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Bevezetés – Vizsgálataink célja az extrahypothalamicus
struktúrák heremûködésre kifejtett hatásának tanulmányo-
zása volt, különös tekintettel a jobb és a bal oldali be-
avatkozások oldalfüggô hatására. 
Anyag és módszer – Felnôtt hím patkányban az insularis
cortex, valamint az amygdala roncsolását, továbbá az insu-
laris cortex idegi kapcsolatainak részleges átmetszését
végeztük a jobb és a bal oldalon, valamint a két agyféltekét
összekötô corpus callosumot metszettük át, és vizsgáltuk a
beavatkozások hatását a here szteroidogenezisére, a szérum
tesztoszteronkoncentrációjára, valamint a szérum
gonadotrophormon-szintjeire.
Eredmények – A jobb oldali insularis kéreg roncsolása után
csökkent a szérum tesztoszteronkoncentrációja és mindkét here
szteroidogenezise (a bal here esetén szignifikánsan). A bal
oldalon végzett hasonló sértés nem befolyásolta ezeket a
paramétereket. A szérum-LH-koncentráció szignifikánsan
emelkedett mind a jobb, mind a bal oldali laesio után. Ez a
hatás kifejezettebb volt a jobb oldali roncsolást követôen.
Az amygdala felett húzódó idegrostok megszakítása jobb
vagy bal oldali paramedián sagittalis metszés által ellentétes
hatással volt a herék szteroidogenezisére: a jobb oldali met-
szés növelte, a bal oldali beavatkozás csökkentette a tesz-
toszteronszekréciót. A szérum tesztoszteronszintjét csak a bal
oldali metszés befolyásolta (csökkentette). A szérum LH-kon-
centrációjában nem volt változás.
Mind a jobb, mind a bal amygdala laesiója után a herék in
vitro tesztoszteronszekréciója és a szérum tesztoszteronszint-
je szignifikánsan csökkent. A szérum-LH-koncentráció
csökkenése csak a bal oldali sértés esetén volt megfigyelhetô.
A corpus callosum átmetszése a bal oldalon orchidectomisalt
állatnál a megmaradt (jobb) here szteroidogenezisének szig-
nifikáns emelkedését okozta. Bal oldali hereirtott állatok
esetében mind a callosotomia, mind az álmûtét a szérum-
FSH-koncentrációt emelte. 
Következtetés – Kísérleti eredményeink arra utalnak, hogy
a vizsgált extrahypothalamicus agyi struktúrák és be-
avatkozásaink befolyásolják a here endokrin mûködését, és
ez a hatás részben a hypothalamicohypophyseotesticularis
rendszeren keresztül, másrészt közvetlen idegi úton jön létre.
A szabályozórendszer egyes komponensei funkcionális
aszimmetriát mutatnak. 
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Introduction – The aim of our studies was to investigate the
involvement of extrahypothalamic brain structures in the control
of testicular functions with special emphasis on the effect of right-
and left-sided structures. 
Material and method – We performed lesion of the insular
cortex, the amygdala, interrupted part of nerve fibers to and
from the insular cortex, and cut the major commissural pathway
of the brain the corpus callosum in adult male rats and studied
the effect of the interventions on testicular steroidogenesis, serum
testosterone and gonadotrop hormone concentrations.
Results – Following lesion of the insular cortex on the right side
serum testosterone level and steroidogenesis of the testes
decreased (in the case of the left testis the difference was signifi-
cant). Similar lesion on the left side did not change the parame-
ters studied. Both right- and left-sided lesion induced a significant
increase in serum LH concentration. The effect was more pro-
nounced after right-sided lesion.
Interruption of nerve fibers above the amygdala by a paramedi-
an sagittal knife cut on the right or on the left side resulted in
opposite effect on testicular steroidogenesis: right-sided interven-
tion increased while left-sided one reduced testosterone secretion.
Only left-sided cut influenced (decreased) serum testosterone
level. There was no changes in LH concentration.
Both right- and left-sided lesion of the amygdala induced a sig-
nificant decrease in basal testosterone secretion in vitro of both
testes and in serum testosterone level. However, serum LH con-
centration decreased only after left-sided surgery.
Interruption of the corpus callosum in animals with left-sided
orchidectomy induced a significant rise in steroidogenesis of the
remaining (right) testis. Both sham surgery and callosotomy com-
bined with left orchidectomy resulted in a significant increase in
serum FSH level.
Conclusion – Results of our studies suggest that extrahypothala-
mic brain structures and interventions influence endocrine func-
tions of the testis through the hypothalamo-hypophyseal-testicular
axis and by a direct neural route. Certain components of the
regulatory system exhibit functional asymmetry.

Keywords: amygdala, insular cortex, callostomy,
testosterone, luteinizing hormone, neural control,
asymmetry
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Agonádfunkciók legfontosabb szabályozója a 
hypothalamohypophysealis gonadotropin-re-

leasing hormon (GnRH) és a luteinizáló hormon
(LH)/folliculusstimuláló hormon (FSH) alkotta
rendszer (GnRH-LH/FSH). A neuroendokrin sza-
bályozás mellett finomszabályozó-mechanizmusok
is szerepet játszanak. Ezek közé tartozik a here
közvetlen, idegi úton történõ szabályozása. Az
eltelt évtizedekben számos kísérleti megfigyelés
erõsítette meg e mechanizmus jelentõségét a
gonádmûködés finomszabályozásában1–10. Több
kísérleti adat11–17 és klinikai megfigyelés utalt arra,
hogy temporolimbicus struktúrák is szerepet ját-
szanak a gonádmûködés szabályozásában, és e
rendszeren belül kiemelkedõen fontos az amygdala
szerepe. 

Klinikai vizsgálatok szerint a reproduktív en-
dokrin rendszer különbözõ zavarai gyakoribbak
a temporalis lebeny epilepsziás betegek esetében,
mint az átlagpopulációban. Temporalis epilepsziá-
ban szenvedõ férfiak esetében hyperprolactinaemia,
hypogonadotrop hypogonadismus és hypergona-
dotrop hypogonadismus jelentkezhet18, míg nõknél
a polycystás ovarium szindróma és a hypogo-
nadotrop hypogonadismus gyakoribb elõfordulását
írták le19. Mivel az amygdala közvetlen kapcsolat-
ban áll a hypothalamus GnRH-szekréciót szabá-
lyozó területeivel20, a temporalis lebenyi rohamok
felboríthatják a hypothalamohypophysealis GnRH-
LH/FSH rendszer limbicus rendszer általi modulá-
cióját. Ezt az elképzelést támasztják alá azon
klinikai adatok, amelyek szerint a temporalis le-
beny epilepsziás férfiak esetében a GnRH pulzatil
szekréciója megváltozik21.

Az elmúlt közel két évtizedben azt figyelték
meg, hogy a szabályozásban részt vevõ idegi struk-
túrák egy része funkcionálisan aszimmetrikus. A
neuroendokrin rendszer aszimmetriájára vonatkozó
elsõ megfigyelések között említhetõ, hogy mind
hím, mind nõstény patkányban a jobb hypothala-
musfélben magasabb a GnRH-koncentráció, mint a
bal oldalon2, 10. A biokémiai aszimmetrián túl szá-
mos adat utal az endokrin hypothalamus funkcio-
nális aszimmetriájára4, 5, 8, 22–24. Kísérletes és klinikai
adatok szerint a gonádmûködés szabályozásában
részt vevõ temporolimbicus és agytörzsi területek
egy része szintén funkcionális aszimmetriát mutat.
A jobb és a bal temporalis lebeny között morfoló-
giai25, biokémiai26, funkcionális27 és etiopatoló-
giai28, 29 jelentõséggel bíró aszimmetriát figyeltek
meg. Temporalis epilepsziában szenvedõ férfiak
esetében, akiknél az EEG-elváltozások a jobb oldali
lebenyben jelentkeztek, gyakran figyeltek meg ala-
csony szérumtesztoszteron-szintet és reprodukciós
diszfunkciót18. Az LH-pulzusok frekvenciájának

változása az EEG-vel észlelhetõ kóros aktivitás
oldaliságának függvénye volt: jobb oldali elvál-
tozás esetén fokozódott, míg bal oldali paroxymalis
kisülések esetén csökkent az LH-pulzusok frekven-
ciája21. Temporalis lebeny epilepsziás nõk esetében
a korai follicularis fázisban a normális értéktõl
eltérõ (alacsonyabb vagy magasabb) LH-szinteket
mértek30. Polycystás ovarium szindróma esetén a
bal oldali, hypogonadotrop hypogonadismus esetén
pedig a jobb oldali temporalis lebenyi fókusz elõ-
fordulása volt a gyakoribb31.

Vizsgálatainkkal információt kívántunk szerez-
ni arról, hogy két extrahypothalamicus struktúra,
nevezetesen az insularis cortex és az amygdala
egyik oldali sértése befolyásolja-e a herék mû-
ködését, és van-e a hatásban különbség a jobb és a
bal oldali agyterület sértése között. Választásunk
azért esett az insularis cortexre, mert a vírus-
jelöléssel történõ pályakövetéses eljárás során32 a
here felõl vírussal fertõzött idegsejteket lehetett
kimutatni, többek között az azonos oldali insularis
kéregben. Az amygdalára több okból esett a
választásunk. Elsõsorban azért, mert több kísér-
letes megfigyelés is utalt arra, hogy ezen agyterület
sértése hatással van a gonádok mûködésére. Azt
azonban szisztematikusan senki nem vizsgálta
elõttünk, hogy van-e különbség a herék szteroido-
genezisében a jobb és a bal oldali amygdalasértést
követõen. Az amygdala vizsgálata mellett szólt az
is, hogy a magnak közvetlen kapcsolata van a
GnRH-neuronokkal, és a here felõli vírusjelölés
után ezen az agyterületen is jelentkeztek vírussal
fertõzött sejtek. Az insularis cortex sértése hatásá-
nak ismeretében megvizsgáltuk, hogy egy olyan
agyi beavatkozás, amely többek között megszakí-
totta e kéregterület kapcsolatainak zömét, miként
hat a here mûködésére. Végül az is érdekelt min-
ket, hogy a két agyféltekét összekötõ commissura-
lis rostrendszer, a corpus callosum átmetszése
befolyásolja-e a herék mûködését, és ha igen,
jelentkezik-e különbség a jobb és a bal oldali szerv
viselkedésében.

Anyag és módszer

Kísérleteinkhez felnõtt hím Sprague–Dawley patká-
nyokat használtunk. Az állatokat ellenõrzött meg-
világítási (6 h–18 h) és hõmérsékleti (22±1 °C) vi-
szonyok között tartottuk. A mûtéti beavatkozá-
sainkat csoportonként 5–10 állatnál végeztük altatás-
ban, amihez vagy hexobarbitalt (50 mg/ttkg,
intraperitoneálisan), vagy ketamint és xylazint (80
mg/ttkg, illetve 15 mg/ttkg együttesen, intramuscu-
larisan) alkalmaztunk.
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MÛTÉTEK

Az insularis cortex
féloldali termolaesiója

A fej stereotaxiás készülékbe tör-
ténõ rögzítését követõen stereo-
taxiás atlasz33 alapján meghatá-
rozott koordinátáknak megfele-
lõen a jobb, illetve a bal oldali
temporalis lebenyi insularis cor-
texet elõzõleg felforrósított,
majd a corticalis felszínhez érin-
tett acéleszköz segítségével hõ-
hatásnak tettük ki. A roncsolás az
agranularis, a dysgranularis, va-
lamint a granularis insularis cor-
texre és a másodlagos szomato-
szenzoros kéreg alsó területé-
nek egy részére terjedt ki
(1. ábra).

Az amygdala feletti paramedián
sagittalis metszés

A fej stereotaxiás készülékbe
történõ rögzítését követõen ste-
reotaxiás atlasz33 alapján meg-
határozott koordinátáknak meg-
felelõen paramedián sagittalisan
kést süllyesztettünk az agy állo-
mányába a commissura anteri-
ortól a harmadik kamra közép-
síkjáig terjedõen, az amygdala
felett (2. ábra).

1. ábra. Az insulariskéreg-sértés sematikus és szövettani ábrázolása frontális
síkban. a A sematikus rajzon a sávozott terület a laesio helyzetét és kiter-
jedését mutatja. b A laesio szövettani képe frontális síkban készült metszeten
(skála: 500 µm)

AIP: agranularis insularis cortex; AMY: amygdala; cc: corpus callosum; CPu: putamen nucleus
caudatus; DI: dysgranularis insularis cortex; ec: capsula externa; GI: granularis insularis cortex;
LCA: laesio, LV: ventriculus lateralis; ot: tractus opticus; S1BF: elsõdleges szomatoszenzoros
cortex, Barrel-mezõ; S2: másodlagos szomatoszenzoros cortex

2. ábra. A paramedián sagittalis metszés a sematikus ábrázolása a frontális síkban, és b szövettani képe. A nyilak a
metszés helyzetét és kiterjedését mutatják (skála: 200 µm)

AIP: agranularis insularis cortex; AMY: amygdala; DI: dysgranularis insularis cortex; GI: granularis insularis cortex; HI: hippocampus; LH: late-
rális hypothalamus; OT: tractus opticus; S2: másodlagos szomatoszenzoros cortex (skála: 200 µm)
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Káinsav intraamygdaloid adása

A fej stereotaxiás készülékbe
történõ rögzítését követõen ste-
reotaxiás atlasz33 alapján meg-
határozott koordinátáknak meg-
felelõen neurotoxin káinsav in-
jektálását végeztük a jobb, illetve
a bal oldali amygdalába. A káin-
sav fokális és másodlagosan ge-
neralizálódó epilepsziás rosszul-
léteket váltott ki (3. ábra).

Callosotomia

A fej stereotaxiás keretbe történõ
rögzítését követõen stereotaxiás
atlasz33 alapján meghatározott
koordinátáknak megfelelõen há-
rom különbözõ metszésbõl, két
rozsdamentes acél huzalból spe-
ciálisan kialakított kés segít-
ségével a corpus callosumot át-
metszettük. Az átmetszés magá-
ba foglalta a genu, a truncus és a
splenium corporis callosi teljes
terjedelmét (4. ábra).

Álmûtétek

A koponyát és a dura matert
megnyitottuk, illetve az amyg-
dalába fiziológiás sóoldatot in-
jektál-tunk.

Féloldali orchidectomia

A scrotum bemetszését követõen
a heréket ellátó ereket és ideg-
képleteket, valamint a ductus de-
ferenst lekötöttük, majd a heré-
ket eltávolítottuk.

VIZSGÁLATOK, MÉRÉSEK,
FELDOLGOZÁS

Az állatokat hét nap túlélési idõ
után áldoztuk fel dekapitációval.
A szérumból az LH, az FSH és a
tesztoszteron koncentrációjának
meghatározása radioimmuno-
assay (RIA) módszerrel történt34.
A herék in vitro tesztoszteron-
szekréciójának meghatározásá-
hoz az inkubált herék által a táp-

3. ábra. A káinsav beadása. a A sematikus ábra a neurotoxin injektálásának
helyét ábrázolja. b A mikrofotó a káinsav által létrehozott amygdalalaesiót
(szaggatott vonalon belüli terület) mutatja frontális síkban készült szövettani
metszeten (skála: 1000 µm)

Ce: centrális amygdala; LH: laterális hypothalamus; ot: tractus opticus

4. ábra. A corpus callosum átmetszése. a A sematikus ábrán a számmal jelzett
sávozott területek a kések pozícióit mutatják. b A felsõ mikrofotó az agy fron-
tális síkban készített szövettani metszetén mutatja a genu corporis callosi
átmetszését. c Alul egy másik frontális metszeten a truncus corporis callosi
átmetszése látható (skála: 1 mm)

ac: commissura anterior; CC: corpus callosum; f: fornix; H: hippocampus; HC: commissura hip-
pocampi; LV: ventriculus lateralis; pc: commissura posterior

bregma –2,3
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folyadékba leadott tesztoszteron mennyiségét mér-
tük RIA-val. Az agyakat a feláldozáskor eltávolítot-
tuk, fixáltuk és beágyaztuk. Frontális vagy horizon-
tális sorozatmetszeteket készítettünk, amelyeket
hematoxilin-eozinnal festettünk.

A statisztikai feldolgozást ANOVA alkalmazásá-
val végeztük, amit a Student–Newman–Keuls-teszt
követett. Két csoport összehasonlítása esetén két-
mintás t-próbát használtunk, p<0,05 valószínûség
esetén a különbséget szignifikánsnak tekintettük.

Eredmények 

HATÁS A HYPOPHYSEOTESTICULARIS RENDSZERRE

Az insularis cortex roncsolása

A jobb oldali insularis cortex roncsolása után mind-
két here in vitro bazális szteroidtermelése csökkent.
A jobb oldali laesio után a csökkenés a bal here
esetében szignifikáns volt (p<0,05) mind a jobb
oldali álmûtött, mind a bal oldali insularis cortex
roncsolásán átesett állatok bal oldali heréinek
szteroidtermeléséhez képest. A jobb oldali insula-
ris cortex roncsolásán átesett állatok szérumtesz-
toszteron-koncentrációja szignifikánsan (p<0,05)
kisebb volt a jobb oldalon álmûtött állatokénál. A
bal oldali insularis cortex roncsolása nem be-
folyásolta az  in vitro bazális tesztoszteronszekré-
ciót és a szérum tesztoszteronszintjét. [Bazális tesz-
toszteron-szekréció esetében: F: 3,189, szabadsági
fok a csoportok között (df1): 7, szabadsági fok a
csoportokon belül (df2): 62; a szérum tesz-
toszteron-koncentrációja esetében: F: 3,298, df1: 3,
df2: 28.] A szérum LH-koncentrációja mind a jobb,
mind a bal oldali insularis cortex roncsolása ese-
tében a megfelelõ álmûtött csoporttal összehasonlít-
va szignifikánsan nõtt (p<0,001 a jobb oldali laesio
és jobb oldali álmûtét, illetve p<0,05 a bal oldali
laesio és bal oldali álmûtét esetén). Az LH-szint
növekedése kifejezettebb volt a jobb oldali insularis
cortex roncsolásán átesett állatok esetében, így
szignifikáns különbség (p<0,01) volt észlelhetõ a
jobb és a bal oldali insularis cortexlaesión átesett
állatok között (F: 17,74, df1: 3, df2: 31) (5. ábra).
Az insularis cortex roncsolása nem befolyásolta a
szérum FSH-szintjét35, 36.

Az amygdala feletti paramedián sagittalis metszés

A jobb és a bal oldali paramedián sagittalis met-
szést követõen az állatok heréinek in vitro bazális-
tesztoszteron-szekréciója között szignifikáns kü-
lönbséget találtunk (p<0,01). A jobb oldali metszés

mindkét here szteroidtermelésének szignifikáns
növekedését (p<0,05) eredményezte az intakt kont-
rollállatok, valamint a jobb oldali álmûtéten átesett
állatok heréinek szteroidtermeléséhez képest. Ezzel
szemben a bal oldali metszés mindkét here in vit-
ro bazális tesztoszteronszekrécióját szignifikánsan

5. ábra. A jobb vagy a bal oldali insularis cortex lae-
siójának hatása a vizsgált hormonszintekre: a a jobb és
a bal here in vitro bazális tesztoszteronszekréciójára b a
szérum tesztoszteronkoncentrációjára, c a szérum-LH-
szintre. Átlag±szórás, az oszlop alatti szám az állatok
számát jelöli

J: jobb here; B: bal here; *: p<0,05; †: p<0,01; ‡: p<0,001
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(p<0,05) csökkentette az intakt kontroll- és a bal
oldali álmûtéten átesett csoportok heréinek szte-
roidtermeléséhez képest (F: 5,127, df1: 9, df2: 68).
A jobb oldali metszésen átesett állatok szérumtesz-
toszteron-szintje hasonló volt a jobb oldali álmûtött
állatokéhoz. A bal oldali metszés azonban a szérum
tesztoszteronszintjének szignifikáns csökkenését
(p<0,05) eredményezte a bal oldali álmûtéten és a
jobb oldali metszésen átesett állatok szérumtesz-
toszteron-szintjéhez viszonyítva (F: 3,139, df1: 4,
df2: 34). A jobb és a bal oldali insularis cortex rész-
leges deafferentációján, valamint az álmûtéten áte-
sett állatok szérum-LH-szintje szignifikánsan
csökkent (p<0,05; F: 3,607, df1: 4, df2: 33) (6.
ábra). Az insularis cortex részleges deafferentáció-
ja nem befolyásolta a szérum FSH-szintjét37.

Káinsav intraamygdaloid
injektálása

Azoknál az állatoknál, amelyeknél a jobb vagy a bal
oldali amygdalába káinsavat injektáltunk, mindkét
here in vitro bazális tesztoszteronszekréciója szig-
nifikánsan kisebb (p<0,01) volt az álmûtött álla-
tokénál (F: 6,456, df1: 7, df2: 52). A káinsav fél-
oldali, amygdalába történõ befecskendezését köve-
tõen a szérum tesztoszteronkoncentrációja szigni-
fikánsan csökkent (p<0,05) az álmûtött állatokéhoz
képest (F: 3,339, df1: 3, df2: 24). A bal oldali
amygdalába történõ káinsavinjekció mind a bal
oldali álmûtött, mind a jobb oldalon káinsavval
kezelt állatokhoz képest a szérum-LH-koncentráció
szignifikáns csökkenését eredményezte (p<0,05; F:
1,611, df1: 3, df2: 25) (7. ábra). A jobb és a bal
oldali intraamygdaloid káinsavinjekció nem befo-
lyásolta a szérum FSH-szintjét38.

Callosotomia

A callosotomián és a bal oldali orchidectomián át-
esett állatok megmaradt (jobb oldali) heréjének in
vitro bazális tesztoszteronszekréciója szignifikán-
san nagyobb volt az intakt kontrollállatok jobb
oldali heréjének (p<0,001), valamint az álmûtéten
és bal oldali orchidectomián átesett állatok meg-
maradt (jobb oldali) heréjének (p<0,01) szteroidter-
meléséhez képest. Az álmûtét vagy callosotomia és
a jobb oldali orchidectomia nem befolyásolta a
megmaradt (bal oldali) here szte-roidtermelését.
Mindazonáltal a callosotomián és a bal oldali
orchidectomián átesett állatok esetében a meg-
maradt jobb oldali here in vitro bazális tesz-
toszteronszekréciója szignifikánsan nagyobb volt
(p<0,001) a callosotomián és jobb oldali orchidec-
tomián átesett állatok megmaradt (bal oldali)

6. ábra. A jobb vagy a bal oldali paramedián sagittalis
metszés hatása a a jobb és a bal here in vitro bazális tesz-
toszteronszekréciójára, b a szérum tesztoszteronkoncent-
rációjára, valamint c a szérum LH-szintjére. Átlag±szó-
rás, az oszlop alatti szám az állatok számát jelöli

*Szignifikáns különbség (p<0,05) az intakt kontrollcsoporthoz képest.
†Szignifikáns különbség (p<0,05) a szérum tesztoszteronkoncentrációja
esetében a bal oldali álmûtéthez képest az in vitro bazális tesztoszteron-
szekréció esetében a jobb oldali álmûtött csoporthoz viszonyítva.
‡Szignifikáns különbség (p<0,01) a jobb és a bal oldali metszéshez
képest.
”Szignifikáns különbség (p<0,05) a jobb oldali metszéshez képest.
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heréjének szteroidszekréciójánál (F: 14,87, df1: 2,
df2: 26). A szérum tesztoszteronkoncentrációja
minden vizsgált csoportban szignifikánsan kisebb
volt (p<0,05), mint az intakt kontrollállatok
esetében (F: 4,086, df1: 4, df2: 44). Az álmûtött és
a callosotomián átesett hemikasztrált csoportok
szérum-LH-koncentrációja enyhén – nem szignifi-
kánsan – csökkent az intakt kontrollcsoportéhoz
képest (F: 09392, df1: 4, df2: 42). A jobb oldali
orchidectomián átesett, álmûtött és callosotomisalt
állatok esetében a szérum FSH-koncentrációja az
intakt állatoknál észleltéhez hasonló volt. Ezzel
szemben a bal oldali orchidectomia és álmûtét vagy
callosotomia az intakt kontrollállatoknál mérthez
képest a szérum FSH-szintjének szignifikáns
emelkedését váltotta ki (álmûtét+bal oldali
orchidectomia vs. intakt: p<0,05, illetve callosoto-
mia+bal oldali orchidectomia vs. intakt: p<0,05).
Az álmûtött és a jobb, illetve a bal oldali orchidec-
tomián átesett állatok szérum-FSH-szintje közötti
különbség szignifikáns volt (álmûtét+jobb oldali
orchidectomia vs. álmûtét+bal oldali orchidecto-
mia: p<0,05). A callosotomián és jobb vagy bal
oldali orchidectomián átesett csoportok hormon-
koncentrációja közötti különbség ugyancsak szig-
nifikáns volt (callosotomia+jobb oldali orchidecto-
mia vs. callostomia+bal oldali orchidectomia:
p<0,05; F: 4,932, df1: 4, df2: 39) (8. ábra)36, 39.

Megbeszélés

Eredményeink azt mutatják, hogy extrahypothala-
micus beavatkozásaink befolyásolták a herék
szteroidogenezisét, a szérum tesztoszteronszintjét
és LH-koncentrációját. Álmûtét vagy callosotomia
bal oldali orchidectomiával kombinálva szig-
nifikánsan emelte, míg hasonló agyi beavatkozások
jobb oldali hereeltávolításon átesett állat esetében
nem befolyásolták a szérum FSH-szintjét.

A különbözõ extrahypothalamicus struktúrák
sértése során különbözõ laesiós technikákat alkal-
maztunk. A különbözõ típusú beavatkozások ki-
választásakor azt mérlegeltük, hogy a központi ideg-
rendszer adott területének mely komponenseit
kívánjuk károsítani. Az idegrostok átvágásához
(callosotomia, az insularis kéreg afferens és effer-
ens kapcsolatainak megszakítása) egyenes metszést
végeztünk. Abban az esetben, ha egy bizonyos
agyterület funkcionális jelentõségét kívántuk vizs-
gálni, az adott terület teljes roncsolását végeztük
(az insularis kéreg laesiója). Kísérletes temporalis
epilepszia indukálására pedig neurotoxinnal károsí-
tottuk az amygdalát. 

Észleleteink összhangban vannak azon megfi-

gyelésekkel, amelyek az extrahypothalamicus agy-
területek gonádmûködés-szabályozásában játszott
szerepére utalnak, és egyértelmûen arra engednek
következtetni, hogy ezen telencephalicus struktúrák

7. ábra. Az amygdalába történõ jobb vagy bal oldali
káinsavinjekció hatása: a a jobb és a bal here in vitro
bazális tesztoszteronszekréciójára, b a szérum tesztosz-
teronkoncentrációjára, valamint c a szérum-LH-szintre.
Átlag±szórás, az oszlop alatti szám az állatok számát
jelöli

* Szignifikáns eltérés (p<0,05) az in vitro bazális tesztoszteronszekré-
ció és a szérum tesztoszteronkoncentrációja esetében az álmûtött, míg
a szérum-LH-koncentráció esetében az álmûtött és a jobb oldalon káin-
savval kezelt csoportokhoz képest 
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részt vesznek a hypophysis gonadotrop hormon-
jainak és a herék szteroidszekréciójának szabályo-
zásában11, 40. 

Megfigyeléseink szerint az extrahypothalamicus
beavatkozások hatása rendkívül változatos volt, és
az esetek egy részében attól függött, hogy a be-
avatkozás melyik oldali agyterületen történt. Nem-
ritkán a here szteroidszekréciójának változása és a
szérum LH-koncentrációja nem azonos irányban
változott (1. táblázat).

Az amygdala sértésének szteroidszekrécióra ki-
fejtett hatására vonatkozóan nem észleltünk aszim-
metriát. Mind a jobb, mind a bal oldalon végzett
amygdalalaesio szignifikánsan csökkentette mind-
két here tesztoszteronszekrécióját, függetlenül az
amygdalasértés oldaliságától. Ezzel szemben az in-
sularis kéreg sértésének effektusát tekintve aszim-
metriát tapasztaltunk. Csak az insularis cortex
jobb oldali roncsolásának volt gátlóhatása a testicu-
laris szteroidogenezisre, ami arra utal, hogy a jobb
oldali insularis cortex domináns szerepet játszik a
herefunkciók szabályozásában. A jobb oldali in-
sularis cortexlaesio a here szteroidgenezisét gátló
hatása csak a bal oldali szervre vonatkozóan oko-

zott szignifikáns változást. Az insularis kéreg felé
haladó és az onnan kifutó idegrostok átmetszése
másképpen befolyásolta a herék tesztoszteron-
szekrécióját, mint a kérgi roncsolás. A jobb oldali
metszés fokozta, míg a hasonló, bal oldalon végzett
beavatkozás csökkentette mindkét here szteroido-
genezisét. A tesztoszteronszekrécióra vonatkozó
adataink a jobb oldali insularis kéreg predominan-
ciáját, az ezen agyterülethez haladó, amygdala fe-
letti rostoknak a herefunkciók szabályozására kifej-
tett ellentétes hatását (jobb oldali rostok: gátló; bal
oldali rostok: serkentõ), valamint mind a jobb, mind
a bal oldali amygdala szteroidogenezisére gyakorolt
serkentõhatását igazolják.

A tesztoszteronszekréció és a szérum LH-kon-
centrációjának összefüggése a különbözõ extrahy-
pothalamicus területeken végzett beavatkozás után
változatos képet mutat, amit tovább színez a jobb és
a bal oldali mûtétek hatásában tapasztalható kü-
lönbség. A káinsav mind a jobb, mind a bal oldali
intraamygdaloid injekcióját követõen a csökkent in
vitro bazális tesztoszteronszekréció és szérumtesz-
toszteron-szint mellett szérum-LH-szint-csökkenés
csak a bal oldali beavatkozás esetén jelentkezett.

8. ábra. A callosotomia vagy az álmûtét és a jobb vagy a bal orchidectomia hatása: a a megmaradt herék és az intakt
kontrollállatok heréinek in vitro bazális tesztoszteronszekréciójára, b a szérum tesztoszteronkoncentrációjára, c a
szérum LH-szintjére és d a szérum FSH-szintjére. Átlag±szórás, az oszlop alatti szám az állatok számát jelöli

A csillagok a szignifikáns eltérés mértékét mutatják a jelzett csoportok között, a szérum tesztoszteronszintje esetében az intakt kontrollhoz képest.
*p<0,05, †p<0,01, ‡p<0,001
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A szérum-LH-szintek ily módon való alakulása
miatt felmerül, hogy a jobb és a bal oldali amyg-
dalalaesio után megfigyelt csökkent tesztoszteron-
szekrécióért más-más mechanizmus lehet felelõs.
A bal oldali beavatkozás után jelentkezõ hor-
monális változások a hypogonadotrop hypogo-
nadismusra jellemzõek. Ezzel szemben a jobb
oldali beavatkozást követõen észlelt, változatlan
LH-szint mellett jelentkezõ csökkent szteroido-
genezis a hypophysistõl független, idegi úton
közvetített hatásra utal. Az insularis kéreg ron-
csolása vagy az amygdala felett végzett paramedián
sagittalis metszés másképpen befolyásolta a vizs-
gált paramétereket, mint az amygdala sértése. Az
insularis cortex jobb oldali laesiója a szérum-LH-
koncentrációban és a tesztoszteronszekrécióban
ellentétes változásokat idézett elõ: a szérum-LH-
szint emelkedett, míg a tesztoszteronelválasztás
csökkent. A jelenségnek többféle magyarázata
lehetséges. Feltehetõ, hogy a kérgi roncsoláson áte-
sett patkányok esetében a tesztoszteronszekréció fõ
stimulátora, az LH nem képes megfelelõen serken-
teni a Leydig-sejtek szteroidogenezisét. Más ma-
gyarázat szerint az insularis cortex – fõként a jobb
oldalról – a herékhez serkentõ-, a GnRH-neuronok,
illetve a GnRH-elválasztást moduláló egyéb agyi
területekhez azonban gátlóimpulzusokat küld. Más
szóval, az insularis cortex a rendszer különbözõ
szintjein ellentétes hatást fejt ki. Az insularis ké-
reghez haladó, illetve az onnan kiinduló, a jobb
vagy a bal oldali amygdala felett futó rostok átmet-
szése másként hatott a here szteroidogenezisére,
mint az insularis cortex fél oldali roncsolása. A jobb
oldali kérgi roncsolás a tesztoszteronelválasztást
csökkentette, amivel emelkedett LH-koncentráció
járt, míg a bal oldali beavatkozás szignifikáns nö-
vekedést hozott létre a szérum LH-koncentráció-
jában, de nem befolyásolta a szteroidogenezist. Az
észlelt eltérés valószínû magyarázata, hogy a para-

medián sagittalis metszés során az insularis kérget
csak részben deafferentáltuk, így a kéreg és az amyg-
dala közötti idegi összeköttetés jó része ép maradt. 

A megmaradt here szteroidogenezise és a
szérum gonadotrophormon-szintjének változása
jobb vagy bal oldali orchidectomisalt állatnál a cor-
pus callosum átmetszése után elsõsorban a herék
aszimmetriájára, illetve a hereeltávolítás oldal-
iságától függõ FSH-válasz különbözõségére utal.
Ezen túlmenõen, e kísérletben is megfigyelhetõ a
megmaradt here tesztoszteronszekréciójának LH-
szekréciótól független alakulása. A callosotomia
bal oldali orchidectomiával kombinálva a meg-
maradt (jobb oldali) here szteroidogenezisének
szignifikáns emelkedését eredményezte. A szérum
LH-koncentrációja azonban nem különbözött a
többi kísérleti csoportban észlelt értékektõl.

Mindezen megfigyeléseink a szóban forgó ext-
rahypothalamicus struktúráknak a here szteroido-
genezisére gyakorolt hatását mutatják. Az ismer-
tetett kísérleti eredmények egy részében a vizsgált
extrahypothalamicus területek és beavatkozások
feltehetõen a hypothalamohypophysealis rendsze-
ren keresztül befolyásolták a herék mûködését. A
vizsgált extrahypothalamicus területek részvétele a
GnRH-gonadotrop tengely mûködésében az alábbi-
ak szerint képzelhetõ el: Az amygdala és a hypotha-
lamus különbözõ sejtcsoportjai (area preoptica
medialis, elülsõ hypothalamus, nucleus ventrome-
dialis, nucleus paraventricularis, nucleus premamil-
laris, laterális hypothalamus) között gazdag, két-
irányú neurális kapcsolat található41, és az amyg-
dala a hypothalamus GnRH-szekréciót szabályozó
struktúráival való összeköttetés által kapcsolódik be
a hypothalamohypophyseogonadális tengely mûkö-
désének szabályozásába17, 20. Az insularis kéreg
nem áll közvetlen kapcsolatban a GnRH-neu-
ronokkal. Ez az agyterület valószínûleg az amyg-
dalával, esetleg más agyi struktúrákkal (bed nucle-

1. táblázat. Az insulariskéreg-laesio és a paramedián sagittalis metszés, valamint az amygdalalaesio hatása a bazális
tesztoszteronszekrécióra és a szérum tesztoszteron-, LH- és FSH-koncentrációjára

Insulariskéreg-laesio Paramedián sagittalis metszés Amygdalalaesio
Jobb Bal Jobb Bal Jobb Bal

J here B here J here B here J here B here J here B here J here B here J here B here
Bazális 

T-szekréció – ↓ – – ↑ ↑ ↓ ↓ ↓↓ ↓↓ ↓↓ ↓↓
Szérum-

T-koncentráció ↓ – – ↓ ↓ ↓
Szérum-

LH-koncentráció ↑↑↑ ↑ – – – ↓
Szérum-

FSH-koncentráció – – – – – –

J: jobb; B: bal; T: tesztoszteron; A nyilak száma azt jelzi, hogy a növekedés vagy csökkenés milyen értékig szignifikáns az azonos oldali
álmûtött csoporthoz viszonyítva: ↑ vagy ↓: p<0,05; ↓↓: p<0,01; ↑↑↑: p<0,001; –: értékelhetô változás nem tapasztalható az álmûtéthez
viszonyítva.
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us striae terminalis, laterális hypothalamus) való
idegi összeköttetései révén42, 43 befolyásolja a
gonadotrop hormon szekrécióját, illetve a here
mûködését (9. ábra).

A kísérleti eredmények más része a fentiektõl
eltérõ – hypophysistõl független – mechanizmus
lehetõségét veti fel. Számos, fiziológiai kísérletbõl
származó adat áll rendelkezésre a gonádok go-
nadotrop hormonoktól független idegi szabályo-
zásáról. A fenti, idegi szabályozás fiziológiai
szerepére vonatkozó megfigyeléseken túl újabb, a
transzneuronális víruskövetési módszer segítségé-
vel nyert adatok neuromorfológiai bizonyítékot is
szolgáltattak a here supraspinalis beidegzésére

vonatkozóan. Ezek az eredmények azt mutatják,
hogy mind az amygdala, mind az insularis kéreg
transzszinaptikus úton részt vesznek a here efferens
beidegzésében. A gerincvelõi neuronokhoz közvet-
lenül projiciáló neuronok, illetve a nucleus tractus
solitarii és a vizsgált agyterületek között többszörös
átkapcsolódás van. A nucleus paraventricularis hy-
pothalami leszálló rostjai révén monoszinaptikus
kapcsolatban áll a gerincvelõi szimpatikus pregang-
lionáris neuronokkal44–46, de ugyanakkor tetemes
mennyiségû afferens és efferens rost húzódik a mag
és a limbicus agyterületek, így az amygdala között
is47, 48. A nucleus paraventricularis és az insularis
kéreg közötti közvetlen idegi kapcsolatról nincs

9. ábra. Az egyszerûsített sematikus ábra az idegrend-
szer heremûködés-szabályozásban feltehetõen szerepet
játszó struktúráinak idegi kapcsolatait szemlélteti

AMY: amygdala; BNST: bed nucleus striae terminalis; CR: caudalis
raphe-magok; IC: insularis cortex; IML: intermediolaterális sejtoszlop;
LC: locus coeruleus; LH: laterális hypothalamus; NPS: nucleus
parasympathicus sacralis; NTS: nucleus tractus solitarii; PAG: sub-
stantia grisea centrális; POA: preopticus area; PVN: nucleus paraven-
tricularis; VLM: medulla ventrolateralis 
*A nucleus tractus solitariival kapcsolatban álló szenzoros vagusrost
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10. ábra. A központi idegrendszer-adenohypophysis-
here rendszer mûködésében szerepet játszó szabályozó-
mechanizmusok egyszerûsített sematikus ábrája. Az ade-
nohypophysisen és a herén belüli nyilak a lokális szabá-
lyozást jelzik

FSH: folliculusstimuláló hormon, GnRH: gonadotropin-releasing hor-
mon, LH: luteinizáló hormon
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