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III/4.

A neurohypophysis vazopresszin elválasztásának szabályozása,

a vazopresszin hatásai.

A vízfelvétel és a vízleadás hypothalamikus szabályozása.

· A neurohypophysis

· A neurohypophysis fejlődéstanilag és szövettanilag is elkülönül az adenohypophysistől. A hátsó lebeny idegszövetből áll, hormontermelés itt nem folyik, csak két hypothalamikus neurohormon tárolódik ide nyúló axonális végbunkókban.
· A NSO magnocelluláris idegsejtjei jellemzően vazopresszint termel, míg a NPV magnocelluláris idegsejtjei jellemzően oxytocint. Mindkét hormon preprohormon (prepropresszofizin és preprooxifizin) formájában termelődik, és egy vivőfehérjével, a neurophysinnel együtt tárolódik, mely anyagnak az axonális transzportban van jelentősége.
· A vazopresszin (ADH) elválasztásának szabályozása

· Mind a vazopresszin, mind pedig az oxytocin szintézise a megfelelő gén 3 exonjáról történik. Az átíródás után a három exont elválasztó két intron kivágódik, majd a splicing után kialakul a mRNS: szignál(hormon(neuorophysin( glikoprotein.
· Poszttranszkripciós átalakulások után a szignál elvész, és az eredmény a különálló hormon, neurophysin és glikoprotein.
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· Az ADH szekréció szabályozásának alapja, a NSO-ban elhelyezkedő ozmoreceptorok. Az EC tér normál ozmolalitása 290 mosmol. Ha ennél nagyobb, az ozmoreceptor sejtek zsugorodnak, ami a membránon akcióspotenciált generál, ez utóbbi Ca2+ beáramlással jár a végbunkóban, ami pedig degranulációt okoz.
· Az ADH szekréciójának stimulálója még a vérnyomás, illetve a volumen csökkenése is. A baroreceptorokon keresztül vérnyomásesés hatására megszűnik az afferentáció, így a NTS ( NSO gátlás megszűnik, az ADH termelődés fokozódik.
· Az ADH szekréció serkentésére az plazma ozmolalitásának emelkedése és a vérnyomás csökkenése nem egyenlő inger.
· Az előbbi hatásosabb, de gyengébb inger, ami azt jelenti, hogy már nagyon kicsiny változás ADH-szekréció fokozódásával jár (310 mosmol mellett az ADH-szekréció ötszöröse a bazális értéknek).
· Az utóbbi kevésbé hatásos, de erősebb inger, ami azt jelenti, hogy a vérnyomás nagyobb mérvű csökkenése szükséges a változáshoz, de az nagyobb változást is hoz létre (60%-os artériás középnyomás csökkenés több százszoros ADH-szekréció emelkedést eredményez).
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· A vazopresszin hatásai

· Az ADH a szervezetben több ponton fejti ki a hatását, mely hatások eltérőek egymástól. Ennek megfelelően eltérő receptorokon keresztül is fejti ki ezen hatásait.
· A V1 receptorok rezisztenciaerek területén találhatók, ahol ezek ingerlése vazokonstrikciót vált ki.
· A V2 receptorok a vese gyűjtőcsatornáiban foglalnak helyet, ahol annak permeabilitását fokozza. Ez annak köszönhető, hogy hatására az addig granulumokban preformálva elhelyezkedő aquaporin-2 nevű vízcsatornákat helyez el a membránban, ami megnöveli a luminalis membrán vízpermeabilitását, ezért a víz az ozmotikus grádiensnek megfelelően a sejtekbe kerül. Onnan a bazolaterális membrán aquaporin-1 csatornáin keresztül a magas ozmotikus koncentrációjú interstitiumba kerül.
· Ezen kívül fokozza az urea permeabilitását, ami ozmotikus aktivitása révén szintén vizet tart vissza, valamint a Henle-kacs vastag szegmentumának Na visszartását, ami szintén vizet tart vissza.
· In vivo fiziológiás ADH koncentráció mellett a V1 receptorokon kifejtett vazokonstriktív hatás nem igazán érvényesül, de nagy dózisban adva igen.
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· A vízfelvétel és leadás hypothalamikus szabályozása

· A vízfelvételt a plazma ozmolalitása és az ECF térfogata szabályozza, hasonlóan, mint a vazopresszinszekréciót.
· A vízfelvételt a plazma megnövekedett effektív ozmotikus nyomása, az ECF térfogatának csökkenése, lelki tényezők és más faktorok fokozzák.
· A fokozódó EFC-ozmolalitás (a normálérték 290 mosmol) a NSO ozmoreceptorain keresztül két hatást fejt ki: egyrészt fokozza az ADH szekréciót, ami a fent leírt módon csökkenti a vizeletmennyiséget, másrészt pedig szomjúságérzést okoz.
· Az ECF térfogatának csökkenése a plazma ozmolalitásának növekedésétől függetlenül serkenti a szomjúságérzést. Így a vérzés fokozott vízivást okoz, bár ugyanakkora a plazma ozmolalitása. Ebben a mechanizmusban a baroreflex inaktivációja játszik szerepet.
· Ezeken a mechanizmusokon kívül még több tényező is szerepet játszik a szomjúság kialakulásában: így pl. a fokozódó renin-angiotenzin rendszer (az angiotenzin II a circumventricularis szervekre hatva szomjúságérzetet vált ki), pszichológiai tényezők, a garat nyálkahártyájának kiszáradása.
· Vízleadás akkor történik, ha a az plazma ozmolalitása a normálértéket alulról közelíti, illetve ha a plazma térfogat expandált. Ezekben az esetekben szomjúságérzés fiziológiásan nem alakul ki, sőt az ADH-szekcéció csökkenése miatt a vizeletproduktum is megemelkedik.
