A tanycytak szerepének vizsgalata a pajzsmirigy miikodés és az

energiahaztartas szabalyozasaban

A tanicitdk a harmadik agykarma aljat és oldalfalat a l1atdideg keresztez6dés mogotti terlileten bélel6
gliasejtek. Az agyalapi mirigy m(ikodésének szabalyozdsaban kritikus szerepet betolté agyterileten,
az eminencia medianaban (ME) a tanicita nyulvanyok kapcsolatot létesitenek a pajzsmirigy mikddést
szabdlyozd TRH idegsejtek nyulvanyaival. Ez arra utal, hogy az ME tanicitdi részt vehetnek a
neuroendokrin rendszerek szabdlyozdsdban. Ennek megfelelGen feltételezik a tanicitdk szerepét a
hipotalamus-hipofizis-pajzsmirigy (HHP) tengely szabdlyozdsadban, részben a tanicitdknak a
még nincsen kozvetlen bizonyiték, hogy a tanicitdk pajzsmirigyhormon aktivalé képessége
befolyasolja a HHP tengely szabalyozasat. Igazoltuk, hogy a tanicitdk az endokannabinoid rendszer
segitségével is képesek szabdlyozni az agyalapi mirigybe jutd TRH mennyiségét. A neuroendokrin
rendszerek szabdlyozdsa mellett a tanicitdk szerepét az energiahaztartds szabdlyozasaban is
felvetették. A tanicitak endokannabinoid termel6 és pajzsmirigyhormont aktivalé képességének
modositasaval, amit génmddositott egerek felhaszndldsaval kivanunk elérni, vizsgalni tervezziik, hogy
a tanicitdk pajzsmirigyhormon aktivaciés kapacitdsa és endocannabinoid termelése hogyan
szabdlyozza a HHP tengelyt és az energiahaztartast. Kisérleteinkben TSE Phenomaster metabolikus
rendszer segitségével mérjik az allatok energiahaztartdsanak valtozasat. A HHP tengely aktivitasat
pajzsmirigyhormon szintek vérbél torténé meghatdrozasaval és a hipotalamusz paraventrikularis
magjanak TRH mRNS tartalmanak in situ hybridizacioval torténé meghatarozdsdval tervezziik
vizsgdlni. Tovabba tesztelni kivanjuk, hogy a tanicitak aktivitdsanak kemogenetikai befolydsolasa
hogyan hat a HHP tengely és az energiahdztartas szabdlyozasara. E kisérletekhez adenoassocialt virus
oldalkamraba torténd beadasdval terveziink olyan receptorokat termeltetni a tanicitakban, melyeken
csak a mesterségesen elGallitott clozapin-N-oxid képes hatni és ezen anyag injektdldsat kdvetGen
tipustdl flggben gatoljak vagy serkentik a receptort termel6 sejteket. A kisérlet végén az el6z6
kisérlethez hasonléan vizsgaljuk a HHP tengely és az energiahdztartds paramétereit. Az ME
endokannabinoid tartalmdanak vizsgalataval kivanjuk megérteni, hogy mely HHP tengelyt befolyasolé
tényezd6k hathatnak az endokannabinoid rendszer befolydsolasan keresztiil. Kisérleteinkben felnétt,
him RaxCreERT2 (100 db), RaxCreERT2 X D31 (32 db), RaxCreERT2 X DAGLafy# (56 db), C57BL/6 (128 db)
egeret és Wistar patkdnyt (64 db) tervezilink hasznalni. A vizsgalatokat a hipotalamus komplex
neuroanatémiai kapcsolatai miatt csak allatok felhasznaldsaval lehet elvégezni. A kisérleti
koriilmények optimalizdlasa segitségével csokkentjik a felhasznalt allatok szamat. A vizsgalataink
segitenek megérteni a pajzsmirigym(ikodés és az energiahaztartas agyi szabalyozé folyamatait. Mivel
az ME a vér-agy gaton kivil helyezkedik el, a vizsgalt mechanizmusok lehet&séget biztosithatnak olyan
HHP tengelyt és energiahaztartast befolyasold terapidk fejlesztésére, melyek a vér-agy gaton kivil
hatva nem fejtenek ki karos mellékhatast a kozponti idegrendszerben.
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