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1. Bevezetés

Jelen tanulmany a gerinces kozponti idegrendszer azon
vékony  rétegére  koncentrdl, amelyet  ventrikularis  és
szubventrikularis zoéna néven emlit a szakirodalom. Az errdl a
néhany sejtsornyi vastagsagu teriiletr6l rendelkezésre all6 informacid
robbanasszeriien ndtt meg az utobbi évtized alatt, amely leginkdbb a
neurogenezisben betoltott szerepének tulajdonithato.

A legujabb vizsgalatok szerint sokkal gazdagabb laminin
tartalmu rendszer létezik az emlds agyban, mint ahogyan korabban
feltételezték (Mercier és mtsai 2000, 2002). Ez a szerteagazd
laminin-halézat (amely a perivaszkularis lamina basalis-szal fiigg
0ssze) kommunikacids utként szolgalhat a citokinek és ndvekedési
faktorok szamara, amelyek a neurogenezis ¢és a funkcionalis
plaszticitas szabalyozoi.

A lamina basalis és sejtek kozotti kapcsolat kialakitasaban,
és ezzel egyiitt szamos sejtélettani folyamat szabalyozasaban,
jelentds szerepet jatszik a disztrofin-glikoprotein komplex (DGK). A
molekulacsoporton belill a B-disztroglikan (B-Dg) a kozponti elem,
amely tobbek kozott az  akvaporinokat is  tartalmazo
sejtmembranrészletet az extracellularis matrix (ECM) lamininjéhez
horgonyozza ki, és igy szerepet tulajdonitanak az akvaporin-4 (Ap-4)
eloszlasaban. Kisérleteink sordn ezt a kapcsolatot vizsgaltuk a
kamrarendszer mentén, és ezen beliil néhany specializalt régioban,
ugymint a cirkumventrikularis szervek (CVO) tertiletén.

A neurogliat atszové és az érrendszerrel kapcsolatot
teremtd ECM patologias koriilményekben (um. agytraumat kovetd
agyoedema, stroke) illetve ezek elharitasiban is kiemelkedd
fontossaggal birhat. EbbSl az okbdl kifolydlag kutatdsaink soran
leginkabb a lamina basalis-halozat és a neuroglia kapcsolatara
koncentraltunk az agyszovet ventrikularis- és szubventrikularis
zoOnajaban.

2. Célkitiizések

A disszertacio fo célkitiizései kozott a kovetkezo jelenségek
vizsgalatai szerepeltek:



1) A PB-disztroglikan szerepe a Mercier altal leirt
fraktonrendszer kapcsolataban.

2) Hogyan wvaltozik ez a kamrarendszer specializalt
tertiletein, mint példaul a cirkumventrikularis szervek?

3) Hogyan fiigg 6ssze a B-disztroglikan expresszidja az Ap4
immunpozitivitas valtozasaival?

Az adatok alapvetden kifejlett patkanybol szarmaznak, de
igyekeztiink kiterjeszteni kutatasainkat fejlédo allatokra és egyéb
gerincesekre is.

3. Modszerek

Kisérleteinket 20 darab feln6tt patkanyon (Wistar, 250-
300g, him és néstény), 3 felnétt csirkén (Hunnia broiler), 3 felnott
mongol futbegéren (gerbil, Meriones unguiculatus), 3 nyulon
(Oryctolagus cuniculus domestica), egéren és 1 tiiskés rajan
(Dasyatis  akajei)  végeztik.  Fejlodéstani  kisérleteinkhez
patkanyembriokat (14, 16, 18, 20 naposakat), korai posztnatalis
allatokat (ujsziilott, 2, 4, 7, 9 naposakat) és fiatal patkanyokat (15,
19, 20, 21, 30 naposakat) hasznaltunk. Az allatkisérletek végrehajtasa
soran az Europai Tanacs 86/609/EEC hatdrozata volt az iranyado
(engedélyszam: 22.1/3453/003/20009).

Az elkésziilt metszetek nagy részét immunhisztokémiai
vizsgalatoknak  vetettik ald, amely sordin mind az
immunfluoreszcens, mind az avidin-biotin-komplex modszer szerint
végeztiink kisérleteket. A fluoreszcens metszetek tilnyomo tobbségét
Radiance-2100 (BioRad, USA) konfokalis rendszerii 1ézer szkenning
mikroszkoppal  vizsgaltuk. Az antitestek kolokalizacidjanak
megerdsitésére egymasra 90°-ban merdleges sikokban is késziiltek
felvételek.

Elektronmikroszkopos kutatasaink soran két kiilonbozd
modszer szerint hajtottuk végre kisérleteinket im. a) pre-embedding
immunhisztokémiai  reakcio  B-disztroglikan ellen és b)
elektronmikroszkopos megfigyelések immunhisztokémiai reakcid
nélkiil.



4.Eredmények

4.1. A B-Dg-immunpozitiv globulusok szerkezete:

A kamrarendszer mentén kerek, p-Dg-ip képletek
sorakoztak a ventrikularis felszin mentén. Atméréjik 1 és 2 um
kozott volt és szigoruan ugyanabban a rétegben helyezkedtek el, 6-8
pm-re a kamrafelszintdl és egymastol 3-5 pm tavolsagra. A
kapillarisok atmetszetével szemben ezek tomor, iireg nélkili
képleteknek bizonyultak. Haromdimenzids szerkezetiik és eloszlasuk
meghatarozasahoz koronalis, szagittalis és horizontalis metszetek
késziiltek. Mindegyik sikban hasonlé tomoér, gdmbolyli megjelenésiik
volt, ezért kaptak a ,,globulus” kifejezést. Hasonlo globulusok voltak
jelen mind a fluoreszcens, mind a DAB-modszerrel Kkezelt
metszeteken. A primer szérum elhagyasakor globulusok nem voltak
megfigyelhetok.

4.2. Az Ap4 és a DGK tovabbi tagjai a globulusokban:

A B-Dg-ip globulusok teriilete egyben Ap4-ip is volt, a
kolokalizaciot egymasra mer6leges sikokban készitett kettds jelzéses
képek bizonyitottak.

A B-Dg-hoz hasonléan az utrofin és az a-disztrobrevin
szintén megtalalhat6é volt a globulusokban a kamrarendszer mentén.
Az al-szintrofin nem volt megtalalhaté a globulusokban, hanem az
ependimocitak membranhoz kozeli részein helyezkedett el.

Kettds jelzéses kisérlet bizonyitotta az a-disztrobrevin és -
disztroglikan, valamint utrofin és a-disztrobrevin kolokalizaciojat.
Emellett kettés jelzéses kisérlet bizonyitotta a B-disztroglikan és al-
szintrofin kiilénb6z6 eloszlasat.

4.3. Elektronmikroszkopos vizsgalatok

A B-Dg ultrastrukturdlis eloszlasanak vizsgalatakor a
diaminobenzidin-precipitacié az ependimocitak bazalis részén volt
megtalalhatd, az itt elhelyezkedd membranbetiiremkedésekben,



ciszternakban, vagy labirintusszerii membranrendszerekben. Ennek a
labirintusrendszernek a mérete megegyezett a fluoreszcens
metszeteken talalt globulusokéval. A szerkezet komplexitasa
azonban valtozatos volt. Néhany esetben lathato volt dsszekottetésiik
vékony, intercellularis hasadékok mentén az extraependimalis tér
felé. Abban az esetben, amikor a metszeteket immunhisztokémiai
reakcié nélkiil vizsgaltuk, de wuranil-acetatos és oOlom-citratos
elokezelést hasznaltunk az ultravékony szeleteken, a
labirintusrendszert enyhén elektrondenz anyag t6ltétte ki. A B-Dg-ip
globulusok az ependimocitak talalkozasi szogleteinél helyezkedtek el
(ti. ott, ahol legalabb 3 ependimocita érintkezett egymassal). Egy
ependimocita keriilete mentén akar 5-6 ilyen B-Dg-ip globulus is
megtalalhato volt.

4.4. A globulusok eloszlasa a kamrarendszer mentén

A B-Dg-ip globulusok a teljes kamrarendszer mentén
el6fordultak az aquaeductus cerebri és a canalis centralis teriiletét is
beleértve.  Elofordulasuk nem  fiiggbtt az  ependimocitak
magassagatol, akar lapos, kobos vagy hengeres sejtek voltak. Az
egyetlen kivétel a harmadik kamra ventralis része volt, ahonnan
teljesen hianyoztak. Ennek a teriiletnek a pontos hatéarai: el6lr6l az
area retrochiasmatis és a nucleus arcuatus k6z6tt P2100 um-nél (a P
jelentése: a bregma mogott), hatulrél a recessus inframamillaris
kaudalis része (P4500 pm), ventralisan magaba foglalja a teljes
eminentia medianat és beterjed a recessus inframamillarisba.

4.5. A globulusok elhelyezkedése az ependimahoz és az
asztrocitakhoz viszonyitva

A B-Dg-ip globulusok az ependimocitak bazalis felszinén
helyezkednek el. A GFAP-ip asztrocitanyulvanyok 0Osszefiiggd
»kordont” formaltak a kamrafelszinnel parhuzamosan a B-Dg-ip
globulusok kontraependimalis oldalan. A nyudlvanyok egy része
Osszekottetésben allt a globulusokkal. A , kordon”-tél ependimalisan
erek nem voltak fellelhetdk. Ez az elrendezddés hasonld volt a
negyedik kamra esetében és a canalis centralis teriiletén is.



A harmadik kamra ventralis részén, az eminentia mediana
terliletén tanicitak talalhatok, amelyek hosszu bazalis nytlvanyukkal
a pialis felszinnel teremtenek kapcsolatot. A tanicitdk és
ependimocitak kozotti atmenet éles vonalként jelentkezik, és ettdl a
vonaltol ventralisan globulusok nem voltak talalhatok. Ennek
megfelelden a fent emlitett globulus-mentes teriilet megfelelt a
harmadik kamra tanicitdk 4ltal hatarolt részének. Itt a
kamrafelszinnel parhuzamos GFAP-ip asztrocitanyulvanyok is
hianyoztak.

4.6. A cirkumventrikularis szervek: az eminentia mediana

B-disztroglikdn ¢és Ap4 kettés jelolésével - korabbi
eredményeinkkel 6sszhangban - az eminentia mediana teriiletén nem
voltak globulusok megfigyelhetk, a B-Dg-ip globulusok csak ott
voltak jelen, ahol ependimocitik hataroltak a kamrafelszint. Az itt
elhelyezked6é tanicitakbol 4lld ependima Ap4-in volt, mig a
dorzolateralisan  elhelyezkedé  ependima  tanicitai Api-
immunpozitivak voltak és a globulusok innen is hianyoztak.

4.7. A cirkumventrikularis szervek: a szubkommisszuralis
Szerv

Annak ellenére, hogy a harmadik kamra ependimija
intenziv Ap-4 immunpozitivitast mutatott, a szubkommisszuralis
szerv teriilete Ap-4-in volt. Emellett a GFAP is hianyzott a sejtekbdl,
megegyezve  laboratériumunk  korabbi  eredményeivel.  B-
disztroglikan és Ap4 kettds jelzésével a szubkommisszuralis szerv
terliletérdl, akarcsak mint az eminentia medianabol, hianyoztak a
globulusok.

4.8. A globulusok eléfordulasa Kiilonb6z6 fajokban

Csirkeagyban  tett megfigyeléseink  4ltaldban  nem
kiilonboztek azoktol, amiket a B-Dg és az Ap-4 tekintetében
patkdnyagyon  tettiink. Az ependimalis réteg az Ap4-
immunreakciéval a kornyezd agyallomanynal intenzivebben



jelolodott az oldalkamra, harmadik kamra és a negyedik kamra
teriiletén, viszont a canalis centralis esetében Ap4-immunnegativ volt

A B-Dg-ip globulusok megtalalhatok voltak a tobbi vizsgalt
eml8sben is [egér, gerbil (mongol futdegér, Meriones unguiculatus),
nyul (Oryctolagus cuniculus domestica)] és ugyancsak eléfordultak
tiiskésraja ependimaval boritott kamrarendszere mentén (Dasyatis
akajei). A gerbil harmadik agykamrajanak tanicitikat tartalmazo

s s

4.9. A B-disztroglikan és akvaporin-4 expressziéja a csirke
egves cirkumventrikularis szerveiben

Az eminentia mediana teljes vastagsagdban Ap4-in volt,
viszont intenziv festddés volt tapasztalhat6é a hipotalamusz teriiletén.
Az Ap4-immunjelzés kirajzolta a tanicitdk itt futd hosszl
nyulvanyait. A szubkommisszuralis szerv Ap4-negativ immunfestése
éles kontrasztban allt a harmadik kamra egyébként Ap4-ip
boritasaval. A paraventrikularis szerv teriiletén az ependima Ap4-in
volt és a B-Dg-ip globulusok is hianyoztak, a szubkommisszuralis
szervhez hasonloan.

4.10. Tanulmanyok perinatalis patkanyokon: a
szubkomisszuralis szerv és az eminentia mediana

Kiilonb6z6 életkorti embriokon végzett kisérletek alapjan az
Ap4-immunpozitivitds nem volt tapasztalhaté a 16. intrauterin nap
elott. A késoi fotalis periodusban (E18, E20) a szubkomisszuralis
szerv Ap4 immunpozitivnak bizonyult, mig a kdrnyez6 ependima
Ap4-immunpozitivitasa gyenge volt és nem multa feliil a kérnyez6
agyszovetét. Ezzel ellentétben, sziiletéskor a szubkomisszuralis szerv
Ap4-in volt és a kornyez6 ependima intenziv Ap4-immunpozitivitast
mutatott. Az eminentia mediana esetében hasonlo tendencia volt
megfigyelheté: az embriondlisan Ap4-ip kamrakontakt réteg
posztnatalisan Ap4-in volt. A festddések a hetedik posztnatalis napon
megegyeztek a felndttben tapasztaltakkal.



4.11. Tanulmanyok késoi posztnatalis patkanyokon - a
dlobulusok kialakuldsa

Patkanyagyban a B-Dg-ip globulusok P19-ig nem voltak
megfigyelhetok. Ezek P20-t6]l folyamatosan jelentek meg a
kamrarendszer mentén ¢és P30-ra a felndttkorra jellemzd eloszlas
alakult ki.

5. Megbeszélés

5.1 A globulusok és a DGK kapcsolata

Jelenlegi ismereteink szerint ez az els6 leirds az
ependimocitak bazalis részén elhelyezkedd ,,globulusokrol”, amelyek
B-disztroglikant és a DGK egyéb tagjait tartalmazzak. Ezen a
teriileten a B-disztroglikan egyiitt fordul el az a-disztrobrevinnel és
utrofinnal, amelyet ketts jelzéses kisérletek bizonyitanak.

Nem talaltunk B-Dg-ip globulusokat a harmadik kamra jol
koriilhatarolt részén, ahol tanicitak alkotjdk az ependimat. A
globulusok el6fordulasanak hatara itt egybeesik a ,,vilagossejtes zona
tanicitakkal” és a ,vilagossejtes zona tanicitak nélkil” hataraval
(Mitro és Palkovits 1981).

Meglepdnek hatott az al-szintrofin és a B-Dg kiilonb6zo
lokalizacioja egy sejten beliil, azonban mas munkacsoport talalt mar
az agyban DGK-t szintrofin nélkiil is (Moukhles és Carbonetto 2001)
valamint izomban szintrofint disztroglikan nélkiil (Cote és mitsai
2002). Ezen kiviil egyéb szintrofinok jelenléte (B1, B2, y1, y2) szintén
nem zarhato ki (Gorecki és mtsai 1997, Piluso és mtsai 2000, Tinsley
és mtsai 1994).

5.2. Az akvaporin-4 eloszlasa és a globulusok kapcsolata

Az Ap4 altalanos eloszlasat illetden eredményeink
Osszhangban allnak a korabbi leirasokkal (Jung és mtsail994, Frigeri



és mtsai 1995, Nielsen és mtsai 1997, Venero és mtsai 2001). Az
Ap4 immunreaktivitds legintenzivebben a perivaszkularis és
szubpidlis végtalpakat (glia limitans) jeldlte ki.

Az oldalkamra, harmadik kamra, az aqueductus cerebri és a
negyedik kamra ependimocitdi tartalmaztdk az Ap4-et (Venero és
mtsai 1999, Mack és mtsai 1987), a canalis centralis ependimaja
azonban Ap4-immunnegativnak bizonyult. Emellett az Ap4-
immunfestése az ependimocitdk bazolateralis ~membranjara
korlatozodott- 6sszhangban Frigeri és mtsai (1995) és Nielsen és
mtsai (1997) kozleményével. Uj eredmény tanulmanyunkban, hogy a
fentebb emlitett megfigyelések érvényesek madaragyra is.

A B-Dg-ip globulusok és az Ap4 altalaban kolokalizalva
fordultak eld, de a gerincvelében B-Dg-ip globulusokat figyeltiink
meg Ap4 nélkiil. Kovetkeztetéseink szerint az Ap4 nem feltétlen
kiséréje a B-Dg-nek, hiszen ott is talaltunk Ap4-et, ahol B-Dg-ip
globulusok nem fordultak elé (példaul az eminentia medianatol
dorzolateralisan).

5.3. A globulusok osszefiiggése a membranlabirintusokkal

A globulusok intraependimalis lokalizacidja a $-Dg elleni
pre-embedding elektronmikroszkdpos vizsgalatokkal igazolodott. Az
elektronmikroszkoépos felbontas szintjén a globulusok megfeleltek az
ependimocitak bazalis felszinén elhelyezked6
membranlabirintusoknak. Fluoreszcens-mikroszkoppal ezek
gombszerii szerkezeteknek tiintek. Korabbi elektronmikroszkdpos
tanulmanyok mar leirtak dudoros labirintusszerii kitiiremkedéseket
(bazalis membran labirintust) az ependimocitak bazalis részén (Booz
és mtsai 1974, Leonhardt 1970), amelyek a perjodsav-biszulfit-
aldehidtionin moddszerrel festve fénymikroszkdppal gombszer(i vagy
szabalytalan foltoknak tiintek és megfelelhetnek a B-Dg-ip
globulusoknak. Ezek a strukturak uranil- és 6lom-festett ultravékony
metszeteinken hasonl6 labirintusokként abrazolédtak, mint amelyek
Reichenbach és Robinson (1995) felvételein lathatok.

A globulusok megjelenése P19-30 kozott, amelyet B-Dg
antitesttel detektaltunk, szintén jol korreldl Booz és mtsai (1974)
fénymikroszkdpos megfigyeléseivel a bazalis membranlabirintus
kialakulasdval kapcsolatban. Mindemellett ebben a korabbi



tanulmanyban a labirintusok kezdeményei, mint lamellaris
szerkezetek, elektronmikroszkoppal mar P12-t61 megfigyelhetok
voltak (Booz és mtsai 1974).

5.4. A globulusok és a fraktonrendszer kapcsolata

Az ependimocitadk bazalis felszinén el6fordulé laminin-
receptorok funkcionalis jelent6ségét korabbi adatok vetették fel.
Leonhardt (1970) ¢és munkatarsai (Booz és mtsai 1974) utan
Reichenbach és Robinson (1995) gy interpretalta az ependimocitak
bazalis részén talalhato elektrondenz csikokat, mint az embrionalis
érrendszer (ti. lamina bazalisuk) maradvanyat a szubventrikularis
zonaban. Mercier és mtsai (2002, 2003) eredményei alapjan a
kamrafelszin alatt talalhato kapillarisok lamina bazalisabol egy
rendkiviil finomszovésti lamininhalézat emelkedik ki. Ez athatol a
szubependimalis rétegen ¢és 4gakat killd az ependimahoz,
meglehetdsen hasonldan a fraktal-rendszerhez. Ebbdl kifolyolag ezek
a perivaszkularis és szubependimalis teret Osszekotd csatornak a
»frakton” nevet kaptak. Eredményeink alapjan Ggy véljik, hogy a
globulusok (ti. bazalis membranlabirintus) [B-disztroglikdnja
kihorgonyozza a laminintartalmu fraktonokat az ependiméahoz.

Felvetddik a kérdés, vajon miért nem talalhatok globulusok
a harmadik kamra tanicitdk altal hatarolt részén. Ennek
magyarazatdhoz vissza kell térniink a fejlddés korabbi stadiumara,
amikor radialis glia alkotja a ventrikularis zonat. A radialis glia
hosszt nytlvanyaival kozvetlen kapcsolatot 1étesit a pidlis felszin
lamina bazalisaval. Késébb a radialis gliat ependima valtja fel a
ventrikularis zénaban. Az ependimocitak, amelyeknek nincsenek a
pialis felszinnel kdzvetlen kapcsolatot biztositdé hosszl nytlvanyaik,
mégis megbrzik a pia materrel valdo Osszekottetésiiket. Ez az
Osszekottetés a laminin-tartalmu  fraktonokbol ¢és az erek
perivaszkularis terébdl tevédik ossze. Ebbdl kifolyolag a laminin-
receptor P-disztroglikdn az ependimocitdk bazalis felszinén levo
membranlabirintusban témoriil, amely fénymikroszkopos vizsgalattal
globulusokként jelent meg az immunhisztokémiai feldolgozas utan.
A tanicitdk megorzik pialis felszinnel kapcsolatot teremtd hossza
nyulvanyukat, éppen ezért nincs sziikség ezeken a teriileteken a
laminin-koté globulusokra.
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5.5 A globulusok a torzsfejlodésben

Kilonboz6  fajokban — végzett  vizsgélataink  soran
globulusokat azokon az agyteriileteken talaltunk, ahol ependimocitdk
helyezkedtek el. Réjan kapott eredményeink nem mondanak ennek
ellent, mivel a tobbi ,alsobbrendlii” gerincestdl -eltéréen a
telencephalonban asztrocitas gliaszerkezetiik van. Felvetédik a
kérdés, hogy a filogenetikailag tavol 1évo fajokban (ti. patkany és
raja) megfigyelt kozos szekezeti vonas (ti. globulusok) konvergencia
vagy 0si, k6z0s tulajdonsag-e. Az a megfigyelés, hogy az emlésok és
madarak tanicitdinak megfelelden, amelyek hasonlitanak az
,»alsobbrendli” gerincesek ependimogliajara, nincs globulus, arra
enged kovetkeztetni, hogy a globulusok megjelenése rajaban,
emldsben ¢és madarban valdsziniileg konvergencia eredménye, ti.
ezek az ependimoglia asztrocitdval valo felvaltasa soran jelentek
meg.

5.6 A cirkumventrikularis szervek

A vizsgalt cirkumventrikularis szervek ependimajaban sem
az Ap4, sem a B-Dg-ip globulusok nem voltak megtalalhatok. Az
Ap4 immunnegativitasarol a szubkomisszuralis szerv €s az eminentia
mediana teriiletén rendelkezésre allt kozvetett irodalmi adat (lasd az
,,othogonally arrayed particles”-0k eloszlasarol Mack és mtsai 1987).
Kisérleteink 6sszhangban allnak azzal az allasponttal, hogy az Ap4
expresszidja forditott Osszefiiggésben all a zonula occludensek
eléfordulasaval (Mack és mtsai 1987).

A patkanyagy fejlédése soran kapott eredmények azt
bizonyitjak, = hogy az  Ap4-immunnegativitis mind a
szubkommisszuralis szerv, mind az eminentia mediana esetében
masodlagos jelenség: a késoi fotalis periodusban mind a két szerv
intenziv immunpozitivitdst mutatott. Ez roviddel a sziiletés utan

eltlint (az eminentia mediana esetében csak az ependimalis zonabol).

5.7. Tanicitakkal kapcsolatban tett megfigyeléseink

Tanulmanyunkban kettd, az Ap4-et eltéréen kifejezd
tanicitapopulaciot irtunk le, amelyek a harmadik kamraban az
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eminentia mediana szintjében talalhatéak. A  ventralisan
elhelyezked6 tanicitak Ap4-immunnegativak, mig a dorzolateralisan
1évék Ap4-immunpozitivak. A patkdnyagyon végzett megfigyelések
megegyeznek a csirkeagyban taldltakkal.

A tanicitdk altal hatarolt szubventrikularis régioban az
egyébként altalanosan el6forduld GFAP-ip asztrocitakordon (ti. a
kamraval parhuzamos asztrocitanyulvanyrendszer) (Ludwin és mtsai
1976, Merker 1970, Quinones-Hinojosa és mtsai 2006) is hianyzott.

I3
ﬁll.lr,] l I3 ].- I3 r].. ] ,l
I3

5]11.1111 l y l.- I3

1) Leirtuk patkdnyagyban az ependima ¢és a
szubventrikularis zona kozott elhelyezkedd B-Dg-ip globulusokat és
feltérképeztiik el6fordulasukat a kamrarendszer mentén.

2) Megvizsgaltuk az akvaporin-4 és a DGK tagjainak
kifejez6dését a globulusokban (pozitiv: a-disztrobrevin és utrofin
esetében; negativ: B-disztrobrevin és az ol-szintrofin esetében). A
globulusok a gerincveld kivételével akvaporin-4 immunpozitivak
voltak.

3) Bizonyitottuk a globulusok Osszefliggését a korabban leirt
membranlabirintusokkal (Leonhardt 1970).

4) Leirtuk a B-Dg-ip globulusokat tdbb fajban a gerincesek
torzsén beliil [am. egér, gerbil (mongol futdegér), nyul, csirke,
tiiskésraja)].

5) A vizsgalt cirkumventrikularis szervek ependimalis
teriilete  (eminentia  mediana,  szubkommisszuralis  szerv,
paraventrikuldris szerv) mind globulus és akvaporin-4 mentes
régionak bizonyult, patkdnyban és csirkében egyarant.

6) A kifejlett eminentia mediana és a szubkommisszuralis
szerv esetében az akvaporin-4 immunnegativitdis masodlagos
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jelenség, embrionalisan (E18-20) mind a két teriilet akvaporin-4
immunpozitiv.

7) A B-Dg-ip globulusok a 20. posztnatilis nap kortil
jelennek meg az ependimocitdk bazalis membranjan és tobb
(4ltaldban harom) ependimocita talalkozasi szogleténél helyezkednek
el.

8) Az akvaporin-4 expresszio tekintetében két kiilonb6zo
tanicitapopulaciot irtunk le, a harmadik kamra ventralis részén
elhelyezkedé akvaporin-4 immunnegativ, a dorzalis teriileten 1évo
viszont akvaporin-4 immunpozitiv. Megfigyeléseink csirkében és
patkanyban azonosak voltak.

2. Kovetkeztetések

Leirasra keriilt az ependima és a SVZ hataranak uj
jellegzetes tulajdonsaga.. Ez az észrevétel egyben két, korabban leirt
struktira (membranlabirintus-Leonhardt 1970, fraktonrendszer-
Mercier és mtsai 2000) kozti kapcsolatot teremti meg. Ennek
eloszlasa (ti. hidnya a tanicitas teriileteken) kdvetkeztetést enged az
ependima ¢és a SVZ egyed- ¢és torzsfejlodésének iranyara.
Feltételezésiink szerint, amig a kamrat béleld sejt hossza
nyulvanyaval kozvetlen kapcsolatban all az erek koriil 1évé vagy
pialis ECM-szal (példaul az ependimoglia, tanicita és radialis glia
esetében) addig nincsen ,sziikség” a globulusokra. Amikor ez a
kozvetlen kapcsolat megsziinik (az ependimocitak esetében), akkor a
fraktonok  kihorgonyzasaval a  globulusok  biztositjdk az
Osszekottetést a perivaszkularis ECM-szal.
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