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Zagadnienie o$rodkowego dzialania adrenaliny do dzisiaj jest sporne,
chociaz poglad o pobudzajacym wplywie tego hormonu na ofrodki naczy-
niowe wysuniety zostal juz w chwili jego odkrycia (Cybulski 1895, We-
lecki 1907). Badania wykonywane na psach metoda izolowanej glowy wg

Heymanse w roéznych modyfikacjach przynosily wyniki rozbiezne. Nie-
" ktérzy autorzy nie stwierdzali jakiegokolwiek osrodkowego dziatania po
odnerwieniu zatok szyjnych (Heymans 1928, Nowak i Samaan 1935), inni
w podobnych warunkach obserwowali zmniejszenie tonusu ofrodkéw na-
czyniozwezajacych (Tournade, Malmejac 1933, Taylor i Page 1951, Kovach
1955) i regulujacych wydzielanie spoczynkowe rdzenia nadnerczy (Malme-
jac 1955). Wprowadzenie na szersza skale technik makro- i mikroelektro-
fizjologicznych umozliwilo wykrycie pobudzajacego dzialania dozylnie po-
danej adrenaliny i noradrenaliny na aktywujaca zstepujgca i wstepujaca
czesé tworu siatkowatego u kotéw i dalo podstawy teorii o obecnosci sy-
naps adrenergicznych w obrebie neuronéw tworu siatkowatego (Bonvallet
i wsp. 1954, 1956, Dell 1958, Rothballer 1956, 1959). Dane te musialy ozy-
wi¢ dawne przypuszczenia, ze réwniez neurony tworu siatkowatego
regulujace poziom ci$nienia tetniczego podlegajs bezposredniemu dziala-
niu adrenaliny. Jednak wszystkie oméwione badania nie uwzglednialy
slabego przenikania adrenaliny i noradrenaliny przez bariere krwiomé-
zgowa (Stern i Gauthier 1921, Schayer 1951 i inni). I tak, péiniej okazalo:
sie, ze reakcja wzbudzenia EEG nie daje si¢ wywolaé je§li adrepalina lub
noradrenalina wprowadzone sa wprost do krazenia mézgowego kotéw
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(Mantegazzini i wsp. 1959) i krélikéw (Gapon 1959). Przyspieszenie rytmu
pojedynczych wyladowan neuronéw tylnej.czesci podwzgorza, obserwo-
wane pod wplywem dozylnie podanej adrenaliny, znika jesli zapobiec
wzrostowi ci$nienia przy pomocy barostatu (Baust 1951). W ten sposob
powstala uzasadniona watpliwosé czy efekty osrodkowe obserwowane po
wprowadzeniu adrenaliny i noradrenaliny do ogélnego krazenia zalezne sg
w jakikolwiek sposéb od bezposredniego dzialania tych neurchormonéw.

Bardziej uzasadnione jest przypuszczenie, ze zmiany obserwowane
w tych warunkach sa nieswoiste i sprowadzajg si¢ do wzrostu ciénienia
tetniczego i przeplywu krwi przez o$rodki lub do wtérnych efektéw odru-
chowych badZ metabolicznych, W tych warunkach badania te nie mog3
wyjasnié, jakie jest lokalne dzialanie obu neurochormonéw w miejscu ich
naturalnego powstawania i obecnosci w obrebie osrodkéw wegetatywnych
podwzgérza i pnia mézgu (Vogt 1954). Z tych wzgledow podjeto niniejsze
badania postugujgc sie uprzednio opisang technikg (T'rzebski 1959) lokal-~
nego doprowadzania neurochormonéw do poszczegélnych punktéw pod-
wzgorza i pnia mézgu z jednoczesng rejestracjg biopotencjaléw i z mozli-
woscig draznienia elektrycznego obszaru mikroiniekcji.

METODYKA

Doswiadezenia Wykonano na 42 kotach w lekkiej narkozie chloralozowej (60 mg
a-chloralozy na kg wagi dozylnie) oraz na 28 preparatach izolowanego mézgowia
(,;encephale isolé”) bez narkozy. Koty umieszezano w aparacie stereotaksycznym, wy-
konanym wg wlasnej modyfikacji, umozliwiajgcej swobodne obracanie zwierzeciem
w osi podiuznej i prowadzenie elektrod pod dowolnym katem w stosunku do plasz-
czyzny zei'owej (ryc. 1). Igtoelektrody réinych typéw (ryc. 2) wprowadzanc do po-
szezegblnych obszaréw podwzgérza i pnia mézgu w oparciu o atlas Jaspera i Ajmone-
Marsan oraz wlasny schemat stereotaksyczny opracowany dla doogonowych partii
pnia moézgu kota. Mikroiniekeji badanych substancji w roztworach zobojetnionych
objetosei 0,005—0,01 ml dokonywano przy uzyciu mikrostrzykawki ,,Agla” osadzonej
na urzadzeniu do wprowadzania elektrod (,electrode carrier”). W niektdérych do-
swiadczeniach postugiwano sie metodyks implantacji drobnych krysztatkéw bada-
nych substancji (rye. 2, nr 2). Technika mikroiniekeji- lub implantacji neurchormo-
néw i innych substancji wprost do osrodkéw stosowana ‘byla ostatnimi laty przez
szereg autoréw w doswiadczeniach ostrych (Pickford 1947, Gellhorn 1957, Rothballer
1957). Ten ostatni obserwowatl desynchronizacje elektrokortykogramu po mikroiniek-
cjach adrenaliny do pewnych punktéw tworu siatkowatego pnia moézgu u kotéw.
Doswiadczenia chroniczne wykonywali: Andersson (1953), Mc Lean (1954), v. Euler
i Holmgren (1956), Harris (1957), Olds (1958). W odré6znieniu od cytowanych autoréw
zastosowane przeze mnie postepowanie polega na kojarzeniu w tym samym wybra-
nym punkcie, obok mikroiniekeji lub mikroimplantacji neurohormonu, odprowadza-
.nia biopotencjaléw i draznienia bodzcami elektrycznymi tej okolicy, ktéra pozostaje
w kontakcie bezpoérednim z neurchormonem.

Wada mikroiniekcji jest latwosé traumatyzacji lub nieswoistego draznienia me-
chanicznego, jesli “objetosé roztworu jest zbyt duia lub zbyt raptownie wprowa-



O¢rodkowe dzialanie neurohormonéw 795

dzana. Pewnym zabezpieczeniem jest wprowadzanie igloelekiroedy. o 1/3--1‘mm gle-
biej od zamierzonego punktu i nastept;ie (_:ofniecie. Wytwarza sie w ten sposOb pewna
niewielka przestrzen ponizej wylotu igly, stuzaca jako ,,depot” wprowadzanego roz-
tworu. Niebezpieczenstwo traumatyzacji bylo mniejsze przy technice mikroimplan-
tacji neurohormonu in substantia (igloelektroda nr 2, ryc. 2), lecz tutaj z kolei trudne’
jest $ciste odwazenie pojedynczej dawki. W kazdym przypadku wykonywano do-
éwiadezenia  kontrolne wprowadzajac te samga objeto$¢ roztworu fizjologicznego.
Po zakonczonym doéwiadezeniu mozgi zwierzat wyjmowano, umieszczano na 10—14
dni w 10°/0 roztworze formaliny i nastepnie sporzadzano skrawki parafinowe barwiac
je eozyng i hematoksyling i lokalizujac na preparacie histologicznym miejsce mikro-

Ryc. 1. Zestaw do mikroiniekcji neuro-
hormonéw do poszezegdlnych osrodkow
mozgowych.  Mikrostrzykawka —wraz
z mikrosrubg osadzong W uchwycie
do elektrod aparatu stereotaksycznego.
Z lewej strony przy uchwycie widoczny
katomierz do regulowania kata nachy-
lenia igloelektrody przy wprowadzeniu
do -o$rodkow. W drugim uchwycie dla
elektrod (z prawej strony) znajduje si
zwykla elektroda koncentryczna pogra-
7ona w sasiedniej okolicy pnia moézgu.

Fig. 1. Instruments for microinjec~
tion of neurochormones into cerebral
nerve centers. Microsyringe with micro-
metric screw in the electrode clamp
of the stereotaxic apparatus. On the
left side, near the clamp, a goniometer
for regulating the angle of inclination -
of the needle-electrode when introduc-
ing it into nerve centers is seen. The
second electrode clamp (on the right
side) holds an ordinary concentric elec-
trode inserted into the neighboring area

of the brain stem.

A

iniekcji. Jesli stwierdzono duze ognisko uszkodzenia mechanicznego doswiadczenie
bylo odrzucane jako niemiarodajne. Na ogél zmiany nieswoiste, zalezne od trauma-
tyzacji, obserwowane w przebiegu do§wiadczenia, mozna bylo rozpoznaé¢ po natych-
miastowym pojawieniu sig efektu z chwilag mikroiniekeji, po nieodwracalno$ci efektu
i niemoznos$ci powtérzenia przy powtarzanych mikroiniekejach do tego samego punktu.

Do zapisu biopotencjatéw bi- lub monopolarnego (igloelektroda nr 1 i 3, ryc. 2)
uzywano oscylografu z przédwzinacﬂiaczem‘;,Cossoi*’f,*wypOSaionego w kamere fil-
mowa. Przy odprowadzeniach monopolarnych -elektrode obojetng, zwo6j srebrnego
druciku, wprowadzano prze'z“wywigrcony otworek do zatoki czolowej. Draznienie
elektryczne przeprowadzano przy pomocy generatora impulséw prostokatnych za-
zwyczaj o amplitudzie 1—5 V, czestotliwosci 80—200 ¢/s i czasie trwania 0,1—1 msec.
Kolejno$¢é postepowania byla hastepujgca: 1) ustalenie odpowiedniégo polozenia
igtoelektrody przez dobrani¢ punktu dajacego staly i niezmienng odpowieds ciénie-
niowa przy wielokrotnym ‘powtarzanym draznieniu co 5 min., 2) zapis ‘oseylogra-
ficzny biopotencjaléw wybranego punktu, 3) mikroiniekcia chlorowodorku- adrena-
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liny 1ub noradrenaliny (,,Polfa”) w dawce 5 v-—10y lub inhibitoréw oksydazy mo-
noaminowej iproniazydu (-Hoffmann la Roche”) 2,550 mg lub harminy (,Merck”)
03—0,5 mg. Punkty, do ktérych dokonywano mikroiniekcji zawarte byly w wigk-~
szodci do§wiadczenn pomiedzy plaszezyzng czolows Fr 10 przebiegajacy przez $rodek
podwzgérza a plaszczyzng czolowy Fr 3 przecinajgcy tylny biegun jadra czerwien-
nego (pars magnocellularis). Te okolice bogate w sympatyne (Vogt 1954) miatyby za-

" Rye.2. Sehematyczne zestawienie wszyst-
kich typéw igloelektrod stalowych uzy-
wanych w. doswiadczeniach. Grubsza
linia zaznaczono warstwe lakieru izo-
lacyjnego. Wymiary w milimetrach.
+ —oznacza biegun uziemiony, — elek-
irode ujemna czynng. Igloelektroda
1 — z obu stron rurki stalowej biegng
Scifle odizolowane i zespolone lakierem
-2 drueiki srebrne o przekroju 0,2 mm.
Igloelektroda pozwala na mikroiniekeje
oraz dwubiegunowe odprowadzenie bio-
potencjaléw i draznienie. Igloelektroda
2 — do mikroimplantacji badanych sub-
stancji. Wewnetrzna igla $cisle dopaso-
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wana do zewnetrznej igloelektrody mo-
2e by¢ przesuwana w tej ostatniej i po-
zwala na wprowadzenie drobnych ilosci
substancji do badanego punktu. Iglo-
elektroda 3 — typ najprostszy i naj-
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czedciej uzywany. Odprowadzenie bio-
potencjaléw i draznienie jednobiegu-
nowe. Nr 4 — elektroda koncentryczna
) stalowa,

Fig. 2. Schematic presentation of all the types of steel needle electrodes used in
the experiments. The heavy line denotes the layer of insulating varnish. Dimensions
are given in millimeters. + —~ denotes the grounded pole, — the active negative
electrode. Needle electrode 1 — on both sides of the steel tube run two silver wires
of 0.2 mm. diameter, strictly insulated and joined with varnish. The needle electrode
permits microinjections and bipolar leads of biopotentials and stimulation. Needle
electrode 2 — for microimplantation of studied substances. The inside needle is
strictly fitted to the needle electrode in which it is movable, permitting injection
of very small amounts of the studied substances in the desired site. Needle electrode
3 — this is the simplest type, which is usually employed. Biopotentials leading and

unipolar stimulation. No. 4 — steel concentric electrode.

wieraé¢ neurony adrenoceptywne zgodnie z wynikami Portera (1952), uzyskanymi
po wstrzyknigeiach dozylnych 'adrenaliny, Nastepnie obserwowano nieprzerwanie
zachowanie sie cisnienia tetniczego, obrazu biopotencjaléow i efektéw przy draznieniu
elektrycznym tego samego punktu w roznych odstepach czasu po mikroiniekcji.
W czescei doswiadezen badane zwiazki wprowadzano do 3 komory mézgu. W tej serii
badano cdpowiedzi ci$nieniowe przy draznieniu elekirodami koncentrycznymi (rye. 2,
nr 4) przy pomocy niezmiennych bodzcéow elektrycznych (2—5 V, 0,2~0,5 msek., 80—
120 c/s) punktéw presyjnych i depresyjnych w obrgbie podwzgorza i tworu siat-
kowatego $rédmézgowia mostu i rdzenia przedtuzonego przed i w réznym czasie po
wprowadzeniu badanego zwigzku do 3 komory mozgu. Cisnienie tetnicze zapisywano
w prawej tetnicy udowej. W serii doswiadczefi bez narkozy, wykonywanych na pre-
paracie izolowanego mézgowia oraz w niektérych doswiadczeniach pod chloralozg
zapobiegano zakl6ceniom elektryeznym zaleznym od skurczéw miesni glowy przez
dozylne podanie chlorowodorku gallaminy (Flaxedil ,,Specia”).



Osrodkowe dzialanie neurohormonow 797

WYNIKI .

Dzialanie adrenaliny i noradrenaliny, wprowadzanejydo podwzgérza
i uktadu siatkowatego pnia mézgu

Zmiany po mikroiniekeji adrenaliny i noradrenaliny nie roznily sig od
siebie. Bezposrednio po mikroiniekeji obserwowalo sie znaczne wahania
potencjatu stalego. Zmiany te nie mialy jednak charakteru swoistego, po-
niewaz pojawialy sie réwniez po mikroiniekeji roztworu obojetnego
i prawdopodobnie byly wyrazem chwilowego spadku i wahan oporu elek-
trycznego pomiedzy elektrodami. Po dostrojeniu przedwzmacniacza waha-
nia te znikaly i potencjal staly pozostawal bez zmian. Rytm spontaniczny

Ryc. 3. Rentgenogram czaszki kota
z igloelektroda wprowadzong: do tyl-
nego podwzgoérza. o
Fig. 3. Roentgenogram of the head of
a cat with a needle elecirode introdu-
ced into the posterior hypothalamus.

okolic podwzgorza i rostralnej czesci ukladu siatkowatego w narkozie chlo-
ralozowej byl wolny (0,5—3 c/s). Bezpoérednio po mikroiniekcji adrena-
liny lub noradrenaliny do tylnego obszaru podwzgérza obserwowalem
w 5 z 16 tego typu do$wiadczen krétkotrwale serie wysokich potencja-
16w o amplitudzie do 1 mV. Zmiany te mialy jednak charakter niestaly
i krotkotrwaly i rytm wracal szybko do stanu wyjsciowego. Draznienie
punktu mikroiniekcji w tym wezesnym okresie nie wykazywalo zmian ani
wielko$ci reakeji presyjnej, ani w efektach nastepczych w stosunku do
draznien kontrolnych. Stan taki utrzymywat sie w ciagu okolo 45 min. po
pierwszej mikroiniekcji (wahania od 39 do 56 minut we wszystkich 1§ do-
$wiadczeniach). Po tym czasie, ktéry mozna bylo skrécié powtarzajac
mikroiniekcje 2 lub 3-krotnie, nastepowala wybitna zmiana aktywmosci
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elektrycznej: pojawialy sie wysokie (0,5-—1 mV) i szybkie (20—50 ¢/s) wy-
ladowania (ryc. 4) o typie tzw. szybkiej synchronizacji podkorowej, cha-
rakterystycznej dla pobudzenia aktywujacej czefci ukladu siatkowatego
(Monnier 1959). Poczatkowo okresy wzmozonej aktywnosci elektrycznej,
ktérym towarzyszyly wahania potencjalu stalego, pojawialy sie z prze-
rwami, odgrodzone diuzszymi okresami wolnego i niskowoltazowego ry-

Ryc. 4. Kot wagi 3.100 g w narkozie
chloralozowej (70 mg/kg wagi dootrzew-
nowo). Od goéry ku dotowi kolejne za-
pisy oscylograficzne. 1. Zapis potencjalu
statego (DC, linia gérna) i pradéw czyn-
nosciowych (linia dolna). Odprowadze-
. pie :jednobiegunows igloelektrodg na
granfey tylnego podwzgorza i Srodmoéz-
gowia (polé Forela, wspélrzedne Fr 7,
—1, L1). Cecha oscylografu uwidocz-
niona z lewej strony wynosi 1 mV.
Draznienie tego punktu wywolywato
wezrost cisnienia z niewielkim ujemnym
(depresyjnym) efektem nastepezym po
ustaniu dziatania bodica. 2. Zapis po-
tencjaléw z tego samego punktu w 40
min. po lokalnej mikroiniekeji 0,001 ml
10— roztworu noradrenaliny. Draznie-
nie tegoz punktu dato teraz wzrost ci-
. $nienia Z dodatnim (presyjnym) efektem
nagtefiézymi, 3. Zapis potencjaléw z cze-
Sci rostralnej ukladu siatkowatego §rod-
mézgowia (wspolrzedne: Fr 4, —1, L2).
4, Zapis potencjaléw z uktadu siatkowa-
tego rdzenia przediuzonego (wspéirzedne
P18, —7, L2). 5. Zapis potencjaléw
z ukladu siatkowatego $rédmézgowia,
jak w pkt. 3. bezposrednio po dozylnym
I 3 S - wstrzyknieciu 150 mg/kg wagi chlora-
lozy w okresie 'spadku ci$nienia. 6. Zapis potencjaléw tegc samego punktu (jak
w pkt. 5} w 15 min. péZniej, po Wyréwnaniu si¢ cisnienia. 7. Zapis potencjaléw z tego
samego punktu po wstrzyknieciw dozylnie 15 mg/kg wagi chlorpromazyny na tle
T ‘ ' © - spadku ciénienia.
Fig. 4. Cat weighing 3.100 g. in chloralose anesthesia (70 mg. per kg. body weight
intraperitoneally). From above downward consecutive oscillographic tracings. 1. Regi-
stration of the steady potential (DC, upper line) and setion currents (lower line):
Unipolar lead with a needle electrode on the boundary of the posterior hypothalamus
and mesencephalon (Forels field, ¢oordinates Fr 7, —1, Ll). The oscillographic stan-
-dard shown on the left side represents 1 mV, Stimulation of this point caused
a rise in pressure with a slight negative (depressor) secondary effect after cessation
of the stimulus. 2. Reégistration of potentials from the same point 40-minutes after
local microinjection. of 0.001 ml. 10~ solution of noradrenaline. Stimulation of this
point now caused increased pressure with. a positive (pressor secondary effect.
3. Registration of potentials from the rostral -part of the reticular formation of the
mesencephalon (coordinates: Fr:.4, —1, L2). 4. Registration of potentials from the
reticular formation of the medulla cblongata (coordinates P 18, —7, L2). 5. Registra-
" tion of potentidls from the reticular fortation of theé ‘mesencephalon, as under 3,
immediately after- intravenous injection of 150 mg./kg. body weight of chloralose
during the period. of fall in. pressure. 6. Registration of. potentials from the same
point’ (as' under 5)’ 15 minutes later, after compensation of pressure. 7. Registration
of potentials from the same site:after intravenous injeétion of 15 mg./kg. body weight
: of chloropromazine. during fall .in- pressure.

«
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tmu, charakterystycznego dla narkozy chloralozowej. W ciggu 10—15 mi-
nut ustalal sie jednak staty, szybki rytm. Rytm ten nie znikal pod wply-
wem duzych dawek chloralozy — mozliwe bylo jedynie krotkotrwate jego
zniesienie, jesli po wstrzyknieciu dozylnie masywne j dawki wystapit przej-
sciowy spadek ciSnienia (ryc. 4). Chlorpromazyna w dawkach do 10 mg/kg
wagi dozylnie nie znosi tej wzmozonej aktywnosci elektrycznej (ryc. 4).
W 8 doswiadezeniach obserwowalem lekka tendencje do wzrostu cisnienia,
éredni wzrost wynosit 16 mm Hg. Akcja serca ze 198 uderzeh na min.
w kontroli (§rednio) przy$pieszyla sie do 210 ($rednio). Wyraznie zmienily
sie natomiast efekty draznienia ukladu siatkowatego: wydluzyly sie¢ w cza-
sie i wzrosty dodatnie presyjne efekty nastepcze. W tych przypadkach,
kiedy na poczatku do$wiadezenia obserwowatem ujemny, hipotensywny
efekt nastepczy, zmniejszal sie on, znikatl, albo nawet ulegal przeksztalce-
niu na efekt dodatni, presyjny w okresie wzmozonej aktywnosci elektrycz-
nej uktadu siatkowatego, wywolanej mikroiniekcjami adrenaliny lub nor-
adrenaliny. Jednoczes$nie obserwowalem wzrost pobudliwbéci struktur pre-
syjnych ukladu siatkowatego. Whioskowalem o tym na podstawie zwigk-
szenia wysokosci i czasu trwania reakeji presyjnej w poréwnaniu z reakcja
wyjsciows, ustalong na poczatku doswiadczenia. :
Stwierdzone zjawisko szybkiej synchronizacji nie ograniczalo sie tylko
do punktu samej mikroiniekcji, lecz po ustaleniu si¢ zmian, ten sam typ
wzmozonej aktywnosci elektrycznej odbierany byt w tylnym podwzgérzu
i w calym uktadzie siatkowatym pnia mézgu lacznie z rdzeniem przediu-
zonym. Elektrokortykogram w tym okresie nie réznit sie od kontrolnego,
wiagciwego dla narkozy chloralozowej, lub miat charakter jeszeze bardziej
plaski, niskowoltazowy. Na preparatach izolowanego moézgowia bez nar-
kozy okres utajony zmian byt znacznie krotszy (10—15 min.) i rytm wy-
sokowoltazowy wolniejszy. Podobnie jak na preparacie w narkozie chlo-
ralozowej synchronizacja poadrenalinowa ograniczona byla do pnia mézgu,
podczas gdy elektrokortykogram wykazywal przewage desynchroniza-
cji (ryc. 5). ' o T T W UREO I LT TR
Charakterystycznym rysem obserwowanych zmian bioelektrycznych
jest ich diugotrwatos¢. Zmiany, raz powstale w nastepstwie 1—2 mikro-
iniekeji, utrzymywaty si¢ w ciggu calych godzin. Fakt ten stanowi o pod-~
stawowej réznicy miedzy opisanym tu zjawiskiem a krotkotrwala 1—3-mi-~
nutowa desynchronizacja' korowa, obserwowang przez ‘Bonvallet, Della
i Hugelina (1954) po dozylnym wprowadzeniu adrenaliny.- Drugim rysem
stwierdzonego zjawiska ‘jest uogélnienie szybkiej synchronizacji na caly
uklad siatkowaty pnia mézgu. Z chwilg, gdy to uogélnienie nastgpi prze-
staje zaleze¢ ono od miejsca mikroiniekcji. ‘Dowiodla- tego’ seria (6) do-
$wiadczen, w ktérych: miszcezenie okolicy -mikroiniekeji przez elektro-
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koagulacje nie usuwalo nasilonej czynnosci elektrycznej dalej polozonych
obszaréw pnia mézgu. - - - :

W doswiadczeniach na 5 kotach (z ogolnej liczby 16) w 1—2 minuty
po mikroiniekeji adrenaliny do tylnego podwzgérza (wspéirzedne Fr — 8,
5, L — 0,5, H — 3) obserwowalem znaczny i dlugotrwaly wzrest cisnie-
nia, przyépieszenie czynnosci i zwigkszenie pojemnoéei wyrzutowej serca,
o ile moina sgdzi¢ posrednio na podstawie znacznego zwiekszenia ampli-
tudy skurczowo-rozkurczowej na krzywej cisnienia (ryc. 6a). Podobny

Rye. 5. Zapis oscylograficzny pradéw
czynno$ciowych. Preparat »encephale
isole” bez narkozy, unieruchomiony
wFlaxedilem”. 1. EEG z goérnej czesci
tworu: - siatkowatego $§rédmoézgowia.
2. EEG z Kory ciemieniowej. 3. jak 1
po dozylnym podaniu 5 v adrenaliny.
4. jak 2 po dozylnym podaniu 5 v adre-
naliny. 5. EEG z tego samego punktu
tworu siatkowatego $§rédmézgowia co
W 1 po 25 min. od mikroiniekeji 0,01 Iub
10— adrenaliny. 6. EEG kory ciemie-
niowej po tejze mikroiniekeji do $réd-
moézgaowia. 7. jak po 5 dozylnym wstrzyk-
‘nigciu 10 mg/kg chloropromazyny. 8. jak
6 po dozylnym wstrzyknieciu 10 mg/kg
. - chloropromazyny.
Fig. 5. Oscillographic registration of
action currents. Preparation »encephale
isole” without anesthesia, immobi-
lised with ,Flaxedil”. 1. EEG from
. the upper part of the reticular forma-
intravenous injection of 5y adrenaline. 4.  As under 2 after intravenous injection of
tion of the mesencephalon, 2. EEG from the temporal cortex, 3. As under 1, after
5y adrenaline, 5. EEG from the same point of the reticular formation of the mesen-
cephalon as under 1, 25 minutes after microinjection of 0.01 ml. 10—3 adrenaline.
6. EEG from the temporal cortex after this microinjettion into the mesencephalon.
7. As under 5, after intravenous injection of 10 mg./kg. body weight of chloropro-
mazine. 8. As under 6, after intravenous injection of 10 mg./kg. of chloropromazine.

typ krzywej ci$nienia obserwowany byl ostatnio przez Manninga i Peissa
(1960) w wyniku draznienia niektérych punktéw podwzgérza. Podanie do-
zylne 5 mg/kg wagi Hexamethonium powoduje natychmiastowy spadek
podniesionego ci$nienia (ryec. 6b). Podobny wplyw wywierato przeciecie
rdzenia kregowego pod przedluzonym (przy zachowaniu sztucznego oddy-
chania). Oba te fakty wskazuja, ze mechanizm wzrostu cinienia nie jest
obwodowy i nie zalezy od przenikania adrenaliny do krwiobiegu. Srodki
blokujace przewodnictwo w zwojach lub przeciecie rdzenia kregowego nie
zmniejszajg bowiem, lecz przeciwnie nasilajg i przedtuzajg presyjne obwo-
dowe dzialanie adrenaliny (Page i Taylor 1950). Draznienie elektryczne
punktu mikroiniekeji na poczatku do$wiadczenia powodowalo wzrost ci-
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énienia. Koniec igloelektrody identyfikowano histologicznie w tylno-bocz-
nym podwzgérzu w obszarze zona incerta lub przysrodkowo od niego
w area hypothalamica postetior.

Dziatanie inhibitoréw oksydazy monoaminowej wprowadzanych na drodze
mikroiniekeji do ukladu siatkowdtego pnia mozgu

Bezposérednio po mikroiniekeji iproniazydu lub harminy do nakfywki
srédmézgowia obserwowatem w 4 na 9 tego typu do$wiadczen niewielki,

Ryc. 6. Kot wagi 2600 g, narkoza chlorazolowsa (70 mg/kg wagi dootrzewnowo).
1. Do tylno-bocznej cze$ci podwzgoérza dokonano mikroiniekcii 0,01 ml 10—3 roztworu
adrenaliny (wspélrzedne: Fr 7, —3, Ll). Wstrzyknieto dozylnie 10 mg Hexametho-
nium. 3. Wstrzyknieto dozylnie 10~ adrenaliny. Oznaczenia od géry ku dolowi: zapis
oddychania, zapis cinienia tetniczego w lewej tetnicy udowej, zapis czasu (1 dziatka
odpowiada 6 sekundom), sygnal elektromagnetyczny Depreza.
Fig. 6. Cat weighing 2.600 g in chloralose anesthesia (70 mg./kg. body weight
intravenously). 1. Microinjectisn of 0.01 ml 10— solution of adrenaline into the
posterolateral part of the hypothalamus (coordinates: Fr 7, —3, Ll). 2. Intravenous,
injection of 10 mg. Hexamethonium, ‘3. Intravenous injection of 10y adrenaline.
From above downward: registration of respiration, registration of arterial blood
pressure in the left femoral artery, registration of time (1 unit of the scale cores-
ponds to 6 seconds), Deprez electromagnetic signal.

krétkotrwaly spadek ciénienia. Poza niestalym efektem bezposrednio po
mikroiniekcjach wystgpowaly tylko niewielkie wahania potencjatu sta-
lego. W ciagu pierwszej godziny nie dalo sie zaobserwowaé zadnych cha-
rakterystycznych zmjan-ani w obrazie elektrycznym ukladu siatkowatego
i kory mézgowe]j, ani w efektach cisnieniowych przy draznieniu badanego
punktu. Dopiero po dluzszym czasie — od 98 do 118 min. w poszczegblnych
doswiadczeniach — rozwijal-sie obraz szybkiej synchronizaciji, obejmujace)
caly uklad siatkowaty.pnia ‘mézgu (ryc. 7). Rytm potencjaléw wynosil
30—60 cykléw na sek., a amplituda 1 mV i wiecej. Elektrokortykogram
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nie ulegal wiekszym zmianom w stosunku do kentroli, albo tez amplituda
potencjaléw zmniejszata sie i krzywa przybierata postaé splaszczong. Cato-
ksztalt zmian przypominat obraz obserwowany po mikroiniekcji adrena-
liny i noradrenaliny. Charakteryzowala go tak samo dlugotrwalosé efektu,
obserwowanego w ciggu wielu godzin. Amplituda potencjaléw byla jed-
nak wyzsza hiz po mikroiniekcjach adrenaliny i noradrenaliny i poja-
wialy si¢ wybitniejsze wahania potencjalu stalego. Réwniez efekty pre-
syjne przy draznieniu plnktéw presyjnych podwzgérza i ukladu siatko-
watego ulegaly pewnemu wzmozeniu i przedluzeniu w czasie.

Dzialanie adrenaliny i noredrenalin, itoréw oksydazy mono-
- aminowe; po wstrzyknicein Ty mozgu

W doswiadczeniach tej serii (na 10 kotach) drazniono 6 réznych okolic
przy pomocy wprowadzonych jednoczeénie 6 elektrod koncentrycznych.
Postepowanie takie podyktowane bylo faktem, ze neurohormon Wpro-
wadzony do komory moézgu moze dziala¢ na rozlegle, trudne do sprecy-
zowania obszary, Uchwyceme tego dzialania wymaga kontrolowania stanu
czynnosciowego szeregu ofrodkéw, z ktérych wyzwolié mozna charakte-
rystyczne reakcje ci§nieniowe. Pierwsza strukturg drazniona byla przy-

Ryc. 70. Kot wagi 3,100 g, narkoza chloralozowa (80 mg/kg wagi dootrzewnowo). Po
stronie lewej od géry: 1. Elektrokortykogram (linia dolna) i potencjat staty (DC)
lewej okolicy ciemieniowej kota. 2. Zapis pradéow czynno$ciowych i potencjat staty
punktu w rostralnej cze$ci ukladu siatkowatego srédmoézgowia o wspoéirzednych
Fr 3, —1, L2. (Uwaga: dolna fotografia odwrécona). Z prawej strony zmiany ci$nienia
tetniczego i oddychania przy draznieniu tego samego punktu Srédmézgowia przy
pomocy tej samej igloelektrody.
Fig. 7a. Cat weighing 3.100 g. in chloralose anesthesia (80 mg./kg. body weight intra-
periotneally). On the left side from above: 1. Electrocorticogram (lower line) and
steady potential (DC) of the temporal area of the cat. 2. Registration of functional
currents and steady potential of the point in the rostral part of the reticular forma-
tion of the mesencephalon with coordinates Fr 3, —1, L2. (Note: the lower photo-
graphia is reversed). On the right side changes of arterial pressure and respiration
during stimulation of the same point of the mesencephalon with the same needle
electrode.
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srodkowa czesé kompleksu jadra migdalowatego. Z okolicy tej uzyskiwano
efekty mieszane presyjno-depresyjne i zazwyczaj zatrzymanie czynnosci
oddechowej podczas draznienia. Prég reakcji ci$nieniowej i oddechowej
byt tutaj wyzszy niz przy draznieniu poszczegélnych punktow podwzgoérza.
Obserwacje te zgodne byly z wynikami podstawowych badan nad ukiadem
wechomézgowia (Kaada 1951).

Drugim obszarem draznionym byta okolica przedniogrzbietowa pod-
‘wzgorza ku tytowi-od commisura anterior w polowie odleglosci pomiedzy

Ryc. 7b. Dalszy ciag poprzedniego doiwiadczenia w godzing i 14 minut po mikro-
iniekeji 3,6 mg iproniazydu do badanego punktu o wspolrzednych Fr 3, —1, L2,
Zapis jak na ryc. 7a.

Fig. 7b. Continuation of the previous experiment 1 hour and 14 ininutes after micro-
injection of 3.5 mg. iproniazid into the studied point with coordinates Fr 3, —1, L2.
Registration as in fig. 1a.

massa intermedia a skrzyzowaniem wzrokowym. Wystapily tu wyrazne
spadki ci$nienia, niekiedy z lekkim presyjnym efektem nastepczym. Obszar
ten odpowiadal ostatnio opisanym hamujacym strukturom podwzgoérza,
stanowigcym stacje posrednig ‘w przekazywaniu hamujacych wplywow
kory mézgowe]j na osrodki naczyniowe pnia mézgu (Folkow i wsp. 1959).

Trzecig okolica drazniong byly struktury poniZzej dna komory trzeciej
w grzbietowo-przysrodkowe] czesci podwzgbdrza w obrebie nucleus para-
ventricularis. Wystepowaly tu zazwyczaj reakcje hipotensywne. Czwarta
elektroda znajdowala sie¢ w ekolicy ciat suteczkowatych, skad najczesciej

uzyskiwano reakcje presyjne. Pigta elektroda pograzona hyla w-réznych
punktach $rodmézgowia 1—2 mm ponizej poziomu wodociagu. Draznienie
tych okolic charakteryzowata duza zmiennosé efektéw cisnieniowych i cze-
ste efekty nastepcze (Trzebski 1960). Wreszcie ostatnig z elektrod umiesz-
czano w jednym z punktdéw presyjnych ukladu siatkowatego rdzenia prze-
dluzonego, przewaznie w odcinku brzusznoprzysrodkowym. - ‘

Wprowadzenie chlorowodorku adrenaliny lub noradrenaliny do 3 ko-
mory w ilosci 0,06—0,1 ml 10~® roztworu nie wywolywalo zmian w ciénie-
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niu tetniczym, ani w akcji serca. Stanowi to dodatkowy dowéd trudnej

przenikalnosci ‘bariery “hematoencefalicznej od strony plynu mézgowo-

rdzeniowego, poniewaz uzyta dawka adrenaliny i noradrenaliny byla na

tyle wysoka, ze nawet niewielki jej ultamek po przeniknieciu do ogélnego

kraZenia musiatby wywolaé powazny wazrost cisnienia tetniczego.

- Po 20—30 minutach od chwili wprowaslzenia adrenaliny badz noradre-
naliny do 3 komory wystapily lekkie zmiany efektéw cisnieniowych przy

Ryc. 8a. Kot w-narkozie chloralozowej (70 mg/kg wagi dootrzewnowo). Draznienie
pradem o sile 4V, czestotliwosei 100 ¢fs i czasie trwania impulsu 1 msek, a) (2) przed-
niej czeéc:: podwzgérza — regio preoptica, wspélrzed.ne Fr 14, —2, L2; b) (3) $rodko-

d) (1) przysrodkowej czefei jadra migdalowatego (wspéirzedne Fr 13, —5, Le);
d) punktu depresyjnego ukladu siatkowatego rdzenia przedluzonego (wspélrzedne

draznieniu poszczegélnych punktéw pnia moézgu. Pojawity sie dodatnie
presyjne efekty nastepcze, jezeli nie bylo ich poczatkowo. Jesli presyjne
efekty nastepeze wystepowaly juz w kontroli, wéwczas pod wplywem
adrenaliny i noradrenaliny ulegly one wzmozeniy i niekiedy przedtuzeniu
(ryc. 8). Efekty hipotensywne przy draznieniu réznych struktur lub po
ustaniu dzialania bodzca (ujemne efekty nastepcze) zmniejszaly sie lub
nawet niekiedy przeksztalcaty si¢ w efekty presyjne. Taki wynik wskazuje
na przewage pobudliwosci tych struktur pnia mézgu, ktére podnoszg ci-
$nienie tetnicze (Trzebski 1960).
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Iproniazyd (w dawce ok. 100 mg) i chlorowodorek harminy (ok. 3 mg)
wprowadzone do 3 komory wywieraty po 20—40 min. dzialanie podobne,
choé stabsze od opisanego powyze]. Ci§nienie tetnicze nie ulegalo wiekszym
zmianom, natomiast wystepowala lekka przewaga ' efektow presyijnych
przy draznieniu. Taki efekt pozostaje w ‘jaskrawe]j sprzecznoéci z silnym
hipotensyjnym dzialaniem prawie wszystkich inhibitoréw oksydazy mono-
aminowej, wprowadzonych dozylnie do ogdlnego krazenia (Pellmont,

Ryc. 8b. Dalszy ciag poprzedniego do-
§wiadezenia w 25 minut po iniekcji do
3 komory mézgu 0,1 ml 10— roztworu
adrenaliny. Wzrost dodatnich presyj-
nych efektéw nastepczych po draznie-
niu tych samych punktéw.
Fig. 8b. Continuation of the previous
experiment 25 minutes after injection
of 0.1 ml 10— solution of adrenaline
into the third ventricle of the brain.
Increase of positive secondary pressor
effects after stimulation of the same
points.

Pletscher 1958). Dowodzi to, ze dzialanie hipotensywne inhibitorow oksy-
dazy monoaminowej nie ma pochodzenia oérodkowego i ze istnieje zasad-
nicza réznica miedzy dzialaniem obwodowym i osérodkowym tych
zwigzkow. ' ‘
Przewaga komponenty presyjnej przy draznieniu zaznaczala sie naj-
wyrazniej wtedy, kiedy do 3 komory wprowadzalem najpierw inhibitory
oksydazy monoaminowej, a nastepnie adrenaline lub noradrenaline. Inhi-
bitory oksydazy monoaminowej wprowadzalem z reguly o 20—30 min:
wezeéniej niz badane katecholaminy. S AR S

OMOWIENIE WYNIKOW

Klasyczna technika neurofizjologiczna draznien bodzcami elektrycz-.
nymi zlokalizowanych punktéw ukladu osrodkowego przy pomocy elek-
trod wprowadzanych w aparacie stereotaksycznym nie pozwala na zrézni- -
cowanie efektu pobudzenia komérek nerwowych od efektu zaléznego od
podraznienia wlokien wstepujacych lub zstepujacych. Pole elektryczne
nawet najmniej rozlegle nie dziata wybi6rezo i obejmuje réznorodne czyn=
nosciowo i morfologicznie elementy. W rezultacie efekt draznienia stano-
wié moze wynik pobudzenia réznych osrodkéw polozonych niekiedy da-

-
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leko od punktu drainionego. Jest to powazna wada bodzca elektrycznego.
Wydaje sie, zé zastosowana w pracy niniejszej technika zlokalizowanych
draznien chemicznych, ograniczonych w pierwszym rzedzie do powierzchni
synaptycznych, a nie do wiékien osiowych (Grundfest 1957), posiada pod
tym wzgledem niewstpliwa przewage, mimo pewnych stron ujemnych.

‘Wyniki nasze wskazuja, ze adrenalina i noradrenalina podnoszg pobu-
dliwosé struktur presyjnych pnia mézgu kota i pobudzajg bezposrednio
obszary presyjne w tylno-bocznym podwzgérzu (obszar zona incerta i area
hypothalamica posterior).

Mechanizm opisanych zmian moze jednak mie¢ charakter zlozony. Na-
lezy wch pod uwage lokalny efekt naczyniowy w obrebie struktur, do
ktérych wp 'lme i noradrenaline, pobudzenie ogélne
przemiany materli neuronéw Tub odzywezych elementow glejowych,
wreszcie dzialanie wtérnych produktéw metabolizmu adrenaliny np. adre-
nochromu. Dlugi okres utajony przemawia za istnieniem ogniw posred-
nich, ale moze zaleze¢ takze od zwolnionego rozprzestrzeniania sie neuro-
hormonu poza obszar iniekcji wobec braku swobodnych przestrzeni
mledzykomorkowych w ukladzie nerwowym, wypelnionych szczelnie
elementami glejowymi (Gerschenfeldt i wsp. 1959). Rozstrzygniecie defi-
nitywne, ktéra z mozliwosci wchodzi w gre i jaka role odgrywa tkanka
glejowa wykracza poza mozliwodci przyjetej metodyki badan neurofizjo-
logicznych.

Drzialanie obu uzytych inhibitor6w oksydazy monoaminowej — ipro-
niazydu i harminy — chociaz zblizone, a nawet wyrazniej zaznaczone niz
dzialanie adrenaliny i noradrenaliny — trudno byloby wigzaé z lokalnym
kumulowaniem si¢ obu amin katecholowych w tkance mézgowej, ponie-
waz u kotéw iproniazyd nie zwieksza ich poziomu w mézgu (Vogt 1959).
Prawdopodobnie wiecksze znaczenie posiada tu tor rozpadu poprzez
O-metylotransferaze (Axelrod 1959). Byé moze pewna role w mechanizmie
dzialania tych inhibitoréw odgrywa kumulowanie w tkance nerwowej
dopaminy i dyhydroksyfeniloalaniny. Zasluguje na uwage. fakt wyraz-
nego synergizmu w dzialaniu adrenaliny i noradrenaliny oraz obu inhi-
bitoré6w po wprowadzeniu do 3 komory moézgu.
~ Chlorpromazyna nie znosi zmian élektrofizjologicznych wywolanych
lokalnym doprowadzeniem adrenaliny i noradrenaliny do podwzgérza
i tworu siatkowatego.. Wskazuje to, ze osrodkowe dzialanie chlorproma-
" zyny jest bardziej skomplikowane niz prosty wplyw adrenolityczny i do-
tyczy takich struktur, ktére nie sa pobudzane przy bezposrednim’dopro-
~wadzeniu adrenaliny i noradrenaliny do osrodkéw. Byé moze punkt .
uchwytu chlorpromazyny lezy bardziej obwodowo w odgalezieniach gléw-
nych szlakéw wstepujacych (Bradley 1957).
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Drziatanie ofrodkowe adrenaliny i noradrenaliny przedstawia sie od-
miennie u réznych gatunkéw zwierzat do$wiadczalnych. Mc Cubbin i Wsp. .
(1960) oraz Kaneko i wsp. (1960) obserwowali dlugotrwale spadki ciSnie--
nia tetniczego wprowadzajac duze dawki noradrenaliny do komoér bocz-
nych u psé6w. Przemawia to za pewng odrebnosciag gatunkowq transmisji
synaptycznej w obrebie pnia mozgu. . o ‘

Fakty stwierdzone przez nas dostarczaja, jak sie wydaje, mocniejszych
argumentéw dla teorii o adrenalinie i noradrenalinie, jako czynnikach
modyfikujacych bezposrednio lub posrednio transmisje w obrebie pew-
nych struktur ukladu siatkowatego pnia mézgu i podwzgbrza, miedzy in-
nymi tych, od ktérych zalezy wzrost cisnienia tetniczego krwi. Nawet
bowiem w badaniach wykonanych technikg mikroelektrod -~ (Bonvallet
i wsp. 1956, Bradley, Mollica 1958) wprowadzano oba neurohormony do-
zylnie, nie unikajac przy tym mozliwoscei uruchomienia mechanizméw
ogblnych wyzwalanych krazeniem obu substancji w calym organizmie.

WNIOSKI

1. Adrenalina i noradrenalina wprowad&one na drodze mikroiniekeji
do obszaru tylnego podwzgérza lub do ukladu siatkowatego pnia moézgu
kota w lekkiej narkozie chloralozowej, lub na preparacie ,,encephale isolé”
bez narkozy, wywoluja aktywacje neuronéw ukiadu siatkowatego. Zmiany
te objawiaja sie szybka synchronizacja EEG przy odprowadzeniach z pnia
mézgu i desynchronizacjg przy odprowadzeniach z powierzchni kory
mézgowej. W okresie tym wzmagaja sig reakcje presyjne przy draznieniu
ofrodkéw sympatycznych podwzgérza i oSrodkow presyjnych ukladu siat-
kowatego pnia moézgu. Zmniejszaja sie ujemne (depresyjne) efekty na-
stepcze po ustaniu draznienia badanego punktu i pojawiaja sie efekty
nastepcze dodatnie (presyjne). Zmiany te nie ograniczaja sie do bezposred-
niej okolicy mikroiniekeji, lecz rozszerzajg si¢ na caly obszar ukladu siat-
kowatego pnia moézgu. KRR

9. W czeéci do§wiadczen mikroiniekeje ardenaliny i noradrenaliny do
tylno-bocznych obszarow podwzgbrza powoduja znaczny wzrost ci$nienia
tetniczego, zwiekszenie sily skurczéw i przyspieszenie czynnoéci serca.
Przeciecie rdzenia kregowego pod przedluzonym lub srodki blokujace
przewodnictwo w synapsach zwojowych (Hexamethonium) znosza ten
efekt. ' : o S ‘ , ‘

3. Inhibitory oksydazy monoaminowej — iproniazyd i harmina —
wprowadzone na drodze mikroiniekeji do podwzgérza i ukladu siatkowa-
tego pnia mézgu, wywoluja zmiany w czynnodci elektrycznej i w pobud-
liwoséci podobne do efektu adrenaliny i noradrenaliny. Okres utajony tych
zmian jest jednak dluzszy niz po mikroiniekcjach adrenaliny i noradre-
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naliny. Bezpoérednio po mikroiniekcjach iproniazydu i harminy do ob-
szaru nakrywki $rédmézgowa wystepuja krétkotrwale spadki ci$nienia,
poprzedzajace na dlugi czas zmiany opisanego powyzej typu.

4. Wprowadzenie adrenaliny i noradrenaliny badz iproniazydu i har-
miny osobno albo Igcznie do 3 komory mézgu nie zmienia poziomu cis-
nienia tetniczego, ani akcji serca. Natomiast po wprowadzeniu tych zwigz-
kéw do 3 komory mézgu przy drainiemiu-.ssevegu punktéw presyjnych
podwzgérza i pnia mézgu wystepuja nasilone dodatnie (presyjne) efekty
nastepcze.

5. Stwierdzone fakty przemawiajg za rolg adrenaliny i noradrenaliny
w. przewodnictwie synaptycznym w obrebie ofrodkéw ukladu siatkowa-
tego, regulujgeych poziom cignienia tetniczego.

A. Twebcxu
HCCIIENOBAHUS HAJ IIEHTPAJIBHLIM JOENHCTBEM HEMPOIOPMOHOB
Codeprcanue

IIpencraBien crepeorakTmueckuit n:e'ron MUKPOWHBCKIMY HEHDOTOMOHOB B  pasiIMYHBIC
MOSTOBBIC [EHTPLI Y KOIUKK C OfHOBPEMEHHOM PerHCTpanelt TOKOB HEHCTBHMA M BOSMOMKHOCTEIO
PA3fPaYKEHNST MECTA MUKPOMHBEKIHH. . :

AZRpeHAMH ¥ HOPA/[PEHAIMH, BBOJMMBIN NYTEM MUKPOMHBEKIHM B OOMACTh 33BHEFO TUIO-
TATAMyCa WIH PETHEYILIPHOH CHCTEMB] MOSFOBOFC--CTBOJIE: KOTHKIT; HaxoJselicd B HerJIyGoKoM
XJIOpAJIO30BOM HAPKO3€, WM Hpemapara ,encephale isole” Ges HapKo3a, BBRISBIBACT aKTH-
BaIHIO HEHPOHOB PETHKYJISIDHOW CHCTEMBI. DTH W3MEHEHMST TIPOSIBIIAIOTCA OBICTPON CHHXpPOHHM-
samueit 0T npu oTBefeHHAX U3 MO3TOBOIO CTBOMNA, 4 RECHHXPOHHM3AIMeEil IPH OTBEJCHUAX U3
TOBEpPXHOCTH KOpBI TOJIOBHOIO MO3ra. B 3TOM HepuoOje yBEIMUHBAIOTCA IIPeCCHIfHEIE peaxy
OpH p23APKEHMH CHMIATHYCCKMX LUEHTPOB THNOTANAMYCA M NPECCHMHLIX LEHTPOB DeTHKY-
NAPHOK CHCTEMBI MO3IOBOTO CTBOJIA. YMEHBIIAIOTCA OTPHIEATENHHEBIE (menpeccuiinrie) moce-
AoparesbHbie 3 ¢EKTLI MOCIE OKOHUAHHS Pa3ApayKEHMs NCCIEAOBAHHOTO NOYHKT2 U NOABJAIOTCH
TOCHENIOBATENLHEIE  MOJIOXKUTEIbHBIE (Apeccuiinble) sddextni. HaGmomaemple usMeHeHHsT He
OTPaHHYMBAIOTCA TOJNBKO K HENOCPEICTBEHHOMY MECTY MHKDOMHBEKIMH, HO TaKIKe pacnpo-
CTPaHAIOTCA HAa BCIO 00J2CTh PETUKYIAPHOM CHCTEMbI MOSTOBOTO CTBOJIA.

B psje SKCIIEPHMEHTOB MUKDOMNEEKIMH 2[PCHATHHA M HOPaJipeHa/mHa B 00IACTH 3ajHe-
GOKOBBIX PAliOHOB TMIIOTA/IAMYCA BBISHIBAIOT 3HAYHTENHHOE IIOBEILICHME ApTEPHANBHOTO [aBJje-~
HEA, YBEIMICHIE CHIIBI CHCTOJIBI M YCKOPEHHUE CepAeuHol AearermnoctH. Ilepeceuenne cnummoro
MO3ra HWXE NMPOJOJITOBATOIO MO3Ta, 4 TAKIKE BBEJCHHE TPEIApaToB, GJIOKUPYIONMX IIPOBO-
AHEMOCTh B TaHIVIMO3HBIX CHHANCAX (TeKCAMETOHMIL) YHMUTOMKAIOT STOT addexr.

HHrubnropsl  MOHOAMHHOBOM OKCHJA3bI — MNOPOHHASUL, ¥ TAPMUH — BBEJEHHDIC oyTem
MHKPOMHBCKIMH B THNOTAIAMYC M PETHKYJAPHYIO CHCTEMY MOSTOBOTO CTBOJNA, BLISLIBAIOT
H3MCHEHHA BO30YMHMOCTH M 3JIEKTPHYECKOH (DYHKILAH MOXO)KHE K BIIMSHHIO aJpeHATuHA U HO-
panpeHaymHa. JlateHTHasA ¢as3a 9THX H3MEHEHMI ' ONHAKO Goee NPOJOJDKHUTEC/IbHA, YeM OpH
WHBCKUMAX aNpeHaMHa M HOpajpeHannHa. HemocpeAcTBeHHO moOCie MUKDOMHBEKITHE HIIpO~
HHa3Ufia M rapMHHA B OCJACTH KPBIIIM CPEJHEro MO3ra HaGimomaroTCs KPaTKOBDEMEHHBIE
TOEPHO/JBI NAaNCHHAS JABJICHUA, KOTOPblE HA HONFO MPENNIECTBYIOT H3MEHCHMAM OIMCAHHEIM
apesKae.
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BBefcnne afpeHaNMHAa ¥ HOPafpCHAIMHA JMGO HMIPOHMA3HAA M TAPMUHA DAACIEHO MM
COBMECTHO B TPETHif MO3rOBOIf KEJIY0UEK HE BBISHIBACT M3MEHEeHHH HM KPOBSHOIO RABJICHHAS,
HM CepAeYHON AEATEIIBHOCTH. ‘ ;

3aro, moCTe BBEACHMA TEX CaMBIX NpENApPaTOB B TPETHi MO3TOBOH JKETyJOYeK NpH OFHO-
BPEMEHHOM DPa3fIPAIKEHHH TPeCCHHHLIX OGJaCTell THMIOTaIamMyca H MO3roBOro CTBOJIA TOABIIA-
IOTCSI, BBIP@YKCHHBIC NONOYKUTEIBHBIE (npeccuitibie) MOCIEAOBATENLHBIE addeKThI).

OGHapy’keHHbIe (DAKTbl YKASHIBAIOT HA DOJIb AAPECHANMHA M HOpAJPEHAIIMHA B CHHAITHYECKOR
[POBOJMMOCTH B OGTACTH IEHTPOB PETHKYJAPHON CHCTEMBb! DETYIHPYIOMX YPOBCHD apTepuab-
HOTO AaBJICHHA.

A. Trzebski

'

STUDIES ON THE CENTRAL ACTION OF NEUROHORMONES
Summary

The stereotaxic method is described, which permits microinjections of neuro-
hormones into various cerebral centers of the cat with registration at the same time
of action currents and stimulation of the site of the microinjection. .

Adrenaline and noradrenaline injected into the posterior area of the hypothala-
mus or the reticular formation of the brain stem of cats under light chloralose
anesthesia, or into the ,encephale isole” without anesthesia, cause activation of the
neurones of the reticular formation. These changes are manifested by a rapid syn-
chronization of the EEG lead from the brain stem, and desynchronization in leads
from the surface of the cerebral cortex. At this time pressor responses to stimulation
of the sympathetic centers in the hypothalamus and pressor centers in the reticular
formation of the brain stem increased. The negative (depressor) effect after cessation
of stimulation of the studied site diminished, and positive secondary pressor effects
appeared. These changes were not limited to the immediate neighborhood of the site
of microinjection, but spread throughout the entire reticular formation of the brain
stem.

In part of the experimengs»,mnhr@jggﬁpng) of. adxenalme and noradrenaline into
the posterolateral area of the hypothalamus caused a marked rise. in arterial blood
pressure, increased strenght of heart contractions, and accelerated its rate, Tran-
section of the spinal cord below the medulla oblongata or drugs blocking conduc-
tion in the ganglionic syngpses (Hexamethonium) abolished this effect.

Inhibitors of monoaminopxifiase — iproniazid and harmine — introduced-in micro-
injections into the hypoth@?mus and reticular formation of the brain stem evoke
changes in the electric funetipn and excitability similar to those caused by adrenaline

or noradrenaline. The latent period of these changes, however, is longer than after
microinjections of adrenaline and no::gdrenal-ine},,ﬁi‘qr}iixﬁqctiéﬁs,'pf,‘ipfbriiéiiﬂ and
harmine into the area of the tectum of the mesencephalon are followed immediately
by a short-lasting drop in blood pressure and afterwords longer-lasting changes of
the type described above. T R,

Introduction of adrenaline and noradrenaline or iproniazid and harmine separately
or together into the third ventricle does not ‘cause any change in blood pressure or
action of the heart. On the pother hand, introduction. of these compounds into the ;thigd
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‘ventricle while' stimulating several pressor points in the hypothalamus and brain
-sten causes” intense positive: (pressor) secondary effects.:

The observed facts indicate that adrenaline and noradrenaline play a part in

*synapﬁe conducum in the blood pressure mgulatmg centers in the reticular form-
~ation. ‘ :
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