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A századunk első évtizedeitől k ibon takozó kísérletes neu roendokr ino -
lógia tekintélyes részét a központ i idegrendszer-hypophysis mellső lebeny-
per i fér iás endokr in mirigyek közö t t i kapcsolat kérdése képezi. U tóbb i t é m a -
körről jelenlegi i smerete ink és elképzeléseink, más t u d o m á n y t eri i letekhez 
hasonlóan , fokoza tosan a lakul tak ki , s az illők f o l y a m á n egyes fe l té te lezéseket , 
hipotéziseket az ú j a b b adatok fényéné l módos í tan i kellett . 

A kezdeti i dőszak kuta tás i e redménye a n n a k megá l lap í t ásában összegez-
he tő , hogy a k ö z p o n t i idegrendszer a lapve tően befolyásolja a hypophys i s 
mellső lebeny m ű k ö d é s é t . Ez a fel ismerés m e r ő b e n ú j a t j e l en te t t , nevezetesen 
az t , hogy az e n d o k r i n mirigyek ka rmes te rének t a r t o t t hypophys i s nem igazi 
ka rmes t e r , hanem i n k á b b csak köz tes láncszem a központi idegrendszer és a 
per i fér iás endokr in mirigyek k ö z ö t t . 

Neurohumoralis kapcsolat 

A 40-es évek végétől igen sok k u t a t ó t é rdeke l te , hogy a központ i ideg-
rendszer hogyan, milyen mechanizmussal h a t a hypophysisre . Ez a ké rdés 
kü lönösen azért v o l t izgalmas, m e r t kiderül t , h o g y a mellső l ebenyben közpon t i 
idegrendszeri e r e d e t ű idegrostok nincsenek. 

Geoffrey H a r r i s angol k u t a t ó 1947-ben megfoga lmaz ta a szabályozás 
neurohumorál i s m e c h a n i z m u s á n a k hipotézisét (1. ábra) . Eszer in t a központ i 
idegrendszerben képződnek a mellső lebeny működésé t befolyásoló anyagok 
(neurohormonok) . E z e k a hypophys isnyél eredő részében (az eminen t i a media -
n á b a n ) levő idegvégződésekben v á l n a k s zabaddá , m a j d b e j u t n a k a közelben 
levő, hypophys ishez menő ha j szá lé rhá lóza tba , s a n n a k vérével ér ik el a mir igy 
s e j t j e i t . A Har r i s féle elméletet az utóbbi 3 év t i zed ku t a t á sa i egyér te lműen 
igazol ták . 1955-től kezdve egymás u t á n je len tek meg a közlések az A C T H - t , 
a T S H - t , az L H - t , az FSH- t , a növekedési h o r m o n t és a p ro lak t in t fe lszabadí tó 

* Akadémiai székfoglaló. E lhangzo t t a Magyar T u d o m á n y o s A k a d é m i á n 1980. márc ius 
20-án. 
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1. ábra A h y p o p h y s i s mellső lebeny közpon t i idegrendszeri szabályozása neurohumorá l i s 
mechan izmusának sémás ábrázo lása . Fen t nuerohorn ionoka t t e rmelő idegsej tek, középen 

porta l is ér, lent hypophys i s sej tek 

(ún . releasing), i l letve a fe l szabadulás t gá t ló (release inhibi t ing, v a g y röviden 
inhibi t ing) f a k t o r o k n a k az agyban , e lsősorban a köz t i agy h y p o t h a l a m i k u s 
részében való előfordulásáról . A fe l té te leze t t anyagok közül h á r m a t , a TSH- t 
fe lszabadí tó , az L H - t fe lszabadí tó , v a l a m i n t a növekedés i hormon fe l szabadu-
lását gátló f a k t o r t izolál ták, kémiai szerkezeté t megá l l ap í to t t ák és sz in te t iku-
san is e lőá l l í to t ták . Ezen m u n k á é r t k a p o t t 1977-ben Nobel dí jat Roge r Guille-
min és Andrew V. Schally. 

Miután az eml í te t t f ak to rok kémia i szerkezete i smer t té vá l t , nevüke t 
fak tor ró l h o r m o n r a v á l t o z t a t t á k . í g y a T S H - t fe l szabadí tó f ak to r t t hy ro t ro -

Orvostudomány 30—31, 1979-1980 



HYPOTHALAMO-ADENOHYPOPI1YSEALIS KENDSZER 3 8 7 

phic releasing ho rmonnak ( T R H ) , az L H - t fe l szabadí tó t luteinizáló h o r m o n 
releasing h o r m o n n a k ( L H - R H ) és a növekedés i hormon fe l szabadulás t gá t l ó 
f ak to r t s zoma tosz t a t i nnak v a g y growth h o r m o n e release inh ib i t ing h o r m o n n a k 
(GIH) nevez ték el. A p ro lak t in e lválasztás t gát ló fak tor (prolact in i n h i b i t i n g 
fac tor , P I F ) valószínűleg a dopamin . Megemlí tem, hogy az L H - R H n e m c s a k 
L H - t szabad í t fel, hanem F S H - t is. Ezér t sokan az L H - R H - t a két h o r m o n 
közös releasing h o r m o n j á n a k tek in t ik . A T R H a TSH mel le t t prolakt in ü r ü l é s t 
is k ivá l t , a s zomatosz ta t in pedig nemcsak a növekedési h o r m o n fe l szabadulásá t 
gá to l ja , h a n e m a TSH-é t is. (Előbbiekről Schally és m t s a i 1968, McCann és 
Po r t e r 1969, Vale és mtsa i 1973, Reichlin és m t s a i 1976, J e f f c o a t e és H u t c h i n s o n 
1978 és m á s o k í r t a k összefoglaló munká t . ) 

Az immunh i sz tokémia segítségével meg i smer tük az L H - R H - t , a T R H - t és 
a szo ina tosz ta t in t képző idegse j tek lokal izác ió já t . Az L H - R H sejtek a p r e o p t i -
kus-suprach ias ina t ikus és a tubera l i s -premamil lar i s rég ióban ( p a t k á n y b a n az 
első, m a j o m b a n elsősorban u t ó b b i t e rü l e tben ) , a T R H s e j t e k a nucleus p a r a -

2. ábra Az e m i n e n t i a mediana felületes z ó n á j á b a n levő idegvégződések fagyasz tva- töréses 
e l járással n y e r t e lek t ronmikroszkópos képe. b m : basal is membrán, cf: collagen mikrof ibr i l lu-
mok, E n : a külső membránfé l törési felszíne, P n : a cytoplasma felé eső membránfé l törés i 

felszíne (Röhlich és H a l á s z 1978) 
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ventr icular is kissej tes részében, a n. dorsoinedial isban és a perifornicalis a r e á -
b a n , a szomatosz ta t in poz i t ív se j tek a h y p o t h a l a m u s per ivent r ikulár i s t e rü l e -
t é b e n he lyezkednek el. A s e j t e k nyú lványa i az eminent ia med iana és a h y p o -
physisnyél fe lü le tes z ó n á j á b a n végződnek. A releasing h o r m o n o k a t képző e lemek 
lokal izác ió jának fe lder í tésében nemzetközi v i szony la tban ú t t ö r ő t evékenysége t 
f e j t e t t ki F l e r k ó Béla és m u n k a c s o p o r t j a a Pécsi Orvos tudomány i E g y e t e m 
Anatómia i In t éze t ében . Az e lek t ronmikroszkópos immunhi sz tokémia i meg-
figyelések szer in t az eml í t e t t h y p o p h y s i o t r o p h anyagoka t az idegelemekben 
levő ún. dense-core vesiculák t a r t a lmazzák . (A kérdés részle tes i roda lmát lásd 
Sétáló és m t s a i 1978, összefoglaló m u n k á j á b a n . ) Böhl ich Pállal f a g y a s z t v a -
töréses e l já rássa l végzett i n t éze t i v izsgálatok a lap ján fe l té te lezzük, hogy ezen 
ves iculákban levő releasing és inhibit ing h o r m o n o k fe l szabadulásának m e c h a -
n izmusában exocytosis sze repe t já tszik. A 2. ábra az eminen t i a med iana fa -
gyasz tva töréses eljárással n y e r t képét m u t a t j a . A fagyasz tva- törés a l k a l m á v a l 
a s e j t m e m b r á n lapszerint ke t t éhasad , s t a n u l m á n y o z n i lehet a hasadás i fel-

3. ábra Az e m i n e n t i a med iana fe lüle tes z ó n á j á b a n levő idegvégződések fagyasz tva- töréses 
el járással k a p o t t e lekt ronmikroszkópos képe. A ny i l ak a 4. és 5. fe lvéte len i n t r a m e m b r á n 
részecskékre, a 6. és 7. képen a kis bemélyedésekre i l le tve kiemelkedésekre muta tnak , m e l y e k az 

idegvégződésekben t ö r t é n ő exocytosisra u t a l n a k , cf: collagen mikrofibr i l lum 
(Röhlich és H a l á s z 1978) 
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színeket , a m e m b r á n külső felének belső fe lsz íné t (ezt h í v j á k E felszínnek) és a 
belső m e m b r á n f é l külső felszínét (ez a P fe lsz ín) . A 3. á b r a 6, 7 részén i n t r a -
m e m b r á n részecskék mellet t kis kiemelkedések és gödröcskék l á tha tók . E z e k r ő l 
fel tételezzük, hogy az idegvégződésekben a h y p o p h y s i o t r o p h hormonoka t t a r -
t a lmazó ves icu láknak a s e j tmembránna l va ló összeolvadási helyei. 

A hypophys io t roph h o r m o n o k a t képező s t r u k t ú r á k lokal izác ió jának fel-
derí tése cél jából végze t t immunhisz tokémia i v izsgála tokból azonban az is ki-
derül t , hogy az L H - R H , a T R H és a s zomatosz t a t in pozi t ív elemek a k ö z p o n t i 
idegrendszer számos t e rü le tében e lőfordulnak. Sorrendben az eminent ia m e d i -
ana u t á n a l eg több L H - R H pozi t ív rostot és végződést a I I I . agykamra e lü lső 
f a l ában levő c i rcumvent r icu lar i s szerv, az o r g a n o n vasculosum laminae t e r m i -
nális (OVLT) t a r t a l m a z z a . E szerv szerkezete az eminentia medianáéhoz r e n d -
kívül hasonló, felszínesen idegvégződések és közelükben s ű r ű ha j szá lé rhá lóza t 
jellemzi. Az OYLT Wenger Tibor (1976a, b , Wenger és m t s a i 1978) i n t é z e t i 
észleletei és i roda lmi ada tok (P iva és mtsa i 1978) a lapján valószínűleg f o n t o s 
szerepet já t sz ik nős t ény p a t k á n y b a n a c ik l ikus gonádműködés szabályozásá-
ban . E r r e u ta l t ö b b e k közöt t az, hogy az i m m u n r e a k t i v L H - R H mennyisége 
p a t k á n y OYLT-ben a hüvelyi ciklussal p á r h u z a m o s a n vá l toz ik . Az i m m u n -
hisztokémiai képben a proösztrusz nap j án v a n a legtöbb L H - R H a s z e r v b e n 
(Sétáló és mtsa i 1976). Ugyanez t m u t a t j á k W e n g e r és Leonardel l i (1980) r a d i o -
immunoassay- je l n y e r t ada t a i is (4. ábra) . U t ó b b i a k szerint a hüvelyi c ik lussa l 
összefüggő vá l tozások mel le t t az OVLT és a medialis basa l i s h y p o t h a l a m u s 
L H - R H t a r t a l m á b a n napi ingadozások is megf igye lhe tők , s ezek a két h e l y e n 
megközelí tőleg hasonlóan a laku lnak . Az O V L T régió e lek t romos inger lése 

4. ábra A medialis basalis h y p o t h a l a m u s (MBH) és az o rganon vasculosum laminae t e r m i n á l i s 
(OYLT) L H - R H t a r t a l m á n a k a lakulása hím p a t k á n y b a n és nőstény á l l a t b a n a hüvelyi c ik lus 
különböző n a p j á n 8 és 22 óra közö t t . P : proösztrusz, E : ösztrusz, Dl : diösztrusz első n a p j a , 

D2: diösztrusz másod ik nap ja 
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ovulációt v á l t ki ( K a w a k a m i és mtsai 1973). Wenger m é g nem közöl t meg-
figyelései szer in t a szerv roncsolása u t á n pedig 10—14 napig a p a t k á n y o k 
nem ovu lá lnak , s ezt k ö v e t ő e n is csak szabály ta lan ciklusok j e l en tkeznek . 
A hypophys i s gonadot roph funkc ió ja még 5 hé t te l a beava tkozás u t á n s em nor-
mális. 

Az O V L T - n kívül L H - R H pozit ív r o s t o k e lőfordulnak a sep tum pelluci-
dumban , a b u l b u s o l fac tor iusban, a mami l l a r i s magokban , T R H pozi t ív ros tok 
a septum pe l luc idumban , az alsó agy tö rzsben , a gerincvelőben, s zomatosz t a t in 
rostok az 0 \ L T - b e n , a s e p t u m b a n , az amygda lában , az alsó agy tö rz sben , 
a gerincvelő há t só s z a r v á b a n . Szomatosz ta t in pozitív s e j t ek a h y p o t h a l a m u s 
emlí tet t per ivent r icular i s t e rü le tén k ívü l a spinalis d ú c b a n , sőt a p a n c r e a s b a n 
és a bé l f a lban is. 

Az L H - R H , a T R H és a szomatosz ta t in k i te r jedt e lőfordulása a k ö z p o n t i 
idegrendszerben arra enged köve tkez te tn i , hogy ezen a n y a g o k nemcsak hypo-
phys io t roph hormonok, h a n e m fe l tehetően neuro t r anszmi t t e rek , i l letve neuro-
modu lá to rok is. 

A hypophysis mellső lebeny működését szabályozó idegi struktúrák 

A k ö z p o n t i idegrendszer hypophys is mellső lebenyre való ha t á sa mecha -
n izmusának k u t a t á s á v a l egyidőben, az ö t v e n e s évek e le jé tő l sokan, k ö z t ü k mi 
is különböző agyi beava tkozásokka l , e l sősorban elektromos ingerléssel és elekt-
rolyt ikus roncsolással ke re s t ék , hogy m e l y e k azok az agy te rü le tek , a m e l y e k az 
egyes h y p o p h y s i s h o r m o n o k e lválasz tásá t befolyásol ják . Nagyon sok i lyen 
i rányú v i z sgá la t tö r t én t . Az összegyűlt h a t a l m a s ada t t ömegbő l (lásd Szent-
ágothai és m t s a i 1968, J e f f c o a t e és H u t c h i n s o n 1978) egyér te lműen k ide rü l , 
hogy k ü l ö n b ö z ő h y p o t h a l a m i k u s és l imb ikus , va lamint alsó agytörzsi s t r u k t ú -
r ák ingerlése és roncsolása je lentős v á l t o z á s t eredményez a hypophysis m ű k ö -
désében. E vizsgálatok e rede t i célja az v o l t , hogy fe lder í t sék az egyes t r o p h 
ho rmonoka t szabályozó agyi közpon toka t . I lyen c e n t r u m o k a t azonban ezideig 
nem sikerül t ta lá lni . Ez a későbbiekben ismer te tésre ke rü lő szerkezeti s a j á to s -
ságok i smere t ében azt h i szem nem is meg lepő . 

A h a t v a n a s évek e le jén ú j megközel í tés t vá l a sz to t t unk annak t a n u l m á -
nyozására , h o g y milyen idegi s t r u k t ú r á k szabályozzák a mellső lebeny m ű k ö -
dését, s ezeknek mi a szerepe. Miután i n t r a h y p o t h a l a m i k u s hypophysis i m p l a n -
tációs v izsgá la ta ink azt m u t a t t á k , hogy c s a k a medialis basal is h y p o t h a l a m u s 
képes a b e ü l t e t e t t mellső l e b e n y szerkezetét és működését f enn ta r t an i , m u n k a -
t á r s a m m a l P u p p Lajossal e l j á rás t do lgoz tunk ki (Halász és Pupp , 1965) ezen 
h y p o t h a l a m i k u s terület összes idegi kapcso la t a inak megszakí tásá ra ú g y , hogy 
az izolált t e r ü l e t az ép hypophys i snyé len keresztül a hypophysissel é r in t e t l en 
összeköt te tésben m a r a d j o n (5. ábra). K i s eszközt szerkesz te t tünk , m e l y n e k 
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5. ábra A medial is basalis h y p o t h a l a m u s idegi kapcsolata inak megszak í tásá ra szerkesz te t t 
eszköz ( fen t balról) és a segítségével kész í te t t kísérleti p r epa rá tum sémás ra jza (fent jobbró l 
sagit tal is , l e n t balról f rontal is metszet , lent j obbró l agyalap felül t ek in tve ) . H a l v á n y a b b vona l 
jelzi a metszésvonala t . ARC: nucleus a rcua tus , CA: commissura an te r io r , CCALL: corpus 
callosum, C H O : chiasina op t i cum, CP: commissura posterior. DM: nucleus dorsomedialis, EM: 
eminent ia med iana . Fx : fornix , H L : nucleus habenulae lateralis, H M : nucleus h a b e n u l a e 
medialis, L A H Y : adenohypophysis , L P H Y : neurohypophysis , MM: nucleus mami l l a r i s 
medialis, N A H : nucleus hypo tha lamicus an te r io r , PM: nucleus p remami l la r i s medialis, PV: 
nucleus paraventr icular is , SCH: nucleus suprachiasmat icus , SO: nuc leus supraopt ieus , VM: 

nucleus ventromedial is , TL: t empora l i s lebeny, TO: t r a c t u s opt icus 

egyik végén b a j o n e t t a lakú kis kés v a n . Az eszközt az agycélzókészülék célzó 
részére e rős í t jük , s az ál la t k o p o n y a t e t e j é n előzetesen f ü r t nyíláson keresz tü l 
felülről sü l lyesz t jük az agyba , rendszer in t a két agyfél teke közö t t i ha sadékon 
és a I I I . a g y k a m r á n keresztül ha ladva . 

Módszerünk nemzetközi v i szony la tban széles körben e l t e r j ed t . Az el já-
r á s t , melyet eredetileg p a t k á n y r a do lgoz tunk ki, ké té l tűektől ma jmok ig n a g y o n 
sokféle á l l a t r a a lka lmaz ták és a lka lmazzák jelenleg is. 

P a t k á n y b a n megvizsgál tuk v a l a m e n n y i hypophysis mellső lebeny h o r -
m o n e lválasz tásá t a medialis basalis h y p o t h a l a m u s összes idegi k a p c s o l a t a i n a k 
megszakí tása u t á n . Ezekben a k ísér le tekben a sup rach ia sma t ikus t e rü le t az 
izolált a r e á b a n nem volt benne . Az észleletek reális ér tékeléséhez t u d n u n k ke lE 
hogy m i n d e n hypo tha l amikus kapcsola t nélkül a trof h o r m o n o k , kivéve a p r o -
l ak t in t , ü rü lése a mellső lebenyből minimál i s ra csökken. 30 hypophys i s i m p l a n -

4* Orvostudomány 30—31, 1979 — 1980 



3 9 2 1IALÁSZ BÉLA 

t á t u m a vese t o k j a a la t t pé ldáu l nem képes f i a t a l p a t k á n y o k normál is növekedé-
s é t biztosí tani (Gi t tes és K a s t i n 1966). 

Rá té rve a medialis basa l i s hypo tha l amus izolált p a t k á n y o k b a n t e t t 
észleleteinkre, k i m u t a t t u k ( H a l á s z és P u p p 1965, Halász és Gorski 1967), hogy 
az ilyen á l l a tokban a herék és az ondóhólyag sú lya alig c sökken és a herék szö-
v e t i szerkezete normális . U g y a n a k k o r a pe tefészkek és a m é h sú lya kisebb m i n t 
a kontrol loké, az ál latok t ö b b hé t t e l a m ű t é t u t á n sein képesek ovulálni, egyik 
oldal i petefészek ki i r tásá t n e m követ i a más ik oldali kompenza to r ikus hiper-
t r o f i á j a és h i ányz ik a kasz t r ác ió t követő L H szekréció fokozódás is. H a f igye-
lembe vesszük, hogy a h y p o t h a l a m u s t ó l e lvá lasz to t t hypophys i sbő l csak igen 
k i s mennyiségű L H és F S H szabadu l fel, a k k o r emlí tet t megfigyeléseinkből az t 
a köve tkez te t é s t v o n h a t j u k le, hogy a medial is basalis h y p o t h a l a m u s izolálása 
u t á n az L H és az F S H a lapszekréc ió ja u g y a n a normális a lá süllyed, de n e m 
drasz t ikus m é r t é k b e n , u g y a n a k k o r a h o r m o n o k ciklikus e lvá lasz tása va lamin t 
bizonyos hypophys i s vá laszreakc iók te l jesen h iányoznak . I t t jegyzem meg, 
h o g y szemben p a t k á n n y a l , n ő s t é n y m a j o m b a n a medial is basal is hypo tha la -
m u s képes ö n m a g á b a n f e n n t a r t a n i a cikl ikus gonad f u n k c i ó t (Knobil 1974). 
Köves K a t a l i n n a l végzet t t o v á b b i pa tkányk í sé r l e t e inkben (Köves és Ha lász 
1970) keres tük az t az agyi t e r ü l e t e t , mely e lengedhete t lenül szükséges a ciklikus 
L H és F S H elválasztáshoz, s ezáltal az ovulációhoz. Kü lönböző részleges 
dea f fe ren tác ióka t végez tünk (6. ábra). Viszonylag széles ívmetszés a ch iasma 
op t i cum há t só szélénél, i l le tve közvet lenül a nucleus supracl i iasmat icus e lőt t , a 
te l jes deafferentációhoz ha son lóan , az ovulációt fe l függesz te t t e . A preop t ikus 
a rea előtt, a n n a k két o ldalán és felet te e j t e t t egyidejű metszés esetén viszont az 
á l l a tok nagyrésze ovulál t , b á r hüvelyi c ik lusuk igen szabá ly t a l an volt . Ez a 
megfigyelés egyrészt jelzi a z t , hogy a p reop t ikus area képes az ovulációhoz 
szükséges L H - t és FSH- t fe l szabadí tan i , más rész t ar ra u t a l , hogy e te rü le t ön-
magában kép te l en a szabá lyos ciklikus L H és F S H ürü lés t biztosí tani , ehhez 
idegi kapcso la tokra van szüksége . Ennek i smere téhen k ö n n y e n magya rázha tó 
a Köves á l ta l kü lönböző h e l y e n és k i t e r jedésben e j t e t t metszés ha tása az ovulá-
cióra (még n e m közölt megfigyelések) . A 6. ábrából k i t ű n i k , hogy az L H - R H 
pá lyarendszer t megszakí tó metszések közül csak azon beava tkozások függeszt ik 
fel az ovulációt , melyek e p á l y á t teljes egészében m e g s z a k í t j á k . 

Á t t é rve a p ro lak t in ra , n e m laktáló á l l a t b a n a h o r m o n a lapszekréció jában 
a deafferentációt követően vá l tozás nem t a p a s z t a l h a t ó ( K u r c z és mtsai, 1969), 
a szérum és a hypophys is p ro lak t in sz in t j e a kont ro l iéva l azonos. Viszont 
laktáló á l l a tban a b e a v a t k o z á s a prolakt in e lválasztás t és ezzel összefüggésben a 
laktációt sú lyosan ká ros í t j a . Az ilyen m ó d o n operál t s z o p t a t ó anyák kicsinyei-
nek tes t sú lya az anya hypophys i sének elégtelen funkc ió j a m i a t t a mű té t u t á n 
ál landóan csökken . Nagy G y ö r g y az in t éze tben jelenleg v izsgá la tokat végez a 
szopási s t imu lus által k i v á l t o t t prolakt in ürülés mechan izmusában szereplő 
közvet í tő p á l y a felder í tésére . Beépí te t t kani i lön keresztül vé rmin tá t vesz az 
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6. ábra Az e m i n e n t i a med ianában végződő L H - R H pályarendszer t különböző helyen meg-
szakí tó , illetve e pályarendszer e lő t t e j t e t t metszések (vastag vona lak) h a t á s a az ovulác ióra 
fovulá ló ál latok száma/a csoport á l la tszáma) . H y p o t h a l a m u s r a agya lap felől r á t ek in tve . CA: 

commissura an te r io r , CHO: ch iasma opticuin, E M : eminent ia mediana , SCH: n. supra-
chiasmat icus 

anyá tó l reggel 8-kor , ezt köve tően az a n y á t 4 órára e lvá lasz t ja a kicsinyei től 
(ennek a pe r iódusnak a végén ú j a b b v é r m i n t á t vesz), m a j d visszahelyezi az 
a n y á t . A k ics inyek ekkor azonnal e lkezdenek szopni, 1/2—-1 — 2 órával a szopás 
megkezdése u t á n az anyátó l ú j a b b v é r m i n t a v é t e l tö r tén ik . A l m ű t ö t t b e n a 4 
órás elkülönítés végére a p l a z m a pro lak t in szint csökken, mely a szopási s t imu-
lus ha tásá ra h i r te len megemelkedik , jóva l a ki indulási é r t ék fölé (7. áb ra ) . 
A h y p o t h a l a m u s hátsó összeköt te téseinek kétoldal i megszakí tása fe l függeszt i 
ezt a p ro lak t in válaszreakciót , egyik oldali beava tkozás nem. Ugyanez érvé-
nyes az elülső összeköt te tések megszak í t á sának ha tásá ra . Ezen ada tok a l a p j á n 
fe l té te lezzük, h o g y a gerincvelő felől a h y p o t h a l a m u s b a há tu l ró l belépő p á l y a 
n e m azonnal t é r be a medialis basalis h y p o t h a l a m u s b a , h a n e m először fe l tehe-
tően a medial is előagyi kö tegben előrefelé húzódik , s úgy fo rdu l vissza. E fel-
tételezést a l á t á m a s z t j a az is, hogy f o l y a m a t b a n levő kísérleteink előzetes a d a t a i 
szerint azonos oldalon e j t e t t féloldali elülső és há t só metszés a p ro lak t in szekré-
ciót nem z a v a r j a meg, v iszont az el lentétes oldali féloldali metszések igen. 

A t á r g y a l t hormonokhoz hasonlóan a növekedési h o r m o n elválasztás sem 
normál is a media l i s basalis h y p o t h a l a m u s te l j es deaf feren tác ió ja u t án . A hor-
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7. ábra K ü l ö n b ö z ő h y p o t h a l a m i k u s dea f fe ren tác iók ( á b r á n h a l v á n y v o n a l a k ) h a t á s a a s zopás i 
s t imulus á l ta l k i v á l t o t t p ro l ac t i n fe l szabadu lás ra l a k t á l ó p a t k á n y b a n és a k i s p a t k á n y o k t e s t -

sú lyának a l a k u l á s á r a . S: szopási s t imulus , ez t megelőzően reggel 8 —12 óráig a k ö l y k ö k 
a n y j u k t ó l el vo l t ak vá l a sz tva 

mon alapszekréciója a szóbanforgó kö rü lmények közö t t viszonylag m e g t a r t o t t . 
Deafferentá l t f i a ta l p a t k á n y o k az á l m ű t ö t t kont ro l loktól a növekedésben csak 
k i smér tékben m a r a d n a k el és a vé rp l azma növekedési h o r m o n szint je alacso-
n y a b b ugyan , min t a kont ro l iaké , mégis sokkal magasabb , mint a h y p o p h y s i s 
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8. ábra I smé te l t vérvétel, é t e r , ill. pen tobarb i ta l ha tása a v é r p l a z m a növekedési h o r m o n (GH) 
szint jének alakulására kon t ro l l és medialis basalis h y p o t h a l a m u s deafferentá l t á l la tban 

izolált á l la toké (Halász és mtsai 1971). A h y p o t h a l a m u s deaf ferentá l t pa tká -
n y o k b a n a különböző beava tkozások ra a növekedési hormon válaszreakció 
azonban m á r nem azonos az á l m ű t ö t t e k b e n l é t re jövőve l . Az a r té r ia carotis 
communi sba beépítet t kanü lön keresztül v é r m i n t á k a t véve azt t a p a s z t a l t u k 
(Molnár és mtsai 1979), h o g y az ismétel t vérvétel meg te rhe lő ha t á sá r a a kont-
roll és a deafferentá l t á l l a tokban egya rán t csökken a p l a sma növekedési hor-
mon szint , viszont é t e r r e és pen toba rb i t a l r a a vá lasz ellentétes (8. ábra) . 
K o n t r o l i b a n éterre t o v á b b csökken, dea f f e ren tá l tban n incs változás, kontroli-
ban pen tobarb i t a l r a a vé rvé te l stressz effektusa n e m muta tkoz ik , viszont a 
deaf fe ren tá l t á l la tokban igen, ezekben pen toba rb i t a l r a a növekedési hormon 
szint csökken . 

A hypophys is A C T H é s T S H elválasztása a media l i s basalis h y p o t h a l a m u s 
idegi kapcsola ta inak megszak í t á sa u t á n a többi ho rmonéhoz hasonlóan a lakul t 
(Halász 1969). E h o r m o n o k alapszekréciója is többé-kevésbé m e g t a r t o t t , vi-
szont a f i n o m szabályozás és a különböző beha tásokra lé t re jövő válaszreakciók 
az operál t á l la tokban a l t e r á l t ak . E n n e k i l lusztrá lására csak egyet len példát 
emlí tek. K i m u t a t t u k (Ha lá sz és mtsai 1967), hogy az A C T H szekréció jól ismert 
napi r i t m u s a a medialis basal is h y p o t h a l a m u s dea f f e ren t á l t á l l a tokban nincsen 
meg (9. áb ra ) . Részleges deaf fe ren tác iókka l megá l l ap í t o t t uk , hogy az ezen 
funkció szempont jábó l k r i t i kus s t r u k t ú r á k , pályák a medialis basal is hypo-
t h a l a m u s t rostral felől érik el. 
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9. ábra A p i azma ko r t i kosz t e r cn és a h y p o p h y s i s A C T H koncen t rác ió reggel 8 ( D E ) és dé lu t án 
4 ó r a k o r ( D U ) kon t ro l l ( К ) p a t k á n y b a n és o lyan á l l a t o k b a n , a m e l y e k b e n a medialis basal is 
h y p o t h a l a m u s összes idegi k a p c s o l a t a i n a k megszakí tása (TD) , illetve az összeköt te tések egy 
r é s z é n e k a fe l függesztése ( R D , F M ) t ö r t é n t (Fen t a s é m á s r a j zok a m e t s z é s v o n a l a t v a s t a g 

vona l l a l je lz ik) (Halász , 1969) 

A szabályozó idegi struktúrák organizációja 

R á t é r v e szerkezeti s a j á tos ságokra , Szentágot l ia i 1962-ben leír ta, hogy 
medial is basalis h y p o t h a l a m i k u s neu ronok a x o n j a i az eminent ia mediana felü-
letes z ó n á j á b a n végződnek. Az így viselkedő neuronok összességét t r a c t u s 
tube ro - in fund ibu la r i snak nevezte el. Előbbivel összhangban R é t h e l y i Miklóssal 
k i m u t a t t u k (Réthe ly i és Halász 1970), hogy az eminent ia m e d i a n a és a hypop-
hysisnyél felületes zóná j ában végződő rostok fő tömege a medial is basalis 
h y p o t h a l a m u s b a n ered. Erede t i l eg fe l té te lez tük , hogy az e m i n e n t i a medianá-
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b a n végződő va lamenny i rost a h y p o t h a l a m u s eml í te t t részében levő neu ronok-
hoz t a r t o z i k . Ez t azonban az ú j a b b i rodalmi a d a t o k (Cuello és m t s a i 1973, 
A j i k a és Hökfe l t 1975, Záborszky és mt sa i 1977, Zábor szky és Pa lkov i t s 1978) 
és i n t éze t i megfigyeléseink (Nagy és Ré the ly i 1979) n e m igazol ták . Sőt ellen-
kezőleg bizonyí tás t n y e r t , hogy k isebb számban ugyan , de ezen régión kívül i 
idegse j t ek nyú lványa i is végződnek az eminent ia m e d i a n a felületes z ó n á j á b a n . 

F igyelembe véve előbbi morfológiai t é n y t , v a l a m i n t az t , hogy a szóban-
forgó h y p o t h a l a m i k u s terüle t idegi kapcso la ta inak megszak í t á sa u t á n a hypo-
phys i s mellső lebeny hormonok a lapszekréciója , ha nem is normál is , de a min-
den h y p o t h a l a m i k u s befolyást nélkülöző, elégtelen hypophys i s funkciónál sok-
kal j o b b , fel tételezzük, hogy a medial is basalis h y p o t h a l a m u s , ide s z á m í t v a a 
suprac l i iasmat ikus t e rü le t megfelelő részletét is, képezi a hypophys i s működés 
szabá lyozásának közvet len sz in t jé t , e szintnek legalábbis n a g y részét . Elképze-
lésünk szerint az ezen areán kívül eső, a t r oph ho rmon e lvá lasz tás t szabályozó 
l imbikus rendszer, alsó agytörzs l egnagyobb része a medial is basalis hypo tha l a -
m u s r a h a t , azon keresztül befo lyásol ja a mellső l ebenyt . 

Vizsgál juk meg ezek u tán kissé közelebbről a szabályozó idegi s t r u k t ú r á k 
szerkezet i felépítését , különösen a medial is basalis h y p o t h a l a m u s é t . U t ó b b i n a k 
egyik idegse j t c sopor t j a a nucleus a rcua tus . Az axonok viselkedése a l ap j án a 
m a g b a n 3 féle se j te t lehet megkü lönböz te tn i (10. áb ra ) . Az egyik az eminent ia 
m e d i a n á b a n , a másik a magon belül , a ha rmadik t í pus pedig más se j tcsopor t -
ban végződik . Ré the ly i Miklós i r ány í t á sáva l Sült T a m á s és P é t e r An ta l m i n t 
T D K t a g o k részletesebben elemezték ezt az idegse j tcsopor to t . Vizsgála ta ikból 
k ide rü l t , hogy p a t k á n y nucleus a r c u a t u s á b a n 80.000 neuron van , á t lagosan 
1200 szinapszis fordul elő n e u r o n o n k é n t , a m a g b a n előforduló összes szinapszi-
sok s z á m a közel 100 millió. E n n e k körülbelü l a fele magon belüli , in t ranuc lea r i s 
kapcso la t . Sa já t nem közölt ada tok , va lamin t i rodalmi közlés ( L é r á n t h és mtsa i 
1975) a l ap j án valószínű, hogy ez a több i se j tcsopor t ra is érvényes . Az in t ra -
nuclear is összeköttetések mellet t a medialis basalis h y p o t h a l a m u s o n belüli 
s e j t c sopor toknak számos más h y p o t h a l a m i k u s maggal v a n kapcso la ta , s ezek 
többségében reciprok kapcsola tok . E n n e k i l luszt rá lására ismét a nucleus 
a r c u a t u s t említem pé ldakén t (11. áb ra ) . E mag összeköt te tése inek nagyrészé t 
m u n k a t á r s a i m (Bodoky és Réthe ly i 1977, Köves és Ré the ly i 1976) m u t a t t á k ki. 
Ezen kapcsola tok egy részének lé té t elektrofiziológiai észleletek a l a p j á n előt-
t ü n k mások már k o r á b b a n fe l té te lez ték (Dyer és Cross 1972, Maka ra és Hodács 
1975). 

Az viszonylag régó ta i smer t , h a nem is részleteiben, hogy a h y p o t h a l a m u s -
nak a f fe rens kapcsola ta i v a n n a k a hypophys is mellső lebeny működésé t befo-
lyásoló l imbikus s t r u k t ú r á k k a l és az alsó agytörzzsel. Az u t ó b b i évek k u t a t á s i 
e r edménye , hogy ezek az összeköt te tések is k é t i r á n y ú a k . Jó l i smer t , hogy a 
l imbikus rendszeren és az alsó agytörzsön belül, va l amin t ezek közö t t is gazdag 
kapcso la t rendszer v a n (lásd Halász 1978). Mindez a r ra enged köve tkez t e tn i , 
hogy a hypophysis mellső lebeny működésének szabá lyozásában részt vevő 

4* Orvostudomány 30—31, 1979 — 1980 



3 9 8 1IALÁSZ BÉLA 

10. ábra A n. a r c u a t u s b e n levő idegsejt« к végződés szerinti t ípusai 

11. ábra A nucleus a rcua tus n e u r o n j a i n a k i n t r ahypo tha l amikus kapcsola ta i . A H A : area 
hypo tha l amica an te r io r , ARC: nucleus a rcua tus , CHO: chiasma op t i cum, L H A : area hypo-
t b a l a m i c a lateral is , M E : eminent ia med iana , MPOA: a rea preopt ica medialis , SCH: nucleus 

suprach iasmat icus , \ ' M : nuc leus ventromedial is , I I I Y: h a r m a d i k a g y k a m r a 
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12. ábra Sémás r a j z a a szabályozó idegi s t r uk tú rákon belül és azok k ö z ö t t fel tehetően létező 
neuronhálózat ! köröknek 

s t r u k t ú r á k m i n d e n szint jén neu ron hálózat i köröket kell fe l té te leznünk (12. 
á b r a ) : az egyes se j tcsopor tokon belül, a se j tcsopor tok közö t t , hypo tha l amikus , 
l imbikus és alsó agytörzsi s t r u k t ú r á k közöt t . Ezek a körök egymássa l sokszoro-
san kapcsolódnak. 

A vázolt szerkezet i sa já tosságok ismere tében azt hiszem az lenne meglepő, 
h a az egyes t r o p h hormonok működését szabályozó c e n t r u m o k keresésére 
i r á n y u l ó eddigi k u t a t á s o k eredményesek le t t ek volna. N a g y o n valószínűt len, 
h o g y legyenek szelektíven és specif ikusan csak egy t roph h o r m o n működésé t 
szabályozó közpon tok . Sokkal va lósz ínűbbnek tűn ik , hogy d i f fúz , az interakciók-
n a k szinte elképzelhetet len tömegével m ű k ö d ő , sokszorosan összekapcsolt , 
humorá l i s és neurá l is csa to rnákon keresztül fo lyamatosan beérkező információ-
k a t feldolgozó, azokra reagáló, összetett rendszerrel á l lunk szemben. 

Endogén opioidok — hypophysis mellső lebeny működés 

Az idegsej tek kommunikác ió j ában szerepet já tszó közve t í t ő anyagok , 
n e u r o t r a n s z m i t t e r e k k u t a t á s a t e rü le t én az u tóbb i időben, kü lönösen a legutóbbi 
években robbanásszerű fej lődés következe t t be . A k lassz ikusnak nevezhető 
neu ro t r anszmi t t e r ek (acetilkolin, dopamin, adrenal in , noradrena l in , szerotonin) 
mel le t t igen sokféle, elsősorban pep t id t e rmésze tű anyagot , így a P szubsztan-
c iá t , a neuro tenz in t , az endogen opioid pep t ideke t ( endor f inoka t , enkefalino-
k a t ) , különféle ho rmonoka t (ACTH- t , p ro l ak t in t , növekedési ho rmont , bél-
h o r m o n o k a t s tb . ) m u t a t t a k ki a központi idegrendszer n e u r o n j a i b a n (lásd 
Pa lkov i t s 1978, Hökfe l t és m t s a i 1980). E z e k b e n különösen gazdag a hypo tha -
l a m u s , ezen belül is kiemelkedik a n n a k medialis basalis része. E g y r e növekszik 
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azon közlések száma, melyek a r ra u t a l n a k , liogy ezek, legalábbis ezek közül 
nagyon sok, valószínűleg szerepet j á t sz ik az idegsej tek köz t i kommunikác ióban , 
azaz neu ro t r anszmi t t e r vagy n e u r o m o d u l á t o r (Snyder és Inn i s 1979). A bizto-
san vagy fe l tehetően ilyen f u n k c i ó t be tö l tő anyagoknak a h y p o t h a l a m u s medi-
alis basal is t e rü le tében való je lenléte m á r önmagában is fe lh ívja a f igye lme t 
a r ra , hogy ezek szerepet j á t s z h a t n a k a mellső lebeny működésének szabályozá-
sában . E g y r e szaporodik azon köz lemények száma, me lyek ezt a fel té telezést 
t á m o g a t j á k ; a szóbanforgó anyagok szinte kivétel né lkül módosí tani képesek 
ilyen vagy olyan i r ányban a t r o p h h o r m o n o k elválasztását (Meites és mt sa i 1979, 
V i j a y a n és mtsa i 1979a, b , T a c h e és mt sa i 1979, Gold és mt sa i 1979, Shepa rd és 
mt sa i 1979). A sokféle vegyü le t közül m u n k a t á r s a i m m a l Marton Jenőve l , 
Molnár J u d i t t a l , Köves K a t a l i n n a l , N a g y Györggyel és L u k á t s Olgával az 
opioid pep t idek közül az enkefa l inok h a t á s á t v izsgál tuk . Megemlí tem, hogy 
enkefal in i m m u n r e a k t i v se j t ek a h y p o t h a l a m u s b a n (n. pa raven t r icu la r i s , n . 
a rcua tus , n . ventromedial is , nn . prcmamil lares) , a n . c a u d a t u s b a n , a s u b s t a n t i a 
grisea central is mesencephal iban , a nyul tve lő i raphe m a g o k b a n , ros tok számos 
helyen, t öbbek közöt t c saknem v a l a m e n n y i h y p o t h a l a m i k u s magban ta lá lha-
tók . Mivel a met-enkefal in és a leu-enkefal in a szervezetben rendkívül gyorsan 
inak t ivá lód ik , v izsgá la ta inka t a Gyógyszerku ta tó I n t é z e t b e n Bajusz Sándor és 
mt sa i (1977) által sz intet izál t s zuperak t ív enkefalin analóggal, a (D-met 2 , 
pro 5 ) -enkefa l inamiddal végez tük . T a n u l m á n y o z t u k a szer ACTH, növekedési 
ho rmon , L H , F S H va l amin t p ro lak t in szekrécióra k i f e j t e t t ha t á sá t . Az analóg, 
éber á l l a tnak előzetesen beép í t e t t kanü lön keresztül in t racerebrovent r icu la r i san 
a d v a , emeli a vé rp lazma ACTH és növekedési h o r m o n sz in t jé t (13. ábra) , 
vagyis ACTH és növekedési ho rmon fe lszabadulás t idéz elő. Az ACTH esetében 
az e f fek tus mér téke dózis függő , a növekedési ho rmonra vona tkozóan nagy fokú 
releaset csak a kisebb dózisok okoz tak , a nagyobbak kevésbé vagy egyá l ta lán 
nem. Az opiát an tagonis ta na loxonna l az ef fektusok k ivédhe tők (14. ábra) 
(még nem közölt észleletek). Nős t ény p a t k á n y b a n az enkefa l in analóg 16 nmol-
os a d a g j a proösztrusz kora d é l u t á n j á n a d v a az esedékes ovulációt gá to l t a (15. 
áb ra ) . Az ilyen p a t k á n y o k b a n a proösz t rusz d é l u t á n j á r a jellemző vér L H és 
F S H szint emelkedés nem köve tkeze t t be . Az enkefal in analóggal l é t rehozot t 
gonád funkc ió gát lást na loxon k ivéd te (még nem közölt észleletek). E v e r e t t és 
Sawyer munkásságából (1950) jól i smer t , hogy a proösz t rusz kora d é l u t á n j á n 
a d o t t pen toba rb i t a l gá to l j a a 24 órán belül esedékes ovulác ió t . A pen toba rb i t a l -
lal l é t rehozot t ovuláció b lockot fel t u d t u k függeszteni na loxonnal . (16. ábra) 
Az opiát an tagon i s t a ö n m a g á b a n fokoz ta az L H fe l szabadulás t és a szerrel kezelt 
á l la tok pe teveze tékében t ö b b pe tese j t vol t min t a k o n t r o i l o k b a n (Halász és mtsa i 
1979). U tóbb i megfigyelések, összhangban irodalmi ada tokka l (lásd Mei tes és 
mtsa i 1979) ar ra u t a lnak , hogy az endogen opioid p e p t i d e k valószínűleg gáto l -
j á k az L H és az F S H fe l szabadu lásá t . Az enkefalin analóg a vér p ro lak t in szint-
jé t emeli. Még nem közölt megfigyeléseink szerint a medial is basalis h y p o t h a l a -
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/D-MET«, PRQs/ENKEPHALIN-NHz MORPHIN-HCL 

13. ábra (D-Met2 , Pro 5 ) -enkefal inamid és morfin kü lönböző a d a g j a i n a k hatása (15 percce l a 
beadás u t á n ) éber p a t k á n y p lazma ACTH és növekedés i hormon ( G H ) szintjére, n = 6 
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14. ábra (D-Met 2 , P ro 5 ) - enke fa l i namid (Enk) , m o r f i i r ( M o ) és naloxon ( N A L , 1,5 mg/kg) h a t á s a 
a v é r p l a z m a ACTH s z i n t j é r e , n = 6 

m u s dea f fe ren tá l t á l la tban az enkefa l inamid prolakt in és növekedési h o r m o n 
releaset okozó h a t á s a nem j ö n létre, ami a r r a enged köve tkez te tn i , hogy a szer 
n e m a dea f fe ren tá l t arcára, az abban levő tubero- in fund ibu la r i s d o p a m i n e r g 
elemekre, sem n e m közvet lenül a hypophys i s re hat , h a n e m az areán k ívü l i 
s t r u k t ú r á k r a . H o g y melyekre, azt további v izsgála tokkal kell eldönteni. J e l e n -
leg t a n u l m á n y o z z u k az enkefa l inamid vér p ro l ak t in sz inte t emelő h a t á s á n a k 
m e c h a n i z m u s á t . Ezen kisér leteinkben, m e l y e k b e n m u n k a t á r s a i m o n kívül r é sz t 
vesz Yizi E . Szilveszter E g y e t e m ü n k Gyógyszer tan i In téze tébő l , i rodalmi ada -
tokbó l k i indu lva azt v izsgá l juk , hogy a szer dopaminerg v a g y szerotoninerg 
s t r u k t ú r á k közvet í tésével h a t - e . Eddigi megfigyeléseink szer in t a d o p a m i n és 
a noradrenal in szintézisét gá t ló alfa-meti l -p-t i rozin előkezelés (200 m g / k g 12 
órával az opioid pept id előtt adva) az enke fa l i n analóg v é r prolakt in s z i n t e t 
emelő ha t á sá t n e m befolyásol ta . Rezerpin és a l fa-met i l -p- t i rozin kombinál t elő-
kezelésben részesül t á l l a tokban (1 mg/kg rezerpin t a d t u n k 24 órával és 60 
mg/kg alfa-meti l -p- t i rozint 6 ó ráva l az enke fa l inamid adása előt t ) a vér p ro l ak -
t in szint jé t az enkefa l inamid csak mérsékel ten emelte. M i u t á n az emlí te t t k o m -
binál t előkezelés hat mind a dopaminerg, a noradrenerg és a szerotoninerg 
s t r u k t ú r á k r a , a t o v á b b i a k b a n egy dopamin agonis ta szerrel , apomor f inna l vé-
geztük az előkezelést (3 mg /kg i. p. 20 perccel az enkefalin ana lóg előtt). Az apo-
morf inna l előkezelt á l l a tokban az enkefa l inamid egyál ta lán nem emelte a vér 
prolakt in koncen t rác ió j á t . A dopamin r ecep to r antagonis ta haloperidol ( l m g / k g 
i. p. 3 órával e lőbb adva) csak részlegesen gá to l ta az enkefa l in analóg á l t a l 
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15. ábra Proöszt rusz kora d é l u t á n j á n (13.30 h-kor) adot t f iziológiás só (1), (D-Met2 , Pro5)-enke-
f a l i n a m i d ( E N K , 3), na loxon (NAL, 2; 10 mg/kg) , illetve a k e t t ő kombinác ió ja ( N A L + E N K , 4) 
h a t á s a a vérp lazma aznap dé lu tán i L H sz in t jének a lakulására , az esedékes ovulációra, va lamin t 

a petesej tek s z á m á r a a pe teveze tékben 

k ivá l t o t t prolakt in e f f ek tus t . Ezen megfigyeléseink összhangban az irodalmi 
a d a t o k k a l (lásd Meites és mtsai 1979) t á m o g a t j á k az t az elképzelést , hogy az 
enkefal inok, legalábbis részben, a d o p a m i n release gá t l ásáva l h a t n a k a prolak-
t in fe lszabadulásra . 

Már eml í t e t t em, hogy a jelenleg ismert neu ro t r anszmi t t e r v a g y neuro-
m o d u l á t o r funkciót b i z o n y í t o t t a n v a g y fe l té te leze t ten betöl tő sokféle anyag 
közül a legtöbb befo lyásol ja a hypophys i s mellső l ebeny működésé t . Reális 
a n n a k feltételezése, h o g y a klasszikus neu ro t r anszmi t t e r ek éppen ú g y , mint az 
ú j a b b a n fel ismert , zömében pept id t e rmésze tű neu ro t r anszmi t t e r v a g y neuro-
m o d u l a t o r jelöltek, f iziológiás szerepet j á t s zanak a hypophysis működésé t 
szabályozó idegi f o l y a m a t o k b a n . N e m kétséges, h o g y a különféle neuro t ransz-
mi t t e rekke l és n e u r o m o d u l á t o r o k k a l működő idegelemck tagja i azon feltétele-
ze t t neuronál is há lóza t i köröknek , amelyekről k o r á b b a n szól tam. Azonban 
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16. ábra P roösz t rusz k o r a d é l u t á n j á n (13.30 h-kor) a d o t t fiziológiás só (1), p e n t o b a r b i t a l 
( P B . 2: 40 mg/kg) , 13.00 és 13.30 h-kor a d o t t na loxon (NAL, 3; 10 mg/kg), i l le tve pen toba rb i t a l 
és n a l o x o n e g y ü t t e s h a t á s a (4) a v é r p l a z m a a z n a p dé lu tán i L H sz in t j ének a l aku lásá ra , az 

esedékes ovu lác ió ra v a l a m i n t a pe tese j t ek s z á m á r a a p e t e v e z e t é k b e n 

hogy a mellső lebeny szabá lyozásában részt vevő különböző t r a n s z m i t t e r e k k e l 
és neu romodu lá to rokka l működő idegelemek közül melyik elem milyen más 
e lemekkel kapcsolódik, az nem i s m e r t . A jövő egyik fe lada ta ez. E b b e n a mun-
k á b a n , melyhez egyebek mellett az e lekt ronmikroszkópos i m m u n h i s z t o k é m i a 
e lengedhete t lenül szükséges, mi is rész t k ívánunk venni . 

Hormon feed-back 

A t roph ho rmonok e lvá lasz tá sának idegi szabályozásával foglalkozó ku ta -
t á sokbó l azonban ny i lvánva lóvá v á l t , hogy nemcsak a központ i idegrendszer 
h a t az endokrin mir igyekre, h a n e m u tóbbiak h o r m o n j a i is h a t n a k az ideg-
rendszer re . K ide rü l t , hogy a m á r k o r á b b a n is i smer t hormonál is visszacsatolás, 
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a perifériás endokr in mir igy hormonok hypophysis re va ló feed-back h a t á s a , 
legalábbis részben, nem közvet lenül a mellső lebenyre tö r t én ik , h a n e m köz-
pont i idegrendszeri s t r u k t ú r á k r a . H o r m o n érzékeny idegelemek létezésére világ-
v i szony la tban az első e x a k t kísérletes a d a t o t Flerkó és Szentágothai (1957) 
szo lgá l ta t t ák . Az eltelt közel negyedszázad a la t t f e lde r í t e t t ék a szteroid kö tő 
idegelemek agy i lokal izációját , igazolták szteroid hormon receptorok idegse j tek-
ben való j e len lé té t . Már sok mindent t u d u n k arról, hogy a hormonnak a recep-
torhoz való kötődését köve tően mi t ö r t é n i k a sejten belül (McEwen és mt sa i 
1972). Most röviden csak a r r a szeretnék r á m u t a t n i , hogy f i a t a l korban a szexu-
alszteroidok hatássa l v a n n a k bizonyos idegi s t ruk tú rák , így például a p reop t i -
kus area organizáció jára . R a i s m a n és F ie ld (1971) a p r e o p t i k u s a r eában levő, 
nem a m y g d a l a eredetű idegvégződések egyes t ípusa inak számszerű megoszlásá-
ban szexuális d imorf izmus t észlelt, me lye t f ia ta l k o r b a n tesztoszteron vagy 
annak h i á n y a határoz meg . Matsumoto és Arai (1979) j a p á n k u t a t ó k a d a t a i 
a r ra u t a l n a k , hogy p a t k á n y b a n a születés u tán t öbb n a p o n keresztül a d o t t 
ösztrogén gyors í t j a a szinaptogenezis t a nucleus a r c u a t u s b a n . A h o r m o n n a l 
kezelt 30 n a p o s p a t k á n y o k b a n annyi szinapszist t a l á l t ak , mint a nem kezelt 
f e lnő t tben . 

H y p o p h y s i s ho rmonok is valószínűleg ha tnak a h y p o t h a l a m u s r a . Szent-
ágothaival közösen ezt a lehetőséget e lsőként mi v e t e t t ü k fel az A C T H - r a 
vona tkozóan 20 évvel ezelőt t (Halász és Szentágothai 1960). Az endokr in 
mirigyek á l t a l termelt ho rmonok v isszaha tása in kívül , m i n t arról m á r meg-
emlékeztem, hormonoka t te rmelő idegse j tek is v a n n a k a központi idegrend-
szerben, a m i a hormonok n e u r o t r a n s z m i t t e r , vagy neu romodu lá to r szerepét 
veti fel. 

Neurális kapcsolat a hypothalamus 
és a perifériás endokrin mirigyek között 

A per i fér iás endokr in mirigyek n e m c s a k humorál is ú ton , ho rmonokka l 
ha tnak a hypo tha l amo-adenohypophysea l i s rendszerre, hanem fe l t ehe tően 
neurális ú t o n is. Ügy t ű n i k , hogy t i s z t á n idegi kapcso la t is van a per i fér iás 
endokrin mir igyek és a h y p o t h a l a m u s k ö z ö t t . Ez egyelőre a gonadokra és a 
mellékvesére vona tkozóan látszik nagyon valószínűnek. I lyen kapcsolat létezé-
sére 20 évvel ezelőtt Szentágotha iva l t e t t ü k az első észleletet (Halász és Szent-
ágothai 1959), nevezetesen az t , hogy egyik oldali mellékvese el távol í tása u t á n a 
h y p o t h a l a m u s két oldali nucleus ven t romedia l i sában az idegsej tek m a g j a ellen-
tétesen vá l toz ik , az egyik oldalon a s e j t m a g o k megduzzadnak , a más ikon pedig 
zsugorodnak . Az utóbbi évt izedben Gerenda i Ida m u n k a t á r s a m b e h a t ó a n fog-
lalkozott a gonadok és a h y p o t h a l a m u s között i idegi kapcsolat kérdésével . 
Többek k ö z ö t t azt t a p a s z t a l t a , hogy féloldali gonadek tomia u t án a j e l ze t t 
leucin f e h é r j é b e való beépülésének m é r t é k e a kétoldali nucleus a rcua tus közö t t 
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szignif ikánsan el tér , hasonló eltérés a n. dorsomedial isben n e m m u t a t k o z i k 
(Gerendai és Ha lász , 1976). Gerendai I d a e l j á rá s t dolgozott ki a petefészek 
lokális fa rmakológ iás denervác ió já ra . Kis k a p s z u l á t szerkeszte t t , melybe n e u t -
rális kenőcsbe elkevert 6 - O H D A - t tesz, s belehelyezi a pe te fészke t . A szervhez 
ha ladó képle tek a kapszulán k ia lak í to t t ny í láson keresztül a petefészekkel 
ér intet len kapcso la tban m a r a d n a k . Gerendai és mtsai (1978) megfigyelései 
szerint a pe tefészek emlí te t t m ó d o n való kezelése esetén a más ik oldali o v á r i u m 
el távol í tását k ö v e t ő jól i smert kompenza to r ikus h ipcr t rof ia n e m fejlődik k i . 
E z a h ipe r t ro f i a akkor sem j ö n létre , ha a thoraca l i s 10. szelvény magasságában 
féloldali gerincvelő á tmetszés tö r t én ik a k ive t t petefészekkel el lentétes oldalon. 
Azonos oldali á tmetszés az e f fek tus t nem befolyásol ja . A medialis hasal is 
h y p o t h a l a m u s egyik oldali kapcso la ta inak megszakí tása , h a ez a kivett pe t e -
fészekkel azonos oldalon v a n , n e m fejlődik ki a h iper t rof ia , ellentétes oldali 
beava tkozás ebbő l a szempontbó l h a t á s t a l a n (Gerendai és Halász 1978). 
Unilateralis ovar iek tomia né lkü l egyik petefészek 6 -OHDA-va l való kezelése a 
másik petefészek m e g n a g y o b b o d á s á t e redményezi . Ezen a d a t o k a petefészek és 
a h y p o t h a l a m u s közöt t i k é t i r á n y ú kapcsola t ra u ta lnak . E n g e l a n d és D a l l m a n 
(1975, 1976) közlései a lap ján hasonló kapcso la to t kell fe l té te leznünk a mellék-
vesék és a h y p o t h a l a m u s k ö z ö t t . 

A kutatási eredmények gyakorlati hasznosítása 

Befejezésül szeretnék röv iden r á m u t a t n i a r r a , hogy a központ i idegrend-
szer-hypophysis mellső lebeny rendszer szerkezet i és működés i sa já tossága inak 
felderítése t e rü l e t én az u t ó b b i évt izedekben nemzetközi mére t ekben m e g t e t t 
fejlődés nemcsak értékes e lőrehaladás t j e len t annak a bonyo lu l t szabályozó 
rendszernek a megismerésében, amely az élő szervezet f e n n m a r a d á s á b a n , kör-
nyezethez való a lka lmazkodásában és a f a j f e n n t a r t á s b a n d ö n t ő szerepet visz , 
hanem ezen t ú l m e n ő e n h a t á s a m á r a gyakor la t i életben is je len tkez ik , és v á r h a -
t ó a n m u t a t k o z n i fog a nem t ú l távol i jövőben . A h y p o t h a l a m i k u s neurohormo-
nok már b e v o n u l t a k az orvosi d iagnosz t ikába , és egyes ese tekben terápiás cél ra 
is eredményesen a lka lmaz ták őke t . Az idegsej tek közt i kommunikác ióban b iz to-
san vagy fe l té te leze t ten ré sz tvevő anyagok megismer t széles ská l á j á t f igyelem-
be véve, valószínűleg nincs messze az az idő, amikor ezekkel az anyagokkal 
vagy an tagonis tá ikka l több kóros idegműködés t , i l letve ezzel összefüggésben az 
agyfüggelékmir igy bizonyos h o r m o n elválasztási zavara i t , t o v á b b á kóros sze-
xuá l i s működéseke t ha tásosan és kedvezően befolyásolni lehet . Az emberi v o n a t -
kozásokon t ú l a szaporodás és a te je lvá lasz tás neuroendokr in mechanizmusai -
n a k a fe l tá rása te rü le tén m e g t e t t e lőrehaladás az á l la t tenyész tésben és a t e j -
termelésben is hasznos í tha tó e redményekkel kecsegtet . 
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Köszönetnyilvánítás 

Végezetül szeretnék há lás köszönetet mondani v a l a m e n n y i m u n k a t á r s a m -
nak lelkiismeretes, odaadó , értékes m u n k á j á é r t . Mindazon intézeti k ísér le t i 
megfigyelés , amelyről beszámol t am, dön tően az ő t evékenységük e redménye . 
Lelkes m u n k á j u k , e g y ü t t m ű k ö d é s ü k nélkül a mai e lőadás ra sem kerü l t vo lna 
sor. N a g y o n köszönöm a Magyar T u d o m á n y o s A k a d é m i á n a k , az A k a d é m i a 
Te rmésze t t udomány i I I (biológiai) Főosz tá lyának a k u t a t á s a i n k h o z n y ú j t o t t 
t á m o g a t á s t . 
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