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Bevezetés 

Hodgkin és Huxley 1952-ben pub l i ká l ta az idegrost memb-
rán ingerület i fo lyamatát leí ró egyenleteket (Hodgkin és Huxley 
1952), majd az ingerület f i z i kokémia i részfolyamatai t megvalósító 
ionvezetéseket model lezték elektromos áramkör segítségével. M u n -
kásságuk elismeréseként 1963-ban orvosi Nobe l -d i j ban részesültek. 

A HH egyen le tek , ¡11. modell k i fej lesztését megelőzően 
és azt követően, számos neuronmodell szü le te t t , melyek részletes 
ismertétésétől e l t ek in tünk , hiszen általános elemzésük és rendszere-

zésük közismert (Hármon és Lewis 1964, 1966), csupán azokat sze-
retnénk k iemeln i , amelyek még ma is heurisztikus jelentőségűek és 
a HH modell k ia lakulásában, i l l . továbbfej lesztésében döntő szere-
pet játszottak, vagy játszanak je lenleg is. 

A neuronmodel lek kezdetben csak szemlél tető eszközök v o l -
tak és a jelenség sz in t jén köze l i te t ték meg az idegsejt működésének 
legszembetűnőbb funkc ionál is vonásait , az ingerület i fo lyamat j e l -
lemzői t ( ingerületvezetés, küszöb, refrakter i tns, oszc i l l ác ió ) . Hodg-
k in és Huxley eredményei azonban kísérlet i v izsgálatokon a lapu lnak, 
pontos és korszerű mérési módszerek alkalmazása tette lehetővé az 
egzakt matematikai leírást és a model la lkotást . Szerintünk ezért i n -
d o k o l t , hogy még ma is, a f e j l e t t számítástechnikai módszerek segí t -
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ségével a HH model lből indul junk k i , amikor a neuronmodel lezés 
igényével lépünk f e l . 

Több éve fogla lkozunk a HH egyenle tek számítógépes sz i -
mulác ió jának kérdésével, a BME Műszer és Méréstechnika Tanszé-
kén és a KKVMF Természettudományi Tanszékén. Munkánk e l v é g -
zéséhez nagy segítséget nyúj tot t Dr . Lábos Elemér a SOTE I . sz. 
Anatómia i Tanszékéről. Kezdeti eredményeinkről már egy e lőadás-
ban beszámoltunk (Rupprich és Jólesz 1973), ¡11. két BME d i p l o -
matervben (Gesztes 1973, Pál 1974) részletesebben is meg ta lá lha -
tó a sz imulációval kapcsolatos munka összefoglalása. Cé lunk olyan 
megoldások keresése v o l t , melyek segítségével a neuronál is műkö-
déseket ugy tudjuk sz imulá ln i , hogy a k ísér le t i tényeket nem hagy -
juk f igye lmen k i v ü l , szem előt t t a r t j uk a neuronál is működések 
komplexi tását , lehetővé tesszük a neuron-model l neuronhálózat tá 
va ló csatolását. Kezdetben ezeket a cé lk i tűzéseket még azza l is 
k iegészí te t tük, hogy a neuronmodelI v iszonylag egyszerű fe lépí tésű 
és nagy számban mul t ip l i ká lha tó is legyen. Ezért is kerestük a 
legk ie lég i tőbb szimulációs eljárást több terü le ten (e lekt ronikus 6 -
ramköri mode l l , analóg model l , d ig i t á l i s mode l l , h ib r id mode l l ) . 
Tapasztalataink azonban arra mutatnak, hogy az egyszerű fe lépí tés 
igénye súlyos ellentmondásban van a va l id i tás i gényéve l . Je len e -
lőadásunkban arra szeretnénk rámuta tn i , hogy a neuron model lezése 
a korszerű számítástechnikai eszközök felhasználásával is nehezen 
megoldható fe lada t , nem csak munkaigényes, hanem kapac i tás igé-
nyes is. Véleményünk szerint nem reál isak azok az e lképze lések , 
hogy egy neuronális objektum egyszerű fe lépí tésű e l e k t r o n i ! áram-
kör re l , vagy regyszerü algoritmus rendszerrel sz imulá lha tó . Ha a 
neuron funkc ió jának néhány lényeges je l l emző jé t (mérés-kódol á s - l e -
képezés, csatolás más objektumokkal) mode l lezn i a k a r j u k , akkor k i -
indulhatunk a kísér let i adatokból , de a sz imulác iónál nem ke rü lhe t -
jük el a komplexitással kapcsolatos nehézségeket. Ha nem vesszük 
f igyelembe a neuron strukturális és funkc ioná l is komplex i tását , nem 
tudjuk értelmezni a kísérlet i tényeket , v iszont ha e lhanyago l j uk a 
kísér let i adatokat ,nem tudjuk sz imulá ln i a neuronál is információs 
fo lyamatokat (Hami l ton 1965). 
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Model lek és kísérletek 

A teljesség igénye nélkü l megkísérel jük összefoglalni a -
zokat a model leket , ¡11. kísér let i v izsgá la tokat , amelyek v é l e -
ményünk szerint további e lméle t i és kísér let i munka a lap jáu l 
szolgálhatnak. K iemel jük azokat az e lméle t i és kísérlet i e red-
ményeket , amelyek a HH model l közvet len előzményeinek te -
k in the tők , va lamint azokat , amelyek továbbfej lesztéséhez veze t -
t ek . Végül o lyan kísér let i és e lmé le t i módszerek ismertetésére, 
térünk k i , amelyek esetleg egy uj megközelítés a lap jáu l szo lgá l -
ha tnak . 

A model lek lényeges vonása, hogy kísér let i tényeket és 
hipotéziseket együttesén in terpretá lnak, Igy uj kérdéseket vetnek 
f e l , amelyek további kísérletekre ösztönöznek. Jól mutat ja ez t a 
HH model l k ia lakulása is. A z előzmények részben kísér let i , rész-
ben e lmélet i a lapúak és a két o ldal szinte e lvá laszthatat lan. A 
HH model l gyöke re i : az ionvezetéssel kapcsolatos elképzelések 
(Bernstein 1912) a magvezető, vagy kábele lmélet (Hodgkin és 
Rushton 1946) a membrán impedanciájának mérése (Colé és Curtis 
1939), a vo l tage-c lamp módszer kifej lesztése (Hodgkin és mtsi . 
1952), az elektromos áramköri model lek (Rushton 1937, Schmitt 
1937) és. matematikai model lek (Rashevsky 1933, 1936). A HH 
model l kísérlet i bázisa az ionáramok feszültség és időfüggésének 
részletes és pontos mérése. A modell maga matematikai (HH egyen-
l e tek , négy d i f fe renc iá legyen le t a membránpotenciál időbel i v á l -
tozásának leírására), f i z i kokémia i ( ionok, mint töl téshordozók, 
membránpermeabil i tás) és elektronikus (ekvivalens áramkör leírása). 

Az emi i te t t e lőzményeket és a HH modell több szemlélet -
ből va l ó megközelítését saját munkánk során f igyelembe ve t tük . 
Ugyanakkor igyekeztünk elemezni azokat a lehetőségéket is, ame-
lyek a HH model l t követő k ísér le t i , ¡11. e lméle t i eredményekből 
adód tak . Ezek közül a legfontosabbak : az inger lékeny membrán 
inhomogénitása, szinoptikus membrán leirása a HH egyenletek se-
gítségével (Bullock és Hagiwara 1957, Hagiwara és Tasaki 1958, 
Takeuchi és Takeuchi 1962), a nem szinoptikus membrán diszkrét 
egységekre való felosztása, moza ik -e lmé le t (Tasaki 1958) és a nemr 
l ineár is oszc i l lá torokkal történő modellezés (Bonhoeffer 1948, 
F i tzHugh 1955, 1961, 1963). 
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Szimuláció 

A HH egyenletek közlését követően természetesen megk í -
sérelték a d i g i t á l i s , analóg és h ib r id sz imulác ió t (F i tzHugh 1955, 
Colé és mtsi . 1955, FitzHugh és An tos iew icz 1959, Isaacs 1970, 
Lieberstein 1973), Ü l . továbbfej lesztet ték a? elektromos áramkör i 
model leket (Hármon 1959, Lewis 1964, Jen ik 1965, Johnson és 
Hanna 1969, Roy 1972). Figyelembevéve az emi i te t t szerzők t a -
paszta la ta i t , o lyan megközelítési utat vá lasz to t tunk , ami a l eg -
egyszerűbben megvalósítható e lekt ronikus model lbő l indu l k i , de 
továbbfe j leszthető az analóg és d ig i t á l i s sz imulác ió i rányában, 
majd a két ut a h ib r id szimulációban metszi egymást. 

Egy v iszonylag egyszerű áramköri analogonból az un . 
NEUROFET-ből indul tunk k i (Roy 1972), amely a HH model len 
a lapszik és f igyelembe veszi a vo l tage c lamp módszerrel nyer t a -
da toka t . Csupán néhány áramköri e lemet ta r ta lmaz, és igy számos 
példány épí thető a különböző kísér letekre és esetleg há lóza t f e l -
építésére is a lkalmas. A modell kü lön tar ta lmazza a N a és K i o n -
áram komponenseket. A membrán ionpermeabi l i tcsának vál tozása a 
megfe le lő ágba he lyezet t vezetéssel mode l lezhető . Számunkra e l -
sősorban az ionvezetések időfüggése v o l t érdekes, m ive l a HH mo-
de l l közvet lenül rea l izá lható két időfüggő e l lená l lás segí tségével . 
A z időfüggés kézbentartása miatt vá laszto t tunk vezére lhe tő e l l e n -
ál lásként FET-eket . A különböző depo lar izác ióhoz tar tozó i o n v e z e -
tés-ér tékeket , ¡11. a FET karakter isz t ikákat összehasonlitva o l yan 
tranzisztort vá lasztot tunk, amely, m in t e lem alkalmas a r ra , hogy 
feszültségtől függő csatornael lenál lás csökkenést mutasson (mint a 
vezetés maximális értékének viszonya az adot t depo la r i zác ió m e l -
le t t fenná l ló ekv i l i b r iumpotenc iá lhoz) . A z egyensúly i po tenc iá l t 
feszültségosztóval á l l í t o t t uk be. M i v e l a FET-et A C csatolásban 
vezére l tük , a csatornael lenál lás csökkenése a megkivánt röv id i d e -
ig ta r to t t . M i ve l a model l a HH egyen le teknek közvet lenü l i d ő á l -
landókat tartalmazó e lemei t nem ta r ta lmaz ta , csak egyszerű i d ő z í -
tő há lózato t , a dinamikus tulajdonságokat pó t l ó l ag , i d ő z i t ő e lemek 
kel á l l í t o t tuk be. M ive l a K-vezetés lassabban v á l t o z i k , ezér t v e -
zérlését egy in tegrá ló taggal kés le l te t tük . A két ion vezetését s z i -
mulá ló hálózatot párhuzamosan kapcsol tuk, k iegészí te t tük a memb-
ránkapacitással, va lamint a vezetési ágak konstans e l e m e i v e l , e z u -
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tán voltage clamp módszerrel mértük az akciós po tenc iá l t , I I I . 
az ionáramok vál tozását a feszültség függvényében. 

A modeI I -cramkörre l köze l í tő leg kedvező görbéket tud-
tunk elemezni a tetszőlegesen pontosítható megfe le lő dinamikus 
időfüggvény e lőá l l í tásáva l , azaz a passzív időzítés kiküszöbölésé-
v e l . Éppen a dinamikus tulajdonságok pontosabb közelítése c é l j á -
ból egészítettük k i az e lektronikus model l t analóg sz imulác ióva l . 
A te l jes analóg sz imuláció akadálya az analóg gép kis mérete 
v o l t . 

Ezért is próbálkoztunk a d ig i tá l i s sz imulác ióva l , bár az t 
á l ta lában nehézkesnek és munkaigényesnek ta lá l ták (Fi tzHugh és 
Antosievvicz 1959). Ezt saját tapasztalataink- is igazo l ták , noha a 
fe ladato t s ikerül t kis számitógépen (Hewlet t -Packard) megoldanunk. 
A d ia i t ó l is sz imulác ió segítségével az ionáramok feszültség- és idő -
függését a . H H egyenletek leírásának megfelelően reprodukál tuk, 
ugyanakkor k imutat tuk az ingererősség-időtartam és a küszöb össze-
függését a st rength-durat ion görbének megfele lően. 

Hibr id számitógép segítségével a következő fe ladatokat k í -
ván juk megoldani : az ingerületvezetés modellezése elosztott para-
méterű hálózat h ibr id op t ima l i zác ió ja segítségével, az elektonikus 
model l dinamikus viselkedésének sz imulác ió ja , hálózat sz imulác ió . 
Ugyanakkor igazo ln i szeretnénk bizonyos e lképzelése inket , amelyek 
a neuronmodellezés továbbfej lesztésével kapcsolatosak. 

Továbbfejlesztés 

FitzHugh (1961, 1963) sikeresen a lka lmazta a nemlineáris 
mechanika ana l i t i kus módszereit a HH egyenletek v izsgálatára. A 
nemlineáris oszc i l lá to rok van der Pul egyen le te i t és a Bonhoeffer 
egyenleteket egyesitette (B v P model l) és kimutatta a HH egyen-
le tekke l való hasonlóságát. Megá l lap í to t ta , hogy a neuronal is rend-
szer potenciál isan ins tab i l , de stabi l l im i t c ik lusokkal rende lkez ik 
a fázis térben. A neuronális működés jel legzetességei, mint küszöb 
rekrakter i tás, oszc i l l ác ió és adapt iv i tás , a nemlineáris oszc i l l á to rok -
kal történő modellezéssel le í rhatók. 
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Tasak! és Spyropoulos (1958) vo l tage c lamp módszerrel 
k imuta t ták , hogy az inger lékeny membrán heterogén á l l apo tú 
rendszerekből á l l . 

M indezek alapján a neuronál is membránt neml ineár is osz-
c i l l á to rok sokaságának fogjuk f e l , amelyek közöt t csatolások l é p -
hetnek fe l és a csatolások mértéke határozza meg a z t , hogy a 
rendszer stabi l i tása mi lyen mértékű. Már Jen ik (1965) f e l t é t e l e z -
te , hogy a HH model l le í rható egy visszacsatolt rendszer v i s e l k e -
désének formájában. Azonban a visszacsatolás foga lma, ame ly b i -
zonyos egyszerű esetekben természetes, mesterkél t té v á l i k , ha a 
részek száma nagy és a közöt tük f e l l é p ő kölcsönös összefüggések 
komplexebbé vá lnak . Az i l yen komplex rendszerek, és szer in tünk 
az idegsejt is i l yen , nem keze lhe tők többé-kevésbé függe t len 
visszacsatoló körök összefonódott rendszereként, ezeke t csak, m in t 
sajátos egészeket lehet v i zsgá ln i . (Ashby 1972). Ezért k í ván juk a 
kérdést ugy f e l f ogn i , hogy az idegsej t , mint neml ineár is o s z c i l l á -
torok sokasága rendszert a l k o t , ha a csatolások az egyes részeket 
rendszerré egyes i t i k . Az elemzésnél f igye lembe k í ván juk venn i 
Wiener e lképzelései t a csatol t neml ineár is oszc i l l á to rok e l m é l e t é -
vel kapcsolatban (Wiener 1958, 1965, Cowan 1965). 

Fe l té te lezzük , hogy a küszöb a l a t t i f o l yamatok esetén a z 
idegsej tmembránját a lkotó nemlineáris oszc i l lá torok .sokaságának e -
lemei között nincs szoros csatolás, a f rekven ia eloszlása fehér z a j 
j e l l egű . A z o k az ingerek, amelyek küszöb a l a t t i a k , nem képesek 
az eloszlás je l legét megvá l toz ta tn i , azaz csatolást l é t rehozn i , e -
zér t az egyes f rekvenciákhoz tar tozó energia sem képes összeadód-
n i , az energia megoszlik a f rekvenciaspektrumban és a küszöb a -
la t t í ingerek hatására az átlagos energia fo lytonosan v á l t o z i k . A 
küszöb f e l e t t i ingerek hatására a rendszer e lemei csatolásba k e r ü l -
nek , az elemek többsége rezonanciába ke rü l , ezen á sa já t f rekven-
c ián az egyes elemek energiá ja összeadódik. Ez a f rekvenc ia azé r t 
stabi l (azaz az inger bizonyos tartományban vá l t ozha t ) , mert a 
rendszerben mindig van nagyszámú e lem, amely nem a sa já t f rekven-
c ián oszc i l l á l , és így a stochasztikus háttér vál tozása kompenzá l ja 
a per turbác ió t . Igy a sokaság (rendszer) s tabi l i tása lényegesen n a -
gyobb, mint az egyes e lemeké. A rendszernek tehát küszöb f e l e t t 
is több stabi l á l lapota ( további küszöbök) van. Ez lehetővé teszi 
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bizonyos ujabb kísér let i eredmények értelmezését, amelyek a 
neuron sávdíszkr imináció jával kapcsolatosak (Lábos és mtsi. 
1973), ¡11. o lyan e lmé le t i e lképzelésekkel is összeegyeztethe-
tő , amelyek szerint a neuron diszkrét mérési eredmény soro-
za t ta l reagál a küszöb f e l e t t i ingerekre (Jólesz és Szi lágy i 
1974). Ha f e l t é te l ezzük , hogy a spike-szerü oszc i l l ác ió egy 
magas komplexitású rendszer elemei közöt t i kölcsönhatások e -
redménye (Cowan 1965), akkor ez megkövetel i a stat iszt ikus-
-valószinüségi szemlélet alkalmazását a neuronális elemi je-
lenségek leírásában is. Ugyanakkor a neuronmodel lnek a l k a l -
masnak ke l l lennie a kódolási fo lyamatok leírására is. V é l e -
ményünk szerint a nemlineáris oszc i l lá torok sokaságával tö r té -
nő modellezés lehetőséget nyú j t az emi i te t t problémák megol -
dására. 
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