkin4l.

1. Az idegsejtek kozotti kapesolatok
iranyitottsaga és az idegsejtalakok genetikai
meghatarozottsiga a szelekcio fontos for-
rasatképezi. Az el6bbire a latéideg és a lato-
kozpont kozotti 6sszekottetések kialakula-
sara vonatkozo adatok utalnak, melyek sze-
rinta ndovekv idegrostok végén 1évé specifi-
kus ligandok a sejtek specifikus receptorai-
hoz kotédnének (Drescher et al.,1997).
Feltételes modot hasznalok, mert ezeket a
specifikus ligand-receptor kapcsolatokat sejt-
szinten még nem sikertilt kimutatni, és van-
nak kisérleti adatok, melyekre az elképzelés
nem alkalmazhat6 egyértelmien (Székely,
1990). Az idegrost-novekedés iranyitottsiga
nem a szinaptikus kapcsolatok viszonyat,
hanem nagyobb palyarendszerek anatomiai
helyzetét jelolheti ki. Fontosabbnak tiinik a
sejtalak determinacitja, amire a gerincvels
motoros sejtjeivel kapcsolatban mar emli-
tettem példat. Ugyanigy kiilon genetikai
programjuk van az agytorzsi motoros sejtek-
nek, de mas kozti sejtek differencialodasanak
is. Ez abbol a szempontbol érdekes, hogy
egyes esetekben a genetikai kontroll jelleg-
zetes dendritfat alakit ki, és ezekhez megha-
tarozott miikodést rendelhetiink. Igy példaul
a gerincvelS végtagmozgato tertiletén olyan
motoros sejtek vannak, melyek kizarolag ott
talalhatok, és melyek genetikai programja
eltér a tobbiétdl. Feltételezhets, hogy a dend-
ritelagazodas geometriai mintazatanak a kor-
nyezd szinapszisok valogatasiban szelekcios
jelentGsége van, és eza muikodes kialakitasa-
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nak egyik tényezGije lehet. Erre utal az a vizs-
galat, melyben a béka szajzarasat és -nyitasat
iranyit6 motoros sejteket alakjuk harminckét
morfologiai parameétertk alapjan, multivari-
ans statisztikai modszerrel, amivel ezeket a
sejteket két, funkciondlisan kiilonbdz6 cso-
portra tudjuk szétvalasztani (Matesz et al.,
1995). Tobb hasonlo példat lehetne még
emliteni, ahol genetikailag determinalt ideg-
sejtalakhoz jellegzetes miikodés rendelhetd,
de nyilvanvalo, hogy az idegi kapcsolatok
szamtalan sokasaganak elrendezésében epi-
genetikai mechanizmusoknak is szerepet
kell hagynunk —, hiszen még az egypetéjt
ikerparok agyveleje sem azonos.

2. A proba-szerencse mechanizmusok
eredmeényeinek visszajelzései barmely rend-
szer szerkezetének a kialakitasaban dontd
fontossagtiak. Kozismert, hogy a periférias
eseményekrdl érkezd kilsé feedback jel-
zések milyen szerepet jatszanak az ideg-
rendszer mikodésében. Az idegrendszer
kutatasaban reneszanszat €li az 1951-ben
két, egymastol fliggetlen tanulmany (Sperry,
1950; (von) Holst, 1950) altal leirt belsd feed-
back mechanizmusok vizsgalata. Ezaz agyi
hierarchia kiilonb6z6 szintl kdzpontjai ko-
zott létrejovs oda-vissza jelzésekbdl all,
mintegy ellen6rzi az elinditott idegi impul-
zussorozat irdnyat, intenzitasat és egyéb
paramétereit, ismételt lehetGséget adva
mindezek modositisira. Ugy gondoljak,
hogy automatikusnak latszo cselekvéseink
pontossiga mogott ezek a mechanizmusok
allnak.

3. Az idegi mikoddés dinamizmusa mo-
gottaz idegszovet nagyfoka alaki és miko-
désbeli plaszticitasa all. A mar egyszer kiala-
kultforma, az idegsejtek nytlvanyrendszere
kuls6 behatasra valtozhat. Ismert, hogy a
dendritek dasabban dgazodnak el a kisér-
letesen megnovelt impulzusmennyiség ira-
nyaba, masrészt elsorvadhatnak valamely
input csatorna elzarasakor. Az idegszovet
nagyon érzékenyen reagal a use-disuse

elvére. Nagyon sok idegsejt dendritién apro,
tiskeszerd nyGlvanyok vannak, melyek
mind szinaptikus helyek. Ezek szambeli val-
tozasa kiilonboz6 hasznalat-nemhasznalat
kisérletekben kimutathato.

A mukodésbeli plaszticitaisnak a kiilon-
boz6 gatlomechanizmusok altali manipulalas
ad szinte attekinthetetlen lehet&séget a
funkcionalis organizaci6 alakitisara. Sok
szinaptikus végzédésen til egy masik szinap-
szis, amely gatolhatja, vagy éppen serkent-
heti annak mikodését. Néhany gatlo sejt
nyulvanyrendszerén keresztiil mas idegsejt-
csoportot Osszehangoltan gatolhat, majd fel-
szabadithat a gatlas alol, ezaltal mikodésik
ritmikus szinkronizacijat idézheti el6. Ennek
amukodésnek a tanulasban tulajdonitanak
jelentGséget (Freund, 2001). A gatlas ala kert-
16 gatlo sejt a gatlas gatlasaval hirtelen akti-
vitast valthat ki. Gatlasok kortilhatarolhatnak
aktiv tertileteket, és csak valogatott sejteket
engednek mikodni. Ezt kollaterialis gatlas-
nak nevezik, fontos szerepe van a latasban.
Sok helyen vannak Gn. alv6 szinapszisok,
melyek bizonyos input csatornak megszin-
tetésével szabadulnak gatlas aldl, és varatlan
hatasuk jelentkezik. Mindezek teljes attekin-
tése kiilon tanulmanyt igényelne.

4. A korabbi tapasztalatok csokkentik a
probilkozasok szamat. Ezt Ggy is felfoghat-
juk, minta tanulasnak az idegi organizaciora
kifejtett hatasat. A fejl6dé idegrendszer ta-
pasztalatokat gyUjtve mintegy programozza
onmagat, és a fenti mechanizmusokat hasz-
nalva alakitja ki sajat funkcionalis organiza-
ciojat. Ez a tanulasi forma az agy minden
szintjén lehetséges, s6t—a korabbi elképze-
léstdl eltérGen —még a gerincveld szintjén is
(Wolpaw, 1997). Az ilyen ,ontogenetikai”
tanulas mellett roppant fontos a  filogene-
tikai” tanulas, mikor nemzedékek adjak at
tapasztalataikat. Ez lehetséges tanitas, utan-
zas révén, de elképzelhets az eredeti DNS
szekvencia megvaltoztatasa nélkuli atoro-
kités is. A DNS-ben tarolt informaciot a transz-
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kriptor fehérjék meghatarozott kombindcitja
és hatasanak tér- és idébeli szekvencidja hivia
le. Ezek legtobbje nem idegszovet-specifi-
kus. A csontszovet differencialodasat iranyito
faktornak példaul alapvets szerepe van az
idegszovet organizacidjaban. A transzkriptor
kombinaciok tér- és idébeli megjelenésének
alig észrevehet6 valtozasai genetikusan rog-
zithetik a filogenetikai tanulast. A probléma
részletes vizsgalata messze vezetne az agy
evoluciojanak igen fontos kérdésében.

5. Ujabb vizsgalatok egyre nagyobb
jelentGséget tulajdonitanak a mar emlitett
extraszinaptikus informacioatvitelnek (Vizi,
2000). A kisérletek nehézsége miatt ez a
terlilet még meglehet&sen felderitetlen. A
sejt kozotti térben szabadon talalhat6 transz-
mitterek, bioaktiv peptidek, hormonok és
szénhidrat tartalmu fehérjék extraszinaptikus
receptorokhoz kotédve befolyasoljak az
idegsejt ingertileti allapotat, anyagcseréjét
és differencialodasat. Ezek a hatasok a
szelekcids folyamatok tovabbi szamtalan
forrasatkinaljak.

Mindezek alapjan ugy tinik, hogy az
idegi impulzusok aramlasi Gtvonalanak egy
része genetikailag rogzitett, masik része epi-
genetikusan, szelektiv proba-szerencse tGtjan
alakul ki. A két rész kozotti aranyt nem is-
mertjiik, de az 5. és 6. tétel alapjan a valdsagot
az Osszes részletjelenség feltarasa nélkil is
megismerhetjikk. Biztosra vehets, hogy a
szelektivitison alapul® 6norganizacios rend-
szerben az egyedi szinapszis helyét és hatasat
—azidegrendszer bels6, dinamikus logikaja-
boél adoddan —sosem ismerhetjitk meg. Ez
ugyanis csak egy statikus rendszerben lenne
lehetséges, amely alkalmatlan az életfolya-
matok szabidlyozasara. Dinamikus meghata-
rozatlansagabol eredé teljesitményét az
emberi agynal csodalhatjuk, amely végtil is,
éppen ezen tulajdonsaganil fogva, megis-
meri a megismerés hatarait.

Kulcsszavak: a bonyolultsag szerkezete; ag-
gregate kolcsonhatésok, szelektiv proba-
szerencse; sejt- és szOvetdifferencialodas;
az idegszovet szervezddése
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