
41

A mikrobiom-asszociált  
gyulladás és a migrén: a bél–agy 
tengely újabb állomása?

A bél–agy tengelyként definiált funkcionális kapcsolat az emésztőrendszer – újabban a bélmikrobiom – 
és az idegrendszeri működés közötti kommunikációs csatorna, amely szinte egyidős az orvostudomány 
történetével. Az agykutatás utolsó két évtizede, különösen a migrénkutatás legújabb farmakológiai 
vívmányai nyomán kezd az ok és okozati összefüggés világossá válni a trigger tényezők és a tünetek 
között. Mint oly sok esetben a betegségek kialakulása során, multifaktoriális kóroktani tényezők mátri­
xának vagy mintázatának egyidejű vizsgálata, illetve farmakológiai kísérletekkel igazolható új hatású 
célpontok kellettek a betegség mechanizmusának a megértéséhez. 
Jelen összefoglaló a környezeti tényezők hosszú távú hatásai, a mikrobiom-változás és az ezzel kap­
csolatban kialakuló gyulladásos folyamatok hatását helyezi el a migrén patofiziológiájának legújabb 
eredményei mellé. Ez gyakorlati támpontot kíván adni a betegellátásban fontos tünetek és oki tényezők 
feltérképezéséhez és ezen környezeti oki tényezők változtatásához, illetve a célzott gyógyszeres 
kezeléshez elsősorban a krónikus migrénes betegek sikeres preventív kezelése érdekében. Ennek kidol­
gozása minden szakmai műhelyben ideális esetben multidiszciplináris feladat, de a kellő tapasztalat 
megszerzése után belgyógyászati, illetve általános neurológiai szemléletmóddal a napi klinikai rutin 
számára is sikeresen átültethető. Ennek a jelentősége a migrén nagy prevalenciája a nyugati világban, 
illetve a széles körben alkalmazott fájdalomcsillapító tüneti kezelések hosszú távú szövődményei.
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Microbiome-associated inflammation and migraine: a new link  
in the brain-gut axis?
The functional relationship defined as the brain-gut axis between our digestive system, more recently, 
the function of the intestinal microbiome and nervous system is almost as ancient as the history of medi­
cine. In the last two decades of brain research, especially the latest pharmacological advances in migraine 
research, the causative relationship between trigger factors and symptoms is beginning to become clear. 
As in numerous cases in the development of diseases, the simultaneous examination of the matrix or 
pattern of multifactorial pathological factors, along with the innovative targets of pharmacological ex­
periments are required to understand the mechanism of the disease.
The present summary reviews the long-term effects of environmental factors, microbial change and re­
lated inflammatory processes next to the latest findings in migraine pathophysiology. This intends to 
provide practical guidance for analysis of the crucial symptoms and causal factors in patient care and the 
alteration of these environmental causal factors. In addition, these findings serve basis for targeted drug 
treatment, primarily for the successful preventive treatment of chronic migraine patients. Elaborating 
this is ideally a multidisciplinary task in any professional workshop, but after gaining sufficient experi­
ence, it can be successfully transferred to the daily clinical routine with an internal medicine or general 
neurological approach. The significance of this is the high prevalence of migraine in the Western world 
and the long-term complications of widely used analgesic symptomatic treatments.
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Bevezető

A bél–agy tengelynek is nevezett összefüggés a tápcsator-
na és az idegrendszer működése között évtizedek óta kü-
lön szakaszt jelent az élettan és kórélettan fejezeteiben (1). 
Historikusan talán Pavlov kísérleteivel kezdődően tudjuk, 
hogy az emésztőrendszer működése és szabályozása nem 
csupán a bejutott táplálék és tápanyagigény vonatkozásá-
ban értelmezendő. Ha egy ismerős ételt látunk, az illatát 
érezzük, de akár csak képen megpillantjuk, az emésztő-
rendszer fiziológiásan kondicionált reakciója hasonlatos 
ahhoz, mintha megenni készülnénk azt (2). 
Az, hogy a táplálék maga idegrendszeri folyamatokat is ké-
pes befolyásolni, ez előzőekből nem egyértelműen követ-
kezett, de logikus következő lépés volt a folyamatok össze-
függéseinek értelmezésében. Az elfogyasztott élelmiszerek 
emésztési metabolitjai befolyásolják a gondolkodásunkat, 
minimum olyan szinten, hogy „kívánunk” egy adott ételt, 
„észleljük” a szükségleteinket (3). Azt, hogy ez a nagyobb ka-
lóriatartalmú ételekre is vonatkozik, az emberiség evolúci-
ós történetéből, az esetleges táplálékhiányos időszakokból 
ered, és a túlélés tekintetében sokáig uralta a tudományos 
gondolkodást. A II. világháború utáni iparosodott jólét mel-
lett egyre inkább meghatározóvá vált a túltáplálás, valamint 
a túltáplálás egészségügyi következményei (4). Ebben a re-
lációban már nehezen lehetett értelmezni, hogy a súlyosan 
elhízott emberek központi idegrendszerének akkor még 
kevéssé értett szabályozásai miért engedik, hogy a betegsé-
gekbe és halálos „szövődményekbe egyék” magukat (5).
Fontos kapocs volt ennek értelmezésében a humán mikro-
biom, elsősorban a vastagbélben élő bélflóra szerepének 
felismerése. Kiderült ugyanis, hogy a vékony- és a vas-
tagbélben élő baktériumok fontos szerepet játszanak az 
emésztési és felszívódási folyamatokban (6). Egészséges 
körülmények között ez az ökoszisztéma egy belső egyen-
súly alapján hatékonyan működik együtt, ami közös evo-
lúciós előnyökkel jár. Ez azonban nem egy, a környezettől 
független inerciarendszer. Az élelmiszerek, főként a nagy-
üzemi növénytermesztés során az élelmiszer-alapanyag-
ként használt kultúrnövények mikro- és nyomelemtartalma 
jelentősen csökkent az elmúlt évtizedekben. A tápanya-
gok ilyetén minőségének és mennyiségének változásai 
az egész ökoszisztéma egészségét befolyásolják (7). Látni 
kell, hogy az emberi szervezet betegségei a teljes ökoszisz-
téma szempontjából indifferensek. A Richard Dawkins-i 
értelemben vett gének közötti versengés (8) tekintetében 
csak az emberi vastagbélben élő bakteriális génállomány 
mintegy háromszázszor számosabb, mint a teljes emberi 
génkészlet. A környezetszennyezés, a helytelen táplálko-
zás az ökoszisztéma vonatkozásában nem értelmezhető 
ilyen határozottan, hiszen számos, számunkra kedvezőtlen 
hatás a velünk élő baktériumok közül sok fajnak kiváló élet-
körülményeket teremthet, miközben az emberi szervezet 
gyulladásos, daganatos és degeneratív folyamataira, disz-
funkcionális működésére vezet, és az életminőség romlá-
sát idézi elő (9). Ezek a baktériumok pl. a kóros elhízáshoz 
vezető metabolikus szignálok fenntartása szempontjából 
maximális evolúciós logikával pozitív szabályozási vissza-
csatolást adnak az emberi központi idegrendszer releváns 
központjainak, ami ebben a kontextusban értelmezendő 

logikával erősíti az önpusztító folyamatot (10). Ezt nagyon 
fontos megértenünk, és tudatosan ez ellen fellázadnunk. 
A betegségek globális súlyát, azon belül a károsodott 
egészségi állapotban leélt időt tekintve a migrén listave-
zető az 50 évnél fiatalabb népességben (11). Ez a krónikus 
neurológiai betegség jellegzetes fejfájásrohamokban je-
lentkezik, és reverzibilis idegrendszeri, valamint szisztémás 
tünetekkel jár. Az utóbbiak között szerepelnek gasztroen-
terális tünetek (hányinger, hányás, diarrhoea vagy konsti-
páció), és van kapcsolat a migrén és a bélbetegségek kö-
zött (12). Az intesztinálisbarrier-funkció zavarából eredő 
proinflammatorikus citokinek – úm. TNF-α, IL-1β, IL-6 – be-
folyásolják a trigeminális pálya nociceptiv válaszait, és sze-
repet játszhatnak a migrén patomechanizmusában (13).
A jelen összefoglalás célja azoknak a gyulladásos összefüg-
géseknek az áttekintése, amelyek a trigeminovaszkuláris 
rendszer jól ismert kóros aktiválódásához vezetnek a mik-
robiom életmóddal összefüggő, gyulladásos eltolódása ré-
vén. Ez a folyamat fenntart egy olyan low-grade gyulladást, 
amely a thalamus fájdalomrelay-szabályozásának kimerü-
lése révén krónikus fejfájás kialakulásához vezethet.

A fájdalommoduláció és annak zavarai 

A krónikusfájdalom-szindrómák a modern társadalmak 
nagy népegészségügyi problémái. A gasztroenterológiá-
ban egyik fontos példa erre az irritábilis bél szindróma (IBS). 
Ennek megértését segítő alapkísérlet, amikor egy ballont 
fújunk fel a rectumban 15 Hgmm nyomásra. Egészséges ön-
kéntesekben ennek interpretációja „talán székelési ingerem 
van”, míg ugyanez az objektív nyomás az IBS-ben szenvedő 
betegeknél tűrhetetlen fájdalmat okoz (14). A fájdalomkapu 
elmélet ezt jól magyarázza, még akkor is, ha ennek pontos 
mechanizmusáról az elképzelések az elmúlt 60 évben jelen-
tősen megváltoztak (15). Az ugyanakkor nem volt világos, 
hogy a megváltozott fájdalomérzékeléshez milyen kórélet-
tani folyamatok vezetnek. Mai elképzelésünk szerint ennek 
hátterében elsősorban a bélmikrobiom eltolódása és diszbi-
otikus változása nyomán kialakult low-grade gyulladás (16) 
áll. Ezt általában endoszkóposan nem kíséri jellegzetes kép, 
esetleg súlyosabb esetekben aspecifikus lymphocytaszapo-
rulat látható a bioptátumban (17).
A mikrobiom mint a bélnyálkahártya-asszociált gyulladás 
egyik oka és az IBS kialakításáért felelős egyik oki tényező 
ma egy kurrens elképzelés (18). Ennek hátterében az intesz-
tinális barrier sérülése és a bélflórát alkotó baktériumok sejt-
degradátumainak (ezeket ma pathogen-associated molecu-
lar patternként [PAMP] is említik) transzlokációja egy fontos 
patogenetikai tényező (19). Tudjuk azonban, hogy az intesz-
tinális barrier sérülése nélkül is történhet PAMP-antigénpre-
zentáció a nyálkahártya-asszociált nyirokrendszerben a Mic-
rofold-sejteken keresztül. Ezeknek a sejteknek kifejezetten 
az a funkciójuk, hogy a lumináris antigének pásztázását és 
transzportját végzik, majd a dendritikus sejtekben zajlik a 
szokásos úton az antigénprezentáció a perifériás nyirokszer-
vekben (20). Ez nagyon fontos formája a luminárisantigén-
mappingnek még ép barrier mellett: a szervezet tulajdon-
képp a luminárisantigén-egyensúly felborulása nyomán a 
kóros arányban felszaporodott baktériumfajok megnöveke-
dett arányban megjelenő antigénjei ellen készít elő immun-
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választ. Ez előkészületet jelent egy potenciális barriersérülés 
következményeire, bakteriális invázióra (21). Minél homogé-
nebb diszbiotikus antigénkörnyezet alakul ki (amely típu-
sosan a diverzitáscsökkenés mellett jön létre), annál inkább 
egy nyálkahártyafelszínen kialakuló fertőzést megelőző álla-
potot jellemez még a szöveti invázió előtt, amire a szerveze-
tünk preventív gyulladásos válasszal készül (22).
A PAMP-vezérelt, veleszületett immunválasz regulációjá-
nak ismertetése meghaladná ennek az összefoglalónak a 
kereteit (23), de a toll-like receptorokon keresztül megvaló-
suló reguláció evolúciósan konzervált módon az eukarióta 
szervezetek védekezését szolgálja a potenciális parazita 
prokarióták ellen (24). A környezetszennyezés a mi ese-
tünkben elsősorban az életmódbeli tényezőkkel kapcsola-
tos, mint a humán sejtek és a mikrobiom között kialakult 
ökoszisztéma felborulása, amely fontos forrása ennek a 
low-grade gyulladásnak, ami az IBS-nél megismert módon 
a fájdalommoduláció zavaraihoz vezet. 
Ez az antigén-prezentáció nem csupán az intesztinális barrier 
kapcsán jelenik meg a fent leírt módon, de a légúti (25) és a si-
nusnyálkahártyán is ugyanígy működik (26). Szerepe hasonló 
(27), hiszen a legúti potenciális patogének és a nyálkahártyán 
reziduális bakteriális kolónia (légúti mikrobiom) diverzitása és 
fertőzőképessége is hasonló következményekkel jár.

A fejfájás

A fejfájások nemzetközi klasszifikációja nem oki alapon törté-
nik, hanem a fejfájástípusokat elsősorban tüneti és a kezelés 
vonatkozásában különítik el. Ugyanazon betegnél azonban 

előfordulhat egyik és másik forma is (28). Ezek közül mind a 
tenziós fejfájás, mind a migrén patomechanizmusát tekintve 
fontos szerepe van a fej-nyak izmainak, a fasciáinak, a kopo-
nyacsonthártyák és a kemény agyhártya szenzoros beideg-
zését adó agyi idegpályáknak, amelyek között kiemelt jelen-
tőséggel bír a n. trigeminus kóros aktiválódása (29). Ennek 
pontos kóroktana intenzív kutatás tárgyát képezi. Ebben a 
bonyolult, multifaktoriális folyamatban az utóbbi időben 
a mikrobiom potenciális kóroki szerepe is előtérbe került, 
amely hátterében részben gyulladásos mediátorok (IL-1β, IL-
6, IL-8, TNF-α), és különböző neuropeptidek (CGRP, substance 
P, vasoactive intestinal peptide, neuropeptide Y) állnak (30).
Az afferens – szenzoros – neuronok által közvetített informá-
ciók jellemzően áthaladnak a köztiagyon, és a thalamuson 
keresztül érik el az érzékelés kérgi központjait. A thalamus 
szabályozza, hogy a perifériáról érkező ingerek az egyed 
túlélése szempontjából relevánsak-e, vagy tudatos kérgi vá-
laszreakcióra nincs szükség, és elnyomja őket (31). Ez a figye-
lemfókuszálás szempontjából fontos evolúciós jelentőségű. 
A sinus mucosa, illetve a sinusokat borító csonthártya szen-
zoros beidegzését nem mielinizált C rostokat tartalmazó 
neuronok adják (32), amelyek neuropeptid-receptorai (33) a 
n. trigeminus szenzoros pályáit aktiválják. Ezek gyulladásos 
és kemoirritáns ingerekre fájdalomingereket, vazodilatációt, 
az utóbbi kapcsán extravazációt, illetve tüsszentési reflexet 
kell hogy indítsanak, amelyek a fentebb említett a patogén 
prokarióták elleni védelem fontos mechanizmusai (34). A 
CGRP a fejfájás kialakulásának egyik végső közös mediátora 
a központi idegrendszerben, amely ma a célzott migrénterá-
pia egyik fontos farmakológiai célpontja (35).
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A krónikus gyulladás a kemokinreceptorokon keresztül 
állandó szenzoros aktiválószignált indít, és fontos hangsú-
lyozni, hogy a sinusnyálkahártya, illetve a csonthártya vagy 
a dura triggerpontokként szerepelhetnek (36). Ugyanígy 
kiindulópontja lehet a fájdalomingernek a nyakizmok vagy 
az arcizmok görcsös összehúzódása is, aminek a hátteré-
ben diverz, részben örökletes, részben a Ca-csatornák ér-
zékenységéhez köthető mechanizmusok (37), a stressz (38) 
és nyakizomterhelés, kényszertartás szerepelhetnek (39). A 
lényeges elem még a fejfájás kialakulásában, hogy a C rost 
aktivációja tartóssá válik, amely együtt jár egy low-grade 
neurogén gyulladással és fájdalomérzettel is. 
A thalamusnak fontos szerepe, hogy a C rostokból szárma-
zó afferens ingerületeket szűrje, és a nem releváns ingerü-
letek ne tudatosuljanak. A patológiás fájdalom akkor ala-
kul ki, amikor a thalamus reléfunkció-zavara miatt ez nem 
megfelelően valósul meg. Ez a kulcsmomentum a betegek 
stratifikációjánál: a reléfunkció zavarához milyen predisz-
ponáló tényezők vezetnek. Ez lehet még individuálisan is a 
magyarázata annak, hogy hasonló fizikai behatások, pl. az 
életmódkörülmények bizonyos esetekben fejfájástrigger-
ként szerepelnek, míg máskor nem váltanak ki fájdalmat 
(40). A betegek pszichés terhelését épp ez a kiszámítha-
tatlanság okozza: miért van az, hogy valamikor az éhezés, 
máskor a nagyobb, megterhelőbb étkezés okoz fejfájást? 
Miért okoz néha az alváshiány, ugyanakkor jellemzően épp 
annak a megszűnése, a hétvégi hosszabb alvás migrént? 
Ehhez meg kellett értenünk a thalamus reléfunkciójának 
szabályozó mechanizmusait.

A thalamusszabályozás tényezői

Azonos ingereknek nagyon más evolúciós (= túlélési) je-
lentősége lehet különböző kontextusban, különbözi kör-
nyezeti hatások mellett, így a thalamusnak a reléfunkcióját 
is ehhez kell megfelelően hangolnia. Amikor az egyed me-
nekülő élethelyzetben, stresszben van, vagy épp támadás-
ra készülve pattanásig feszülnek az izmai, egész másként 
kell tudnia reagálni a környezet változásaira; az érzékek 
ébersége, érzékenysége modulálható kell hogy legyen. 
Ebben a bonyolult szabályozó mechanizmusban jelentős 
feladatot lát el a köztiagy specifikus része, a hypothalamus 
(41). Jelenősége pont abban van, hogy a perifériáról jövő 
ingerek modulációját végző thalamus érzékenységének 
szabályozásával az egyed reakciókészségét nagyban tud-
ja befolyásolni. Ez a múltbeli tapasztalatok és az ösztön 
szabályozásközpontja, amely nemcsak a tudatosulás, de a 
tanulás kérgi folyamatait is az érzelemvilágunkon keresz-
tül döntően befolyásolja. Mai tudásunk szerint a thalamus 
„priming”, azaz a szenzoros átkapcsolás kondicionálását a 
hypothalamus az élethelyzetünkkel kapcsolatos szabályo-
zási rendszereken keresztül befolyásolja. Ennek egyszerűsí-
tett vázlatát mutatja be az 1. ábra.
Ezek között a szabályozó mechanizmusok között több ex-
citatorikus és inhibitorikus hatású van. A thalamusaktivi-
tást és -konnektivitást bizonyítottan csökkentő tényező az  
MCH és a GABA (42). Előbbi szerepe kiemelt jelentőségű  
az alvásban, a fejfájás és az alvásmegvonás vonatkozásá-
ban. A thalamusfáradás ugyanis túlstimuláció nyomán kö-
vetkezik be (43). Az alvás ideje alatt történik a fiziológiás 

regeneráció. Az alvásmegvonás (MCH-csökkenés = a gátlás 
hiánya) együttesen a túlstimulált állapottal együtt, ami – pl. 
fokozott stressz vagy éhezés/vércukoresés (orexin), vagy 
tartós fájdalomszignálok és gyulladás esetén következik be 
(glutamate-signalling) – oda vezet, hogy a thalamikus relé 
kiesik, azaz fokozott konnektivitás nyomán a kérgi tudato-
suló fájdalomérzet állandósul. Az 1. ábrán bemutatott túlsti-
mulációhoz vezető életmódtényezőket röviden felsoroljuk.

Dopamin
A neurotranszmitterként viselkedés szempontjából a jutal-
mazásért, a motivációért felelős vegyület. Hiányát – egyes 
függőségek esetén ismerten, akár relatív hiányát is – a ne-
gatív érzelmekhez, stresszhez kötjük (44). Az agy jutalmazási 
dopaminergszabályozási mechanizmusának középpontjá-
ban az egyed túlélése szempontjából sikeres viselkedésmin-
tázat megerősítése áll: annak eldöntésében, hogy a számos 
lehetséges viselkedés közül melyiket kell végrehajtani egy 
adott időpontban. Az, hogy a thalamus trigeminovaszkulá-
ris neuronjait a dopaminergrostok gazdagon beidegzik, arra 
utal, hogy a nociceptiv trigeminovaszkuláris jelek dopamin-
modulálása a thalamusban is fontos szerepet játszik.

Noradrenalin (NA)
Szerepe a „fight or flight response” kialakításában jól do-
kumentált (45). Jellemzően amíg a veszély fennáll, és a 
stresszfaktor nem szűnik meg, magát a fájdalomérzetet az 
adrenergválasz elnyomja, illetve a fájdalomérzet modulá-
ciójában fontos szerepet játszik (46). Amikor a stresszhatás 
elmúlik, vagy a thalamusfáradás révén a moduláció a fájda-
lomtudatosulást lehetővé teszi, a fejfájás előjön (weekend 
headache) (47).

Orexin
A vércukoresés szabályozza a felszabadulását. A fejfájás
trigger egyik jól ismert tényezője, amely a fentiekhez ha-
sonlóan hozzájárul a thalamusfáradáshoz (48). Sok esetben 
az épp még kompenzált alváshiány mellett fontos második 
vagy harmadik additív faktor, ami a thalamusfáradás-feno-
típus kialakulásához vezethet.

Szerotonin (5HT)
Az 5HT a hangulati élet stressz-, szorongás- és depresszió-
szabályozásában vesz részt, amely az érzelmi feszültség 
kialakításán keresztül mediálódik. Az 5HT-túlsúly kialakulá-
sa ugyanakkor fontos migrénellenes hatású tényező (49). 
Ennek ismert a farmakológiai háttere is, hiszen a triptánok 
elsődleges hatása az 5HT-szint emelkedése révén akutfej-
fájás-ellenes hatásban jelentkezik (50).

Hisztamin
Külön figyelmet érdemel a hisztamin. Egyrészt gasztroen-
terológiai gyakorlatból ismerjük a hisztamint felszabadító 
ételek, illetve az ezzel összefüggésben megismert barriersé-
rülés kóroktani jelentőségét (51). Ennek klinikai tünetegyüt-
tese rendkívül gazdag, jól jellemzi súlyos esetben a total IgE 
emelkedése a vérben, illetve bőrön dermografizmus, csalán-
kiütések, ételintoleranciák. Ebbe a sorba csatlakozik a fejfá-
jás is, ahol a hisztamintrigger tényezőként megjelenik (52). 
Kísérletes körülmények között iv. hisztamininfúzió fejfájást 
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provokál (53). A gasztroenterológiai klinikai gyakorlatban 
az intesztinálisbarrier-diszfunkció, illetve a bakteriális endo-
toxin-transzlokáció nyomán kialakult low-grade gyulladás 
során felszabaduló hisztamin nemcsak az IBS patogenezi
sében vehet részt (54), de fejfájástriggerként is szerepelhet.

GABA
A laterális inhibitorikus jelek summájának eredője, ami a 
thalamusfáradás alváson kívüli mechanizmusának fontos 
eleme (55). 
A thalamusrelének az egyed számára megkívánt funkciójá-
nak ellátása multifaktoriális alapokon – így az excitatorikus 
és inhibitorikus hatások summájának függvényében – nyug-
szik. A ma ismert szabályozó mechanizmusok közül sokkal 
több excitatorikus faktor van, mint inhibitorikus, ami talán 
evolúciós jelentőséggel bír. A túlélés szempontjából a ké-
szenléti feszültség és figyelemkoncentráció, illetve az érzel-
mek által megerősített tanulási folyamatok sokkal nagyobb 
jelentőséggel bírnak, mint az inhibitorikus tényezők – ezáltal 
az alvás – hiánya. Az elmúlt 100 év és a villanyvilágítással ös�-
szefüggő fényszennyezés hozta előtérbe ezt a szemléletet, 
hiszen a világítás nélkül a cirkadián ritmus diszfunkciójának 
kockázata elenyésző volt (56). Ugyanez a helyzet a túlevéssel 
és a zsírban gazdag táplálkozással is. Ennek az emberi evolú-
ció időléptékében szemlélve nem volt jelentősége. Ugyan-
akkor ezek az antagonisztikus peptiderg szabályozó me-
chanizmusok mintázatszerű megjelenése jól mutatja, hogy 
egymással antagonisztikus erők eredője határozza meg a 
trigeminovaszkuláris rendszerben az afferens neuronok ál-

tal továbbított információk thalamocorticalis modulációját 
állandóan változó fiziológiás (pl. alvás, ébrenlét, étkezés), 
viselkedésbeli (addikció, izoláció), kognitív (figyelem, tanu-
lás, memóriahasználat) és hangulati (úm. stressz, szorongás, 
düh, depresszió) viszonyok között.

A fejfájás tünettana

Külön jelentőséggel bír döntően a primer fejfájások eseté-
ben a fejfájás tünettana abból a szempontból, hogy a je-
lenlegi klasszifikáció nagy részben erre (és nem a kialakulás 
okára) fókuszál. Orvostörténeti példával élve az antibioti-
kumok előtti éra döntően prognosztikai fókuszú diagnosz-
tikai megközelítésében a pontos tünettani leírás, lázgör-
bék, fizikai vizsgálat jelentősége sokkal meghatározóbb 
volt, mint a mai gyakorlatban, amikor egy fertőzés lokalizá-
ciója, esetleg annak morfológiai (ultrahang, CT stb.) meg-
jelenése, illetve a kórokozó (az ok) azonosítása, gyógyszer-
érzékenysége határozza meg a klinikai gondolkodásunkat. 
A migrén jellegű fejfájás komplex tünettana és annak – rész-
ben – patofiziológiája is jól ismert. A trigemino-hypothala-
micus (THT), illetve retino-hypothalamicus (RHT) pályák (57) 
közvetítik a fentiekben már említett hypothalamusmagok-
nak azokat a környezeti információkat, továbbá szenzoros 
szignálokat, amelyek a szomatoszenzoros pályák thalamus-
relé-szabályozását befolyásolni fogják (1. táblázat).
Ezeknek a hypothalamusmagoknak a kóros működésével 
járnak együtt azok a thalamusfáradással egyidejűleg jelent-
kező prodromális (pl. étvágycsökkenés, fotofóbia, allodynia, 

1. táblázat: ??????

Régió Terület Nucleus Funkció

Elülső  
hypothalamus

Preoptic Preoptic nucleus Termoreguláció

Medialis

Nucleus praeopticus Gonadotropin-felszabadulást, termoregulációt befolyásol

Nucleus supraopticus Vazopresszin- és oxitocinkibocsátás

Nucleus paraventricularis
Thyrotropin-releasing hormone, corticotropin-relea-
sing hormone, oxitocin, vazopresszin és somatostatin 
kibocsátása

Nucleus anterior Termoreguláció, izzadás, tirotropingátlás

Nucleus suprachiasmaticus Cirkadián ritmus

Lateralis Lateral nucleus Az orexin elsődleges forrása (az étvágy szabályozása)

Középső 
hypothalamus

Medialis

Nucleus dorsomedialis Vérnyomás, szívfrekvencia, gasztrointesztinális traktus

Nucleus ventromedialis
Neuroendokrin kontroll, jóllakottság érzése (az étvágy 
szabályozása)

Neuroendocrine control

Nucleus infundibularis
Growth hormone-releasing hormone (GHRH), táplálkozás, 
dopamin mediálta prolaktingátlás

Lateralis
Lateralis nucleus

Az orexin elsődleges forrása (az étvágy szabályozása)
Nucleus tuberis laterales

Hátsó  
hypothalamus

Medialis
Corpus mamillare Memória

Nucleus posterior
Vérnyomás-emelkedés, pupillatágulat, 
vazopresszin-kibocsátás

Lateralis
Lateral nucleus Az orexin elsődleges forrása (az étvágy szabályozása)

Tuberomammillary nucleus
Éberség, figyelem, táplálkozás, energia-háztartás, tanulás, 
memória, alvás
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ásítás, könnyezés stb. (58, 59), illetve a fejfájást kísérő tüne-
tek, amelyek együttállását migrénként definiáljuk. Ezt leegy-
szerűsítve, kóroktani megközelítést alkalmazva a krónikus 
fejfájásoknál felmerül a kérdés, hogy a preventív kezelés 
tekintetében valóban külön csoportot képez-e a migrénes 
tünetegyüttessel jelentkező beteg, vagy annak kérgi tuda-
tosulásában a thalamusfáradás centrális szerepe a döntő a 
kezelés szempontjából. A kísérő tünetek pedig nagyrészt 
attól függnek, hogy a fájdalomszignál és annak átkapcsolá-
sa mely THT-pályákhoz kötődik. Megint egy leegyszerűsítő 
hasonlattal élve, az appendicitisnek fontos tünete lehet a 
fűrészelő láz és a hasi fájdalom, de annak pontos karakterisz-
tikája függ a beteg társbetegségeitől (pl. diabéteszes neuro-

pathia), az appendix helyzetétől (pl. retrocaecalis), a beteg 
tápláltsági állapotától, illetve attól, hogy a gyulladás korai 
stádiumáról, esetleg már a vakbél perforációjáról van szó. A 
jellegzetes tünetek vagy kísérik ezt, vagy nem típusos for-
mában jelentkeznek, de a megoldás a gyulladt szerv sebészi 
eltávolítása és az antibiotikus kezelés. 
A krónikus fejfájások eddigi tünetorientált kezelési stra-
tégiájában az új generációs célzott terápiák és a kóroktan 
pontosabb ismerete újdonságot hozhatnak, ha prospektív 
randomizált vizsgálatok megerősítik a jelenleg sporadiku-
san dokumentált megfigyeléseket, és objektivizálható lesz a 
mikrobiom-asszociált gyulladás kóroki szerepe a thalamus-
fáradásban és a migrén progressziójának megelőzésében.
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