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Összefoglalás. A szerzők áttekintik a szervezet energia-háztartását leginkább be-
folyásoló két hormon, ill. hormoncsalád, az ösztrogénlk és a pajzsmirigiyhormonok
íP..MHk) ..önállóan" és egymással kölC5önhatá5ban kifejtett hatáiait a tapTálettatuetet
központi szabályozásának szemszögéből. Az áttekiniés, túl azon, hogy megerósíti
az.on tényt...hogy e két hormoncsalád kölcsönösen képes beíolyásolni Ó!ymai klasz-
szikus múködési területeit. részletes b€tekintést ad az E2 és á PMHk iiieraktív fo_
lyamataiba. Ezen kölcsönhatások ideqseitek közötti, Valamint 5eiten belüli színtéren
zajlanak, és legkevesebb három szinten azonosíthatók: a specifikús magre(eptorok, a
plazmamembránban található re(eptorok, valamint genomiális és nem §enomiális sej-
ten belülii€lzőrendszerek közötti kapcsolódások szintjén. A szerzők a k?t hormoncsá-
lád integrált hatásainak a táplálékfölvételre gyakoroli döntő hatásait is tárgyalják.

summary. The authors review the "individual.. and combined efíe(ts of two hormone
families,_the estrogens and thyroid hormones, in the central regulation of feed-
intake. The interactions between estrogens and thyroid hormonei take place both
inteícellularly and intracellularly and integrate on at least three leveis: Speciíic
nuclear receptors, Putative pla5ma membrane-bound/inCorporated ligand-receptor
complex€s that activate rapid, non-genomiC intracellular signalling cascades, and
Crosstalks on_ multiple levels of genomic and/or non-9enomiiestrogin- and thyroid
hoímone-activated intracellular signalling pathway;. The significánce of intigral
hormone effects in feedin9 is also discusséd.

A szeívezet energia-háztartásában, közvetve vagy közvetIenü|, csaknem minden
hormon reszt vesz. E szabályzó rendszer rendkíúúl szerteágazó, benne az egyes
hormonoknak, különösen az ún, trofikus hormonoknak (inzulin, gre|in, |e[iin,
ösztrogének, pajzsmirigyhormonok), bár átfedésekkel, de mé9is meg|ehetősen
körü]határo|t szerepük van, A körü|határo|t szerepek biztosítlák a hoimonhatá-
sok specificrtását, az átfedéseken keresztü| viszont az e9yes Áormonhatásoknak
egymásra is befoiyásuk Van, ezúton szinkronizálva és gazítva a telles hormoná|is
szabályozó rendszer működését a gazdaszervezet iqényeihez. A modern kuta-
tások eredményei egyre világosabb képet adnak airOl, hogy a táp|á|ékfö|véte|
és az energiametabo|izmus szabá|yozása nem csupán ai egyes hormonok
muködesenek ntegraciojan, hanem bizonyos hormoncsoportok, hormonpárok
tunkclona ts asszociaciolan (p|. 9re|in-leptin kölcsönhatásokon) is mú|ik, Jelen
munkánk során az ösztrogének (E2) é5 a pajzsmirigyhormonok (PMHk) ,,öná|ló''
és interaktíV hatásait fogla|juk össze, különös tekintettel ezen interakcióknak a
táp|álékföivéteJ szabályozásában játszott szerepére.
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Osztrogén a
petefészken kívül
a zsírszövetben é5
az agyban is
9zintetizálódik

Az E2 íő nemi
hormon szerepe
mellett szabályozza
a sejtek és szövetek
fe|lődését és
beíolyásolja
az éh5é9érzetet

A PMHk iódtartalmú
aminosav-
származékok

Osztrogén (E2)

Az E2 elsősorban a petefészekben és a fejlődő tüszőkben terme|ődik, de a szer-
vezetben másho|, többek köZött a ZsírszöVetben és aZ agyban is szintetizá|ódik. A
ZsírszöVetben szintetizá]ódott E2 a pIaZma E2-koncentrációjáhoZ i5.JeIentósen hoz-
Zájárul. A ZsírszöVeten kívü| ]e|entós aromatáz- (E2-szinteíáz) aktivitás figye|hető
meg az izomban, a bőr íibrob|astsejtjeiben, az osteob|astokban és a csontok
osteocytáiban, a vascu|aris endothelben és az aorta simaizomsejtjeiben, a Leidig-
sejtekben, valamint az agy sZámos területén, í9y a medialls praeopticus areában,
a hypothalamus rostra|is-mediobasa|is régiólában és az amygdalában (65,84).
Az ösztrogének majdnem minden sejttípusra hatnak, e|sősorban szabályozó és
trofikus funkciólu k van.

Hímtvarúakban az E2-re jellemző szabá|yozás a tesztoszteron aromatizációja
révén va|ósu| meg, amelynek e|sőd|eges, petefészek-íügget|en íorrása a zsírszö-
vet (84), Ujabb kutatások eredményeként az is kiderü|t, hogy az agy is képes
prekurzorokbó| neuroszteroidokat, köztük E2-t ]s e|őá||ítani.

Korábban az E2-t a fő női nemi hormonnak tekintették, ameIy a hypothalamicus
idegsejtekre hat, és szinaptikus átrendeződést, valamint a hypothaIamicus
neuroná|is kapcso|atok átrendeződését induká|ja, ezúton a|apvető szerepet ját-
szik a GnRH-fe|szabadu|ás szabá|yozásában és következésképpen az agya|api
mirigy luteinizáló hormonjának e]választásában (64), Megjegyzendő, Áogy a
synaptlcus plaszticitás fontos szerepet játszik a leptin, valamint a grelin 6átá-
sának hypotha|amicus közvetítésében is (45), i||. úgy tűnik, hogy eien hormo-
nokkaI együttesen váltja k a hypothalamus synapticus átrendéződését. Fe|té-
teezéseink szerint az E2 önmagában is képes synaptogen hatás kiváltására a
hypotha amusban, minthogy az aktuális plazmaszintje a petefészek cik|usát és az
éhségérzet kialaku ását egyaránt befo yáso|ja (86, 'l02),

Az E2 ún. trofrkus hormonként is Smert (azaz a sejtek éS szöVetek fej|ődését
szabályozza), va amint az energ a-háztartást és az éhségérzet kia|aku|ását egy
igen komp|ex mechanizmuson keresztü| befo|yásol1a (3Z 38, 50, 66). A morfo|Ó-
giai és immunhisztokémiai tanulmányok arra uta nak, hogy a hypotha|amusban
lévő hormonális kölcsönhatások a|apja egyrészt az ideqse.liek ösizetett, az E2-íe,
a |eptinre, a gre|inre és a pajzsmirigyhormonokra vonatkozó érzékenysége és re-
aktiVitá5a, máSrészt pedig a hypothaIamicUS neUrotranszmitterek, neúro[eptidek
és neuroná|is enzimek eIosz|ásának speciá|is mintázata,

A szaporodási folyamatok neuroendokrin szabályozása, i||, a táplálékfö|vétel
és a testhőmérséklet szabá|yozása aZ érintett szabályozó neuronok tekintetében
nagyfokú átfedést mutat,

,fzen íunkciók összehango|ása íeedback mechanizmusokon a|apui, amelyek
afferens-eíferens jelei a hypothaiamo-hypophysealis ten9eIy vé9ponijainál felsza-
badu|ó perifériás hormonok. A perifériás humorá|is jeIek eljutnak a hypothalamus
seltleinek megíele|ő receptorathoz és kü|önböző inter- és intracelIu|áris
1elzórendszereket aktiválnak: ez a hypothaIamus specifikus, ósszetett szabályozó
működésének az alapja.

Pajzsmirigyhormonok (PMHk)

A PMHk számos élettani fo|yamatban játszanak meghatározó szerepet, amelyek
közü| je|en cikkünkben elsősorban a táp|á|ékfö|véte| szabályozására kifejtett ha-
tásokat kívánjuk összefoglaIni.

A PMHk köZé tartozó molekulák tu{ajdonképpen 1ódtartaImú aminosavszárma-
zékok, amelyeket a jódatomok száma és he|yzete alaplán kü|önbóztetünk meg,
Mí9 a prohormonnak tekinthető tiroxinban (T4) négy, addig a bio|ógiai|ag sokká
aktivabb trijódtiron inban (T3) három jódatom kapcso|ódik az aromás gyirűkhöz.
Mindkét hormon áta|akulhat reverz trijódtironinná (rT3), ami Szintén 3 jódatomoi
tartalmaz, ill. dijódtironinná (T2), ami csak két jódatomot tarta|maz. A két utóbb
moIeku|át bioló9iaiIaq inaktívnak tekintik.
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A T3 zöme a májban,
a vesékben és a váz-
izmokban termelődik

A T4-T3-átalakulást
többíéle dejodáz
enzim katalizália

A szervek
deiodázaktivitása
többé-kevésbé
fü99etlen a központi
szabályozástól

A PMHk-nak kuIcsfontossá9ú szerepük van a szervezet energia-háztartásának
fenntartásában, Szabá|yozzák a metabo|ikus ío yamatokat, az oxigénfogyasz-
tást és a hótermelést. továbbá nélkü özhetetlenek a normá is növekedésben,
fej|ődésben és szaporodási fo|yamatokban egyaránt (17),

Emberben, a keringó T3 80%-a nem közvetlenül a pa]zsrn rgybő| szabaduI
fel, hanem a perifériáról származik, aho| T4-bő| alakul át a megíe|e|ő delodáz
enzim hatására. A |egjeientősebb T3-e|óál|ító szervek a má], a vese es a váz zom
(58). Patkányok pajzsmirigyében több hormon terme]ődik (55%], m nt a periíéri-
ás szervekben (48); madarakban a PMHk 99%-a a periférián szlntetlzá ód k (21),

A pajzsmirigy működését negatív visszacsato|áson alapu|ó mechanizmus (ne-
gatív feedback) sz abályozza. A hypothalamicus magok egy thyreotropln-re easing
hormone (TRH) neVű Vegyü|etet termelnek, amely serkenti a pajzsmirrgyserkentő
hormon (thyroid-stim uIating hormone - TSH)termelését az adenohypophys sben,
Az előző folyamat eredményeként megnő a vérp|azmában a T4 koncentrác ó]a,
A megnöVekedett T4-koncentráció gát|ólag hat a hypotha|amicus magokra, és
hatására csökken a TSH termelése. ezáltal pedig a T4 koncentrációja S (91),

A perifériás T4-T3-átaIakulást úgynevezett delodáz enzimek katalizáiják (89).
Háromíé|e dejodáz enzimet kü|önböztetünk meg. Az 1-es típusú dejodáz (D1)
patkányokban főleg a központi idegrendszerben, ezen be|ü| is a hypophysisben
fejeződik ki. A|acsonyabb rendű gerincesekben, í9y ha|ak agyában szintén kimu-
tatták a Dl-et, mí9 emberben Viszont a D1 nem talá|ható me9 (10, 16,39,94).

Emberi agyban eddig egyedü| a 2-es típusú dejodáz (D2) kifejeződését sikerü|t
kimUtatni (16). A D2 megtalálható más emlősök, p|, patkány agyában is (1O),

Legnagyobb mennyiségben az astrocytákból és a tanycytákból (a mediobasa| s
hypothalamus köze|ében) mutatható ki (42, 92),

A 3-as típusú dejodáz (D3) szintén megtalá|ható a íe|nőtt patkányok agyában,
eIsősorban az e|őagyban, az agykéregben, a hippocampus pyramidaIis seltjeiben,
a gyrus dentatus szemcsesejtjeiben és a pyriform cortexben (93). Kimutatták,
hogy az agynak ezen régiói a leggazdagabbak PM H-receptorokban (74), Ú.]szű-
lött patkány agyában a D3 mennyisége korfüggő (28). A D2-vel e||entétben, D3-
at |egnagyobb mennyiségben az idegsejtek termelik (93).

A három dejodáz közü| a Dl és a D2 aktivá ja, míg a D3 inakt válja a PMHI. (A
D1 savas kémhatáS esetén szlntén képes naktiválnia PMHt,) Em őSökben aZ aktíV
T3 termeléséért főleg a D1 a fe]e ós, Az enz m kimutatható a málban, a vesében,
a pajzsmlrigyben, a vázlzomban, a tüdőben és a hypophysisben 19, 55,72, ]9,
95). Ezek a szervek terme] k és ]uttat]ák be a véráramba a T3-at, Az em ősökke|
el|entétben, a madarak málában a Dl-en kíVül a D2 S k mUtatható (21),

Az aktív é5 az inaktív PlVlH arányát, az aktuá] s energia genynek és az ener-
giakészletnek megíele|ően, a delodázaktiv táson keresztü| a perfériás szövetek
áilítják be. A perifériás szöVetek de]odáZaktiv tása többé-kevésbé íügget|en a
központi szabá|yozástól.

A PMHk specifikus magreceptorokon (PM H -receptorok; thyroid hormone re-
ceptor - TR) keresztül hatnak. A TR-ek bizonyos gének |igandumíüggő transz-
kripcióját szabályozzák, azaz az E2-receptorokhoz hasonlóan ők s transzkrip-
ciós faktorok (13, 80), Em|ősökből eddig négyfé|e TR-típust mutattak ki: TRo1,
2 és TRB1. 2, ame|yeket két erősen konzervatív gén kódol (Thro és Thrg) (85,
105), TRo-receptort eddiq csak em|ősfajokban írtak le (54), A TR-eknek mind T3-
íü99ő, mind pedi9 T3Íü99et|en funkclója ismert.

A TRo és TRB kifejeződésének mintázata kor- é5 szövetfüggő, Mí9 a TRo széles
körben e|őfordul, addi9 a TRB'] és 2 m RN5-kifejeződése a specif ikus ontogenetikus
á||apotokra kor|átozódik, és nagyfokú szöVetspeciíitást mutat (,12), Knock-out és
knock-in kísér|etekben azt találták, hogy a TRo hatással van a szívműködésre, a
hőszabályozásra, a vérsejtképződésre, az emésztórendszer és a csontok érésére
(4, 12, 69,73), A TRp viszont e|engedhetet|en a hormonháztartás, valamint az
órzékszervi funkciók megfelelő működéséhez, mint a ha||ás, a |átás é5 a tapintás,
TRo és TRP izoíormák együtt is képesek ugyanabban a szövetben megje enn és
brzonyos mértékben egymás íeladatát is képesek e||átni (34, 41),
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Evés közben nő a vér
T3-szintie, az étvá9y
tovább fokozódik

Éhezéskor állatokban
csökken a plazma T3-
és nő a T4-szintie

E2 és T3 együttes
adása növeli a TsH
koncentrációját
a vérplazmában

A felszívódott tápanyagok a vena portae-n keresztü| rövid idő a|att a májba
kerülnek, aho| beío|yásolják a de]odázok termelődését. A szénhidrátok és kisebb
mértékben a fehérjék íokozzák a hepatikus D'1 9én kifejeződését (6, 14, 20), mi-
közben csökkentik a D3 aktivitását, Evés közben a májba jutó tápanyagok é|ettani
mértékben megeme|ik a vérben keringő T3-koncentrációt, ami a hypotha|amu5
Ventromedial 5 magján keresztü| fokozza az éívágyaí (43, 56, 72), Tehát aZ evés, a
T3 hormon segítségéVel, egy öngerjesztő folyamatban íokozza az éhSé9érzetet.

Sertésekben a táplálékfö|véte|t követően jelentósen megnő a plazma T3-kon-
centrác ója, csúcsát a táp|á|ékfö|vétel után körü|belü| 60 percce| éri e|, A T3 kon-
centrációjának megemeIkedése elsősorban a tápanya9 energiatartaImátó| fü99,
és viszonylag íüggetlen a vér g|ükóztartaImától (48). Ugyanakkor az éheztetés a T3
koncentrációjának csökkenését idézi e|ő, Az éhezésre a szervezet a T4 koncentrá-
ciójának megemeléséve| vá|aszol. ezen a téren azonban jelentős faji különbségek
figyelhetők meg. lsmert példáu|, hogy emberben az éhezés nincs hatással a T4
koncentrációjára (47), ugyanakkor patkányban (1 1, 51) és sertésben (46, 60, 87)
az éhezés jeIentősen csökkenti a T3 koncentrációját. csirkékben éhezés hatására
csökken a plazma T3-koncentrációja. miközben nő a T4-koncentráció (15,52,76,
81,95), aminek következtében meqnövekszik a hepaticus D3 (93), mí9 csökken
a hepaticus D2 aktivitása (44). Szarvasmarhában, a bendőemésztés sajátossá9ai
miatt, aZ éhezéS hatásait nehezebb vizsgálni, de a takarmány mennyiségének
változtatásáva| arra az eredményre jutottak, hogy a táplálékfö|véte| csökkenése
csökkenti a plazma PM H-koncentráciqáI (71).

A telelő tehenek egyedülálló kategóriát képviselnek a PMH é|ettanát i||etően.
Ezeknek az á|latoknak a laktáció ideje alatt a táplálóanyag- (főként energiahor-
dozók) fe|véte|e kisebb, mint a szükség|et, ezért negatív energiamérleg alaku| ki.

l|yen körü|mények között a plazma T4-koncentrációja eléri a mélypontját, továb-
bá a T3-koncentráció is kicsi. Késóbb, a terrnelt tej mennyiséqének és energia-
tarta|mának csökkenésével összhangban, a plazma PM H -koncentrációja nő, és a
szárazoná|lás ideje alatt éri e| a csúcsát (71). Rovo és mtsai (77), valamint Przzr és
mtsai (72) azt ta|á|ták, hogy a hepaticus D'l-aktivitás a korai Iaktáció szakaszában
a |egkisebb, ami azt a |ehetőséqet veti fe|, hogy a máj nagyobb zsktartalma csök-
kenti az enzimaktivitást é5 a hepaticus PMH aktivitását. A csökkent energiabevitel
(és ebbő| következő szénhidráthiány) á|| a csökkent PM H -koncentráció hátterében,
ugyanis a T4-T3 átalaku|ás szénhidrátfüggő ío|yamat (20), továbbá a hepaticus
D1 kifejeződése is g|ükózt iqényel (14).

Kísérleti eredmények alaplán (rá9csá|ók, főem|ősök) általánosan eImondható,
hogy a T3 a hypothaIamusban ta|álható orexigén neuronok (neuropeptid Y/Agouti-
related protein, NPY/A9RP neuronok) aktivá|ása révén vá|tja ki a táp|á|ékfö|véte|t,
A T3 ezekre a sejtekre a leptinnel és a gre|inne| együttesen hat, CoppoLn és mtsai
(18) egyérte|műen bizonyították, hogy a nuc|eus arcuatus NPY/A9RP neuronjai a

hypothalamicus tanycytákon keresztü| 1utnak a T3-hoz,

Az ösztrogén és a pajzsmirigyhormonok közti kölcsönhatások

A k|inikai vizsgá|atok szerint a pajzsmirigy-rendellenességek és az inzulinérzé-
kenység gyakrabban íordul elő az idősebb női korosztá|yban, mint a íéríiakéban.
Ennek pontos oka, i||. a PMHk és a nemi hormonok hatása közötti összefüg-
gés mé9 nem te|jesen tisztázott (104), Menopauzát követően azokná| a nőkné|,
akik E2-keze|ésben részesü|tek, alacsonyabb szabad T3- és T4-koncentráció
me|lett is fenntartható volt a szérum normál TsH-koncentrációja (35). Normá|
pajzsmirigyműködésű, i||. hypothyroid patkányok esetén az E2-kezelésnek nincs
hatása a szérum TSH -koncentrációjára, Azonban amikor a hypothyroid patká-
nyok az E2-keze|és mel|ett T3-at is kaptak, a TsH-koncentrációja megnőtt. Fe|té-

telezik, hogy az E2-keze|és befo|yásolja a TR kiíejeződését a hypophysisben (36),

Úqy tűnik tehát, hoqy a nemi hormonok hatására az agya|api mirigy thyreotrop
sejtjei érzékenyebbé vá|nak a PMHk-ra.

A PMHk az energia-háztartás szabá|yozásán túl szerepet 1átszanak a
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számtalan
szabályozó szerep
mellett a PMHk és az
E2 ielentősen
befolyásolia a nők
kedélyállapotát és
táplálkozási

!393!3j!L

A PMH-re(eptorok
izotípusai több
szekvenciszakaszon
azonosak, mé9is
típusspecifikusan
működnek

fotoperiodicitás kialakítáSában, iil. befo|yáso|ják a sZeXUá|is Vise|kedést hímek-
ben és nőstényekben egyaránt (19,31,32). A PMHk és a nemr hormonok egy-
aránI szabályozzák az energia homeosztázisát és az alapanyagcserét, megfelóiő
membrán-, i||. magreceptoraikon keresztü| (2, 53, 62,70, 98, 1O0, ']O1). Ezek a
mechanizmusok ne9atív visszacsato|ás révén szabályozódnak a hypothaIamus-
hypophysis-meIlékvese tengelyen, a hypothaIamus-hypophysis-9onad tenge-
|yen, valamint az ún. ,, hypotha|amus-bé|" körforgáson keresztü| (57, 90) Eme||ett
a PMHk hozzájáru|nak a nem reproduktív fo|yamatok fenntartásához madarak-
ban és em|ősökben egyaránt. Í9y pé|dáuI a mitokondriumok, az endopIazmatikus
reticu|um, a plazmamembrán, a szinapszisok megfele|ő működését (59, 105), a
lipogenezis,aIipo|ízis,atermogenezis,anövekedés,afej|ődés,adifferenciáció
(6Z 68, 105) és a mielinizáció fo|yamatait (30) szabályozzák, Ezeken a hatáso-
kon kívü| a PMHk és az E2 is jelentősen befo|yásolják a nők kedé|yá||apotát,
ame|y alapjáuI szo|gál a táp|á|kozási magatartás kia|aku|ásának, ós amelyek
szignaIizációs útjai a hypotha|amicus magokban futnak össze (],8,53,5],62,
70,83), ||yen mechanizmus |ehet pé|dáuI az egyes ER- és TR-izotípusok közötti
átfedós, amely az e9ye5 receptorok genomikus kifejeződésében nyi|vánul meg
(59,82,96,9Z 101). Csábító |ehet ezen a ponton azt fe|téte|ezni, hogy az E2- éi
PMH-receptorok funkciója között is átfedés ta|á|ható, azonban ezen receptorok
koloka|izációjáva| fog|a|kozó tanulmányok szerint kü|önböző, egymással nem
átfedő íunkcióik vannak (59). Ezeket az eredményeket támogatják a knock-out
kísér|etek is, amelyek szerint az e9ye5 izotípusok külön, specifikus funkciókkal
rende|keznek (99), Másrészról azonban lennie kell egy olyan mechanizmusnak,
ame|y az E2 és a PN4Hk együttes je|en|étéI dolgozza íel, és az í9y kialaku|ó kózös
je|ek befolyáso|ják az alapvető élettani íunkciókat, mint példáUI aZ éhségérzetet,
aZ önkéntes takarmányíeIvételt é5 a homeosztáZist,

A TR-ek és az ER-ek egyaránt a sejtmagreceptorok szupercsa|ádjába tar-
toznak, Mindkét receptortípus szerepet ]átszik létfontosságú élettan mecha-
nizmusok, mint példáuI az anyagcsere és energia-háztartás, a szénh drát-, a
|ipidmetabo zmus, i||, egyéb, a fellődésse és szaporodássa kapcsolatos folyama-
tok szabályozásáb an (29, 49,61, 88), A (mag)receptorok a c top azmában vagy a
seltmagban ta á hatóak, és a gandum megkötéSe után koníormációVá tozáson
esnek át, dimerek képződnek, es a receptor a Se]tma9oan a megfeelő DNS-
szegmenshez kötődik, ame yet ,,hormon respons Ve e ement"-nek t!RE) hívunk,
A sejtmagban a magreceptorkomplex egyéb íehér.lek múködesét s modulá ]a az
egyes célgének promoterszakaszán, és vé9eredményként va am yen se]tfunkció-
vá|tozást eredményez.

Em|ősökben a T3 magreceptorait két gén, a ThrA és a lhrB kódolja. Más
magreceptorokhoz hason|óan a TRo és TRB is közvetlenül képes befo yáso|ni a
transzkripciót. A PM H -receptoroknak több izotípusa is ismert a TRol-et és TRo2-t
a ThrA, míg a TRBl-et és TRB2{ pedig a ThrB gének kódolják (67, 96), Leír-
tak továbbá egy harmadik típusú TRp-receptort (TR93) is, amelyet eddlg csak
patkányból mutattak ki ('103). EZen receptorok nagyon hason|ó fe|építésűek,
azaz mind rendelkezik egy DNS-kötő és egy C-terminá|is doménnel. amely a
|igandkötődés után aktiválni képes a transzkriptont (33). Mind az E2-, mind pe-
dig a PM H -receptorokat |igandfüggő transzkripciós faktoroknak tekintik, ame-
lyek a megfele|ő nukleotidszekvenciánál a sa]át HRE-ihez képesek kapcsolód-
ni, E szekvenciák bizonyos szakaszokon identitást mutatnak (identical ha|í site
AGGTCA), ami, lega|ábbis e|vileg, Iehetőséget biztosíthat mindkét hormontípus,
mint ligandum kötődésére, Az azonos szekvencia ellenére a receptorok köZti át-
fedés nem jellemző. lsmert pé|dául, hogy hibás TRol gáto|ni képes az E2 hatását
ané|kül, hogy az AGGTCA szekvenciához kapcsolódott vo|na (1O8), Azok a tanu|-
mányok, melyek a TRo'l E2-re kifejtett 9át|ó hatását kják le, azt sugall]ák, hogy az
ER-ek és TR-ek együttműködve, Iigandumfü99ő és izotípusspecifikus módon be-
folyáso|ják az E2 hatására kia|akuló qénexpressziót (108), A TRo-va e entétben, a
TRB1, i||, a TRB2 nem képes te|jesen gáto|ni az E2 hatásáI, de ezek a receptorok S

jeIentósen csökkentik az E2-mediá|t transzkripciós akt Vitást (83), Tehát ú9y tűnik,

A táp álékfölvéte hormoná is szabályozasa I SSt



A PMH- és az
E2-receptorok
kölcsönhatása
révén szabályozott
a táplálékfölvétellel
kapcsolatos
viselkedés

A PMHk és az E2
genomikus hatásuk
révén együttesen,
nem genomikus úton
pedi9 külön-külön is
befolyásolják a seitek
működését

hogy az egyes E2- és a PM H-receptoroknak egyaránt van egy hason|ó központi
DNS-kötó része, amive| promoterrészekhez kapcsolódnak, í9y képesek komp|e-
xen modu|á|ni a transzkripciót (23, 25, 26, 29, 61, 83, 101, 106).

lsmert, hogy a T3-ra reaqá|ó DNs-elemek köze| fe|énél a DNS-szekvencia meg-
egyezik az ún, ,,estrogen responsive element" (ERE) szekvenciájával, tehát PMH-
receptorok ls képesek |ehetnek egyes ERE-hez kapcso|ódni. Ez megfigye|hető
például egyes hypothalamicus receptorok kifejeződéséért felelős gének esetében
(24,25,26,83. 96). A táplá|ékíö|vétel hypothaIamicus szabá|yozása tekintetében
fontos lehet, hogy patkányokbóI származó hypothalamicus sejtmagkivonatból
egyaránt kimutatható mind a pajzsmirigyhormon-, mind az ösztrogénreceptot i||,

mindkét receptortípus képes |ehet a preproenkefa|in gén promóterszakaszához
kötődni, Ezért úgy gondolják, hogy a két receptortípus együttesen, egymás hatá-
sát befolyásoIva hat a preproenkeíalin kiíejeződésére (8, 24). Az oxitocinreceptor
promoterszakasza is olyan H RE-szekvenciávaI rendelkezik, amelyhez több,
a magreceptorok szupercsa|ádjába tartozó receptor képes kapcsolódni, í9y
itt is valószínű, hogy a PMH befolyáso|ja az E2 hatására kialakuló oxitocin
mRNS-ének kifejezódését, és az oxitocinnal összefüggő viselkedést (26,96). A
progeszteronreceptornak, amely fontos a szaporodással kapcsoIatos viselkedés
szabá|yozásában, i|l, a normá| női cik|us során megjelenő étvágy növekedéséért
is fe]e|ős (5), olyan promotenégiója van, me|ynek ERE-szakaszához a megíe|e|ó
ligandum megkötése Után szintén kötődhet PMH-receptor (83), Úgy tűnik tehát,
hogy a PMHk tompíthatják az EZ-függő szexuális vise|kedési mintákat, mégpe-
dig a hypothalamicus magokban ta|á|ható speciá|is receptorokon keresztül (108).

Ugyanígy valószínúsíthető, hogy a két hormonreceptor-típus kö|csönhatása révén
szabá yozódik a tá plá|ékfölvétellel kapcsoIatos viselkedés is,

Az utóbbi 30 évben rengeteg cikk fog|a|kozott a PMHk és az E2 kö|csön-
hatásáva , Ma már á talánosan e fogadott álláspont, hogy genomikus hatásuk
révén a két hormoncsa|ád együttesen aktválni vagy éppen elnyomni képes
egyes gének kifejeződését (107), i||, hogy az e9ye5 hormonok nem genomikus
úton, különböző membránreceptorokon és intrace||uláris 1e|átvivő utakon is ké-
pesek befo|yásolni a sejtek működését (']06). Patkányok reproduktív vise|kedé-
sének vizsgá|atáva| (p|. |ordosis tartás) kimutatták, hogy a nemihormon-függő
hypotha|amicus gén kifelezódését és vise|kedését olyan synapticus ,,inputok"
alakítják ki, ame|yeket az E2-receptorral összefü99ő neuroendokrin funkciók
befolyáso|nak (107), Pé|dáu| kimutatták, hogy a TRol-et és a TRBI kódoló gé-
neknek ellentétes hatása van a női nemi vise|kedés szabá|yozásában (23, 59), A
TRo1 a ventromedialis hypothalamusban (VMH) gátolja az E2-szenzitív géneket
kiíejező hypothaIamicus egyes neuronokat (pl, preproenkeíalintartaImú idegsej-
tek), de nem befo|yásolja azt az amygdalában és a putamenben (26, 88, 108).
Ösztrogenne| keze|t, ovanectomizá|t egerekben a nagy adagú PMH-keze|és
csökkenti a lordosis vise|kedés kia|akulását (63). Az E2 ónmagában íokozza a
hypophysea|is RNS szintézisét, de a T3 csökkenteni képes az E2 hatását (3). Azok
a kutatások. amelyek a két nem közti különbségeket Vizsgálják a hypophysisben,
kimutatták, hogy nőstényekben ovariectomia után szignifikánsan csökkent az
agya|api mirigy tömege, il|. az összce||u|áris RNS szintje, mí9 hímekben éppen
e||enkezőleg, a gonadectomiát köVetően a hypophysis tömege és aZ RNS-sZintek
is növekedtek, Ösztrogénkezelés hatására azonban szignlfikánsan emelkedett a
hypophyseaIis RNS-szint az ovariectomizá|t nőstényekben (a gonadectomizált hí-
mekre nem Vo|t hatássa|), egyidejű T3-adagolás gáto|ta aZ öSztrogén hatására
kiaIaku|ó RNS-emelkedést (107),

A PM H-receptorokról ismert, hogy képesek kötődni az ERE-hez, í9y gátolni
tudják az E2-íü99ó transzaktivációt (1). A reproduktív funkciókat és a viselkedést
szabá|yozó agyi terü|etek szerepet játszhatnak az éhségérzetteI kapcsoIatos vise|-
kedések szabá|yozásában is, pé|dául a táplálék felkutatásában vagy magának az
éhség érzésének kialakításában. l|yen agyi terü|etek például a bulbus olíactorius,
a hippocampus vagy a cerebellum granu|arls rétege, aho| a TRo1 és a TRo2 szintje
a Iegmagasabb.
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Összefoglalva, az E2-receptorok és a PMH-receptorok együttesen képesek ak-
tivá|ni, i||, szuppresszá|nr ce|Zott génszakaszokat (2., zz,27,19, 61,75), bár ismert,
hogy az egyes hormonok egyeb, membránhoz kötött receptorraI js rendeIkeznek,
amelyek nem genomiá|is mechanizmusokat indítanak el, pé|dául oncsatornák,
intracelIuláris Ca't-csatornák aktiválá5a, vagy G-proteinhez kapcso|t intracelIu|áris
kaszkádfo|yamatok beindítása (4o, 7 8, 88: 98, j oo, l oo),

Kö5zön€tnyilVánítás
EZ a munka aZ oíKA 72186 és OTKA 81745 pá yáZdtok támogatáSáVa készült,

A hivatkozott iroda|om, az érdek|ődők részére, a szerzőkné| rende|kezésre á l,

KöZlésre érk_: 2o12. márc. 12.

lTALLOZASOK

Macskák Pandora-szindrómája. A macskák
idiopat kUs Cy5titlse (Flc)Több neven s,smeretes: Tacs-
kák uro|ógiai szindrómála (FUS), macskák alsó húgyúti
betegsé9e (FLUTD). Egyébként már kiderü t, hogy nem
kizárólag a húgyhó|yag problémájéró| van szó, hanem
|ényegesen többrő| - a ]elensé9et ,,tartós stressz"
okozza. A macskák gyakran egész sor nem specifikus
tünetet és rende]lenes magatartást mUtatnak, EZért iS
nevezik Pandora-szindrómának, llyen tünetek: hányás,
hasmenés, csökkent víz- és takarmányíelvéte, Ietargia,
aluszékonyság, továbbá má5 áilatokka és az ember-
rel szembeni köZömböSség, a tisztálkodási vise|kedés
csökkenése, A macskák a lakás kü|önböZó helye re vi-
zeinek, Gyakran ez utóbbi miatt forduInak a tulajdo-
nosok á|latorvoshoz. Azt gondo|]ák, hogy a macskáluk
csak tüntetőleg kerü|i a macskatoa|ettet, de a ényeg
más: aZ állatok hibás stresszreakciója a testi é5 a kü|só
ingerekre. Norrná|is esetben az eme|kedó kortizoiszint
csökkenti az agyalapi mirigy ACTH{erme|ését. AZ
érintett macskákná a kortizoIszint nern elégséges,
mert azoknak kisebb a mel|ékvesé]ük, Nem e|égséges
kortizoIszint esetén a húgyhóyag epitheIrétegének
áteresztóképessége megnó, ami jellemző gyu|ladást
okoz: a submucosa oedemás Iesz és véresen beszűródik,
a vérerek kitágulnak és a SzöVetekbe gyul]adásos sej-
tek vándorolnak, Ez az állapot egy életen át fenná|l, és
megmagyaráZZa a gyakor v sszaeséseket, A megállapí-
táshoz egy vizeIetviZsgálat nem e é9sé9es, mert a Vize-
1et gyakran tartalmazhat VöröSVérse]teket és Va ameny-
nyi neutrophyl se]tet, Valamint - fó|eg raktározás Után
- kristá]yokat (hűtószekrényben tartott ViZe etben in
vitro kristá|yképzódés indu|), A vizeIet íalsú|ya 1,025, ha
ettől e|tér, szisztémás betegségre irányuló V Zsgá|atot
kel] végezni. AZ érintett állatok endoszkópos vizsgáJa-
ta során a submucosában Vérzéseket és más gyulladá-
sos |e]etet talá|tak. A ,,tartóS stressz" o|dására számos
lehetőség Van: más á||atok vagy szemé|yek a háZtartáS-
ban, nyaralás, új bútor, a toalett más helyre helyezése
vagy nagyobbra cserélése, aIomcsere stb. A gyógysze-

res keze|és kérdéses, A húgyhó|ya99yulladás fáldaImas,
ezért a gyU]|adáSCsökkentés meIlett fájdaIomcSi lapítás-
ra S sZükség van. Az ohioi Állami Egyetemen (USA)
naponta 2 3x 1-2 csepp buprenorílnt adnak szájon
át fájdalomcsillapítáSra é5 esetleg mé9 aceprornazint
(2,5 mg szá]on át naponta 2-3 alka|ommal, a harmadik
szemhéj előeséséig), ami a hó|yagtónust is csökkenti.
Antibiotikumokra nincs szükség. Glükózaminoqlikán és
feromon adásával i5 kísér|eteztek, de azok csak piace-
bók, A ío|yékony eieség adása segíthet, a több ío|ya-
dék felvétele esetén a vize|et koncentrációja, egyben
gyulladáske tó hatáSa csökken, A stresszt csökkenthetik
ú1 1átékok és kényelmesebb fekhe y, i|. búvóhely, Csak
5ú yos esetben a]án ]ák maqatartá5t befoIyá5oló gyó9y-
szerek (trcrk kus ant depresszánsok, a humángyógyá-
szatban aIkalmazott amrtr pt in vaqy kiom pram n) al-
ka]mazását, [VETimpulse, 2a12.21 l15.) 4 -VíL )

Úiabb ismeretek az ebek dilatációs cardiomyo-
pathiájához (DcM). Hannoveri kutatók, uppsalai és
|yoni SZíVspeciali5tákka| ír íarkaskutyában azonosítottak
egy génhe|yet, amely a legtöbbször ha á|os kimeneteIű
szíVbetegség íennál|ását bizonyítia, EZZe| ehetőVé Vá-
|ik a betegség korai felismerése és cé|zott kezelése,
a betegek é]ethosszának nöVe|ése, Az eredmények
lehetóSéget nyú]tanak más fajtájú ebek, sót aZ ember
DCM fe|ismerésére és kezelésére is, Az ebtenyésztők
részére az előny nem csak a fiata| é|etkorban történó
feiismerés, hanem a cé|irányos párosítás |ehetősége is,
(Stiftung Tierörztl. Hochschule, Hannover. -ViL-)

Aírikai sertéspestis Ukrainában. 2O1 2 júl]Us Vé-
gén egy Ukrajnai sertésállományban megál apították
VírUs Zolálással a betegséget, Korábban már az orosz
Fóderáció több terü|etén és az azzal szornszédos ál a-
mokban a betegséget me9á||apították, NémetorSZá9-
ban szigorú beviteli kor átozásokat Vezettek be, (Prakt
Tierarzt, 2012. 93. 769. ,VíL-)

A táp|á]ékíölvétel hormonál s szabá yozasa I ssr


