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A bél-agy tengelyként definialt funkcionalis kapcsolat az emésztérendszer - Gjabban a bélmikrobiom -
és az idegrendszeri miikodés k6zotti kommunikaciés csatorna, amely szinte egyid6és az orvostudomany
torténetével. Az agykutatas utolsé két évtizede, kiilonosen a migrénkutatas legujabb farmakoldgiai
vivmanyai nyomdn kezd az ok és okozati 6sszefliggés vilagossa valni a trigger tényezok és a tiinetek
k6zott. Mint oly sok esetben a betegségek kialakuldsa soran, multifaktorialis koroktani tényez6k matri-
xanak vagy mintazatanak egyidejii vizsgalata, illetve farmakolégiai kisérletekkel igazolhaté Gj hatasu
célpontok kellettek a betegség mechanizmusanak a megértéséhez.

Jelen 6sszefoglalé a kornyezeti tényez6k hosszu tavu hatdsai, a mikrobiom-valtozas és az ezzel kap-
eredményei mellé. Ez gyakorlati tampontot kivan adni a betegellatasban fontos tiinetek és oki tényezék
feltérképezéséhez és ezen kornyezeti oki tényezdk valtoztatasahoz, illetve a célzott gydgyszeres
kezeléshez els6sorban a kronikus migrénes betegek sikeres preventiv kezelése érdekében. Ennek kidol-
gozasa minden szakmai miihelyben idedlis esetben multidiszciplinaris feladat, de a kell6 tapasztalat
megszerzése utan belgydgyaszati, illetve altaldnos neurolégiai szemléletméddal a napi klinikai rutin
szamara is sikeresen atiiltetheté. Ennek a jelent6sége a migrén nagy prevalenciaja a nyugati vilagban,
illetve a széles korben alkalmazott fajdalomcsillapité tiineti kezelések hosszu tavu szovédményei.
KULCSSZAVAK: migrén, mikrobiom, életméd, prevencio, fejfajas

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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Bevezetd

A bél-agy tengelynek is nevezett 8sszefliggés a tapcsator-
na és az idegrendszer mikodése kozott évtizedek Sta ku-
|6n szakaszt jelent az élettan és korélettan fejezeteiben (1).
Historikusan talan Pavlov kisérleteivel kezdédéen tudjuk,
hogy az emésztérendszer miikddése és szabalyozdsa nem
csupdn a bejutott taplalék és tapanyagigény vonatkozasa-
ban értelmezendd. Ha egy ismerds ételt latunk, az illatat
érezziik, de akdr csak képen megpillantjuk, az emészt6-
rendszer fiziolégidsan kondiciondlt reakciéja hasonlatos
ahhoz, mintha megenni készllnénk azt (2).

Az, hogy a taplalék maga idegrendszeri folyamatokat is ké-
pes befolyasolni, ez el6z6ekbél nem egyértelmien kovet-
kezett, de logikus kdvetkez6 [épés volt a folyamatok 6ssze-
fuggéseinek értelmezésében. Az elfogyasztott élelmiszerek
emésztési metabolitjai befolyasoljak a gondolkodasunkat,
minimum olyan szinten, hogy ,kivanunk” egy adott ételt,
LEszleljik”a szlikségleteinket (3). Azt, hogy ez a nagyobb ka-
[6riatartalmu ételekre is vonatkozik, az emberiség evoluci-
Os torténetébdl, az esetleges taplalékhianyos idészakokbdl
ered, és a tulélés tekintetében sokadig uralta a tudomanyos
gondolkodast. A Il. vildighdboru utani iparosodott jélét mel-
lett egyre inkdbb meghatarozoéva valt a tultaplalds, valamint
a tultaplalds egészségligyi kbvetkezményei (4). Ebben a re-
laciéban mar nehezen lehetett értelmezni, hogy a sulyosan
elhizott emberek kozponti idegrendszerének akkor még
kevéssé értett szabalyozasai miért engedik, hogy a betegsé-
gekbe és halalos,szovédményekbe egyék” magukat (5).
Fontos kapocs volt ennek értelmezésében a human mikro-
biom, elsésorban a vastagbélben é16 bélfléra szerepének
felismerése. Kiderilt ugyanis, hogy a vékony- és a vas-
tagbélben él6 baktériumok fontos szerepet jatszanak az
emésztési és felszivodasi folyamatokban (6). Egészséges
kortilmények kozott ez az 6koszisztéma egy belsé egyen-
suly alapjan hatékonyan mukodik egyttt, ami kozos evo-
[Ucids elényokkel jar. Ez azonban nem egy, a kdrnyezettdl
fuggetlen inerciarendszer. Az élelmiszerek, féként a nagy-
lizemi névénytermesztés sordn az élelmiszer-alapanyag-
ként hasznalt kultirnévények mikro- és nyomelemtartalma
jelentésen csokkent az elmult évtizedekben. A tapanya-
gok ilyetén min6ségének és mennyiségének valtozasai
az egész 0koszisztéma egészségét befolydsoljak (7). Latni
kell, hogy az emberi szervezet betegségei a teljes 6koszisz-
téma szempontjabdl indifferensek. A Richard Dawkins-i
értelemben vett gének kozotti versengés (8) tekintetében
csak az emberi vastagbélben é16 bakteridlis génallomany
mintegy haromszazszor szamosabb, mint a teljes emberi
génkészlet. A kdrnyezetszennyezés, a helytelen taplalko-
zas az 6koszisztéma vonatkozdsdban nem értelmezhetd
ilyen hatérozottan, hiszen szamos, szamunkra kedvezétlen
hatés a vellink é16 baktériumok kozil sok fajnak kivalo élet-
kordlményeket teremthet, mikdzben az emberi szervezet
gyulladdsos, daganatos és degenerativ folyamataira, disz-
funkcionalis mikoddésére vezet, és az életmindség romla-
sat idézi el6 (9). Ezek a baktériumok pl. a kéros elhizashoz
vezeté metabolikus szigndlok fenntartdsa szempontjabdl
maximalis evolucids logikdval pozitiv szabalyozasi vissza-
csatolast adnak az emberi kdzponti idegrendszer relevans
kdzpontjainak, ami ebben a kontextusban értelmezendd
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logikéval er6siti az dnpusztité folyamatot (10). Ezt nagyon
fontos megérteniink, és tudatosan ez ellen felldzadnunk.
A betegségek globalis sulydt, azon belll a kdrosodott
egészségi allapotban leélt id6t tekintve a migrén listave-
zetd az 50 évnél fiatalabb népességben (11). Ez a krénikus
neurolégiai betegség jellegzetes fejfajasrohamokban je-
lentkezik, és reverzibilis idegrendszeri, valamint szisztémas
tlinetekkel jar. Az utébbiak kozott szerepelnek gasztroen-
teralis tiinetek (hanyinger, hanyas, diarrhoea vagy konsti-
pacio), és van kapcsolat a migrén és a bélbetegségek ko-
z6tt (12). Az intesztinalisbarrier-funkcié zavarabol eredd
proinflammatorikus citokinek — dm. TNF-q, IL-1(3, IL-6 - be-
folyasoljak a trigeminalis palya nociceptiv vélaszait, és sze-
repet jatszhatnak a migrén patomechanizmuséaban (13).

A jelen 6sszefoglalds célja azoknak a gyulladdsos dsszefiig-
géseknek az attekintése, amelyek a trigeminovaszkularis
rendszer jol ismert kéros aktivalddasdhoz vezetnek a mik-
robiom életmdéddal 6sszefliggd, gyulladédsos eltolédasa ré-
vén. Ez a folyamat fenntart egy olyan low-grade gyulladast,
amely a thalamus fajdalomrelay-szabdlyozasanak kimeri-
[ése révén krénikus fejfajas kialakuldsdhoz vezethet.

A fajdalommodulacié és annak zavarai

A kronikusfajdalom-szindromdk a modern tarsadalmak
nagy népegészségiigyi problémai. A gasztroenterolégia-
ban egyik fontos példa erre az irritabilis bél szindréma (IBS).
Ennek megértését segitd alapkisérlet, amikor egy ballont
fajunk fel a rectumban 15 Hgmm nyomédsra. Egészséges on-
kéntesekben ennek interpretécidja ,talan székelési ingerem
van’, mig ugyanez az objektiv nyomas az IBS-ben szenvedd
betegeknél tlirhetetlen fajdalmat okoz (14). A fajdalomkapu
elmélet ezt jol magyardzza, még akkor is, ha ennek pontos
mechanizmusardl az elképzelések az elmult 60 évben jelen-
tésen megvaltoztak (15). Az ugyanakkor nem volt vilagos,
hogy a megvaltozott fajdalomérzékeléshez milyen koérélet-
tani folyamatok vezetnek. Mai elképzeléslink szerint ennek
hétterében elsésorban a bélmikrobiom eltolédasa és diszbi-
otikus valtozasa nyoman kialakult low-grade gyulladas (16)
all. Ezt 4ltaldban endoszképosan nem kiséri jellegzetes kép,
esetleg sulyosabb esetekben aspecifikus lymphocytaszapo-
rulat [athaté a bioptatumban (17).

A mikrobiom mint a bélnyédlkahartya-asszocidlt gyulladas
egyik oka és az IBS kialakitasaért felelds egyik oki tényezd
ma egy kurrens elképzelés (18). Ennek hatterében az intesz-
tindlis barrier sériilése és a bélflérat alkotd baktériumok sejt-
degradatumainak (ezeket ma pathogen-associated molecu-
lar patternként [PAMP] is emlitik) transzlokéciéja egy fontos
patogenetikai tényezd (19). Tudjuk azonban, hogy az intesz-
tindlis barrier sériilése nélkil is torténhet PAMP-antigénpre-
zentdcio a nydlkahartya-asszocidlt nyirokrendszerben a Mic-
rofold-sejteken keresztiil. Ezeknek a sejteknek kifejezetten
az a funkcidjuk, hogy a luminaris antigének pasztazasat és
transzportjat végzik, majd a dendritikus sejtekben zajlik a
szokdasos Uton az antigénprezentacié a periférids nyirokszer-
vekben (20). Ez nagyon fontos formdja a luminarisantigén-
mappingnek még ép barrier mellett: a szervezet tulajdon-
képp a luminarisantigén-egyensuly felboruldsa nyoman a
kéros ardnyban felszaporodott baktériumfajok megnoveke-
dett ardnyban megjelené antigénjei ellen készit el immun-



Osszefoglalé kézlemények / Reviews

vélaszt. Ez el6késziiletet jelent egy potencialis barriersériilés
kdvetkezményeire, bakterialis invaziéra (21). Minél homogé-
nebb diszbiotikus antigénkdrnyezet alakul ki (amely tipu-
sosan a diverzitascsokkenés mellett jon létre), annal inkdbb
egy nyélkahartyafelszinen kialakulé fert6zést megeléz6 alla-
potot jellemez még a szoveti invazié elétt, amire a szerveze-
tlink preventiv gyulladasos vélasszal készil (22).

A PAMP-vezérelt, velesziiletett immunvdélasz regulaciéja-
nak ismertetése meghaladna ennek az dsszefoglalénak a
kereteit (23), de a toll-like receptorokon keresztiil megvalé-
suld regulacio evoluciésan konzervalt médon az eukariéta
szervezetek védekezését szolgalja a potencidlis parazita
prokariotak ellen (24). A kdrnyezetszennyezés a mi ese-
tlinkben elsésorban az életmodbeli tényezékkel kapcsola-
tos, mint a human sejtek és a mikrobiom kozott kialakult
Okoszisztéma felboruldsa, amely fontos forrdsa ennek a
low-grade gyulladasnak, ami az IBS-nél megismert médon
a fadjdalommodulacié zavaraihoz vezet.

Ez az antigén-prezentdcié nem csupan az intesztinalis barrier
kapcsan jelenik meg a fent leirt médon, de a [éguti (25) és a si-
nusnyalkahartyan is ugyanigy mkaodik (26). Szerepe hasonlé
(27), hiszen a leguti potencidlis patogének és a nydlkahartyan
rezidudlis bakterialis koldnia (Iéguti mikrobiom) diverzitasa és
fert6zéképessége is hasonld kovetkezményekkel jar.

A fejfajas
A fejfdjasok nemzetkozi klasszifikacidja nem oki alapon torté-

nik, hanem a fejfajastipusokat elsésorban tiineti és a kezelés
vonatkozasaban kuilonitik el. Ugyanazon betegnél azonban

eléfordulhat egyik és masik forma is (28). Ezek kdzil mind a
tenziés fejfajas, mind a migrén patomechanizmusat tekintve
fontos szerepe van a fej-nyak izmainak, a fascidinak, a kopo-
nyacsonthdrtyak és a kemény agyhdrtya szenzoros beideg-
zését ad6 agyi idegpélydknak, amelyek kdzott kiemelt jelen-
téséggel bir a n. trigeminus kéros aktivalédasa (29). Ennek
pontos kéroktana intenziv kutatds targyat képezi. Ebben a
bonyolult, multifaktoridlis folyamatban az utébbi idében
a mikrobiom potencialis kéroki szerepe is elétérbe kerdilt,
amely hatterében részben gyulladasos mediatorok (IL-1(, IL-
6, IL-8, TNF-a), és kiilonb6z6 neuropeptidek (CGRP, substance
P, vasoactive intestinal peptide, neuropeptide Y) allnak (30).
Az afferens — szenzoros — neuronok altal kozvetitett informa-
ciék jellemzéen athaladnak a kdztiagyon, és a thalamuson
keresztil érik el az érzékelés kérgi kozpontjait. A thalamus
szabalyozza, hogy a perifériarél érkezé ingerek az egyed
tulélése szempontjabdl relevansak-e, vagy tudatos kérgi va-
laszreakcidra nincs sziikség, és elnyomja 6ket (31). Ez a figye-
lemfékuszalas szempontjabdl fontos evollciés jelentdség.
A sinus mucosa, illetve a sinusokat borité csonthartya szen-
zoros beidegzését nem mielinizalt C rostokat tartalmazé
neuronok adjék (32), amelyek neuropeptid-receptorai (33) a
n. trigeminus szenzoros palydit aktivaljak. Ezek gyulladasos
és kemoirritans ingerekre fajdalomingereket, vazodilataciét,
az utébbi kapcsan extravazaciot, illetve tlisszentési reflexet
kell hogy inditsanak, amelyek a fentebb emlitett a patogén
prokariotdk elleni védelem fontos mechanizmusai (34). A
CGRP a fejfajas kialakulasanak egyik végsé kdzos mediatora
a kozponti idegrendszerben, amely ma a célzott migréntera-
pia egyik fontos farmakoldgiai célpontja (35).
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A krénikus gyulladads a kemokinreceptorokon keresztiil
allandé szenzoros aktivaldszignalt indit, és fontos hangsu-
lyozni, hogy a sinusnyalkahartya, illetve a csonthartya vagy
a dura triggerpontokként szerepelhetnek (36). Ugyanigy
kiindulépontja lehet a fajdalomingernek a nyakizmok vagy
az arcizmok gorcsds 6sszehuzdddsa is, aminek a hatteré-
ben diverz, részben Orokletes, részben a Ca-csatorndk ér-
zékenységéhez kothetd mechanizmusok (37), a stressz (38)
és nyakizomterhelés, kényszertartds szerepelhetnek (39). A
[ényeges elem még a fejfajas kialakulasdban, hogy a C rost
aktivacidja tartéssa valik, amely egyiitt jar egy low-grade
neurogén gyulladdssal és fajdalomérzettel is.

A thalamusnak fontos szerepe, hogy a C rostokbél szarma-
z6 afferens ingerileteket szlirje, és a nem relevéans ingeri-
letek ne tudatosuljanak. A patolégias fajdalom akkor ala-
kul ki, amikor a thalamus reléfunkcié-zavara miatt ez nem
megfeleléen valdésul meg. Ez a kulcsmomentum a betegek
stratifikdciéjanal: a reléfunkcié zavardhoz milyen predisz-
ponald tényezék vezetnek. Ez lehet még individualisan is a
magyarazata annak, hogy hasonlé fizikai behatdsok, pl. az
életmodkorilmények bizonyos esetekben fejfajastrigger-
ként szerepelnek, mig maskor nem valtanak ki fajdalmat
(40). A betegek pszichés terhelését épp ez a kiszdmitha-
tatlansag okozza: miért van az, hogy valamikor az éhezés,
maskor a nagyobb, megterhelébb étkezés okoz fejfajast?
Miért okoz néha az alvashidny, ugyanakkor jellemzéen épp
annak a megszlinése, a hétvégi hosszabb alvds migrént?
Ehhez meg kellett érteniink a thalamus reléfunkcidjanak
szabalyozé mechanizmusait.

A thalamusszabalyozas tényezoi

lentésége lehet kiilonb6zé kontextusban, kiilénbozi kor-
nyezeti hatasok mellett, igy a thalamusnak a reléfunkciéjat
is ehhez kell megfeleléen hangolnia. Amikor az egyed me-
nekild élethelyzetben, stresszben van, vagy épp tdmadas-
ra késziilve pattanasig fesziilnek az izmai, egész masként
kell tudnia reagélni a kdrnyezet véltozasaira; az érzékek
ébersége, érzékenysége moduldlhaté kell hogy legyen.
Ebben a bonyolult szabdlyozé mechanizmusban jelentds
feladatot 1at el a kdztiagy specifikus része, a hypothalamus
(41). Jelendsége pont abban van, hogy a perifériarél jové
szabdlyozdsaval az egyed reakcidkészségét nagyban tud-
ja befolydsolni. Ez a multbeli tapasztalatok és az 6szton
szabdlyozaskdzpontja, amely nemcsak a tudatosulds, de a
tanulas kérgi folyamatait is az érzelemvildagunkon keresz-
til dontéen befolyasolja. Mai tudasunk szerint a thalamus
,priming’, azaz a szenzoros atkapcsolas kondicionalasat a
hypothalamus az élethelyzetiinkkel kapcsolatos szabalyo-
zasi rendszereken keresztil befolyasolja. Ennek egyszerdsi-
tett vazlatat mutatja be az 1. dbra.

Ezek kozott a szabdlyozé mechanizmusok kozott tébb ex-
citatorikus és inhibitorikus hatasu van. A thalamusaktivi-
tast és -konnektivitast bizonyitottan csokkentd tényezd az
MCH és a GABA (42). El6bbi szerepe kiemelt jelentéségui
az alvasban, a fejfdjas és az alvdsmegvonds vonatkozasa-
ban. A thalamusfaradas ugyanis tulstimulacié nyoman ko-
vetkezik be (43). Az alvés ideje alatt torténik a fizioldgids

regeneracid. Az alvasmegvonas (MCH-csokkenés = a gatlas
hianya) egyuttesen a tulstimuldlt allapottal egyutt, ami - pl.
fokozott stressz vagy éhezés/vércukoresés (orexin), vagy
tartds fajdalomszignélok és gyulladés esetén kovetkezik be
(glutamate-signalling) - oda vezet, hogy a thalamikus relé
kiesik, azaz fokozott konnektivitds nyoman a kérgi tudato-
sulé fajdalomérzet allandoésul. Az 1. dbrdn bemutatott tulsti-
mulacidhoz vezet6 életmddtényezbket réviden felsoroljuk.

Dopamin

A neurotranszmitterként viselkedés szempontjabdl a jutal-
mazasért, a motivacidért felelés vegyiilet. Hianyat — egyes
fuggdségek esetén ismerten, akar relativ hidnyat is — a ne-
gativ érzelmekhez, stresszhez kotjik (44). Az agy jutalmazasi
dopaminergszabdlyozasi mechanizmusanak koézéppontja-
ban az egyed tulélése szempontjabdl sikeres viselkedésmin-
tazat meger6sitése all: annak eldontésében, hogy a szamos
lehetséges viselkedés kozil melyiket kell végrehajtani egy
adott idépontban. Az, hogy a thalamus trigeminovaszkula-
ris neuronjait a dopaminergrostok gazdagon beidegzik, arra
utal, hogy a nociceptiv trigeminovaszkularis jelek dopamin-
moduldldsa a thalamusban is fontos szerepet jatszik.

Noradrenalin (NA)

Szerepe a fight or flight response” kialakitadsaban jol do-
kumentalt (45). Jellemzéen amig a veszély fennall, és a
stresszfaktor nem sz(inik meg, magat a fajdalomérzetet az
adrenergvalasz elnyomja, illetve a fajdalomérzet modula-
ciéjaban fontos szerepet jatszik (46). Amikor a stresszhatas
elmulik, vagy a thalamusfaradas révén a moduldcié a fajda-
lomtudatosulast lehetévé teszi, a fejfajas eléjon (weekend
headache) (47).

Orexin

A vércukoresés szabdlyozza a felszabadulasat. A fejfajas-
trigger egyik jol ismert tényezdje, amely a fentiekhez ha-
sonléan hozzjarul a thalamusfaradashoz (48). Sok esetben
az épp még kompenzalt alvashidny mellett fontos masodik
vagy harmadik additiv faktor, ami a thalamusfaradas-feno-
tipus kialakuldsdhoz vezethet.

Szerotonin (5HT)

Az 5HT a hangulati élet stressz-, szorongds- és depresszio-
szabdlyozdsaban vesz részt, amely az érzelmi fesziltség
kialakitasan keresztiil medialédik. Az 5HT-tulsuly kialakul-
sa ugyanakkor fontos migrénellenes hatasu tényezd (49).
Ennek ismert a farmakoldgiai hattere is, hiszen a triptanok
elsédleges hatasa az 5HT-szint emelkedése révén akutfej-
fajas-ellenes hatdsban jelentkezik (50).

Hisztamin

Kulon figyelmet érdemel a hisztamin. Egyrészt gasztroen-
teroldgiai gyakorlatbdl ismerjiik a hisztamint felszabadité
ételek, illetve az ezzel 6sszefliggésben megismert barriersé-
riilés koroktani jelentdségét (51). Ennek klinikai tlinetegyiit-
tese rendkiviil gazdag, jél jellemzi sulyos esetben a total IgE
emelkedése a vérben, illetve b6ron dermografizmus, csalan-
kittések, ételintolerancidk. Ebbe a sorba csatlakozik a fejfa-
jas is, ahol a hisztamintrigger tényezéként megjelenik (52).
Kisérletes koriilmények kdzott iv. hisztamininfuzié fejfajast
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provokal (53). A gasztroenterolégiai klinikai gyakorlatban
az intesztinalisbarrier-diszfunkcio, illetve a bakterialis endo-
toxin-transzlokacié nyoman kialakult low-grade gyulladas
soran felszabadul6 hisztamin nemcsak az IBS patogenezi-
sében vehet részt (54), de fejfajastriggerként is szerepelhet.

GABA

A laterdlis inhibitorikus jelek summajanak ereddje, ami a
thalamusfaradas alvason kivili mechanizmusanak fontos
eleme (55).

A thalamusrelének az egyed szamara megkivant funkciéja-
nak ellatasa multifaktorialis alapokon - igy az excitatorikus
és inhibitorikus hatasok summajanak fliggvényében — nyug-
szik. A ma ismert szabdlyoz6 mechanizmusok kozul sokkal
tobb excitatorikus faktor van, mint inhibitorikus, ami talan
evoluciés jelentéséggel bir. A tulélés szempontjabol a ké-
szenléti feszlltség és figyelemkoncentracio, illetve az érzel-
mek altal megerdsitett tanulasi folyamatok sokkal nagyobb
jelentdséggel birnak, mint az inhibitorikus tényezék - ezaltal
azalvas —hidnya. Azelmult 100 év és a villanyvilagitassal 6sz-
szefliggd fényszennyezés hozta elétérbe ezt a szemléletet,
hiszen a vilagitas nélkil a cirkadian ritmus diszfunkciéjanak
kockézata elenyészd volt (56). Ugyanez a helyzet a tulevéssel
és a zsirban gazdag taplalkozassal is. Ennek az emberi evolu-
ci6 idéléptékében szemlélve nem volt jelentésége. Ugyan-
akkor ezek az antagonisztikus peptiderg szabalyozé me-
chanizmusok mintazatszer(i megjelenése jol mutatja, hogy
egymassal antagonisztikus erék ereddje hatarozza meg a
trigeminovaszkularis rendszerben az afferens neuronok al-

Termoregulacio

Gonadotropin-felszabadulast, termoregulaciot befolyasol
Vazopresszin- és oxitocinkibocsatas
Thyrotropin-releasing hormone, corticotropin-relea-

sing hormone, oxitocin, vazopresszin és somatostatin
kibocsatasa

Termoregulacio, izzadas, tirotropingatlas

Cirkadian ritmus

Az orexin elsédleges forrasa (az étvagy szabalyozasa)
Vérnyomas, szivfrekvencia, gasztrointesztindlis traktus

Neuroendokrin kontroll, jollakottsag érzése (az étvagy
szabalyozasa)

Neuroendocrine control

Growth hormone-releasing hormone (GHRH), taplalkozas,
dopamin medialta prolaktingatlas

Az orexin elsédleges forrasa (az étvagy szabalyozasa)

Memoria
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Eberség, figyelem, tapllkozas, energia-haztartés, tanulds,
memoria, alvas

tal tovabbitott informaciok thalamocorticalis modulaciojat
allandodan valtozé fizioldgias (pl. alvas, ébrenlét, étkezés),
viselkedésbeli (addikcid, izolacio), kognitiv (figyelem, tanu-
las, memdriahasznalat) és hangulati (Gm. stressz, szorongds,
diih, depresszid) viszonyok kdzott.

A fejfajas tiinettana

Kilon jelentéséggel bir dontden a primer fejfajasok eseté-
ben a fejfajas tlinettana abbdl a szempontbdl, hogy a je-
lenlegi klasszifikacio nagy részben erre (és nem a kialakulas
okara) fokuszal. Orvostorténeti példaval élve az antibioti-
kumok el6tti éra dontéen prognosztikai fokuszu diagnosz-
tikai megkozelitésében a pontos tlinettani leiras, 1dzgor-
bék, fizikai vizsgalat jelentésége sokkal meghatarozobb
volt, mint a mai gyakorlatban, amikor egy fert6zés lokaliza-
cidja, esetleg annak morfoldgiai (ultrahang, CT stb.) meg-
jelenése, illetve a korokozé (az ok) azonositédsa, gyégyszer-
érzékenysége hatdrozza meg a klinikai gondolkodasunkat.
A migrén jellegi fejfajas komplex tlinettana és annak — rész-
ben - patofizioldgidja is jol ismert. A trigemino-hypothala-
micus (THT), illetve retino-hypothalamicus (RHT) palyak (57)
kozvetitik a fentiekben mar emlitett hypothalamusmagok-
nak azokat a kornyezeti informacidkat, tovabba szenzoros
szignalokat, amelyek a szomatoszenzoros pélyak thalamus-
relé-szabdlyozasat befolyasolni fogjak (7. tabldzat).

Ezeknek a hypothalamusmagoknak a kéros mikodésével
jarnak egyiitt azok a thalamusfaradassal egyidejlileg jelent-
kez6 prodromalis (pl. étvagycsokkenés, fotofdbia, allodynia,
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asitds, konnyezés stb. (58, 59), illetve a fejfajast kiséré tiine-
tek, amelyek egyuttallasat migrénként definidljuk. Ezt leegy-
szerUsitve, kéroktani megkozelitést alkalmazva a krénikus
fejfajasoknal felmeril a kérdés, hogy a preventiv kezelés
tekintetében valéban kiilon csoportot képez-e a migrénes
tlinetegyiittessel jelentkez6 beteg, vagy annak kérgi tuda-
tosuldsaban a thalamusfaradas centrdlis szerepe a donté a
kezelés szempontjabdl. A kiséré tlinetek pedig nagyrészt
attol fliggnek, hogy a fajdalomszignal és annak atkapcsolé-
sa mely THT-palydkhoz kotédik. Megint egy leegyszer(sitd
hasonlattal élve, az appendicitisnek fontos tiinete lehet a
flrészel6 14z és a hasi fajdalom, de annak pontos karakterisz-
tikdja fligg a beteg tarsbetegségeitdl (pl. diabéteszes neuro-

:
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