A pszicho-neuro-immunoldgia €s a neuroendokrin stresszvalasz alapjai

Az 1920-as években Walter Cannon, a Harvard Egyetem ¢élettanasz professzora vezette be a
,homeostasis” fogalmat, mely a 'fight or flight response' felismeréséhez vezetett. Kanadaban
végzett munkassaga alapjan Hans Sellye (Sellye Janos) allatkisérletei bizonyitottak, hogy a
szervezet képes adaptalddni fizikalis és mentalis valtozdsokhoz, melynek soran a hormonalis
és az immunrendszer szerveiben is valtozasok kovetkeznek be. A kortizon felfedezéséért,
gyulladésgatlo hatdsanak felismeréséért 1950-ben orvosi Nobel-dijat adomanyoztak, és a
hormont kereskedelmi, orvosi felhasznélasra el6szor 1949-ben allitottak eld. 1964-ben George
F. Solomon vezette be a pszichoimmunolégia, majd 1975-ben Robert Ader a
pszichoneuroimmunolégia fogalmat: az immunvélasz komplex szabalyozdsa magaban
foglalja a neuro-endokrin rendszer szoros kapcsolatat az immunrendszerrel. E rendszerek
meglepden hasonlé elven, egymasra épiilo haldzatok révén miikddnek, a modulacio 1ényege a
kétiranyd kommunikacio, mely eredményeképpen egyenstlyban 1évé allapot alakul ki. Az
idegrendszer elsdsorban hormonalis (neuroendokrin) és neuralis (vegetativ idegrendszer,
opioidok, neuropeptidek) uton hat az immunvalaszra. Az immunrendszer szervei innervaltak,
¢és neuroendokrin hormonok hatnak az immunrendszerre. Ugyanakkor a neuroendokrin sejtek,
szovetek (elsésorban nem-antigénspecifikus) immunologiai hatdsok alatt 4llnak: az
immunologiai medidtorok, citokinek szdmara célpontot jelent a kozponti idegrendszer és a
periférids neuroendokrin szovetek, ahol jelentds lokalis immunvalasz zajlik le. A stresszvalasz
soran a hypothalamus-hypophysis-mellékvese tengely és az autonom idegrendszer
aktivalodik, és koordinalja azokat a viselkedési, metabolikus és immunvalasz véltozasokat,
melyek a szervezet homeostasisat helyreallitjak. Fertdzés soran a keringésbe keriilt citokinek
az agyon keresztiil szintén e két rendszert aktivaljak, mely egy negativ visszacsatolassal a
bolygdidegen (n. vagus) keresztiil gatolja a gyulladdsos valaszt, azaz szintén a homeostatis
szabalyozasaban vesz részt. Az utdbbi par évben szdmos tanulmany vizsgalta a
pszichoneuroimmunologia epigenetikai hatterét, elsdsorban metilacidés mintazatok hatdsat a
stresszvalaszra és viselkedésre. Elsdsorban a gliikokortikoid receptor gének, agyi eredetii
neurotrop faktor (BDNF) gén metilaciés mintdzatdnak megvaltozdsa a hippocampusban,
prefrontalis kéregben, de periférids mononuklearis sejtekben is befolyasolta a HPA tengely
stresszre adott valaszat, kortizol szintet, az ongyilkossagi hajlamot, és a viselkedést. Sajat
vizsgalataink is arra utalnak, hogy az idegrendszer-immunrendszer finoman regulalt
folyamatai a kozponti idegrendszert érinté barmilyen sértést kovetden (trauma, stroke)
aktivalodnak, és részben feleldsek lehetnek az autoimmun folyamatok beinduldsdnak
gatlasaért, ennek ara azonban az atmeneti immunszuppresszio és infekcid kockazat. Szintén 1j
kutatési teriilet az agyi immunszabalyozas lateralizdcidjanak vizsgélata.



