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Morphometric characteristics of neurons in the hippocampal CA1-CA4 fields of the American mink

Summary

The aim of the study was a quantitative and cytoarchitectonic examination of neurons of the ventral
hippocampal CA1-CA4 fields in somatically mature female American mink (Neovison vison) (N = 6). Brains
were removed and examined under a light microscope. The samples were stained by Nissl’s standard method,
and histological samples were used for morphometric analysis. All ventral hippocampal CA1-CA4 fields were
analyzed cytoarchitectonically and morphometrically with a calibrated image analysis system that consisted
of a computer equipped with the Cell*D software Soft Imaging System (SIS) with an integrated digital camera
Colorview IIlu (Soft Imaging System). Morphometric investigations of the pyramidal layer showed that the
cells of the hippocampal CA1-CA4 fields in adult female American mink differ in size, shape, cell area, nucleus
area and the nucleus-to-cell ratio (in%). The cells of the CA2 field were densely arranged, pyramidal and
contained a small amount of cytoplasm; their size was differentiated. They were the largest in size (15.06 pm)
and diameter (14.5 pm). The cells of the CA1 field had the smallest size (8.5 pm) and diameter (8.6 pm). In the
CA3 field, small, densely packed neurons dominated, whereas neurons in the CA4 field formed a thin strand of
loosely arranged cells. Given the increasing interest in hippocampal areas, it is necessary to continue studies of
their morphology and morphometry in healthy animals and in those suffering from neurodegenerative diseases.
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Uktad limbiczny jest uktadem struktur korowych
1 podkorowych mézgowia, biorgcych udziat w regula-
cji zachowan emocjonalnych oraz niektérych stanow,
takich jak zadowolenie, przyjemnos$¢ czy strach. Uktad
ten odgrywa istotng rol¢ w procesach zapamietywania
oraz motywacji. Zgodnie z teorig Greya, hipokamp
jest czescig systemu biorgcego udziat w kontrolowa-
niu 1 hamowaniu odpowiedzi na bodziec negatywny
lub pozbawiony dzialania nagradzajacego (10, 29).
Niektorzy autorzy uwazaja, ze hipokamp zwigzany jest
z uczeniem, dzigki ktoremu dochodzi do wygaszenia
wczesniej wytworzonej asocjacji pomi¢dzy bodzcem
warunkowym a bezwarunkowym (25, 29). Odgrywa
on rowniez istotng role w kontrolowaniu proceséw
zawiadujacych zachowaniem apetytywnym, nie wy-
daje si¢ natomiast wptywac na zachowanie zwigzane
z faza konsumpcyjng. Dzigki temu hipokamp moze
odgrywac role w regulacji sensytyzacji proceséw

»chcenia” 1 w ten sposob wpltywaé na rozwoj uzalez-
nienia. Przypuszcza si¢, ze hipokamp bierze udziat
w kontrolowaniu wielu procesoOw behawioralnych,
ktorych wiekszo$¢ wydaje si¢ uwiklana w patogeneze
uzaleznien (18, 19). Zwierzeta z uszkodzonymi hipo-
kampami wykazuja zwigkszong aktywnos¢ motorycz-
ng, zwigkszong impulsywnos¢ 1 zaburzenia habituacji.
W badaniach na szczurach stwierdzono powigzania
pomiqdzy zmianami morfologicznymi a pogorszeniem
sie funkcji poznawczych. Zmniejszenie liczby synaps
zaobserwowano w regionach hipokampa u dorostych
szczurow, ktore mialy trudnosci w wykonywaniu
czynnosci zwigzanych z pamlch} przestrzenng (8).
Brak utraty liczby neuronow obserwowano rowniez
w innych obszarach zwigzanych z procesami pamigci.
Hipokamp, obok ciata migda}owatego jest najwaz-
niejszg strukturg mozgowia, ktora zarzadza procesami
uczenia 1 pamieci, uczestniczy w reakcjach behawio-
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ralnych organizmu, takich jak rozmnazanie, pobieranie
pokarmu czy procesach endokrynnych (13).

Hipokamp jest filogenetycznie jednym z najstar-
szych regionéw mézgu. Twor hipokampa jest struktura
wechomoézgowia, ktora rozcigga si¢ od okapu ciata
modzelowatego (corpus callosum) do brzuszno-przy-
srodkowego kata potkuli mozgowej. Makroskopowo
wygigta cze$¢ hipokampa wykazuje pewne podo-
bienstwo do rogéw i stad jego tacinska nazwa cornu
ammonis — 16g Ammona. Hipokamp tworza: podpora
(subiculum), hipokamp wtasciwy (hippocampus
proper) zbudowany z czterech pol CA1-CA4 oraz
zakret zebaty (gyrus dentatus) (DG). Pola CA1-CA4,
ktore po raz pierwszy opisat Lorente de Now 1934 r.,
sktadaja si¢ z czterech warstw: poczatkowej (Stratum
oriens) (SO), piramidalnej (stratum pyramidale) (SP),
promienistej (stratum radiatum) (SR) oraz jamisto-dro-
binowej (stratum lacunosum-moleculare) (SLM) (7).
Podziat ten oparty byt przede wszystkim na réznicach
morfologicznych komorek piramidalnych ktore stano-
wig glownq populacj¢ neurondéw hipokampa. Oprocz
neuronow piramidalnych, owalnych i w1e10b1egun0-
wych w hipokampie znajduja si¢ réwniez komorki
glejowe, np. oligodendrocyty i astrocyty. Funkcja
hipokampa zmienia si¢ w czasie procesu starzenia.
Wraz z wiekiem dochodzi do spadku plastycznos$ci
oraz zmniejszenia elastyczno$ci neurondéw i zmian
neurofizjologicznych, co jest bezposrednig przyczyna
spadku funkcji poznawczych, ktore sa scisle skore-
lowane z procesami pami¢ci. Aktywno$¢ neuronalna
zwigzana z mozliwoscig przetwarzania informacji jest
bezposrednio zalezna od funkcji hipokampa u mtodych
1 dorostych osobnikow (23). Ponadto zaobserwo-
wano, ze wraz z wiekiem dochodzi do uposledzenia
uczenia si¢ przestrzennego oraz malejg zdolnosci
funkcjonalne. Badania z uzyciem ilosciowych me-
tod stereologicznych wykazaty, ze u szczuréw (18,
27), matp (16) 1 ludzi (26) catkowita liczba komoérek
ziarnistych DG 1 neuronéw piramidalnych w polach
CA1 1 CA3 pozostaje niezmienna przez calg dlugosci
zycia (20). Wedtug badan Rasmussena i wsp. (18), na
modelach zwierz¢cych wykazano, Ze utrata neurondéw
w tych obszarach nie jest zwigzana ze zmniejszeniem
zdolnosci uczenia si¢ i ostabieniem pamigci wraz
z wiekiem osobnikdéw. Na przyktad u szczurdéw liczba
neurondéw hipokampa jest porownywalna w poszcze-
gblnych polach miodych i starszych osobnikow bez
zmian ubytkow pamieci przestrzennej (18). Badania
behawioralne wykazuja, ze przebieg procesoOw nauki
1zapamigtywania przetwarzane przez hipokamp zmie-
niajg si¢ znacznie z wiekiem osobnikow. Dotychczas
zadne pomiary morfometryczne tworu hipokampa
nie zostaty przeprowadzone u norki amerykanskiej
(Neovison vison), zarbwno u samic, jak i u samcow.

Celem badan byta iloSciowa ocena wybranych
parametréw morfometrycznych neuronéw w poszcze-
gblnych warstwach w polach CA1-CA4 hipokampa
brzusznego samicy norki amerykanskie;.
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Materiat i metody

Badania przeprowadzono na 6 dojrzatych somatycznie
samicach norki amerykanskiej (Neovison vison) pocho-
dzacych ze specjalistycznego gospodarstwa hodowlanego.
Masa ciala samic wynosita 1,25 + 0,65 kg, natomiast masa
mozgoéw wynosita 18,5 £ 0,76 g. Mozgi wypreparowano
iutrwalano w zbuforowanej formalinie, a nast¢pnie odwad-
niano w szeregu alkoholu etylowego o wzrastajacych steze-
niach i zatapiano w bloczki parafinowe. Bloczki parafinowe
cigto przy uzyciu mikrotomu celem uzyskania skrawkow
o grubosci okoto 20 um i barwiono metoda Nissla (6, 7).
Analizy morfometrycznej zdje¢ preparatéw histologicz-
nych dokonano przy uzyciu komputerowego analizatora
obrazu w programie Cell*D Soft Imaging System (SIS)
z podlaczong kamerg digital camera Colorview Illu (Soft
Imagining System).

Parametry morfometryczne neuronéw. Przy pomocy
analizy morfomertrycznej dokonano pomiar6w neuronow
poszczegblnych warstw w polach CA1-CA4 w hipokam-
pie brzusznym u norki amerykanskiej. Oceniano dlugosc¢
1 szerokos$¢ neuronow w poszczegodlnych warstwach (SO,
SP, SR i SLM) po6l CA1-CA4, mierzeniu podlegaty cate
neurony o wyraznie zaznaczonym zarysie jadra i jader-
ka. W kazdym neuronie okreslano nastgpujace parametry
morfometryczne: srednig dlugos¢ komorek/um (w dhugiej
osi ciala), srednig szerokos¢ komorek/um (w krotkiej osi
ciata), $redni rozmiar neuron6w/pm, pole powierzchni ciala
komorkowego/um?, pole powierzchni jadra komorkowe-
go/um?, $rednice komorek/um, obwod komoérek/um oraz
wskaznik jadrowo-komoérkowy.

Analiza statystyczna. Wyniki podano jako $rednie
arytmetyczne wraz z odchyleniem standardowym (+ SD).
Uzyskane wyniki poddano analizie statystycznej jedno-
czynnikowg analizg wariancji (ANOVA). Istotno$¢ roéznic
oceniano testem post-hoc Duncana przy p < 0,05.

Wyniki i oméwienie

Uposledzenie funkcji hipokampa zwigzane jest z wy-
stegpowaniem wielu zaburzen funkcjonalnych osrodko-
wego ukfadu Nerwowego (OUN) oraz charakteryzuje
si¢ utratg hczby neuronow i zmianami ich morfologn
co przektada si¢ na zaburzenia procesOw pamigci
1 uczenia. Ma to miejsce np. w chorobie Alzheimera
(AD) (11), padaczce (30), demencji (11), schizofrenii
(9), depresji (17) lub plagsawicy Huntingtona (24).
Hipokamp wilasciwy zostal przebadany u cztowieka
oraz licznych zwierzat dos§wiadczalnych (2, 3, 6, 14,
21). Z przeprowadzonych wczesniejszych badan wyni-
ka, Ze najbardziej uzasadniony jest podziat hipokampa
wlasciwego dokonany przez Blackstada u szczura
(2). W badaniach wlasnych analiz¢ morfometryczna
uzupelniono o dane cytoarchitektoniczne. Analiza
topograficzna u norki amerykanskiej wykazata, ze
hipokamp brzuszny ma strukture warstwowa (ryc. 1a).
Kazda z tych warstw ma okres§lone poioZenie grubos¢
oraz posiada niejednolita populaCJe; neuronoéw. Badania
wlasne koncentrowaty si¢ na pomiarach warto$ci pa-
rametrow morfometrycznych poszczegolnych warstw
w polach CA1-CA4 hipokampa brzusznego u doro-
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Ryc 1. a) Struktura hipokampa brzusznego (pola CAl- CA4) oraz DG u norki amerykansklej, b) ramka liczenia neuronéw.
Barwienie metoda Nissla
Objasnienia: N — neuron, OLG — oligodendrocyt

stych zwierzat (ryc. 1a, b). Analiza morfometryczna
wykazala, ze neurony w hipokampie we wszystkich
polach CA1-CA4 r6znig si¢ w odniesieniu do wiel-
kosci, ksztaltu, powierzchni komorek i obszaru jadra
komorkowego. Pomiary morfometryczne wykazaty
nieistotne réznice pomigdzy neuronami w polach CA1
1 CA4 (ryc. 2,3, 4).

Na podstawie badan wtasnych wykazano, ze w hi-
pokampie brzusznym u norki amerykanskiej wyste-
puja trzy rodzaje neurondéw: piramidalne, owalne
1 wielobiegunowe. Neurony piramidalne sg obecne
we wszystkich warstwach, ale dominujaca populacje
tworzg w warstwie piramidalnej (SP), pola CA1-CA4
podobnie jak u krowy i szczura (3, 6). Neurony hipo-
kampa posiadajg spolaryzowany ksztalt, a ich dendryty
odchodzace od ciala komorkowego tworzg struktury
w wygladzie przypominajace stozki. Dendrytyczne
rozgatezienia neuronow piramidalnych hipokampa
odgrywaja wazng role w tworzeniu i regulacji tacznosci
pomiedzy neuronami oraz plastycznos$cia synaptyczng.
W neuronach piramidalnych ich dendryty daja duza
liczbe telodendriéw, natomiast dendryty drobnych
neuronow ziarnistych posiadajg tylko nieliczne zakon-
czenia. Taka morfologia komdrek moze by¢ spowo-
dowana tendencja do rozprzestrzeniania si¢ witdkien
nerwowych w kierunku warstw widkien wejsciowych
do utworzenia licznych potagczen synaptycznych.
Przemawia za tym fakt, ze potozenie
wiekszosci wiokien nerwowych skie-
rowane jest w kierunku rownolegtym
do gtéwnej osi neuronu (8). Neurony
warstwy piramidalnej charakteryzuja

bienstw, neurony piramidalne w polach CA1-CA4
sg zroznicowane pod wzgledem wielkosci, ksztattu,
dtugosci oraz szeroko$ci. Neurony owalne, tak jak
komorki piramidalne, stanowia liczng populacje
komorek hipokampa. Ich cialo komdérkowe ma za-
okraglony ksztalt, oraz duze centralnie zlokalizowane
jadro komoérkowe. Neurony wielobiegunowe wyste-
puja pomiedzy wspomnianymi wczesniej rodzajami
neurondw. Jadro komoérkowe tych neurondéw zlokali-
zowane jest najczesciej centralnie, czasami polozone
ekscentrycznie.

W polu CA1 w warstwie SO neurony tworzyty
szeroki pas, byly $redniej wielkos$ci, luzno utozone
pomiedzy niewielkg liczba komorek glejowych.
W warstwie SP neurony wielobiegunowe byty naj-
wicksze (14,72 pm) sposrod Wszystklch warstw pola
CAl, ale najmniejsze w pordwnaniu do neurondow
warstwy SP w polach CA2-CA4. W warstwach SR
i SLM neurony byly najmniejsze, najluzniej upako-
wane w porownaniu do pozostatych warstw pola CA 1
(tab. 1). Dtugosc¢ i szerokos$¢ neurondw wielobieguno-
wych w warstwach SR 1 SLM nie mogta by¢ oceniana
z powodu braku tego rodzaju neuronéw. W polu CA2
neurony warstwy SO tworzyty waskie pasmo w po-
réwnaniu do warstwy SO pola CAl. Male neurony
owalne miaty wielko$¢ 11,37 um. Komorki warstwy
SP byty najgesciej upakowane, najwigksze (15,16 um),

Tab. 1. Dlugos¢ i szerokos$¢ neuronéw w poszczegélnych warstwach (SO, SP, SR,
SLM) pol CA1-CA4 hipokampa brzusznego u norki amerykanskiej (x £ SD)

si¢ duzym ciatem komorkowym oraz | Dlugos¢ | piramidalne 12,55+0,29° | 15,16+0,33 | 9,88+0,60° | 8,99z0,49"
intensywnie wybarwiong neuropla- owalne 11,37£0,31° | 10,86+0,43* | 7,98:044" | 7,88+0,65
zmg w poréwnaniu z neuronami in- wielobiegunowe | 12,40+0,53° | 14,72 + 0,56° - -
nych "V,arStW-ltNalleZ@ Oﬁe do grupy | szerokosé | piramidaine 9,62+0,54° | 10,200,50° | 7,45:0,38° | 6,69+0,44°
neuronow multipolarnycn, z re S

Uro polarnych, z reguly sa owalne 6,85:0,03° | 899006 | 6152078 | 52620,16°
najwicksze z duzg liczbg dendrytow

. , H i a a - -

odchodzqcych od ciata komorkowe- wielobiegunowe 5,99 + 0,20 7,92 +0,38

g0, jednak nie zawsze widocznych na
preparacie. Mimo tak licznych podo-

Objasnienie: ,,—” brak neuronow wielobiegunowych w warstwach SR i SLM; a, b —
$rednie z r6znymi oznaczeniami literowymi ro6znig si¢ istotnie dla p < 0,05
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B Wielkosé komoérki [um] M Pole komérki [um?]
M Srednica komérki [um] 200,0 b M Pole jadra komérki [um?]
oY Il Obwod komérki [um]
b b
50,0 +
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CA1

CA2 CA3 CA4

CA1

CA2 CA3 CA4

Ryc. 2. Wieklo$¢ (um), $rednica komorek (um) i obwod
komoérek (um) neuronéw piramidalnych w polu CA1-CA4
hipokampa brzusznego

Objasnienie: a, b — $rednie z réznymi oznaczeniami literowymi
r6znig si¢ istotnie dla p < 0,05

ksztattu piramidalnego z intensywnie wybarwionym
perikarionem. W tej warstwie widoczne byly liczne
dendryty odchodzace od ciata komorkowego. Neurony
w warstwach SR 1 SLM byly podobnie utozone jak
neurony w warstwach SR 1 SLM w polu CA1. Warstwy
te posiadaty mate, luzno utozone neurony ziarniste,
pomiedzy ktorymi wystepowaty pojedyncze, $redniej
wielkosci komorki. Warstwy SR oraz SLM skladaly
sie w przewadze z komorek glejowych (tab. 1, ryc. 2,
3,4). W polu CA2 w poréwnaniu do pozostatych pol
widocznych byto wiecej dendrytow odchodzacych
od perikariondw tych neuronoéw. Taka przestrzenna
organizacja neuronéw sugeruje mozliwos¢ subregio-
nalnej cytoarchitektoniki, ktora znalazta potwierdze-
nie w badaniach fizjologicznych (4, 5). W polu CA3
w warstwach SO, SR 1 SLM neurony miaty podobny
wyglad 1 ulozenie, jak w warstwach SO, SR i SLM
pola CA1-CA2. Znaczenie pola CA3 hipokampa jest
dobrze udokumentowane w kodowaniu i odzyskiwa-
niu pamigci (12, 22). Struktura i faczno$¢ neurondéw
piramidalnych z pola CA3 rézni si¢ zasadniczo od
neuronow piramidalnych pozostatych pél hipokampa
(27). W warstwach SR 1 SLM pola CA3 hipokampa
przewazaty mate (7,88 um), owalnego ksztattu, o in-
tensywnie wybarwionych perikarionach (tab. 1, ryc. 2,
3,4). W polu CA4 w warstwach SO, SR i SLM neuro-
ny tworzyty waskie pasmo luzno utozone i posiadaty

~
o

(o))
[$)]

)]
o

J

CA4

% wskaznik
jadrowo-komoérkowy
(2]

o

a
o

CA1 CA2 CA3

Ryc. 4. Wskaznik jadrowo-komoérkowy (%) w polach CA1-
-CA4 hipokampa brzusznego

Ryec. 3. Pole komorki (um?) i pole powierzchni jadra komor-
kowego (um?) neuronéw piramidalnych w polu CA1-CA4
hipokampa brzusznego

Objasnienie: a, b — $rednie z r6znymi oznaczeniami literowymi
r6znig si¢ istotnie dla p < 0,05

niewielkiego rozmiaru ciata komoérkowe (10,86 pm),
natomiast neurony w warstwie SP byty bardziej wydhu-
zone oraz slabiej wybarwione w porownaniu z neuro-
nami warstwy SP w polach CA2 i CA3 (tab. 1, ryc. 2,
3, 4). Najwigksza $rednia wielko$¢ pola powierzchni
komorki w polu CA2 wynosita 157,1 pm?, natomiast
najwieksza $rednig wielkos¢ pola powierzchni jadra
komoérkowego (106,1 um?) cechowaly si¢ neurony
piramidalne w polu CA2 (ryc. 3). W polach CA1-CA4
wskaznik jadrowo-komorkowy wahal si¢ w granicach
56,62-67,53% (ryc. 4).

Na podstawie uzyskanych wynikdw mozna
stwierdzi¢, ze w poszczegdlnych polach CA1-CA4
hipokampa brzusznego u norki amerykanskiej nie
wystepuja istotne statystycznie rdznice dotyczace ba-
danych parametrow (p > 0,05). Diagramy wykonano
na podstawie wynikow w warstwie piramidalnej pol
CA1-CA4 hipokampa brzusznego norki amerykanskiej
zamieszczonych na ryc. 2, 3, 4. Roznice wartosci
srednich dtugosci 1 szerokosci neuronéw piramidal-
nych, owalnych i wielobiegunowych warstw SO, SP
SR i SLM w obszarach CA1, CA2, CA3 i CA4 nie
byly istotne statystycznie (p > 0,05) i wyniki badan
zamieszczono w tab. 1.

Funkcja hipokampa zwigzana jest z wieloma proce-
sami, takimi jak: hamowanie aktywnosci, zwigkszenie
negatywnego nastawienia afektywnego, ocena ryzyka
oraz rdzne aspekty uczenia si¢ 1 pamigci (15). W roz-
woju ewolucyjnym u matp doszto do zwigkszonego po-
wigzania pomi¢dzy hipokampem i korg mézgowa, co
wskazuje na rozwdj i specjalizacje potkul moézgowych
(1). Sugeruje sie, ze morfologiczna asymetria moze by¢
funkcjonalnie zwigzana z wigkszg liczba neuronow
lewego hipokampa w stosunku do prawego, co jest
odbiciem dodatkowej zdolnosci funkcjonalnej lewe-
go hipokampa. Rdznice obserwowane w médzgowiu
cztowieka w badaniach morfometrycznych, zwlaszcza
w przypadku schorzen neurodegeneracyjnych stanowia
odniesienie do licznych badan prowadzonych u roz-
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nych gatunkow zwierzat. W zwigzku ze wzrostem
zainteresowania obszarem hipokampa konieczne sg
dalsze badania dotyczace nie tylko morfologii tego
obszaru u osobnikoéw zdrowych oraz cierpigcych na
schorzenia neurodegeneracyjne, ale rowniez badania
morfometryczne. W przysztosci analizy morfome-
tryczne postuzg do porownania asymetrii pomiedzy
hipokampem lewym i prawym oraz przyczynig si¢ do
lepszego zrozumienia morfologii zmian zachodzacych

w OUN.

PiSmiennictwo

1. Amaral D. B., Insausti R., Cowan W. M.: The commissural connections of the
monkey hippocampal formation. J. Comp. Neurol. 1984, 224, 307-336.

2. Atallah H. E., Frank M. J., O Reilly R. C.: Hippocampus, cortex, and basal gan-
glia: insights from computational models of complementary learning systems.
Neurobiol. Learn. Mem. 2004, 82, 253-267.

3. Blackstad T. W.: Commissural connections of the hippocampal region in the
rat, with special reference to their mode of termination. J. Comp. Neurol. 1956,
105, 417-537.

4. Csicsvari J., Hirase H., Mamiya A., Buzsaki G.: Ensemble patterns of hippo-
campal CA3-CA1 neurons during sharp wave-associated population events.
Neuron 2000, 28, 585-594.

5. Csicsvari J., Jamieson B., Wise K. D., Buzsaki G.: Mechanisms of gamma
oscillations in the hippocampus of the behaving rat. Neuron 2003, 37, 311-322.

6. Eustachiewicz R.: Topografia i cytoarchitektonika tworu hipokampa (formatio
hippocampi) u krowy. Ann. UMCS sec. DD 1996, 51, 25-40.

7. Eustachiewicz R., Luszczewska I.: Morfolofologia i topografia tworu hipokam-
pa (formatio hippocampi) u lisa polarnego (Alopex lagopus). Ann. UMCS sec.
DD 1999, 54, 33-45.

8. Flood D. G., Coleman P. D.: Dendritic regression dissociated from neuronal
death but associated with partial deafferentiation in aging rat supraoptic
nucleus. Neurobiol. Aging. 1993, 14, 575-587.

9. Gattaz W. F., Valente K. D., Raposo N. R., Vincentiis S., Talib L. L.: Increased
PLA(2) activity in the hippocampus of patients with temporal lobe epilepsy
and psychosis. J. Psychiatr. Res. 2011, 45, 1617-1620.

10. Gray J. A.: Precis of the neuropsychology of anxiety: an enquiry in the func-
tions of the septo-hippocampal system. Behav. Brain Sci. 1982, 5, 469-534.

11. Korbo L., Amrein L., Lipp H. P, Wolfer D., Regeur L., Oster S., Pakkenberg B.: No
evidence for loss of hippocampal neurons in non-Alzheimer dementia patients.
Acta Neurol. Scand. 2004, 109, 132-139.

12. Kunec S., Hasselmo M. E., Kopell N.: Encoding and retrieval in the CA3 region
of the hippocampus: a model of theta-phase separation. J. Neurophysiol. 2005,
94, 70-82.

13. Lorente de No R.: Studies of the structure of the cerebral cortex. I. The area
enthorhinalis. J. Psychol. Neurol. 1933, 45, 381-438.

Med. Weter. 2016, 72 (11), 704-708

14. Malmkvist J., Brix B., Henningsen K., Wiborg O.: Hippocampal neurogenesis
increase with stereotypic behavior in mink (Neovison vison). Behav. Brain
Res. 2012, 229, 359-364.

15. Mc Naughton N.: The role of the subiculum within the behavioural inhibition
system. Behav. Brain Res. 2006, 174, 232-250.

16. Peters A., Rosene D. L., Moss M. B., Kemper T. L., Abraham C. R., Tigges J.,
Albert M. S.: Neurobiological bases of age-related cognitive decline in the
rhesus monkey. J. Neuropathol. Exp. Neurol. 1996, 55, 861-874.

17. Printha K., Hulathduwa S. R., Samarasinghe K., Suh Y. H., De Silva K. R.:
Apoptosis in subicular neurons: A comparison between suicide and Addison’s
disease. Indian J. Psychiatry 2009, 51, 276-279.

18. Rasmussen T, Schliemann T., Sorensen J. C., Zimmer J., West M. J.: Memory
impaired aged rats: no loss of principal hippocampal and subicular neurons.
Neurobiol. Aging 1996, 17, 143-147.

19. Rubin R. D., Watson P. D., Duff M. C., Cohen N. J.: The role of the hippocam-
pus in flexible cognition and social behawior. Front. Hum. Neurosci. 2014, 8,
1-15.

20. Simic G., Kostovic L., Winblad B., Bogdanovic N.: Volume and number of neurons
of the human hippocampal formation in normal aging and Alzheimer’s disease.
J. Comp. Neurol. 1997, 379, 482-494.

. Szilagyi T., Orban-Kis K., Horvath E., Metz J., Pap Z., Pavai Z.: Morphological
identification of neuron types in the rat hippocampus. Rom. J. Morphol.
Embryol. 2011, 52, 15-20.

22. Treves A.: Computational constraints between retrieving the past and predicting

the future, and the CA3-CA1 differentiation. Hippocampus 2004, 14, 539-556.
23.Vida L., Frotscher M.: A hippocampal interneuron associated with the mossy
fiber system. Proc Natl. Acad. Sci. USA 2000, 97, 1275-1280.

24. Walker T. L., Turnbull G. W., Mackay E. W., Hannan A. J., Bartlett P. F.:
The latent stem cell population is retained in the hippocampus of transgenic
Huntington’s disease mice but not wild-type mice. PLoS One 2011, 6, 1-7.

25. Wang R. Q., Giovanni A., Kafka S. H., Corbett R.: Neonatal hippocampal
lesions induced hyperresponsiveness to amphetamine: behavioral and in vivo
microdialysis studies. Behav. Brain. Res. 1996, 78, 211-223.

26. West M. J.: Regionally specific loss of neurons in the aging human hippocam-
pus. Neurobiol. Aging 1993, 14, 287-293.

27. West M. J.: Stereological studies of the hippocampus: a comparison of the
hippocampal subdivisions of diverse species including hedgehogs, laboratory
rodents, wild mice and men. Progr. Brain Res. 1990, 83, 13-36.

28. Witter M. P.: Intrinsic and extrinsic wiring of CA3: indications for connectional
heterogeneity. Learn Mem. 2007, 14, 705-713.

29. Zeidman P, Lutti A., Maguire E. A.: Investigating the functions of subregions
within anterior hippocampus. Cortex 2015, 73, 240-256.

30. Zhang S., Khanna S., Tang F. R.: Patterns of hippocampal neuronal loss and
axon reorganization of the dentate gyrus in the mouse pilocarpine model of
temporal lobe epilepsy. J. Neurosci. Res. 2009, 87, 1135-1149.

2

—_

Adres autora: dr Iwona Luszczewska-Sierakowska, ul. Jaczewskiego 4,
20-090 Lublin; e-mail: iwona.luszczewska-sierakowska@umlub.pl



