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1. BEVEZETES

A kémiai érzékelés (szaglas és izérzékelés) a leg6sibb szenzoros modalitas (Thar &
Kiihl, 2003). A szaglas hatékonysaganak eldsegitése érdekében a kiilonbozo allatok specialis
mozgasokat végeznek a szagloszerveikkel (Schmitt & Ache, 1979; Peteraitis, 1999). Ezek a
mozgasok eldsegitik a szag forrasanak térbeli lokalizalasat, valamint megnovelik az ,,uj”
szagmolekulak szagldé receptorokhoz vald hozzaférhet6ségét azaltal, hogy csokkentik a
szagloszerv felszinén talalhato folyadékréteget, igy eltavolitva a ,,régebbi” szagmolekulakat
(Moore et al., 1991).

A szérazfoldi csigak elsddleges szagloszerve a felsd par tapogatok csucsan helyezkedik
el és a felépitését tekintve hasonlésagot mutat a gerincesek szagloszervével. A szarazfoldi
csigdk a kornyezethez vald alkalmazkodasuk soran valtozatos tapogatdomozgasokat
fejlesztettek ki. Veszély esetén megfigyelhetd a tapogatok teljes visszahtizasa a testliregbe, ami
a csiga 0sszes motoros viselkedési formaja koziil a leggyorsabb (Chase, 1986). A tapogatok
lefelé hajlitasa, a ,,bending” akkor torténik, amikor kondicionalt csigak a mar ismert szag
forrasanak iranyaba forditjak eldbb az egyik, majd mindkét tapogatot (Peschel et al., 1996).
Mas allatcsoportokhoz hasonléan a szaglas hatékonysaganak fokozasara finomabb tapogatd
mozgasok is eléfordulnak, ilyenek a Lemaire és Chase altal leirt ,,twitching” és a ,,quivering”.
A ,twitching” a tapogatd csucsanak kismértékii, gyors visszahtizdsa. A ,,quivering” a rakok
elsé par csapjanak mozgasahoz hasonld gyors, oldaliranyi mozgas, amely nem jar a tapogato
visszahuzasaval (Lemaire & Chase, 1998). Korabban feltételezték, hogy a visszahtzas
kivitelezéséért a tapogatd visszahtizé izom (TRM), mig a hajlitasért a tapogatdé nyelének
falaban 1évo tegumentélis izom (TM) a felelds. Anterograd kobalt-lizin jeloléssel kimutattak,
hogy a kiilsé peritentakuléris ideg (ePTn) és a belsd peritentakularis ideg (iPTn) a TM eltérd
részeit idegzi be, lehetdvé téve ezaltal a tapogatok kiilonb6zd irdnyokba térténd elmozdulésat,
azok visszahtizasa nélkiil (Peschel et al., 1996). A hemolimfa hidrosztatikai nyomasa altal
teljesen kinyujtott allapotd tapogatok mozgasat a tapogatd hossztengelye koril a TM
véleménylink szerint nem képes elvégezni. A fent bemutatott tapogatd mozgasokat tehat
kizarolag a TRM és TM mozgasaval nem magyarazhatjuk.

Nemrég az éti csiga felsd tapogatd parjdban harom hirszerli izmot fedeztek fel, melyek
végightizodnak a teljes tapogatoban. Az izmok a hajlitd izom (flexor muscle, FM1, FM2 ¢és

FM3) elnevezést kaptak (Hernadi & Teyke, 2012). Elhelyezkedésiik alapjan valdsziniisithetd,



hogy a szaglds soran ezek az izmok vesznek részt a ,twitching” és ,,quivering”, valamint a

,bending” mozgasok kivitelezésében.

2. CELKITUZESEK

A fentick alapjan megallapithatd, hogy a szarazfoldi csigak felsd tapogatoinak
finommozgésait nem, vagy csak részben lehet magyarazni a TRM ¢és TM kizarolagos
miikodésével. Ezen mozgasok kivitelezésében valosziniileg a harom, nemrég felfedezett FM
vesz részt. Az izmok ultrastruktiralis szerkezete, az innervaciot végzo idegek, valamint az
izommiikodés szabalyozasdban részt vevO neurotranszmitterek és receptoraik munkénk
kezdetéig ismeretlenek voltak. Kisérleteink célja ezért az FM sokoldalu vizsgalata volt, melyek
soran fel kivantuk tarni az izom ultrastruktirajat, az ideg-izom Kkapcsolatokat, a

gerinctelenekben leggyakrabban eldforduld kémiai hirvivoket, azok élettani hatdsat, és a

crer

crer

neurotranszmitterek (5-HT, DA), valamint neuropeptidek (FMRFamid, PACAP) altal.

Részletesen a kovetkezo feladatokat tiuztiik ki célul:

1. Megvizsgaljuk és leirjuk az FM extrém mértékli megnyulasat biztositdo ultrastrukturalis
2. Jellemezzik az FM kontraktilis ¢és farmakologiai tulajdonsagait; vizsgaljuk a
gerinctelenekben altalanosan eléforduldé neurotranszmitterek koziil a puhatestli izmokban
serkentd hirvivoként jelen 1évé ACh-t és Glu-ot.

3. Vizsgaljuk a kozponti idegrendszerben (KIR) és az FM-ben jelen 1év6, a puhatestii
izmokban korabban ellentmondasosan jellemzett AChR-ok eloszlasét, valamint meghatarozzuk
a farmakologiai tulajdonsagaikat.

4. Megvizsgaljuk az 5-HT és DA, valamit neuropeptidek, kiilonos tekintettel a PACAP

modulalo hatasat az FM kontraktilitasara.

3. ANYAGOK ES MODSZEREK
3.1. Kisérleti allatok
Kisérleteinket minden esetben az éti csiga, Helix pomatia felnétt, aktiv egyedein

végeztik. A begylijtott allatok egy részét laboratoriumban elhelyezett akvariumokban



tartottuk. Felhasznalasukig salataval etettiik dket, biztositottuk szdmukra a nedves kornyezetet

¢és a szobahOmérsékletet.

3.2. Izomkontrakcios vizsgdlatok

Minden izomkontrakcids kisérletiink sordan az FM3 tulajdonsagait vizsgaltuk.
Izometrids és izotonusos izomkontrakcids kisérleteinkhez innervalt vagy denervalt izom
preparatumot hasznaltunk. Az innervalt preparatum az FM3-bol, az azt beidegzd szaglo
szaglo ideg ala egy par eziist elektrodat helyeztiink. Egy-egy elektromos ingerlés 5-10 V-0s,
100 milisecundum-os négyszdgimpulzussal tortént. Izometrias kisérleteinkben kontrakcios
gorbét regisztraltunk, és mértiik a kontrakcidk integral és amplitadd értékeit. Izotonusos
vizsgélatainkban a mikroszkop okularjdban 1évo skala segitségével mértik az izom
rovidiilésének mértékét kiilonbozo oldatok hatasara és/vagy az elektromos idegingerlés

hatasara.

3.3. Elektronmikroszkopia

A fels6 tapogatokat kiforditott helyzetben 4%-os paraformaldehid (PFA) és 0,1%-0s
glutaraldehid keverékével fixaltuk, majd a preparatumokat foszfat-pufferben (PB) alaposan
mostuk és eltavolitottuk roluk az FM-eket. A mintdkat 0,1 M Na-kakodilat pufferben oldott,
oxidban viztelenitettiik és végiil Aralditba (Durcupan, ACM, Fluka) agyaztuk. Viztelenités
soran a blokk kontrasztozast 70%-os etilalkoholban telitett uranil-acetattal végeztiik. 1 pm-es
félvékony metszeteket készitettiink, és azokat toluidinkékkel festettiik. Ezutan 50-60 nm-es
ultravékony metszeteket (LKB Nova) készitettiink, azokat o6lom-citrattal kontrasztoztuk ¢&s

JEOL 1200EX elektronmikroszkdppal vizsgaltuk.

3.4. Retrograd és anterograd neurobiotin toltés

Retrograd toltés soran az FM-ek tapogatd alapi részéhez kozeli végét elvagtuk, és
azokat 5%-os neurobiotin oldatba helyeztiik. Anterograd toltés esetén a szagld ideg CG feldli
végét vagtuk el, és azt 5%-0s neurobiotin oldatba helyeztik. Mindkét esetben a
preparatumokat szobahémérsékleten egy napig fiziologias sodoldattal fedve inkubaltuk, majd

azokat 4%-0s PFA-val fixaltuk. Retrograd t6ltés esetén a preparatumbol 30 pm-es kriosztat-
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metszeteket készitettiink, anterograd toltés esetén az FM-et whole-mount preparatumként
hasznaltunk. A neurobiotin jel6lt struktarak lathatova tétele PBS-TX-ben oldott avidin-
konjugalt Alexa-fluor 488-al (Molecular Probes, 1:1.000) tortént. A mintakat PBS-glicerin

(2:1) oldatba helyeztiik, és fluoreszcens mikroszkoppal vizsgaltuk.

3.5. Immunhisztokémia

Az altalunk alkalmazott mddszerek az indirekt kétlépéses (fluoreszcens festékkel vagy
peroxiddzzal kapcsolt IgG) eljards elvén alapultak. A KIR-t és az FM-eket tartalmazé
tapogatokat 4%-0s PFA-val fixaltuk, majd a KIR-r6l a CG-t, a tapogatorol az FM-eket
valasztottuk le. Ezt kovetéen a mintdkat 1 oOrdn at 20%-0S szachar6z oldatban
szobahomérsékleten inkubaltuk. A KIR-bdl kriosztattal 40 pm-es sorozat metszeteket
készitettiink, melyeket Cr-Al-zselatinnal fedett targylemezre vettiink fel. Az FM-eket whole-
mount preparatumként hasznaltuk. Az elsédleges antitesteket 0,25% BSA-t és 0,25% TritonX-
100-at tartalmaz6 PBS oldattal higitottuk a kivant koncentraciora, és azokkal a mintakat 24°C-

on 24 6ran keresztiil inkubaltuk.

3.6. Western blot analizis

KIR, FM ¢és kolumellaris izom (CM) mintakat homogenizaltunk SDS tartalmu lizalo
pufferben. Centrifugalast kovetden a feliiliszot DTT-t és SDS-t tartalmazé minta-pufferben
azokat 8%-os gélen SDS-poliakrilamid gélelektroforézissel szétvalasztottuk, majd elektroblot
soran PVDF vagy nitrocellul6z membranra vittiik at. A blokkolast 5%-0s sovany tejporral
végeztiik 2 oran keresztiil, szobahomérsékleten. Az elsédleges antitesteket blokkolo oldatban a
kivant koncentraciora higitottuk, ¢és 4°C-on, egy ¢€jszakdn keresztiil inkubaltuk veliik a
membranokat. Ezt kdvetden a membranokat egy oran keresztiil, szobahdmérsékleten HRP-
konjugalt kecske, anti-nyGl masodlagos antitesttel (Sigma, 1:10.000) inkubaltuk. Az
immunreakci6 lathatdva tételét WesternBright (Advansta) ECL szubsztrattal végeztiik.

3.7. PCR
Frissen homogenizalt KIR, CM és FM mintakbol total RNS-t vontunk ki, TRI Reagens
felhasznalasaval. Az RNS reverz transzkripciojat kovetden a kapott CDNS-el PCR reakciot

végeztiink, melyhez degeneralt vagy nem degeneralt Lymnaea stagnalis primer parokat
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hasznaltunk. A PCR reakcidt 41 cikluson keresztiil futtattuk. Egy reakcid az alabbi 1épésekbdl
allt: 95°C-on 3 percig, 95°C-on 30 masodpercig, 45°C-on 1 percig, 72°C-on 1 percig, 72°C-on
10 percig. A felamplifikalt PCR termékeket 2%-os agar6z gélen futtattuk, majd ethidium
bromidos UV detekciot alkalmaztunk. A futtatashoz GeneRuler 100bp Ladder Plus ready-to-
use (0,1 mg/ml) DNS létrat hasznaltunk (Fermentas).

4. EREDMENYEK

4.1. Az izmok tapogaton beliili elhelyezkedése és ultrastrukturdja

Az éti csiga fels6 tapogatdjaban harom vékony, hurszeri FM helyezkedik el. A tapogato
csucsdn mindharom izom a ventralis oldalon, a szenzoros epitheliumhoz kézel tapad, az FM1
frontalis, az FM2 kaudalis, az FM3 medialis helyzetben. Az izmok mésik vége a tapogat6 alapi
részén 1évé kotdszovet kiilonb6z0 pontjathoz rogziil. Az izomsejteket nagyméretii
extracelluldris tér valasztja el egymastdl, melyet nagymennyiségli kollagén és vékony
elasztikus rostot tartalmaz6 kotészovet tolt ki. Az izomsejtek felszinén szamos, ujjszerii
szarkoplazma kitiiremkedés lathatd. A mitokondriumok az izomsejtek kozepén tengelyt
alkotva helyezkednek el. A membranfelszin alatt nagyszamu tubularis membran profil
figyelhetd meg. A kontraktilis elemek a simaizom sejtekre jellemz06 elrendez8dést mutatnak; a
vékony ¢€s vastag filamentumok nem rendezddnek szarkomerekbe és elektrondenz testek ritkan

figyelhetok meg. Az izomsejtekben rendezett tubularis vagy SzR rendszer nincs jelen.

4.2. A flexor izmok kontraktilis jellemzoi

Normal iondsszetételli fizioldgias oldatban 40 mM KCI az izom nyugalmi hosszahoz
viszonyitva 42%-o0s Osszehuzodast valtott ki. A kontrakcidé kialakulasa a KCI membran
depolarizalé hatasanak volt kdszonhets. Az ACh (10 M) 54%-0s, a koffein (5 mM) 19%-0s
kontrakciot valtott ki. Na'-mentes oldatban mind a KCIl, mind az ACh hatasa nagymértékben
csokkent, jelezve hogy az extracellularis térbél bearamld Na'-ionok is jelentds mértékben
vettek részt a kontrakcid kialakitasdban. Ca®*-mentes fiziologias sooldatban a KCl-dal
kivalthato valaszok teljesen megsziintek, ezzel szemben €s az ACh- és a koffein-kontrakciok
nagysaga nem csokkent, jelezve az ACh- ¢s a KCl-kontrakcidok eltér6 mechanizmusat.
Eredményeink alapjan megéllapithatjuk, hogy az FM kontrakcidinak kialakuldsdban az
extracellularis térbSl a sejtbe aramld Ca”* ionok mellett szerepe van az intracelluléris

raktarakbol felszabadulé Ca®" ionoknak is.



4.3. A flexor izmok innervdcioja és neuromuszkularis kapcsolataik

Az FM-eket beidegzd axonok tobbféle modszerrel valé megjelenitése sordn megfigyelt
hasonl6 innervaciés mintdzat arra utal, hogy a FM-ek beidegzése polineuronalis ¢&s
multiterminalis. A hdrom FM a szagloidegen keresztiil kozos innervacioval rendelkezik, az
IPTn az FM1-et, az ePTn az FM2-et és FM3-mat idegzi be. Neurobiotinnal végzett kisérletek
alapjan megallapitottuk, hogy az FMI1 innervacioja kizarolag a KIR neuronjaibol a TG-n
mellett a TG periférias neuronjai is részt vesznek. A preszinaptikus varikozitasok két tipusa
volt megkiilonboztethetd a varikozitasok vezikula és granulum tartalma alapjan. Az egyikben a
varikozitasok nagyszamu, kis a&tmérdjli, agranularis vezikulakat tartalmaztak, kozottilk néhany
vilagos, dense core vezikula volt lathat6. A masik tipust varikozitasban a vilagos vezikulumok

mellett nagyszdmu elektrondenz granulum fordult eld.

4.4, A flexor izmok farmakologiai tulajdonsagai

[zomkontrakcios vizsgalataink sordn megallapitottuk, hogy az acetilkolin (ACh) és a
glutamat (Glu) a szagloidegbdl felszabadulo két serkentd neurotranszmitternek tekinthetd, mig
a tobbi vizsgalt hirvive (5-HT, DA, Gli, His) modulator szerepét valoszinilsitettiik. Az
idegingerléssel és az ACh-nal és Glu-tal kivéltott kontrakcidok kolinerg vagy glutamaterg
antagonistakkal blokkolhatéak voltak. Immunhisztokémiai kisérleteinkben is Kimutattuk az
ACh és Glu jelenlétét a KIR-ben ¢és az FM-ekben. Tovabba az ACh jelenlétét Western blot
kisérletekben is kimutattuk. Eredményeink megerésitik az ACh és Glu serkentd transzmitter

szerepét az FM-ben.

4.5. ACh receptorok a flexor izomban

Nikotin ¢és muszkarin tipusi ACh receptor agonistakkal és antagonistakkal végzett
1izomkontrakcids kisérleteink alapjan az FM-ben nikotin tipust ACh receptor jelenlétét
azonositottuk. Tovabbi, specifikus ligandok hatasa alapjan megallapitottuk, hogy a receptor a
gerinces neuronalis, a-BgTX-érzékeny a7 alegységet tartalmazza. Ez a receptor azonban a
gerincesektdl eltéréen nem, vagy lassan deszenzitizalédik. Immunhisztokémiai modszerrel
megerdsitettiik az a7 jelenlétét az izomban, és az o4 alegység jelenétét az FM-et innervalo
axonokban és a KIR-ben. Az a7 alegység a KIR-ben is jelen volt. PCR mddszerrel is
Kimutattuk az a7 alegység jelenlétét a KIR-ben és az FM-ben.
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4.6. Neurotranszmitterek és neuropeptidek modulilo hatdsa a flexor izom Kontraktilitiasdra

A monoamin 5-HT és DA hatékonyan befolyasolta az idegingerléssel és az exogén
ACh-nal kivaltott FM kontrakciokat. 10° M 5-HT ellentétesen modulalta az izomkontrakcidk
integraljat és amplituddjat; az idegingerléssel kivaltott 0Osszehuzdédasok integraljat
csokkentette, az amplitadot novelte vagy nem valtoztatta meg. Az ACh-kontrakciok integraljat
novelte vagy nem befolyasolta, mig az amplitidot megnovelte. Ez a hatas az FM1/FM2 ¢s
FM3 esetén is megfigyelheto volt. 10° M DA ellentétesen modulalta az FM1/EM2 és az FM3
kontrakcioit. Az FM1/FM2 idegingerléssel és ACh-nal kivaltott 6sszehuzodasainak integraljat
¢s amplitadojat csokkentette. Ezzel szemben az FM3 kivaltott kontrakcidinak integral ¢€s
amplitado értékeit novelte.

Immunhisztokémiai vizsgalataink soran kimutattuk két peptid, a klasszikus puhatestii
FMRFamid és a konzervalt szekvencidju PACARP jelenlétét az FM-et innervalo axonokban. Az
FMRFamid az idegingerléssel és ACh-nal kivaltott valaszokat csdkkentette. Ezzel szemben a
PACAP27 mindkét esetben kontrakcid ndvekedést okozott, amely PACAP receptor
antagonistak alkalmazaséaval blokkolhat6 volt. A PACAP27 hatasat preszinaptikusan az ACh
felszabadulas serkentésén keresztiil, posztszinaptikusan az FM intracelluléris raktaraibol valo

Ca’* felszabaditason keresztiil fejti ki.

5. OSSZEFOGLALAS

Az éti csiga felsd par tapogatoinak testiiregbe vald visszahuzasdban részt vevd izmok
mikddése kordbban is ismert volt, azonban a tapogaték kémiai tdjékozddassal kapcsolatos,
finom térbeli mozgasainak kivitelezésében szerepet jatszd izmokrol, azok milkddésének
szabalyozasarol nem allt rendelkezésiinkre informacio. Munkank soran megvizsgaltuk az FM
tapogaton beliili elhelyezkedését, beidegzését, ultrastruktardjat. Elséként jellemeztiik az izmok
kontraktilis és farmakologiai tulajdonsagait, kiilonos tekintettel az ACh-ra és receptoraira. A
puhatestli izmok AChR-air6l szamos adat all rendelkezésre, de azok farmakoldgiai jellemzése
nem egységes a kiilonbozd fajok, de még az egyes fajok eltéré izmai kozott sem. Ezért
farmakologiai és immunhisztokémiai modszerekkel vizsgaltuk az éti csiga periférias izmainak
AChR-ait. Tovabba megvizsgaltuk két monoamin, az 5-HT és a DA, valamint két neuropeptid,
az FMRFamid ¢és a PACAP hatasat az FM kontrakciokra. A kapott eredményeink

hozzajarulnak a puhatestli izmok szabalyozdsanak pontosabb megismeréséhez, valamint a



szarazfoldi csigdk olfaktorikus viselkedése mogott meghuzédd motoros folyamatok
feltérképezéséhez.

fJi eredményeinket az alabbiakban foglaljuk 0ssze:

1. Részletesen  jellemeztik az izmok  specidlis  ultrastrukturalis  felépitését.
Elektronmikroszkopos vizsgalataink soran megallapitottuk, hogy az FM simaizomnak
tekinthetd. Az izomsejtek lazan egymas mellé rendezettek, kozottik nagykiterjedést
extracellularis tér talalhato, melyet nagy mennyiségii kollagén rostot tartalmazé kotészovet tolt
ki. A legtobb gerinctelen simaizomtol eltéréen az FM sejteken beliill nagy mennyiségii,
kozponti tengelyt alkotdé mitokondrium van jelen. A fejlett SzZR hidnyaban a mitokondriumok
¢s a szubszarkolemmalis vezikuldk szolgalnak intracellularis Ca®" raktarakként.

2. Megallapitottuk, hogy az FM-ek beidegzése polineurondlis ¢és multiterminalis.
Immunhisztokémiai vizsgdlatainkban szamos lehetséges neurotranszmitter és neuromodulator
(Glu, ACh, DA, 5-HT, FMRFamid, PACAP) jelenlétét mutattuk ki az FM-eket innervalo
axonokban. Idegingerléses vizsgalataink soran megerésitettiik, hogy az izmok a szagloidegen
keresztiil kozos kdzponti innervacioval rendelkeznek, mely a TG-n keresztiil éri el oket. Ezzel
szemben a PTn-eken keresztiil, a tapogatod alapi része felél az FM-ek kiilon beidegzést is
kapnak; az FMl-et az iPTn, mig az FM2-6t és FM3-mat az ePTn két aga innervalja.
Kimutattuk azon neuronok jelenlétét a TG-ben, melyek lehetévé teszik az FM2 és FM3 KIR
nélkiili szabalyozasat. Ultrastruktaralis vizsgalatainkban két tipusu NMK-ot azonositottunk az
FM-ekben. Az egyikben az idegvégzddés szinte kizardlag agranuléris szinaptikus vezikuldkat
tartalmaz. A masikban az idegvégzOdésben keverten vannak jelen az agranularis és
elektrondenz vezikuldk, utalva neurotranszmitterek és modulatorok (pl. aminosavak, DA és 5-
HT) egyiittes jelenlétére. Egyes esetekben az innervald axon az izomsejt ujjszerti citoplazma

nyulvanyaval alakit ki kapcsolatot, maskor az axon varikozitdsok beagyazodnak a

e

s

vélaszai féként a Na* ion tartalmatél fiiggnek. A KCl-kontrakcidk Ca®*-mentes kiils6 oldatban
¢és kétértékli kationokkal blokkolhatoak, utalva arra, hogy a KCl az izomsejt membrénjat a
sejtfelszini Ca®* csatorndk nyitasan keresztiil depolarizalja. Az ACh-kontrakciok Na*-mentes
kiils6 oldatban nagymértékben gatolhatok, jelezve, hogy fizioldgias koriilmények kozott az

ACh az izomsejtek depolarizaciéjat foként a membran Na® ionokra valé permeabilitasdnak
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ndvelésén keresztiil éri el. A koffein az izom Ca®*-mentes kiilsé oldatban torténé hosszantart6
kezelését kovetden is jelentés mértékii kontrakcid kivaltasara képes, mivel a koffein nagy
mennyiségil Ca®" iont szabadit fel az FM rianodin-érzékeny intracelluléris raktaraibol.

4, Immunhisztokémiai és fiziologiai vizsgalataink soran megallapitottuk, hogy az FM-ek
miikodését szabalyozo két serkentd neurotranszmitter a Glu és az ACh. Megallapitottuk
tovabba, hogy az ACh hatasat nikotin tipust receptorokon fejti ki. Az AChR-ok vizsgalata
soran kimutattuk, hogy az izmokat innerval6 idegelemekben és a KIR-ben foleg az nAChR o4
alegysége van jelen. Az FM sejtekben kizardlag a-BgTX-érzékeny, nem vagy lassan
deszenzitizal6do, a7 alegységet tartalmazo nAChR jelenlétét igazoltuk, ami gerincesekben egy
neuronalis alegység. Az a7 alegység jelenlétét a KIR-ben ¢s az FM-ben PCR vizsgalatainkkal
is megerdsitettiik.

5. Megallapitottuk, hogy az 5-HT ¢és a DA neuromoduldtorként vesz részt az FM
szabalyozasdban. Az 5-HT mindhdrom FM kontrakcidinak iddtartamat csokkenti, ami
posztszinaptikus hatasra utal. A DA pre- ¢és posztszinaptikusan fejtheti ki hatésat.
Preszinaptikusan a kolinerg idegvégzdodéseken két kiilonbozé receptoron keresztiil hatva
serkentheti vagy gatolhatja az ACh felszabadulast. Ezaltal a DA az FM1 ¢és FM2 kontrakcidit
gatolja, mig az FM3 kontrakcioit serkenti.

6. Kimutattuk az FMRFamid, valamint a PACAP és a PACL1 receptor jelenlétét az FM-et
beidegz6 axonokban. Az FMRFamid az ACh-nal ¢és idegingerléssel kivaltott
izomkontrakcidkat egyarant csokkenti. A PACAP27 megnéveli az elektromos idegingerléssel
¢s az ACh-nal kivaltott kontrakcidkat, azonban a KCl-kontrakciokra nincs hatassal. A peptid
az FM kontraktilitdsat pre- és posztszinaptikus folyamatokon keresztiil egyarant befolyasolja.
A preszinaptikus serkentd hatds masodlagos szignalizacids utvonalakat aktivdlva az ACh
felszabadulas novelésén keresztiil valosul meg. A posztszinaptikus kontrakciot ndveld hatas az
izomsejtek intracellularis raktaraibol valo Ca®* felszabaditason, igy az intracellularis Ca®*
koncentracio emelésén keresztiil torténik. Elképzelhetd, hogy a PACAP az izomsejtek ACh-

érzékenységének novelésén keresztiil is serkentdleg hat az FM kontraktilitasara.

Eredményeink alapjan elmondhat6, hogy az FM-ek kiilonb6zé neurotranszmitterek és
modulatorok altali szabalyozasa rendkiviil 6sszetett folyamat, amely biztositja a szaglas soran

a tapogatok tobb iranyba torténd, komplex mozgasat.
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