AZ UTODGONDOZAS IDEGRENDSZERI SZABALYOZASA

OIKA| AZ ANYAI AGY

Az emlésallatok ndstény egyedei hatalmas megterhelésnek vannak kitéve a szaporodas soran, hiszen

- fajtol fiiggd mértékben ugyan, de - elsésorban rajuk harul az utédok taplalasa és gondozasa. Egy,

az anyasaggal bekovetkez6 valtozasokban szerepet jatszo, rovid fehérje tipusi idegrendszeri szaba-

lyozé molekula, iigynevezett neuropeptid felfedezését irja le kovetkezs, az OTKA-Elet és Tudomany
kozos cikkpalyazatara bekiildott cikkiink.

gy laboratériumi kisérle-

tekben alanyként hasznalt

fehér patkiany 22 nap ter-
hesség utin atlagosan 12 utédot ne-
vel. Az anyaéllat koriilbeliil 28 na-
pon keresztiil szoptatja és gondozza
a kezdetben vak és magatehetetlen
kolykoket. Ennek a feladatnak az
ellatisa céljabdl a néstényekben fel-
késziilési, adapticiés folyamatok
zajlanak le a terhesség idészakaban
és a szoptatds alatt. Mind a terhes-
ség, mind a szoptats idészakiban
megvaltoznak periférids szervek
miikodései, és természetesen a sza-
balyozast végzd agyi folyamatok is
valtozason esnek at.

Masallapot
Az agyhoz kapcsolhat6 anyai adapta-
cids folyamatok tobb csoportba oszt-
hatok. Egyrészt fiziologids valtoza-
sok torténnek, me-

z$ példa, hogy patkanyanyak megta-
madjik a kolykokhoz kozeledS ide-
gen him fajtarsat.

Az anyasig id8szaka alatti hosszh
tav adapticié megkivanja, hogy
megvaltozzon, milyen fehérjék ter-
melddnek a sejtekben, ami nem kép-
zelhetd el az aktiv gének kifejez6dé-
sének  (expresszidjanak) valtozasa
nélkil. A Magyar Tudomanyos
Akadémia és a Semmelweis Egye-
tem Neuromorfoldgiai és Neuroen-
dokrin Kutatécsoportjiban, a Sem-
melweis Egyetem Anatomiai, Szo-
vet- és Fejlodéstani Intézetében azt
vizsgaltuk, hogy az anyaallatok
agyaban milyen génexpresszids val-
tozasok torténnek. Olyan agyteriile-
teket vizsgaltunk, melyek korabbi
tudomanyos kisérletek alapjan szere-
pet jitszanak az anyai adapticidk
szablyozdsiban. Ilyen agyteriilet
példaul a hipotala-

lyek lehetdévé teszik
az utddok taplalasat,
a tejtermelést. Az
anyak jelentds meny-
nyiségli folyadékot [
és tapanyagot veszi- (M8
tenek a szoptatas ko-
vetkezményeként,
amit pétolniuk kell.

musznak az a része,
ami a latdideg (opti-
kus ideg) atkereszte-
zb&dése elott helyez-
kedik el, ezért pre-
optikus tertiletnek
hivjak, bir a latas-
ban nem jatszik sze-
repet. Mar tobb éve

Ezt a novekedd fo-
lyadék és taplalékfel-
vétel teszi lehetSvé.
Emellett az anyak
viselkedése is megvaltozik, gondoz-
zak és szoptatjak a kolykoket, vala-
mint emocionalis valtozisokat is mu-
tatnak. Példaul batran, sokszor vak-
merden lépnek fel olyan helyzetekben
is, melyek maskor szorongist és tét-
lenséget okoznanak. Erre egy jellem-

A kolykeit 6v6 patkdnyanya

tudjuk, hogy ezen
az agytertleten sza-
mos idegsejt fokoz-
za mikodését anya-
allatokban, ha pedig ez az agyteriilet
megsériil, az anyaallatok nem gon-
dozzak, nem évjik meg kicsinyeiket
a veszélyt6l. Eddig nem volt ismert
viszont, hogy milyen, ezen a tertile-
ten kifejez8dS gének és fehérje gén-
termékek jatszanak szerepet az anyai
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agyban bekovetkezd valtozasok sza-
bilyozésaban. Az irodalom elsGsor-
ban a méshol termel6dé prolaktin és
oxitocin hormonok szerepét tartotta
elsédlegesnek.

Gének a lemezen
A génexpresszids valtozasok vizsgila-
ta rendszerbiologiai eszkozokkel tor-
tént, igy egyszerre volt mérhetd az
Osszes gén kifejezddési szintje (RINS-
ének mennyisége). A fluoreszcens
microarray technika alapja az, hogy
az Gsszes génnek megfeleld oligonuk-
leotid-darabok vannak egymas mellé
felhelyezve egy lemezre. (A microar-
ray sz a régebben technikai Gjdon-
signak szamitd egymashoz nagyon
kozel torténd elrendezésre utal) Az
oligonukleotidok révid nukleotid-
lancok, amelyek specifikusan kotdd-
nek az agyszovetbdl szirmazo, mes-
terségesen egyszalava tett DNS-hez,
és ha azok szekvencidja kiegészitd
(komplementer), akkor vele dupla hé-
lixet alakithatnak ki. A technika 1é-
nvege, hogyv az agyszovetbdl kinyert
RINS-tmesterségesen egvszala DNS-
sé alakiguk, majd egyv fluoreszcens
festékkel kémiailag jeloljik. Az Ssszes
génnek megfeleld oligonukleotidot
tartalmazd lemezhez a kisérleti és a
kontroll allatcsoport vizsgalt agyte-
rtletérdl kinyert, kiilonbozd szinnel
jelolt DNS keverékét ontjiik. Ha egy
gén RINS-e egyforma koncentracié-
ban van jelen a két csoportban, akkor
a génnek megfelelé oligonukleotid-
hoz a kétféle szinnel jelolt komple-
menter darabbdl egyforma mennyi-
ségli kotddik. Ha az egyik minta
zolddel, a masik pirossal volt jelSlve,
akkor az illeté oligonukleotid helye



sarga lesz. Az inkabb zdlden vagy pi-
rosan megjelen6  oligonukleotidok-
ban viszont eltérd az illetd gén RINS-
szintje.

A kolykok hatasa

az anyaallatokra
Kisérleteinkben két csoportot ha-
sonlitottunk Gssze: az egyik csoport-
ba utddaikat gondozo, szoptatd pat-
kanyok voltak, mig a masik csoport

lenére sem, hogy a szervezetben el6-
forduld legtobb szabélyozd peptid
egyben neuropeptid is, bir az agyi és
periférids szerep ltaldban egymastdl
fiiggetlen. Az amilin a kontrollalla-
tok agyaban nem volt jelen, viszont
mennyisége jelentésen megndtt az
anydk agyaban. Az amilin mennyi-
ségének emelkedése sokkal nagyobb
volt, mint amit a kismértékben szin-
tén novekedést mutatd tovabbi né-

A 2x1 cm teriiletii, oligonukleotidokat
tartalmazé lemez egy részlete

anyaitd] sziilés utdn elvettiik a koly-
koket. Igy a két csoport sem a ter-
hesség, sem a sziilés kortilményeiben
nem kiilénbozstt, viszont 9 nappal a
kolykok elvesztése utin mir meg-
sztinik az anyaallatok kolykeik utani
sovargisa, és fizioldgiai allapotuk is
visszaall a kiindulasi szintre. Azt ta-
laltuk, hogy a szoptatd anyaillatok
vizsgalt agyteriletén szaimos gén ki-
fejezbdése  jelentésen  fokozddik,
masoké pedig csokken. A nagysza-
mu vizsgalt géntermék (kb. 44 ezer)
egyszerre torténd vizsgilata azt a hi-
bat rejtheti magaban, hogy véletlen
szOras alapjan is sok esetben hamis
eredmcnyt kapunk. Ezért sziikséges
a microarray eledmenyek fuggetlen
kisérlettel valé megerdsitése. Ezt va-
16s ideji polimerdz lincreakcion
(PCR) alapulé médszerrel valésitot-
tuk meg, ami az esetek tobbségében
megerdsitette a gének szintjében tor-
ténd valtozasokat.

A legérdekesebb valtozas az amilin
nevil peptid anyaallatokban térténd
megjelenése volt. Az amilinrél ko-
rabban ismert volt, hogy hasnyalmi-
rigybdl az inzulinnal egyiitt szaba-
dul fel, de jelenlétét korabban az
agyban nem mutattik ki. Annak el-

savbdl all6 neuropeptidek csoportja-
ba tartozik, melyeknek a szerepe al-
talaban az idegsejtek kozotti infor-
macidaramlas szabilyozisa. Mint a
neuropeptidek altaldban, Ggy az
amilin is rendelkezik sajit receptor-
ral, ami a plazmamembranban talil-
hat6, és az Ggynevezett G-protein
csatolt receptorok csalidjiba tarto-
zik. Ehhez a receptorhoz kétédve
képes az amilin megvaltoztatni azon
idegsejtek miikodését, melyek ren-
delkeznek az amilin-receptorral.
Anyaéillatokban valé megjelenése
magyardzatot szolgiltatott arra a
korabban zavarba ejté tényre is, hogy
miért van jelen egyiltalan az amilin
receptora az agyban.

Vilaszt keresve arra, hogy ponto-
san hol talilhatéak amilint kifejezd
sejtek, illetve hogy az anyaillatok-
ben kifejez6dik-e amilin az agy mas
teriiletein is, egy in situ hibridizacis
hisztokémia nevid technikat alkal-
maztunk. Radioaktivan jeloltiik az
agyban jelenlevé RINS komplemen-
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Amilint kifejez6 sejtek anyapatkanyok preoptikus agyteriiletén

hiny gén esetében tapasztaltunk,
mig a legtdbb gén kifejez8dése nem
kiilénbozik anya é nem anya patka-
nyokban. Az amilint szimunkra az
is érdekessé tette, hogy csupan 37
aminosavbdl all, azaz a 3-50 amino-

terét (RINS-préba), majd azt ritet-
titk a megfelelé mddon elkészitett
vékony agyszeletekre. Szimos mosa=
silépés utdn a jelolt RINS-préba csak
a komplementer RINS-éhez fog ko-
tédni. El6készités utin mikroszkdp-
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A kélykok hatéssal vannak az anyjukra

S
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pal elemeztiik, hogy hol helyezkedik
el a jelolt RNS-préba. Ezzel a tech-
nikaval sikertilt megallapitani, hogy
amilin csak a kérdéses agyteriileten
fordul eld, és azon beliil sem min-
denhol, hanem csak azokban az agyi
magokban, melyek anyai viselkedés
soran aktivak.

Mire valé az agyi amilin?
Szimos tovabbi kisérlettel az is iga-
zolhat6 volt, hogy nemcsak az ami-
lin RNS-e, hanem a peptid maga is
megjelenik a preoptikus agyteriile-
ten. SGt, egy érdekes kisérleti ered-
mény arra is utal, hogy az amilinnek
az anyai viselkedések szabalyozasi-
ban, é nem az anyasiggal kapcsola-
tosan megviltozd folyadék-, vagy
taplalékszabalyozisban lehet szerepe.
Anyai viselkedés ugyanis indukalha-
t6 nem anyapatkdnyokban is. Ha egy
kontroll (aktudlisan nem anya) nés-
tény allat ketrecébe kolykoket te-
sziink, az allat elkeriili a kélykoket,
néha még bantja is Sket. Ha azonban
naponta tesziink a néstény allat ket-
recébe masik, anyapatkany 4ltal fris-
sen szoptatott kolykoket, akkor 7-10
nap utdn a kontroll allat is anyai vi-
selkedést fog felvenni. Nyalogatja,
gondozza a kdlykoket, fészket épit
nekik, s6t megvédi Sket a betolako-
d6 him patkinyokkal szemben. Ezen
allatoknal viszont nem indul be a
tejtermelés, igy nem is tudnak szop-
tatni, és a taplalék-, valamint folya-
dékigényiik sem n6 meg. Ennek el-
lenére az amilin gén kifejez8désének

novekedését ezekben az allatokban is
kimutattuk, ami arra utal, hogy az
amilin az anyai viselkedések szaba-
lyozisiban vesz részt, nem pedig az
anyak fokozott taplalék- és folya-
dékfelvételét szabalyozza.
Kutatasaink tovabbi célja olyan
génmodositott allat eldallitisa, ami-
bdl hidnyzik az amilin génje, igy az
nem tud kifejez8dni az anyaillatok-
ban. Egy ilyen allat megvaltozott

anyai adaptacidit vizsgilva megélla- |

pithat6, hogy mi a hidnyzé amilin
pontos szerepe. Emellett vizsgalni
fogjuk, hogy milyen bemend inge-
rek vezetnek ezen érdekes fehérje
indukciéjihoz. Elképzelhetd, hogy
maga a szopasi inger okozza, de az
sem kizart, hogy a kolykdk szaga (a
patkanyoknal a szaglds szerepe ki-
emelkedben fontos), 1litvinya, vagy
hangja (a kdlyokpatkdnyok ultra-
hangot adnak ki, ha nem érzik jol
magukat), esetleg hormonalis valto-
zasok allnak a jelenség mogott. Ter-
veink kozott szerepel az amilin kife-
jezbdését és szerepét vizsgilni em-
berben is, hogy jobban megértsiik az
anya-gyerek kapcsolatot, és az anya-
va valassal jaro viselkedésviltozasok
hatterét. Elképzelhetd ugyanis, hogy
az amilin receptoran hatd, a késébbi-
ekben kifejlesztendd gydgyszerek
hozzajarulhatnak a tejtermelés bein-
duldsihoz, vagy megakadilyozhat-
jak az anyik koriilbeliil 10%-4nal
problémat jelentd sziilés utini dep-
resszi kialakulasit. i
DoBoLy1 ARPAD
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A csipkeb;,gyé o) e

Csipkebogyonak 2 vadrézsa vitamin-
dus gyiimolcsét nevezik, de vannak

tajegységek, ahol gyeptirdzsa, ebrozsa,
bicskefa néven emlege-

hecsedli vagy
tik. A rozsafélék csalidjiba tartozik,
cserjés novény, 2-3 méter magasra is

megnd, igai tiskések. A virdg fehér

vagy halvanypiros szinfi, majus—jani-

usban viragzik. Termése albogydter—

més, tojas, korte vagy gomb alaky,

éréskor meggypirosra szinezddik. Ter-

mését mar a Krisztus eléeti idékben

gyogynovényként hasznositottik. A
Szentirasban égd, de el nem ég6 no-

vény, melyben Jahve megjelent Mo-
zesnak. A kozépkorban Maria jelképé-

nek tekintették, aki Isten anyjiva lett
és mégis érintetlen maradt.

Igazi értékét a modern tudomany
kutatta fel, kimutatva, hogy tobb C-
vitamint tartalmaz, mint birmely mas
vad vagy kerti gyiimolcs, illetve zold-

ség. S6t C-vitamin tartalma tizszerte -

tobb a citroménal. Bogydja ezen kiviil
szamos olyan anyagot tartalmaz, ame-
Iyet az emberi szervezet kivaléan tud

hasznositani, riadasul mindezek ki-

- I6nleges ardinyban vannak jelen benne:

pektin, cukor, alma- és citromsav, cser-
anyag, gyimolcssavak, magnézium, vas,
kalcium, mész, illdolaj, karotin, nyomok-

ban pedig A-, Bl-, B2, E-, K-és P-vita-

minok. A pektin segiti az emésztést, a
magnéziumnak fontos szerepe van a
sziv- &s érrendszeri betegségek, kerin-
gési zavarok gydgyitisiban és csok-
kenti a vérnyomast. Bl-vitamin tartal-
manal fogva hatdsos idegerdsits. Ka-
rotin-, C-vitamin és kalciumtartalmi-
nak kombiniciéjab6l adédéan a
foginysorvadas és foginyvérzés egyik
hatasos ellenszere.

Sokféleképpen fogyaszthatjuk: tet,
lekvart, szGrpot, martast, levest, likdrt,
bort, palinkat is készithetiink bel6le. A
bogydbdl készitett gydgytea influenzas
idGszakban  fels6-légtii, meghtiléses
megbetegedések esetén kiilonGsen ajan-
lott. Fogyasztasa vesekd, vesehomok ke-
zelésére, magas vérnyomas csokkentésé-

- re is hatasos. A csipkebogyo fozete kiil-

sleg és belsSleg jol hasznilhaté nehezen

gyogyulo sebek, fertdzések kezelésére.
MAROSI KINGA



