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Az emlősök agykérge tárolja az életük során 
összegyűjtött információkat, és mind az álla-
tok, mind az emberek az elraktározott infor-
máció segítségével interpretálják a folyamato
san érkező kül- és belvilági szenzoros jeleket, 
miközben agykérgük döntést hoz a megfele-
lő motoros programok végrehajtásáról, vagy 
képzeteket hoz létre. Az emberben olyan tu
dati folyamatok is az agykéreg részvételével 
mennek végbe, melyeket állatokban több-
nyire még nem tudunk mérni: például em-
pátia, szeretet, gyűlölet, szomorúság és hit. 
Azt sejtjük, hogy valamilyen módon minden 
kérgi és tudati folyamat magyarázata a kérget 
felépítő idegsejtek jelforgalmának időbeli 
összehangolása. A konkrét mechanizmusok 
meghatározása azonban, vagyis, hogy az 
agykéreg időgépezete, a kronocirkuit (krono, 
idő; cirkuit, hálózat) az aktuális feladatokat 
hogyan teljesíti, még mindig óriási kihívás. 
Az viszont egyértelmű, hogy a biológiai ma-
gyarázathoz szükséges a kérget felépítő háló-
zat tér- és időbeli meghatározása. Milyen 
mechanizmusok koordinálják időben a kérgi 
információtároló idegsejtek aktivitását? 

Szentágothai János Michael Arbibbal írt 
monográfiájában (Szentágothai – Arbib, 1974) 

összefoglalta a központi idegrendszer modu-
láris szerkezetéről alkotott elképzeléseit. Szer
zőtársával egyebek között az agykéreg műkö-
dését is szerkezeti és modellalapon próbálták 
megjósolni. E mű megelőzi a későbbi és ma 
is divatos biológiai alapú agymodellezési pró
bálkozásokat, de megfelelő adatok hiányában 
csak koncepciós vázlatnak tekinthető. Szent
ágothai azonban, mint sok más összefoglaló 
munkájába, ebbe is belefoglalt máshol nem 
közölt, eredeti megfigyeléseket. Az agykéreg 
neurontípusainak összefoglalásakor leírt, és 
sematikus rajzzal illusztrált egy, a macska agy
kérgében megfigyelt, az irodalomban addig 
ismeretlen helyi interneurontípust, amelyet 
1975-ben fénymikroszkópos fotón és részletes 
rajzon is illusztrált (1. ábra). A felfedezett sejt 
axonjának jellegzetes idegvégződései Szent
ágothait a csilláron lévő gyertyákra emlékeztet
ték, ezért kandelábersejtnek nevezte el. Ebben 
az áttekintésben a kandelábersejtről szerzett 
tudásunkon vagy inkább annak korlátozott-
ságán keresztül azt mutatom be, hogy miért 
van még mindig oly kevés ismeretünk agykér
günk, tudatunk és minden abból eredő kul
turális és filozófiai folyamat biológiai magya
rázatáról. Mi lehet az oka annak, hogy felfe-

1. ábra • a – Szentágothai Golgi-impregnációval jelölt kandelábersejtje macska agykérgének 
gyrus cyngulatus területéről. Fénymikroszkópos fotóról másolt rajz, amely mutatja az axon 
eredetét (ax) és a jellegzetes radiális irányú axonvegződéseket, a „gyertyákat” ahol GABA 
szabadul fel. • b – Az axonvégződések elképzelt helye egy piramissejt sűrűn tüskés apikális 
dendrittörzsén. Festmény, mely illusztrálja a koncentrált, többszörös szinapszisok valószínű-
ségét. • c – Szentágothai agykérgi moduljának sémás rajzrészlete, melyen a piramissejtek axon 
kezdeti szakaszát innerváló axo-axonikus sejtet (ax.-ax. s.), és az apikális dendritet innerváló 
kandelábersejtet (ch. s.) külön sejttípusként illusztrálta • I–VI = kérgi rétegek; jobbra lent: 
piramissejtek szomáját innerváló kosársejt (fekete). (Reprodukciók, engedéllyel módosítva az 

eredetiből; a, b, Szentágothai, 1975, 5. ábra; c, Szentágothai, 1978, 13. ábra.)

dezése után harmincnyolc évvel még azt sem 
tudjuk a kandelábersejtről, hogy miért kizá-
rólag az agykéregben van rá szükség, vagy, 
hogy mi is a szerepe az időhálózatban?

Mint a tudományban oly sokszor, Szent
ágothai kandelábersejtjének felfedezése sem 
elszigetelten történt; tőle függetlenül, riválisa 
Edward Jones szintén Golgi impregnációs 
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módszert alkalmazva majom agykéregben 
megfigyelt egy hasonló sejtet, melyet 4-es 
típusú sejtnek nevezett el (Jones, 1975). Vis�-
szatekintve nyilvánvaló, hogy ugyanarról a 
sejttípusról van szó. Jones is, Szentágothai is 
látni vélte, hogy a sejt hatásának kifejtésére az 
axonvégződések a piramissejtek apikális dend
ritjeit célozzák. Jones a sejt funkcióját illetően 
nem bocsátkozott feltételezésekbe, Szentágo
thai viszont igen: a kandelábersejt gyertyái, 
azaz gamma-amino vajsav (GABA) neuro
transzmittert felszabadító axonális idegvégző
dései többszörös szinapszist létesítenek az 
agykéreg piramissejtjeinek apikális dendrit-
jein, és arra gátló hatást fejtenek ki (1. ábra). 
Ezt az állítást Szentágothai az axon alakja 
alapján a tőle megszokott képzelőerővel jósol-
ta meg, és mivel a nemzetközi porondon 
rendkívüli szakmai tekintély volt, állítását 
senki nem kérdőjelezte meg. A név, valószí-
nűleg romantikus hangzása miatt, fennma-
radt, és ma már senki nem emlékszik Jones 
4-es típusú sejtjére. 

A kandelábersejt csak egyike a nagyagyké
reg sejttípusainak, de nem tudjuk, hogy az 
agyban valójában hányféle sejttípus van. Ezt 
azért sem tudhatjuk, mert még elfogadott 
kritériumrendszer sincs arra, hogy az agyban 
egy sejtet mikor tekintsünk önálló sejttípus-
nak. Ez az oka annak, hogy az agykéregre 
vonatkozó különböző elképzelések igen széles 
skálán mozognak, húsz és több ezer közé te
szik a különböző sejtféleségek számát. Hát 
nem megdöbbentő, hogy minden tudatos pilla­
natunk agykérgünk terméke, és mi még azt sem 
tudjuk, hogy hányféle sejttípus működik benne? 

A továbbhaladás érdekében jelenlegi mun
kahipotézisem, hogy az egy sejttípushoz tarto­
zó egyedi sejtek a biológiai variabilitás és a 
neuronális plaszticitás határain belül az agy egy 
adott állapotában hasonló bemeneti jelkombiná­

ciókat hasonló kimeneti jelkombinációkká 
transzformálnak. Itt csak a kandelábersejtnél 
maradok, de a továbbiak megértéséhez rövid 
vázlatot adok bizonyos, az agykéreg szerke-
zetével kapcsolatos elfogadott ismeretekről (2. 
ábra).

Az agykérget többnyire serkentő hatású 
glutaminsav (glutamátion) neurotranszmit
tert felszabadító piramissejtek (kb. 80%) és 
legtöbbször gátló hatású GABA-t felszabadí-
tó interneuronok (kb. 20%) alkotják, s ezeket 
legalább öt típusba sorolható gliasejtek támo-
gatják. A piramissejtek és változataik, mint 
például a tüskés csillagsejtek, rétegekbe szer
veződnek; az azonos típusú sejtek többnyire 
egy rétegben helyezkednek el. Az agykéreg 
legtöbb területén hagyományosan hat réteget 
különítünk el, de ez a kérgi terület speciali-
zációja szerint három és tizenhárom között 
változhat. A piramissejtek dendritjei sűrűn 
tüskések. A többi szinapszistól való térbeli 
elkülönítésre a tüskék egy-egy glutamáttal 
működő szinapszist alkotnak, melyek hatás-
foka és mérete a használat gyakorisága szerint 
időben változik. Az információkat, mind 
rövid, mind hosszú távon (akár életre szólóan) 
ezen dendrittüske szinapszisok hatásfokelosz-
lása tárolja, de a tüskék meg is szűnhetnek, 
és újak is képződnek. Azt, hogy a piramissej-
tek melyik információtároló vagy -proces�-
száló idegsejtegyüttes részei, és milyen időbe-
li aktivitásmintázatokban vesznek részt, az 
interneuronok szabályozzák. Az agy állapotá
nak (pl. alvás, ébrenlét) és a tevékenységnek 
(például: tanulás, emlékezés) a függvényében 
mind a piramissejtek, mind az interneuronok 
számos kéreg alatti agyterületekről érkező 
idegi befolyás alatt állnak. A kéreg területei 
között és a kéreg alatti központok sejtjei felé, 
beleértve az agytörzsben és a gerincvelőben 
az izmokat mozgató motoros neuronokat, az 

információkat a piramissejtek axonján kelet-
kező és lefutó akciós potenciálok intenzitása 
(frekvencia = akciós potenciál szám/idő) és 
időbeli mintázata (például: ritmikus műkö-
dés, csoportos magas frekvenciájú tüzelés) 
továbbítja.

Ma már tudjuk, hogy az agykéreg egyik 
GABA-t felszabadító interneuronja a kandelá
bersejt (Freund et al., 1983; Somogyi et al., 

1985; Buhl et al, 1994). Szentágothai állításának 
alapja az volt a szerepéről, hogy egy teljesen 
más agyterületen, a kisagykéregben a gátló 
funkciójú kosársejtek szinapszisai hasonló 
szerkezeti vonásokat mutattak, mint a Szent
ágothai által a piramissejtek apikális dendrit-
jein leírt szinapszisok, melyeket szimmetrikus 
szinapszisnak neveztek (összefoglalva: Eccles 
et al., 1967). A nagyagykéreg kosársejtjeinek 

2. ábra • Sematikus rajz az agykéreg egy piramissejt- (P) típusának helyére a hálózatban, tizen-
négy alapvetően különböző szinaptikus kapcsolattal. A kis fekete körök glutamátot felszaba-
dító serkentő, az üres körök GABA-t vagy más neurotranszmittert felszabadító idegsejtvégződések. 
A piramissejteket (1) és a helyi GABA-t felszabadító interneuronokat (2, sejttestek A–D, nagy 
sötét körök) glutamát transzmitterű pályák aktiválják (a, b, c stb.) más kérgi vagy kéreg alatti 
agyterületekről. A hasonló tulajdonságú piramissejtek egymást innerválják (3), és a GABA-
neuronokat is aktiválják (4, csak a kosársejtre jelezve), melyek egymással is kémiai szinaptikus 
(5) és elektromos (5E) kapcsolatban vannak, sőt saját magukat is innerválják (6). A kosársejtek 
a piramissejt szómáján és proximális dendritjein végződnek (7), míg a piramissejtek (8) és a 
GABA-sejtek (9) dendritjeit más specializált interneuronok (C) innerválják. Az axon kezdeti 
szakasza (AKSz) az erre specializálódott axo-axonikus sejttől (A) kap bemenetet (10). Bizonyos 
interneuronok (D) elsősorban más interneuronokat innerválnak, és kihagyják a piramissejte-
ket mint azt Freund és munkatársai felfedezték (lásd, Freund – Buzsáki, 1996). Kéreg alatti 
területek is küldenek GABA-t a kéregbe (12), melyet más kéreg alatti agymagokból acetilkolin 
(ACh), dopamin (DA), noradrenalin (NA) és szerotonin (5-HT) transzmittert használó pályák 
modulálnak (13). A rendszer kimenete a piramissejtek akciós potenciáljai (14). (Reprodukálva 

és engedéllyel módosítva, Somogyi et al. 1998, 10. ábra)
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szinapszisai szintén szimmetrikus szinapszist 
létesítenek a piramissejt testjein, ezért ezeket 
is gátló interneuronnak tartották. A kandelá-
bersejt leírásakor már ismert volt, hogy mind 
a kisagyban, mind a nagyagykéregben a leg-
hatásosabb gátló neurotranszmitter a GABA, 
ezért a kandelábersejtet Szentágothai GABA-t 
felszabadító sejtnek gondolta. A GABA-t szin
tetizáló enzimet csak később, 1978-ban mu-
tatta ki Charles E. Ribak kérgi interneuronok
ban, de az ismeretlen volt, hogy minden in
terneuronban van-e, hogy vajon a kandeláber
sejt is szintetizál-e GABA-t, és ha igen, akkor 
mi a hatása a posztszinaptikus sejtre. Mivel a 
piramissejtek radiális irányban futó apikális 
dendritjén sok úgynevezett szimmetrikus 
szinapszis található, és mivel a kandelábersejt 
végződései is radiális irányúak, bizonyíték 
hiányában is logikusnak látszott, hogy e szi-
napszisokat a kandelábersejtek adják. 

A 70-es évek elejéig szinte minden agyi 
szinaptikus kapcsolatot ilyen indirekt módon 
jósoltak, mert a Golgi-impregnált (a kémia-
ilag rögzített sejt ezüstkromát kristállyal való 
kitöltése pontosan a plazma membrán által 
határolt térben), és fénymikroszkópban azo
nosított sejtek szinaptikus kapcsolatait ugyan
annak a sejtnek az elektronmikroszkóppal 
való vizsgálatával rendkívül nehéz volt direkt 
igazolni. Ha valaki azt gondolná, hogy a 
hetvenes években elmaradott volt a világ, az 
téved. Ma a genetikailag kódolt fehérjékkel 
vagy intracelluláris feltöltéssel láthatóvá tett 
egyes sejtek közötti szinaptikus kapcsolatokat 
legtöbben ugyanilyen indirekt módon, a 
fénymikroszkópban látható nyúlványok kö
zeli elhelyezkedése alapján jósolják meg (lásd 
kivételek: Biró et al., 2005; Molnár et al., 
2008). Tehát az alkalmazott csúcstechnológi-
ák ellenére még mindig csak „jóslásokról”, 
azaz hipotézisekről van szó. 

Pályakezdőként elolvasva Szentágothai és 
Arbib két évvel korábban megjelent művét, 
életem céljává az agykéreg kutatását válasz-
tottam, s hamar felismertem, hogy a fény- és 
elektronmikroszkópos adatok indirekt ös�-
szehasonlítása rengeteg bizonytalansághoz 
vezet. Ezért korábbi próbálkozásokat követve, 
a SOTE I. számú Anatómiai Intézetében 
MTA-segédmunkatársként kifejlesztettem a 
fénymikroszkópban azonosított Golgi-imp-
regnált idegsejtek direkt elektronmikroszkó-
pos szinaptikus vizsgálatát, mely módszer 
rendkívül keservesnek, de eredményesnek 
bizonyult. Az első részletesen vizsgált Golgi-
impregnált sejtem a patkány látókérgében a 
kandelábersejtre emlékeztető interneuron 
volt. Többszöri sikertelen próbálkozás után 
egyik késő estén láttam meg a sejt axonja 
által létesített első szinapszist, mely a jóslással 
ellentétben nem a piramissejt apikális dend-
ritjén, hanem az axonján volt. A váratlan 
látvány óriási izgalommal töltött el, és még 
ma is elfog ugyanez az izgalom, ha arra az 
estére gondolok. Miért az izgalom? Mit szá-
mít, hogy a piramissejt axonján vagy dendrit
jén történik-e a hatás? 

Ismert volt, hogy más neuronokhoz ha-
sonlóan, a más idegsejtektől beérkező sok ezer 
szinaptikus bemenetet a piramissejtek is a 
dendritfájukon integrálják, s azok a sejttest 
és axon kezdeti szakaszának membránfeszült-
ségét folyamatosan változtatják. Ha a memb-
ránon keresztül fennálló feszültség elér egy 
kritikus szintet – az akcióspotenciál-küszöböt, 
akkor szinkronizálva kinyílnak a feszültségfüg
gő nátriumcsatornák, és tovaterjedő feszültség
változás-hullám, akciós potenciál keletkezik, 
mely a neuronok közötti jelátvitel alapja. A 
feszültségfüggő nátriumcsatornák sűrűsége az 
axon kezdeti szakaszán (AKSz) a legnagyobb 
(Lőrincz – Nusser, 2008), tehát ez a piramissejt 

kulcsfontosságú jelgeneráló központja. Mivel 
a kandelábersejt éppen az AKSz-re koncent-
rálja az összes szinapszisát és hatását, nyilván-
való, hogy a piramissejtek közötti kommu-
nikáció minden más sejttől eltérő szabályo-
zója. Ez még ott az első szinapszis azonosítá-
sa során átfutott az agyamon. Ez életem azon 
ritka pillanatainak egyike volt, amikor valami 
egy csapásra megvilágosodott (insight). Az is 
azonnal eszembe jutott, hogy mivel egy 
kandelábersejt több piramissejten ugyanott 
végződik, azok jelgenerálását egyszerre befo-
lyásolja, s akármi legyen is az a hatás, ezzel 
összekapcsolja sok piramissejt aktivitását. Az 
elektronmikroszkópos felvétel negatívjainak 
előhívása után a fotókat azonnal lemásoltam 
pozitív papírképekre, és rohantam Szentágo
thaihoz. Diadalmasan mutattam neki, hogy 
megcáfoltam állítását. A megfigyelés annyira 
váratlan volt, hogy eleinte még nem tudhat-
tuk, hogy egy sejt egy-két szinapszisa alapján 
mennyire általános az eredmény, de másnap-
ra több kolléga is megnézte a képeket, és 
Szentágothai már új elképzelésekkel érkezett 
az intézetbe. Meglepetésemre, azt mondta, 
hogy ugyan igaz lehet, amit találtam, de ez 
nem a kandelábersejt, hanem egy teljesen új 
sejttípus. Valóban, az általa macska- és ma-
jom-kéregben bemutatott sejtek terminális 
szakaszai bonyolultabbak voltak, több vég-
ződést tartalmaztak, mint az általam patkány-
ban vizsgált sejt. Neki is álltam még egy sejtet 
megvizsgálni, és az is abszolút specificitást 
mutatott, csak a piramissejtek AKSz-t inner
válta. Nem volt kétségem, hogy a kandeláber
sejtről van szó, de nem tudtam kizárni, hogy 
azon kívül nem létezik-e még más olyan 
sejttípus is, ami az apikális dendritek beideg-
zésére, innervációjára specializálódott. 

Megírtam a cikket, kézzel kétszer átmásol
va adtam oda Szentágothainak, Somogyi–

Szentágothai-társszerzőséggel. Két napon 
belül teljesen átírva visszahozta a kéziratot, ő 
is kézzel írt, de én már csak egyedüli szerző-
ként szerepeltem rajta, mert, mint mondta, 
ő ehhez az eredményhez nem járult hozzá. A 
sejtnek az axo-axonikus (axo-axonal) nevet 
adta, jelezve a hatás helyének szabályát. A cikk 
nagyon megalázó kritikát kapott, a bírálók 
nem hitték el a bizonyítékot, de végül 1977-
ben megjelent (Somogyi, 1977). Ez máig a 
legegyszerűbb közleményem. 

Szentágothai a Royal Society kültagja volt, 
s az ottani, a Ferrier-díj alkalmából tartott 
előadásából született cikk hálózathipotézis 
rajzában (1/c. ábra) a kandelábersejt és az 
axo-axonikus sejt, mint két külön sejttípus 
szerepelnek a piramissejtek dendrit-, illetve 
axonmembránját innerválva (Szentágothai, 
1978), de nincs bizonyíték az apikális dend-
ritet szelektíven innerváló interneuronra.

Mit tudtunk meg 1977 óta 
az axo-axonikus sejtről? 

Bármely sejttípus szerepének megértéséhez 
elengedhetetlen feltétel meghatározni, hogy 
a rendszerben honnan kap jeleket, ezek a 
jelek mikor érkeznek, hogyan integrálja őket 
a sejt, az agy állapota szerint a szinaptikusan 
befolyásolt sejthez mikor küld ki jelet maga a 
sejt, s a jelet milyen molekuláris gépezet viszi 
át. Az axo-axonikus sejt jelátadás-helyének 
felismerése tehát csak az első szerény lépés 
volt a megértése felé vezető úton. 

Mivel a sejt végződése nagyon jellegzetes 
és könnyen felismerhető, az agykéregkutatás-
ban népszerűsége egyre nő, hetente jelenik 
meg róla cikk, és már létezik olyan genetika-
ilag módosított egértörzs, melyben egy me-
dúzából származó zölden fluoreszkáló fehér-
jének köszönhetően az axo-axonikus sejtek 

– és csak ezek – zölden fluoreszkálnak. A nagy 
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nyüzsgés és érdeklődés ellenére azonban a 
tényleges megértés csigalassúsággal halad, s 
ennek oka valósággal tükröt tart elénk azzal 
kapcsolatban, hogy mennyire nem ismerjük 
a tudatunkat hordozó agykérgünk működését. 

Az axo-axonikus sejt eloszlása az agykéregben

A sejtet leggyakrabban a kéreg II–III. rétegei
ben figyelték meg, de a thalamusból direkt 
szenzoros bemenetet kapó IV. rétegben és az 
V–VI. rétegekben is leírták. Több száz cikk 
alapján kiderült, hogy ahol piramissejthez ha
sonló származású sejtek vannak, például az 
amygdalában és a hippokampuszban (példá-
ul szemcsesejtek), azok minden emlős fajban, 
így emberben is kapnak axo-axonikus inner
vációt is (Kisvárday et al., 1986). Még nem 
tudjuk, hogy minden piramissejt típust in
nerválnak-e axo-axonikus sejtek; több jel utal 
arra, hogy bizonyos típusú piramissejtek 
működéséhez nem szükséges axo-axonikus 
beidegzés. Egy axo-axonikus sejtről egy pira-
missejtre adott szinapszisok száma kettő-har
minc is lehet (Somogyi et al., 1983a). A macs
ka látókéregben egy piramissejtre konvergáló 
axo-axonikus sejtek száma kb. öt (Freund et 
al., 1983). Egy AKSz axo-axonikus sejtektől 
akár százötven szinapszist is kaphat, ami az 
agyban a legnagyobb szinapszissűrűségek 
közé tartozik, jelezve, hogy nagy hatásfokú 
kölcsönhatás része. Egy axo-axonikus sejt 
200–1200 piramissejtet is innerválhat, mind-
egyiket az AKSz-n (Li et al., 1992).

Az axo-axonikus sejt neurotranszmittere 
és a posztszinaptikus receptorok

Az axo-axonikus sejt jelátvivő transzmitterére 
az első direkt bizonyítékot Freund Tamás 
szolgáltatta (Freund et al., 1983), amikor 
Golgi-impregnációval azonosított axo-axoni
kus sejt végződéseiben elektronmikroszkópos 

immuncitokémiai módszerrel kimutatta a 
GABA-t szintetizáló enzimet, a GAD-ot. 
További indirekt bizonyítékok után végül 
magát a GABA-t Freund Tamással együtt 
mutattuk ki Golgi-impregnált axo-axonikus 
sejtben a macska-hippokampuszban, 1985-
ben (Somogyi et al., 1985). Az axo-axonikus 
sejt terminálisaiból felszabaduló GABA pi-
ramissejtre gyakorolt hatását Eberhard Buhl 
mérte először (Buhl et al., 1994), felnőtt pat
kány-hippokampusz túlélő szeletben intra
celluláris elektródával elvezetve mind a pre
szinaptikus axo-axonikus sejtet, mind a 
posztszinaptikus piramissejtet (3. ábra). Mivel 
mai tudásunk szerint a hippokampuszban 
GABA legalább huszonegyféle interneuron
ból szabadulhat fel (Somogyi, 2010), fontos 
volt, hogy Buhl az üveg kapilláris elektródán 
keresztül az elvezetett sejteket megjelölte, és 
így a sejt formájáról és terminálisainak szinap
tikus helyéről igazolni tudta, hogy axo-axoni
kus sejt hatását mérte. Az axo-axonikus sejt
ben lévő üvegelektródán keresztül a véletlenül 
talált egyedi preszinaptikus sejtet tetszés sze-
rint tudta ingerelni. A kiváltott akciós poten-
ciálokkal a piramissejt testében (szómájában) 
gyors hiperpolarizációt figyelt meg, amit az 
A típusú GABA receptor antagonista növényi 
alkaloida, a bikukullin, teljesen megszüntetett 
(3. ábra). Ezzel bizonyítottá vált, hogy az axo-
axonikus sejt hatását GABA-A-receptoron 
keresztül fejti ki, mely egy több alegységből 
álló anioncsatorna. Egyébként ez a benzodia
zepin nyugtató és altató gyógyszercsalád (pl. 
Valium, Librium) hatásának helye. A sok 
GABA-A-receptor altípus közül az alfa-2-es 
alegységet tartalmazó receptor, melyen a szo
rongást csökkentő benzodiazepinek is rész-
ben hatnak, különösen nagy mennyiségben 
fordul elő az axo-axonikus sejt szinapszisok-
ban (Nusser et al., 1996). Mivel azonban ezek 

3. ábra • Az axo-axonikus (b) és kosár- (a) sejtekből felszabaduló GABA hatásának első 
összehasolítása. Intracelluláris egyidejű páros elvezetések felnőtt patkány túlélő hippokampusz-
szeletből in vitro, az elvezetett sejtek anatómai azonosításával (itt nem ábrázolva). A memb-
ránpotenciál-mérések legalább száz egyedi mérés átlagát mutatják. • I. Preszinaptikus GABA-t 
felszabadító sejt átlagolt akciós potenciálja, melynek mértük a posztszinaptikus piramissejtre 
gyakorolt hatását. • II. Kontroll sóoldatban a bal oldalon számszerűleg megadott membrán-
potenciálon mind a kosársejt, mind az axo-axonikus sejt hiperpolarizációs posztszinaptikus 
gátló membrán potenciál választ (i.p.s.p) vált ki. • III. A GABA-B receptort befolyásoló drogok 
csak kis hatást mutatnak. • IV. A bikukullin metil-klorid nevű (10 microM), szelektív GABA-A 
receptor antagonista teljesen megszünteti a választ. Bár mindkét sejt ugyanazt a posztszinaptikus 
receptormechanizmust használja, szinapszisaik a sejt felszínén teljesen elkülönülnek. Ez arra 
utal, hogy a működő rendszerben egymástól függetlenül különböző időpontokban hathatnak. 
(Reprodukálva engedéllyel, Buhl et al., 1994, 5. ábra. Függőleges skála: i, 25 mV; ii-iv, 0.5 mV.)

a szerek még sok helyen fejtik ki hatásukat, 
nem tudni, hogy az axo-axonikus sejtnek 
van-e köze a szorongáscsökkentő effektushoz.

További, a sejt működési mechanizmusá
ra utaló jellemzők, hogy az axo-axonikus sejt 

rövid időtartamú akciós potenciálokat gene-
rál, és egyike azoknak a kérgi sejteknek, ame
lyek magas akcióspotenciál-frekvenciára ké-
pesek; az axo-axonikus sejt ún. gyorstüzelő sejt; 
ezt a membránjában lévő feszültségfüggő 
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csatornák teszik lehetővé. A legtöbb axo-axo
nikus sejt a teljes sejtben, így az axonvégződé
sekben is parvalbumin nevű kalciumkötő 
fehérjét tartalmaz, s ez kalciumpufferként 
hatva lehetővé teszi, hogy az egymás után 
érkező akciós potenciálok rövid idő alatt 
szabadítsák fel a GABA-t, azaz a transzmitter
felszabadulás pontosan tükrözze a sejt tüze-
lését. Ez precízen időzített jelátvitelre utal.

A fordulat – piramissejtek precíz tüzeltetése 
axo-axonikus sejttel in vitro

Bár senki nem kételkedett az axo-axonikus 
sejtek gátló hatásában, arra mégsem volt ma
gyarázat, hogy miért éppen a piramissejteknek 
kell olyan gátló partner, amely csak az axonon 
tovaterjedő akciós potenciál kiváltó helyen, 
az AKSz-n hat. A piramissejttest kosársejtek-
től rengeteg GABA-t felszabadító szinapszist 
kap, és a dendriteket legalább egy tucat kü-
lönböző típusú és GABA-t felszabadító inter
neuron innerválja (2. ábra). Az, hogy az AKSz 
külön forrásból kap GABA-t, arra utal, hogy 
a felszabadulás időbeli dinamikája eltér a 
többi preszinaptikus sejtétől, s ezért a GABA 
külön sejtből kell származzon, és a sejt egyes 
részein eltérő módon fejtheti ki hatását. Sze-
geden, Tamás Gábor laboratóriumában túlélő 
kéregszeletben Szabadics János egyszerre több 
kérgi neuron membránpotenciálját figyelte, 
és meglepő módon néha azt találta, hogy 
amikor egy GABA-t felszabadító sejtben ak
ciós potenciált vált ki, a várt hiperpolarizációs 
gátló hatás helyett egyik-másik kérgi sejtben 
depolarizáló szinaptikus választ, glutamátre
ceptor aktiválásból származó serkentő poszt
szinaptikus potenicált (EPSP) kapott, mely 
csak piramissejttől származhatott. Az évek 
alatt összegyűlt hasonló, ritka minták fény-
mikroszkópos vizsgálata során Tamás Gábor 
észrevette, hogy a preszinaptikus sejt minden 

ilyen különös esetben axo-axonikus sejt volt. 
Azaz, az axo-axonikus sejtből felszabaduló 
GABA valahol a szeletben piramissejtet akti­
vált. Tamás Gábor vezetésével Szabadics János 
és Molnár Gábor, a preszinaptikus interneuro
nokat és a posztszinaptikus piramissejteket 
anatómiailag is azonosítva több sejt szimultán 
elvezetésével részletesen összehasonlították az 
axo-axonikus és a szómán végződő kosársejt 
hatását (Szabadics et al., 2006). Meglepő mó
don azt találták, hogy a GABA-A-receptorcsa
tornán át töltést hordozó kloridionok egyen
súlyi potenciálja az AKSz-ben jóval pozití-
vabb, mint a szómában, s ennek következté-
ben néha az axo-axonikus sejtben kiváltott 
akciós potenciállal, ami az AKSz szinapszisa-
iban GABA-t szabadít fel, bizonyos piramis-
sejteket minden addiginál precízebben lehet 
tüzeltetni. Ezt azonban csak úgy lehetett el
érni, ha a sejt belső citoplazmatikus oldatát 
az elvezető üvegelektródában lévő mestersé-
ges sóoldatra cserélték le.

A piramissejtek tüzelését azzal magyaráz-
ták, hogy a megnyíló GABA-A-csatornákon 
a piramissejtből kifolyó klorid depolarizálja 
az AKSz-t, és akciós potenciált generál. Ezzel 
összhangban, szemben a sejttest plazmamemb
ránjával, az AKSz-n Varga Csaba elektron-
mikroszkópos immunohisztokémiai mód-
szerrel alig talált olyan fehérjét, mely klorid-
ionokat pumpál a a sejtből kifele, azaz az 
AKSz-ben magasabb lehet a kloridion-kon
centráció, mint a szómában. A szómán vég-
ződő kosársejt szinapszisaiból felszabaduló 
GABA-val nem tudtak a piramissejtből ak-
ciós potenciált kiváltani, mert a klorid egyen-
súlyi potenciálja a tüzelési küszöbhöz képest 
negatívabb volt, és az alacsonyabb nátrium-
csatorna-sűrűség miatt a tüzelési küszöb ér-
téke is pozitívabb sejttesten. Részletes kísér-
leteikből arra a következtetésre jutottak, hogy 

az axo-axonikus sejtek bizonyos körülmé-
nyek között serkenthetik a piramissejteket, és 
egy axo-axonikus sejt által innervált piramis-
sejt-populációban szinkronizált tüzelést vált
hatnak ki. Kísérleteiket agyműtét során eltá-
volított túlélő emberi agykéregszeletben is 
sikerrel megismételték (Szabadics et al., 2006). 
Ez az első olyan eset, amikor emberi axo-axo
nikus sejt fiziológiai hatását sikerült azonosí-
tani. További kísérleteik során Tamás és 
munkatársai kimutatták, hogy az emberi 
agykéregben egyedülálló módon egyetlen 
idegsejt ingerlésével szinaptikus események 
hosszú láncolata váltható ki, amelyek közve-
títésében szintén axo-axonikus sejtek részvé-
telét valószínűsítették (Molnár et al., 2008). 
Tehát, az AKSz-t innerváló axo-axonikus sejt 
egyetlen akciós potenciállal időhálózati min-
tát generált, nem pedig csak gátolt, mint 
korábban állítottuk. Az AKSz-n történő 
GABA által kiváltott depolarizációs hatást és 
piramissejt-tüzelést in vitro több csoport is 
megerősítette, és hiperpolarizációról is jelen-
tek meg munkák. Szabadics és Tamás szerint 
a piramissejtre az axo-axonikus sejt által kifej
tett hatás a sejtet érő egyéb hatásoktól függő-
en dinamikusan változhat, mivel a GABA 
által kiváltott membránválasz egyensúlyi 
potenciálja közel van a tüzelési küszöbhöz. 
Elképzelésük szerint az axo-axonikus sejtek a 
célsejtek döntő többségén gátló hatásúak, és 
csak serkentő funkcióban, a célsejtek egy kis 
csoportján (néhány százalékán) működhetnek. 
Így a hálózatban megmaradhat a serkentés-
gátlás egyensúlya, és emelt jel-zaj viszonyú 
jelsorozatok képződhetnek. Itt jegyzem meg, 
hogy a GABA által kiváltott depolarizációs 
hatás az AKSz-n nem szükségszerűen serken-
tő, lehet gátló, sőt erősen gátló is, mivel a 
receptorcsatornák nyitottsága alatt söntölő 
(vagy „csendes”) gátlást képezve csökkenti az 

AKSz bemenő ellenállását, és ez csökkenti a 
sejttest felől érkező depolarizáció akcióspo-
tenciál-generáló hatékonyságát. Még fonto-
sabb lehet, hogy az axo-axonikus sejt által 
kiváltott viszonylag lassú depolarizáció az 
akciós potenciálok kialakulásáért felelős 
nátriumcsatornák egy részét inaktiválhatja, 
csökkentve ezáltal ezen csatornák nyitható-
ságát, ami végső soron ahhoz vezet, hogy a 
piramissejt nehezebben képes akciós poten-
ciált generálni, tehát gátolt. Hasonló mecha-
nizmus működik a gerincvelő hátsó szarvá-
ban lévő primer szenzoros afferensek termi-
nálisain lévő GABA-t felszabadító, GABA-
A-receptort használó axo-axonikus szinapszi-
sokban is. Az axo-axonikus sejt tehát hiper
polarizációval, depolarizációs sönttel és nát-
riumcsatorna-inaktiválással többszörös me-
chanizmuson keresztül is gátolhatja a pira-
missejt működését.

A piramissejtből depolarizációval kiváltott 
akcióspotenciál-generálás, mely az axo-axo
nikus sejt in vitro mért serkentő hatására utal, 
vajon összeegyeztethető-e az axo-axonikus 
sejt általi gátló hatásra mutató adatokkal? 
Elképzelhető-e, hogy a sejt állapotától függő-
en mindkét hatás lehetséges? Egyelőre egyik 
effektus sem zárható ki, de nyilvánvaló, hogy 
a működő agyban a hatás attól függ, hogy 
amikor GABA az AKSz-n lévő receptorokra 
érkezik, mennyi a piramissejt membránpo-
tenciálja és bemenő ellenállása. Ez in vitro jól 
mérhető, de nem tudni, hogy ezek a körül-
mények mennyire tükrözik az élettani álla-
potot, mert a sejten kevés szinapszis műkö-
dik; a mesterséges sóoldatban mások az ext
racelluláris transzmitter-koncentrációk és a 
sejtek az in vivo működő rendszerhez képest 
keveset tüzelnek spontán. Viszont, abban a 
pillanatban, amikor az AKSz GABA-t kap, 
in vivo szinte lehetetlen a membránpotenci-
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ált és a bemenő ellenállást mérni. Ha az AKSz 
GABA-A receptorainak szinaptikus aktiválá-
sa az adott pillanatban piramissejtben való-
ban kiváltana akciós potenciált, akkor a túlélő 
szeletben az akciós potenciál hatására belépő 
kálciumionok optikai módszerrel történő 
kimutatásával ezeket a tüzelő piramissejteket 
detektálni lehetne. Az eddigi próbálkozások 
nem vezettek eredményre, de ezzel a mód-
szerrel egy rövid időablakban lehetetlen min
den piramissejtet követni. Összefoglalva: arra 
nincs bizonyíték, hogy az axo-axonikus sejtek 
in vivo körülmények között képesek lenné-
nek a piramissejt akcióspotenciál-generálásá-
nak valószínűségét növelni (serkentés), de ez 
nem is zárható ki.

Egyik hipotézisem, hogy a piramissejtek 
AKSz-én GABA-szinapszison keresztül in 
vitro kiváltott akciós potenciálok (Szabadics 
et al., 2006; Molnár et al., 2008), melyeket 
kétség kívül többen is demonstráltak, olyan 
AKSz-ből származnak, melyekhez tartozó 
piramissejt az agyszelet készítése során meg-
sérült, vagy talán az axonhoz már nem is 
tartozik sejttest, mivel az elvágott axonok 
lezáródnak, de még órákig működnek. A 
sejttest és a dendritfa kapacitásterhelésétől 
megszabadult túlélő axont az axo-axonikus 
sejt szinapszisai a szómán lévő kloridpumpa 
intracelluláris kloridkoncentrációt csökkentő 
hatásának hiányában nagy hatásfokkal de
polarizálhatják. Így amíg a piramissejt axonja 
él, a szeletben hatékony serkentő kapcsolato-
kat tarthat fenn.

Az axo-axonikus sejt működése in vivo – 
ritmikus kérgi időminták

Az összeköttetésbeli, biofizikai és farmakoló-
giai eredmények fontosak a sejtszintű mecha-
nizmusok tisztázására, de nem elegendőek 
annak a kérdésnek a megválaszolására, hogy 

az agykéregben az axo-axonikus sejt mire is 
való. Mindenki sejti, hogy valamilyen sok 
piramissejtet koordináló hatása lehet, és erről 
rengeteg spekuláció született, amelyek néme-
lyike talán igaz is. Viszont a valós szerep meg
közelítésére a teljes működő rendszerben 
kellene megfigyelni az axo-axonikus sejteket. 
Sokáig a kérgi neuronok között csak vélet-
lenszerűen lehetett axo-axonikus sejtet találni, 
s mivel az összes neuron kevesebb mint egy 
százalékát alkotják, és ráadásul a kisebb mé-
retű sejtek közé tartoznak, valóságos csoda, 
hogy az azonosításhoz szükséges mikroszkó-
pos felismerésre történt sikeres elektrofizioló
giai elvezetés és ezt követő sejtjelölés történt. 
Teljes állatban axo-axonikus sejtet először 
Kevan Martin jelölt Oxfordban intracelluláris 
hegyes üvegelektródával macska-látókéregben, 
és a sejtet torma-peroxidáz enzim beadásával 
tette láthatóvá (Freund et al., 1983). Sajnos a 
sejt vizuális ingerre adott válaszát nem tudta 
meghatározni, mert az axo-axonikus sejt mel
lett egy piramissejt is jelölődött, így nem le-
hetett megállapítani, hogy az elvezetett akci-
ós potenciálok melyik sejttől származnak. Az 
első hippokampális in vivo azonosított axo-
axonikus sejtet hasonló balszerencse érte (Li 
et al., 1992). 

A patkány szomato-szenzoros kéregben 
végzett intracelluláris axo-axonikus sejtelve-
zetések ugyan több paraméterben más választ 
mutattak, mint a többi, GABA-t felszabadí-
tó interneuron, de az alkalmazott barbiturát 
altatás miatt a sejt szerepéről kevés derült ki 
(Zhu et al., 2004). 

Végül 2003-ban jelent meg az első beszá-
moló uretánnal altatott állatban azonosított 
axo-axonikus sejtek tüzelési mintázatáról a 
hippokampuszban (Klausberger et al., 2003). 
Viselkedéssel járó agyi aktivitást ugyan az 
alkalmazott altatás miatt nem lehetett tesz-

telni, de mivel a hippokampuszra jellemző 
agyi ritmikus aktivitást, mint például a théta 
frekvenciájú (4–8 Hz) vagy az éles hullámhoz 
kapcsolt nagyfrekvenciás mezőpotenciál-
oszcillációt (130–200 Hz) ez az altató nem 
szünteti meg, ezen oszcillációk időbeli refe-
renciát adnak az axo-axonikus sejt hálózati 
működési időpontjairól a többi sejthez képest. 
Az éles hullám egy nagy amplitúdójú extracel
lulárisan detektált mezőpotenciál, melyet 
Buzsáki György fedezett fel a hippokampusz
ban, és kiderítette, hogy azt a CA3-régió pi-
ramissejtjeinek szinkronizált tüzelése hozza 
létre mintegy 50–150 ms időtartam alatt 
(Buzsáki, 2006). Ezek a ritmikus kérgi akti-
vitásminták szinkronizált piramissejt-műkö-
dést jeleznek, és viselkedésfüggőek. Így a 
hippokampuszban a théta-oszcilláció a moz
gással járó információkódolás és memória-
nyomok előhívását jelzi, míg a főleg alvás 
alatti éles hullám az emléknyomok hippo
kampuszból az agykéregbe történő beolvasá-
sát teszi lehetővé (Buzsáki, 2006). Az eltérő 
frekvencia- és időskála ellenére, mindkettő 
lényege, hogy a piramissejtek vagy 100–200 
milliszekundumonként (théta) vagy 5–7 mil
liszekundumonként (éles hullám) ritmikusan 
gátoltak, ami azzal jár, hogy a gátlás közötti 
időablakokban nagyobb valószínűséggel mű
ködnek együtt. A ritmikus gátlás tehát az in
formációkódolás, -rögzítés és -előhívás kulcsa, 
mert időben összehangolja az egymással 
kapcsolatban lévő sejteket, melyek részt vesz
nek az emléknyomok agyi reprezentálásában. 

Vajon a piramissejt mely részén történik 
ritmikus gátlás? Thomas Klausberger és 
munkatársai mintegy tizenöt, GABA-t felsza
badító interneuronfajta tüzelésének in vivo 
elvezetésével felfedezték, hogy az időhálózat-
ban mindegyiknek saját időbeli specificitása 
van (4. ábra, példák). Bár a legtöbb GABA-t 

felszabadító sejtfajta ritmikusan működik, itt 
csak az axo-axonikus sejt ritmusára hívom fel 
a figyelmet, mely a piramissejt-rétegben de-
tektált extracelluláris mezőpotenciál théta 
hullám pozitív csúcsán tüzelt (Klausberger et 
al., 2003). Mind az altatott, mind a szabadon 
mozgó állatban ez a ritmus azon fázisa, ami-
kor a piramissejtek legkevesebbet tüzelnek, 
és a legkevésbé ingerelhetők, mert gátoltak. 
Az axo-axonikus sejt maximális tüzelése tehát 
egybeesik a piramissejt tüzelésének maximá-
lis gátlásával. Ez talán nem hangzik meglepő
nek, de mint a 4. ábrán látszik, más GABA-t 
felszabadító sejtek, mint például a bisztrati
fikált sejt és az O-LM-sejt, éppen a piramis-
sejtek: a théta hullám legnegatívabb periódu-
sa körül tüzelnek maximálisan. Ebben a 
cikkben most nincs helyem ennek a látszóla
gos paradoxonnak a magyarázatára. 

A másik ritmus, a nagyfrekvenciájú osz-
cilláció alatt az axo-axonikus sejtek gátoltak 
(4. ábra, Klausberger et al., 2003). Ez a nagy
frekvenciájú oszcilláció az agykéreg egyik 
legpontosabb és legnagyobb méretű, időben 
összehangolt piramissejt-kisülése, mely alvás 
alatt 50–100 ms időtartamban visszajátssza 
azt a piramissejt-aktivitássorrendet, amit az 
állat több másodperc alatt éberen átélt (Bu-
zsáki, 2006). Ezt úgy is lehet értelmezni, hogy 
a piramissejt-együttesek visszajátszanak egy 
emléknyomot, de csak a piramissejtek azon 
kis része vesz részt egy ilyen kisülési hullám-
ban, amely az adott emléknyomot kódolta 
(Buzsáki, 1989). Buzsáki György állította fel 
azt a hipotézist, hogy ez azért következhet be, 
mert a piramissejtek gátlása ebben az 50–100 
ms-os periódusban csökken, azaz a piramis-
sejtek ingerelhetőbbé válnak, és Csicsvári 
Józseffel talált is olyan nem azonosított 
interneuronokat, melyek az éles hullám alatt 
elhallgattak (Buzsáki, 2006). 
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Klausberger és munkatársai (2003), köz-
tük Buzsáki és én, azonosították az első ilyen 
interneuront, mely axo-axonikus sejt volt. 
Tehát ez a GABA-t felszabadító sejt visszavon
ja hatását a piramissejt AKSz-ról, pont onnan, 
ahol a piramissejtek akciós potenciálja kelet-
kezik, s így az axo-axonikus sejt gátlása hoz-
zájárul a piramissejt együttes kisülési feltéte-
léhez. Ezek a mérések a hippokampusz 
CA1-régiójából származnak, viszont az itt 
tüzelő piramissejteket az éles hullámot generá
ló CA3-as régió pozitív visszacsatolásra veze-
tő, szinaptikusan sűrűn összekötött piramis-
sejtjei serkentik. A megértés kulcsa tehát 
annak ismerete, hogy a CA3-as régió axo-axo

nikus sejtjei is gátoltak-e az éles hullám alatt, 
de erre nincs adat. Lasztóczi Bálint, John 
Tukker és Thomas Klausberger Oxfordban 
végzett, még nem közölt mérései azt mutatják, 
hogy ezen összehangolt populációs tüzelés 
alatt a CA3-as régió éles hullámot generáló 
piramissejtjeit innerváló axo-axonikus sejtek 
is valóban gátoltak. Ezek alapján elképzelhe-
tő, hogy lassú hullámú alvás alatt az axo-axo
nikus sejt gátlása az éles hullám alatti memó
riamegerősítés feltétele.

Összefoglalva: az axo-axonikus sejtek 
hippokampális időhálózati működése azt 
mutatja, hogy az axo-axonikus sejtek akkor 
tüzelnek a legjobban, amikor a piramissejtek 

a legkevésbé (théta csúcs), és akkor gátoltak, 
amikor a piramissejtek a legjobban tüzelnek 
(éles hullám/nagy frekvenciájú oszcilláció). 
Ez a a piramissejt és az axo-axonikus sejt tüze­
lése között fennálló kettős fordított korreláció 
indirekt bizonyítéknak tekinthető az axo-
axonikus sejt gátló hatására. A théta aktivitás 
alatti ritmikus piramissejt-gátlással az axo-
axonikus sejt a piramissejt együttesek időbe-
li szekvenciasorait teszi lehetővé, míg a gátlás 
visszavonása az éles hullámhoz kapcsolt nagy
frekvenciájú oszcilláció alatti visszajátszás alatt 
az emléknyomok rögzítésére vezethet. Álta-
lánosabban, az axo-axonikus sejt a piramis-
sejt-tüzelés egyedülálló szabályozása révén az 

agykérgi aktivitás időmintáinak kulcsfontos-
ságú szabályozója.

Tudásunk korlátai – mely bemenő jelek 
aktiválják vagy gátolják 
az axo-axonikus sejtet

Ha a fenti spekuláció megfelel a valóságnak, 
akkor alapvető kérdés, hogy mitől tüzel az 
axo-axonikus sejt a fenti minták szerint, azaz 
milyen serkentő vagy gátló innerváció idő-
beli dinamikája befolyásolja. Erről tudunk a 
legkevesebbet, és ez nemcsak erre a sejtre, 
hanem az agykéreg szinte valamennyi neu-
ronjára vonatkozik. Nem ismerjük, hogy mely 
gátló és serkentő bemenetek vezetnek egy adott 

4. ábra • Az axo-axonikus sejt gátló hatásának valószínűsítése in vivo, az akciós potenciál időmin-
táinak mérésével uretánnal altatott patkány-hippokampuszban. Öt sejttípus összehasonlítása; egy 
sejttípus egy teljes sor; a bal oldali két oszlop ugyanaz az egyedi sejt két hálózatállapot alatt mérve; 
jobb oldali oszlopdiagramok: több sejt átlaga. • A – Egy piramis és négy különböző típusú GABA-t 
felszabadító egyes interneuron akciós potenciál tüzelése (függőleges vonalak, második sorok) az 
egyidejűleg mért extracelluláris théta frekvenciájú mezőpotenciál oszcilláló hullámhoz (első sorok, 
sáváteresztő szűrt) képest. Az axo-axonikus sejt, szemben a többi sejttel, a théta hullám pozitív 
csúcsa körül tüzel ritmikusan, amikor az általa innervált piramissejtek legkevésbé tüzelnek. • B – 
Ugyanezen egyedi sejtek tüzelése a nagyfrekvenciájú oszcilláció alatt (felső sorok: sáváteresztő szűrt 
mezőpotenciál, alsó sorok: akciós potenciál sor). A piramissejtek a rajtuk végződő és GABA-t 
felszabadító parvalbumint tartalmazó (PV+) kosár- és bisztratifikált sejtekkel együtt nagy valószí-
nűséggel ezen oszcilláció alatt tüzelnek, mutatva, hogy maximális GABA-felszabadulás és a 
posztszinaptikus sejt tüzelése ilyen 50–100 ms időablakban egyidejűleg is történhet. Viszont az 
axo-axonikus sejt és az O-LM-sejt nem tüzel, pedig a tüzelő piramissejtektől serkentő bemenetet 
kapnak. • C – Több egyedi sejtből származó átlag akciós potenciál időbeli valószínűségeloszlása 
különböző sejttípusokban théta oszcilláció (balra) és az éles hullámhoz kapcsolt nagyfrekvenciájú 
oszcilláció alatt (jobbra). Y tengely: tüzelési valószínűség; X tengely: idő, théta hullámciklus fázisként 
fokokban vagy éles hullám alatt normalizálva. A mért akcióspotenciál-időpontok gyakoriságát a 
mért extracelluláris mezőpotenciál (sémás szinuszhullám, 0 és 360 fok a negatív pontok), és a 
feltételezett intracelluláris szomatikus membránpotenciál (szinusz hullám) théta fázisához képest 
ábrázoltuk. Az így kapott eloszlást a ritmikus tüzelés illusztrálására időben digitálisan megdupláz-
tuk. A mért mezőpotenciál a szomatikus és a disztális denritikus rétegben ellenkező fázisú. A 
nagyfrekvenciájú oszcilláció alatt, amikor a piramissejtek maximálisan tüzelnek, az axo-axonikus 
és az O-LM-sejtek aktív gátlás alatt állnak, mert az oszcilláció időtartamán kívüli tüzelésük leáll. 
(Reprodukálva és engedéllyel módosítva Klausberger et al., 2003, és Somogyi et al., 2005, 4. és 5. 
ábra.) A piramissejt-tüzelés; Thomas Klausberger most először közölt felvétele.
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kérgi neuron membránponteciáljának akciós­
potenciál-küszöb elérésére. De még a listáink 
is nagyon hézagosak a fizikailag azonosított 
bemenetekről, nem is beszélve azok fizioló-
giai dinamikájáról. Az axo-axonikus sejt ese
tén helyi piramissejtekkel történő páros elve-
zetéssel és sejtjelöléssel bizonyították, hogy 
utóbbiaktól serkentő szinaptikus, sőt reciprok 
kapcsolatban állnak (Ganter et al., 2004; 
Molnár et al., 2008). Hogy ez mekkora részét 
képezi a serkentő bemenetüknek, nem ismert. 
A hippokampusz glutamáttal működő in
nervációjának réteges eloszlásából és az axo-
axonikus sejtek dendritjeinek ezekkel való 
átfedéséből közvetve ugyan, de biztosra ve-
hető, hogy ott mind távoli neokortikális, 
mind intrahippokampális piramissejtekből 
jövő serkentő bemenet nagyobb súllyal szere
pel, mint az adott axo-axonikus sejt által 
innervált piramissejtektől jövő reciprok be-
menet (Somogyi et al., 1985; Klausberger et 
al., 2003). Valószínű, de még tesztelésre vár, 
hogy az axo-axonikus sejt dendritfáját a teré
ben végződő összes glutamátpályák szinap
tikusan innerválják-e. Ebből viszont sem azok 
relatív súlyát, sem időbeli hozzájárulását a sejt 
aktiválásához nem tudjuk. Még siralmasabb 
a kép az axo-axonikus sejteken végződő gát
ló, vagy GABA-t használó szinaptikus inner
vációról. Tudomásom szerint erre csak Tamás 
Gábor munkacsoportjának vannak eddig 
még nem közölt mérései, közleményt pedig 
nem ismerek. Az agykérget innerváló többi 
kéreg alatti agyterületnek, mint például a 
thalamusnak vagy a monoamin pályáknak 
az axo-axonikus sejthez való viszonya szintén 
ismeretlen. 

Tehát az axo-axonikus sejt agykéregben 
játszott valós szerepét nem tudjuk megállapí
tani, amíg a működését szabályozó szinpatikus 
bemenetek ismertté nem válnak. A többi 

agykérgi sejttípus sem áll sokkal jobban. Pedig 
a szinaptikus bemenetek megállapítására 
vannak módszerek. Hogyan lehetséges, hogy 
bár az axo-axonikus sejt fontos lehet a tuda-
tunk alapját képező piramissejt tüzelési idő-
mintái felállításában, felfedezése után har-
mincnyolc évvel még mindig ilyen kevés az 
ismeret? Az ismeretek hiánya jól tükrözi az 
emberi pszichikumot, ami szintén az agykéreg 
terméke. Össztársadalmi szinten fontosabb-
nak tartjuk pusztító fegyvereinket még pusztí
tóbbakra lecserélni, óriási összegekkel állami-
lag támogatni környezetkárosító, ám politikai
lag látványos és egyeseknek előnyös gazdasá-
gi tevékenységeket, mint megtudni, hogyan 
is működik az a kérgi hálózat, amely ezeket 
a tevékenységeket lehetővé teszi. Kérgünk, 
tudatunk egyszerűen van, s társadalmunk csak 
akkor szán rá figyelmet, illetve némi apró-
pénzt, amikor valamiért nem jól működik.

Lehetőségek és remények 
azonosított típusú idegsejtek szerepének 
magyarázatára és fennmaradásunkra

Az elmúlt két évben az agykéreg és a teljes agy 
időhálózatának meghatározására minden 
korábbi elképzelést felülmúló lehetőségek 
nyíltak. 

1. A genetikailag módosított, fluoreszká-
ló veszettségvírus transz-szinaptikus transz-
portjának zseniális kihasználásával egy intra
cellulárisan in vivo élettanilag jellemzett és 
elektrofiziológiailag elvezetett posztszinapti
kus sejtből, a sejtet innerváló preszinaptikus 
neuron megjelölésével (Rancz et al., 2011) 
elvileg lehetővé vált a teljes agyban az egy axo-
axonikus sejtet innerváló összes sejt anatómi-
ai feltérképezése. 

2. Az axo-axonikus vagy más kiválasztott 
sejttípus zöld fluoreszkáló fehérjével geneti-
kailag szelektíven való megjelölése lehetővé 

teszi, hogy mikroszkóp alatt fejrögzített, nem 
altatott és viselkedési tesztet végző egér agy-
kérgében a kiválasztott sejt működését köves-
sék a kutatók, miközben mikroszkóp alatt 
optikai módon kálcium leképezéssel több 
száz vagy ezer egyedi kérgi sejt tüzelését is 
detektálhatják. A viselkedés alatt a kiválasztott, 
például axo-axonikus sejt aktivitását akár 
intracellulárisan is el lehet vezetni (Gentet et 
al., 2012; Z. Joshua Huang, személyes közlés 
axo-axonikus sejtre). 

3. Megvalósult szabadon mozgó patká-
nyok egyes hippokampális interneuronjainak 
viselkedés- és hálózatállapot-függő tüzelésé-
nek követése, majd a neuron megjelölése az 
állat fején hordozott miniatűr üvegelektródát 
hajtó motor segítségével (Lapray et al., 2012). 
Tudomásom szerint axo-axonikus sejtet még 
senki nem jelölt így, de ez csak idő kérdése. 

E technikák persze csak további, de most 
már az egész rendszerre jellemző adathalmazt 
produkálhatnak. A tényleges megértésbeli 
áttöréshez szükség van az adatkezelő elveket 
és a biológiai adatokat pontosan használó új 
matematikai modellek fejlesztésére, mely, ha 
meglehetősen sok zsákutcával és valóságtól 
elszakadt hírveréssel is, de szintén gyorsan 
halad előre. Jelenleg a legfontosabb feladat a 
valós hálózatok által végzett információfel
dolgozó lépések (computation) formalizálása.

És miben reménykedem? Remélem, még 
megélem, hogy felfedezésének 50. születés-
napján, ami Szentágothai János születésének 
112. évfordulója lesz, az axo-axonikus sejtről 
összeáll egy kép, és kiderül, miért nem műkö
dik nélküle az agykéreg. Ehhez fenn kellene 
maradnia a természet ismeretén, a tudomá
nyos világszemléleten alapuló racionális és 
technológiai társadalomnak, melynek fenn-
maradásában Szentágothai nem volt biztos. 
Ő elsősorban az atomkatasztrófától tartott. 

Eltávozása óta a helyzet nem javult ezen 
a téren, mert bár atomháborútól manapság 
nem kell félnünk, több oldalról is megtudtuk, 
hogy agykérgünk rendkívüli képességeinek 
felhasználásával ez a társadalom mely más 
utakon pusztíthatja el magát. A tudományos 
bizonyítékon alapuló felismerések kapcsán, 
ilyen például az ember által okozott klíma-
változás, megindultak a társadalmi viták is, 
de elsősorban kérgi tudati mechanizmusaink 
korlátai miatt, a konkrét lépések ugyanolyan 
csigalassúsággal születnek, mint amilyen las
san az agykéreg kutatása halad. 

Szentágothai formafelismerő zsenialitása 
felkapcsolta a kandelábert az agykéregben. Ő 
felállított egy munkahipotézist, mely azóta 
módosult, és ma már több százan dolgozunk 
tovább rajta. Közülünk többen nem is ismerik 
az ő hozzájárulását. Ez a tudományos haladás 
törvényszerűsége, de mint mondtam egy 
Szentágothairól adott nyilatkozatomban „…
szellemi csillagpora itt él tovább kultúránk-
ban, tudásunkban, az egyetemes emberi tu-
dományos haladás halhatatlan hagyatéka-
ként.” (Kittel, 2012) 

A kandeláber fénye egyre erősödik, mert, 
ahogy az embert az állatok viselkedésének 
tanulmányozásán keresztül megérteni akaró 
Nobel-díjas Konrad Lorenz írja: „A tudomá-
nyos igazság a legjobb munkahipotézis, mely 
megnyitja az utat a következő még jobb felé.” 

Köszönöm Dr. Szabadics Jánosnak, Dr. Ta-
más Gábornak és Dr. Somogyi Józsefnek a 
cikkel kapcsolatos javaslatait a kézirat egy 
korábbi változatához, és Gimes Júlia szerkesz-
tői segítségét és nyelvi javításait a kéziratban.

Kulcsszavak: agykéreg, neuronális aktivitás, 
gátlás, szinapszis, akciós potenciál, elektrofizio­
lógia
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