
ACTA PHYSIOLOGICA POLONICA 

1961, XII, 6, 793 

ANDRZEJ TRZEBSKI 

BADANIA NAD OŚRODKOWYM DZIAŁANIEM NEUROHORMONÓW 

I. DZIAŁANIE MIEJSCOWE ADRENALINY I NORADRENĄLINY ORAZ INHIBI- 

TORÓW OKSYDAZY MONOAMINOWEJ NA POBUDLIWOŚĆ I AKTYWNOŚĆ 

BIOELEKTRYCZNĄ OŚRODKÓW SERCOWO-NACZYNIOWYCH PODWZGORZA 

I TWORU SIATKOWATEGO PNIA MOZGU : 

Z Zakładu Fizjologii Człowieka AM w Warszawie 

Kierownik: prof. dr W. Missiuro - 

Zagadnienie ośrodkowego działania adrenaliny do dzisiaj jest sporne, 

chociaż pogląd o pobudzającym wpływie tego hormonu na ośrodki naczy- 

niowe wysunięty został już w chwili jego odkrycia (Cybulski 1895, We- 

lecki 1907). Badania wykonywane na psach metodą izolowanej głowy wg 

Heymansa w różnych modyfikacjach przynosiły wyniki rozbieżne. Nie- 

którzy autorzy nie stwierdzali jakiegokolwiek ośrodkowego działania po 

odnerwieniu zatok szyjnych (Heymans 1928, Nowak i Samaan 1935), inni 

w podobnych warunkach obserwowali zmniejszenie tonusu ośrodków na- 

czyniozwężających (Tournade, Malmejac 1933, Taylor i Page 1951, Kovach 

1955) i regulujących wydzielanie spoczynkowe rdzenia nadnerczy {Мате- 

jac 1955). Wprowadzenie na szerszą skalę technik makro- i mikroelektro- 

fizjologicznych umożliwiło wykrycie pobudzającego działania dożylnie po- 

danej adrenaliny i noradrenaliny na aktywującą zstępującą i wstępującą 

część tworu siatkowatego u kotów i dało podstawy teorii o obecności sy- 

naps adrenergicznych w obrębie neuronów tworu siatkowatego (Bonvallet 

i wsp. 1954, 1956, Dell 1958, Rothballer 1956, 1959). Dane te musiały ozy- 

wić dawne przypuszczenia, że również neurony tworu siatkowatego 

regulujące poziom ciśnienia tętniczego podlegają bezpośredniemu działa- 

niu adrenaliny. Jednak wszystkie omówione badania nie uwzględniały 

słabego przenikania adrenaliny i noradrenaliny przez barierę krwiomó- 

zgową (Stern i Gauthier 1921, Schayer 1951 i inni). I tak, później okazało: 

się, że reakcja wzbudzenia EEG nie daje się wywołać jeśli adrenalina lub 

noradrenalina wprowadzone są wprost do krążenia mózgowego kotów 
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(Mantegazzini i wsp. 1959) i królików (Gapon 1959). Przyspieszenie rytmu 
pojedynczych wyładowań neuronów tylnej .części podwzgórza, obserwo- 
wane pod wpływem dożylnie podanej adrenaliny, znika jeśli zapobiec 
wzrostowi ciśnienia przy pomocy barostatu (Baust 1951). W ten sposób 
powstała uzasadniona wątpliwość czy efekty ośrodkowe obserwowane po 
wprowadzeniu adrenaliny i noradrenaliny do ogólnego krążenia zależne są 
w jakikolwiek sposób od bezpośredniego działania tych neurohormonów. 

Bardziej uzasadnione jest przypuszczenie, że zmiany obserwowane 
w tych warunkach są nieswoiste i sprowadzają się do wzrostu ciśnienia 
tętniczego i przepływu krwi przez ośrodki lub do wtórnych efektów odru- 
chowych bądź metabolicznych. W tych warunkach badania te nie mogą 
wyjaśnić, jakie jest lokalne działanie obu neurohormonów w miejscu ich 
naturalnego powstawania i obecności w obrębie ośrodków wegetatywnych 
podwzgórza i pnia mózgu (Vogt 1954). Z tych względów podjęto niniejsze 
badania posługując się uprzednio opisaną techniką (Trzebski 1959) lokal- 
nego doprowadzania neurohormonów do poszczególnych punktów pod- 
wzgórza i pnia mózgu z jednoczesną rejestracją biopotencjałów i z możli- 
wością drażnienia elektrycznego obszaru mikroiniekcji. 

METODYKA 

Doświadczenia wykonano na 42 kotach w lekkiej narkozie chloralozowej (60 mg 
a-chloralozy na kg wagi dożylnie) oraz na 28 preparatach izolowanego mózgowia 
(„encephale isole”) bez narkozy. Koty umieszczano w aparacie stereotaksycznym, wy- 
Konanym wg własnej modyfikacji, umożliwiającej swobodne obracanie zwierzęciem 
w osi podłużnej i prowadżenie elektrod pod dowolnym kątem w stosunku do płasz- 

czyżny zerowej (ryc. 1). Igłoelektrody różnych typów (ryc. 2) wprowadzano do po- 
szczególnych obszarów podwzgórza i pnia mózgu w oparciu o atlas Jaspera i Ajmone- 
Marsan oraz własny schemat stereótaksyczny opracowany dla doogonowych partii 
pnia mózgu kota. Mikroiniekcji badanych substancji w roztworach zobojętnionych 
objętości 0,005—0,01 ml dokonywano przy użyciu mikrostrzykawki „Agla” osadzonej 
na urządzeniu do wprowadzania elektrod („electrode carrier”), W niektórych do- 
świadczeniach posługiwano się metodyką implantacji drobnych kryształków bada- 
nych substancji (rye. 2, nr 2). Technika mikroiniekcji- lub implantacji neurohormo- 
nów i innych substancji wprost do ośrodków stosowana była ostatnimi laty przez 
szereg autorów w doświadczeniach ostrych (Pickford 1947, Gellhorn 1957, Rothballer 
1957). Ten ostatni obserwował desynchronizację elektrokortykogramu po mikroiniek- 
cjach adrenaliny do pewnych punktów tworu siatkowatego pnia mózgu u kotów. 
Doświadczenia chroniczne wykonywali: Andersson (1953), Mc Lean (1954), v. Euler 
i Holmgren (1956), Harris (1957), Olds (1958). W odróżnieniu od cytowanych autorów 
zastosowane przeze mnie postępowanie polega na kojarzeniu w tym samym wybra- 
nym punkcie, obok mikroiniekcji lub mikroimplantacji neurohormonu, odprowadza- 
„nia biopotencjałów i drażnienia bodźcami elektrycznymi tej okolicy, która pozostaje 
w kontakcie bezpośrednim z neurohormonem. 

Wadą mikroiniekcji jest łatwość traumatyzacji lub nieswoistego drażnienia me- 
chanicznego, jeśli objętość roztworu jest zbyt duża lub zbyt raptownie wprowa-
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dzana. Pewnym zabezpieczeńiem jest wprowadzanie igłoelektrody. o 1/1 "mm głę- 

biej od zamierzonego punktu i następnie cofnięcie. Wytwarza się w ten sposób pewna 

niewielka przestrzeń poniżej wylotu igły, służąca jako „depot” wprowadzanego Toz- 

tworu. Niebezpieczeństwo traumatyzacji było mniejsze przy technice mikroimplłan- 

tacji neurohormonu in substantia (igłoelektroda nr 2, ryc. 2), lecz tutaj z kolei trudne 

jest ścisłe odważenie pojedynczej dawki. W każdym przypadku wykonywano do- 

świadczenia: kontrolne wprowadzając tę samą objętość roztworu fizjologicznego. 

Po zakończónym doświadczeniu mózgi zwierząt wyjmowano, umieszczano na 10—14 

dni w 10/0 roztworze formaliny i następnie sporządzano skrawki parafinowe barwiąc 

je eozyną i hematoksyliną i lokalizując na preparacie histologicznym miejsce mikro- 

Ryc. 1. Zestaw do mikroiniekcji neuro- 

hormonów do poszczególnych ośrodków 

mózgowych.  Mikrostrzykawka wraz 

z mikrośrubą osadzoną w uchwycie 

do elektrod aparatu stereótaksycznego. 

Z lewej strony przy uchwycie widoczny 

kątomierz do regulowania kąta nachy- 

lenia igłoelektrody przy wprowadzeniu 

do ośrodków. W drugim uchwycie dla 

elektrod (z prawej strony) znajduje się 

zwykła elektroda koncentryczna pogrą- 

żona w sąsiedniej okolicy pnia mózgu. 

Fig. 1. Instruments for microinjec- 

tion of neurohormones 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. |   

ко 

iniekcji. Jeśli stwierdzono duże ognisko uszkodzenia mechanicznego doświadczenie 

było odrzucane jako niemiarodajne. Na ogół zmiany nieswoiste, zależne od trauma- 

tyzacji, obserwowane w przebiegu doświadczenia, mozna było rozpoznać po natych- 

miastowym pojawieniu się efektu z chwilą mikroiniekcji, po nieodwracalności efektu 

i niemożności powtórzenia przy powtarzanych mikroiniekcjach do tego samego punktu. 

Do zapisu biopotencjałów* bi- lub monopolarnego Ggłoelektroda ńr 1 i 3, ryc. 2) 

używano oscylografu z przeltwzmachiacżem „Cossor”, wyposażonego w kamerę fil- 

mową. Przy odprowadzeniach monopołarnych elektrodę obojętną, zwój srebrnego 

druciku, wprowadzano przez _wywiercony otworek do' zatoki czołowej. Drażnienie 

elektryczne przeprowadzano przy pomocy generatora impulsów prostokątnych za-= 

zwyczaj o amplitudzie 1—5 V, częstotliwości 80—200 c/s i czasie trwania 0,1—1 msec. 

Kolejność postępowania była następująca: 1) ustałenie odpowiednićgo położenia 

igłoelektrody przez dobrańie punktu dającego stałą i niezmienną odpowiedź ciśnie- 

niową przy wielokrotnym powtarzanym drażnieniu co 5 min., 2) zapis ‘oseylogra- 

ficzny biopotencjałów wybranego punktu, 3) mikroiniekcja chlorowodorku: adrena- 

53*
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liny lub noradrenaliny (,,Polfa”) w dawce 5 y-—10y lub inhibitorów oksydazy mo- 
noaminowej iproniazydu („Hoffmann ia Roche”) 2,5-—5,0 mg lub harminy (,,Merck”) 
0,3—0,5 mg. Punkty, do których dokonywano mikroiniekcji zawarte były w więk- 
sżości doświadczeń pomiędzy płaszczyzną czółową Fr 10 przebiegającą przez środek 
podwzgórza a płaszczyzną czołową Fr 3 przecinającą tylny biegun jądra czerwien- 
nego (pars magriócellularis). Te okolice bogate w symipatynę (Vogt 1954) miałyby za- 
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" Ryc.2. Sehematyczne zestawienie wszyst- 
kich typów igłoelektrod stalowych uży- 
wanych w. doświadczeniach. Grubszą 
linią zaznaczono warstwę lakieru izo- 

lacyjnego. Wymiary w milimetrach. 
+ — oznacza biegun uziemiony, — elek- 
trodę ujemną czynną. Igłoelektroda 
1 — z obu stron rurki stalowej biegną 
ściśle odizolowane i zespolone lakierem 

„2 druciki stebrne o przekroju 0,2 mm. 
Igłoelektroda pozwala na mikroiniekcje 
oraz dwubiegunowe odprowadzenie bio- 
potencjałów i drażnienie. Igłoelektroda 
2 — do mikroimplantacji badanych sub- 
stancji. Wewnętrzna igła ściśle dopaso- 
wana do zewnętrznej igłoelektrody mo- 
że być przesuwana w tej ostatniej i po- 
zwala na wprowadzenie drobnych ilości 
substancji do badanego punktu. Igto- 
elektroda 3 — typ najprostszy i naj- А 

о
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częściej używany. Odprowadzenie bio- 
potencjałów i drażnienie 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 — steeł concentric electrode. 

             

  

wierać neurony adrenoceptywne zgodnie z wynikami Portera (1952), uzyskanymi 
po wstrzyknięciach dożylnych adrenaliny, Następnie obserwowano nieprzerwanie 
zachowanie się ciśnienia tętniczego, obrazu biopotencjałów i efektów przy drażnieniu 
elektrycznym tego samego punktu w różnych odstępach czasu po mikroiniekcji. 
W części doświadczeń badane związki wprowadzano do 3 komory mózgu. W tej serii 
badano odpowiedzi ciśnieniowe przy drażnieniu elektrodami koncentrycznymi (ryc. 2, 
nr 4) przy pomocy niezmiennych bodźców elektrycznych (2—5 V, 0,2—0,5 msek., 80— 
120 c/s) punktów presyjnych i depresyjnych w obrębie podwzgórza i tworu siat- 
kowatego śródmózgowia mostu i rdzenia przedłużonego przed i w różnym czasie po 
wprowadzeniu badanego związku do 3 komory mózgu. Ciśnienie tętnicze zapisywano 
w prawej tętnicy udowej. W serii doświadczeń bez narkozy, wykonywanych na pre- 
paracie izolowanego mózgowia oraz w niektórych doświadczeniach pod chloralozą 
zapobiegano zakłóceniom elektrycznym zależnym od skurczów mięśni głowy przez 
dożylne podanie chlorowodorku gallaminy (Flaxedil ,,Specia”).
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WYNIKI . 

Działanie adrenaliny i noradrenaliny, wprowadzanej do podwzgórza 

i układu siatkowatego pnia mózgu 

Zmiany po mikroiniekcji adrenaliny i noradrenaliny nie różniły się od 

siebie. Bezpośrednio po mikroiniekcji obserwowało się znaczne wahania 

potencjału stałego. Zmiany te nie miały jednak charakteru swoistego, po- 

nieważ pojawiały się również po mikroiniekcji roztworu obojętnego 

i prawdopodobnie były wyrazem chwilowego spadku i wahań oporu elek- 

trycznego pomiędzy elektrodami. Po dostrojeniu przedwzmacniacza waha- 

nia te znikały i potencjał stały pozostawał bez zmian. Rytm spontaniczny 

Ryc. 3. Rentgenogram czaszki kota 
z igłoelektrodą wprowadzoną: do tyl- 

nego podwzgórza. > 
Fig. 3. Roentgenogram of the head of 
a cat with a needle electrode introdu- 
ced into the posterior hypothalamus. 

okolic podwzgórza i rostralnej części układu siatkowatego w narkozie chlo- 

ralozowej był wolny (0,5—3 c/s). Bezpośrednio po mikroiniekcji adrena- 
liny lub noradrenaliny do tylnego obszaru podwzgórza obserwowałem 
w 5 z 16 tego typu doświadczeń krótkotrwałe serie wysokich potencja- 
łów o amplitudzie do 1 mV. Zmiany te miały jednak charakter niestały 
i krótkotrwały i rytm wracał szybko do stanu wyjściowego. Drażnienie 
punktu mikroiniekcji w tym wczesnym okresie nie wykazywało zmian ani 
wielkości reakcji presyjnej, ani w efektach następczych w stosunku do 
drażnień kontrolnych. Stan taki utrzymywał sięw ciągu około 45 min. po 
pierwszej mikroiniekcji (wahania od 39 do 56 minut we wszystkich 16 do- 
świadczeniach). Po tym. czasie, który można było skrócić powtarzając 
mikroiniekcję 2 lub 3-krotnie, następowała wybitna zmiana aktywności 

 



798 > СЯ A. Trzebski-: wyraze 

elektrycznej: pojawiały się wysokie (0,5—1 mV) i szybkie (20—350 с/з) wy- 

ładowania (ryc. 4) o typie tzw. szybkiej synchronizacji podkorowej, cha- 

rakterystycznej dla pobudzenia aktywującej części układu siatkowatego 
(Monnier 1959). Początkowo okresy wzmożonej aktywności elektrycznej, 
którym towarzyszyły wahania potencjału stałego, pojawiały się z prze- 

rwami, odgrodzońe dłuższymi okresami wolnego i niskowoltażowego ry- 

Вус; 4; Kot wagi 3.100 g w narkozie 
chloralozówej (70 mg/kg wagi dootrzew- 
nowo). Od góry ku dołowi kolejne za- 
pisy oscylograficzne. 1. Zapis potencjału 

stałego (DC, linia górna) i prądów czyn- 
nościowych (linia dolna). Odprowadze- 

„mie ;jednobBiesunową igłoelektrodą na 
granicy tylnego podwzgórza i śródmóz- 
gowia (pole Forela, współrzędne Fr 7, 
—1, Li). Cecha oscylografu uwidocz- 
niona z lewej strony wynosi 1 mV. 
Drażnienie tego punktu wywoływało 
wzrost ciśnienia z niewielkim ujemnym 
(depresyjnym) efektem następczym po 
ustaniu działania bodźca. 2. Zapis po- 
tencjałów z tego samego punktu w 40 
min. po lokalnej mikroiniekcji 0,001 ml 
10-% roztworu noradrenaliny. Drażnie- 
nie tegoż punktu dało teraz wzrost ci- 

. śnienia z dodatnim (presyjnym) efektem 
nastębćzytń, 3. Zapis potencjałów z czę- 
ści rostralnej układu siatkowatego śród- 
mózgowia (współrzędne: Fr 4, —1, LX). 
4. Zapis potencjałów z układu siatkowa- 
tego rdzenia przedłużonego (współrzędne 
P18, —7, L2). 5. Zapis potencjałów 
z układu siatkowatego śródmózgowia, 
jak w pkt. 3. bezpośrednio po dożylnym 

и “ ocene -  wstrzyknięciu 150 mg/kg wagi chlora- 
łozy.w okresie spadku ciśnienia. 6. Zapis potencjałów tego samego punktu (jak 
w pkt. 5) w 15 min. później, po wyrównaniu się ciśnienia. 7. Zapis potencjałów z tego 
samego punktu po wstrzyknięciu: dożylnie 15 mg/kg wagi chlorpromazyny na tle 

e | | "_ +*4padku ciśnienia. 
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 action currents (ower line): 
Unipolar lead. with a needle elgctrode-on the boundary of the posterior hypothalamus 
and mesencephalon (Forels field, coordinates Fr 7, —1, Il). The oscillographie stan- 
‘dard shown on the left side represents 1 mV. Stiinulation of this point caused 
a rise in pressure with a slight negative (depressor) secondary effect after cessation 
of the stimulus, 2. Registratioń of potentials from the same point 40-minutes after 
local. mieroinjectióńn 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 thé tostral -part of the reticular formation of the 
mesencephalon (coordinates: 'Fr.4, -—-1 12). 4. Registration of potentials from the 
reficular formation.of the medulla oblongata (coordinates.P 18, —7, L2). 5. Registra- 

’ tion of potentidls fromi the reticular formation of the “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 6f pressure. 7. Registration 
of potentials fromthe same site after intravenous injection of 15 mg/kg. body weight 

: of chloropromazine. during fall „in. pressure. 
s 
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tmu, charakterystycznego dla narkozy chloralozowej. W ciągu 10—15 mi- 

nut ustałał się jednak stały, szybki rytm. Rytm ten nie znikał pod wpły- 

wem dużych dawek chloralozy — możliwe było jedynie krótkotrwałe jego 

zniesienie, jeśli po wstrzyknięciu dożylnie masywne j dawki wystąpił przej- 

ściowy spadek ciśnienia (ryc. 4). Chlorpromazyna w dawkach do 10 mg/kg 

wagi dożylnie nie znosi tej wzmożonej aktywności elektrycznej (ryc. 4). 

W 8 doświadczeniach obserwowałem lekką tendencję do wzrostu ciśnienia, 

średni wzrost wynosił 16 mm Hg. Akcja serca ze 198 uderzeń na min. 

w kontroli (średnio) przyśpieszyła się do 210 (średnio). Wyraźnie zmieniły 

się natomiast efekty drażnienia układu siatkowatego: wydłużyły się w cza- 

sie i wzrosły dodatnie presyjne efekty następcze. W tych przypadkach, 

kiedy na początku doświadczenia obserwowałem ujemny, hipotensywny 

efekt następczy, zmniejszał się on, znikał, albo nawet ulegał przekształce- 

niu na efekt dodatni, presyjny w okresie wzmożonej aktywności elektrycz- 

nej układu siatkowatego, wywołanej mikroiniekcjami adrenaliny lub nor- 

adrenaliny. Jednocześnie obserwowałem wzrost pobudliwości struktur pre- 

syjnych układu siatkowatego. Wnioskowałem o tym na podstawie zwięk- 

szenia wysokości i czasu trwania reakcji presyjnej w porównaniu z reakcją 

wyjściową, ustaloną na początku doświadczenia. . 

Stwierdzone zjawisko szybkiej synchronizacji nie ograniczało się tylko 

do punktu samej mikroiniekcji, lecz po ustaleniu się zmian, ten. sam typ 

wzmożonej aktywności elektrycznej odbierany był w tylnym podwzgórzu 

i w całym układzie siatkowatym pnia mózgu łącznie z rdzeniem przedłu- 

żonym. Elektrokortykogram w tym okresie nie różnił się od kontrolnego, 

właściwego dla narkozy chloralozowej, lub miał charakter jeszcze bardziej 

płaski, niskowoltażowy. Na preparatach izolowanego mózgowia bez nar- 

kozy okres utajony zmian był znacznie krótszy (10—15 min.) i rytm wy- 

sokowoltażowy wolniejszy. Podobnie jak na preparacie w narkozie chlo- 

ralozowej synchronizacja poadrenalinowa ograniczona była do pnia mózgu, 

podczas gdy elektrokortykogram wykazywał przewagę desynchroniza- 

cji (ryc. 5). | a > NORSE 

Charakterystycznyńi rysem obserwowanych zmian bioelektrycznych 

jest ich długotrwałość. Zmiany, raz powstałe w następstwie 1—2 mikro- 

iniekcji, utrzymywały się w ciągu całych godzin. Fakt ten stanowi o pod- 

stawowej różnicy między opisanym tu zjawiskiem a krótkotrwałą 1--3-mi- 

nutową desynchronizacją' korową, obserwowaną przez Bonvallet, Della 

i Hugelina (1954) po dożylnym wprowadzeniu adrenaliny. Drugim rysem 

stwierdzonego zjawiska jest uogólnienie szybkiej syńchronizacji na cały 

układ siatkowaty pnia mózgu. Z chwilą, gdy to uogólnienie nastąpi prze- 

staje zależeć ono od miejsca mikroiniekcji. 'Dowiodła- tego seria (6) do- 

świadczeń, w których: zniszczenie okolicy -mikroiniekcji przez elektro-
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koagulację nie usuwało nasilonej czynności elektrycznej dalej położonych 
obszarów pnia mózgu. = i 
W doświadczeniach na 5 kotach (z ogólnej liczby 16) w 1—2 minuty 

po mikroiniekcji adrenaliny do tylnego podwzgórza (współrzędne Fr — 8, 
5, L — 0,5, H — 3) obserwowałem znaczny i długotrwały wzrost ciśnie- 
nia, przyśpieszenie czynności i zwiększenie pojemności wyrzutowej serca, 
o ile można sądzić pośrednio na podstawie znacznego zwiększenia ampli- 
tudy skurczowo-rozkurczowej na krzywej ciśnienia (ryc. 6a). Podobny 

Ryc. 5. Zapis oscylograficzny prądów 
czynnościowych. Preparat „encephale 
isole” bez narkozy, unieruchomiony 
„Flaxedilem”. 1. EEG z górnej części 
tworu:. 'siatkowatego śródmózgowia. 
2. EEG z Kory ciemieniowej. 3. jak 1 
po dóżylnym podaniu 5y adrenaliny. 
4. jak 2 po dożylnym podaniu 5 4 adre- 
naliny. 5. EEG z tego samego punktu 
tworu siatkowatego śródmózgowia co 
w 1 po 25 min. od mikroiniekcji 0,01 lub 
10% adrenaliny. 6. EEG Kory ciemie- 
niowej po tejże mikroiniekcji do śród- 
mózgowia. 7. jak po 5 dożylnym wstrzyk- 
“nieciu 10 mg/kg chloropromazyny. 8. jak 
6 po dożylnym wstrzyknięciu 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 54 adrenaline. 5. EEG from the same point of the retieular formation of the mesen- cephalon as under 1, 25 minutes after microinjection of 0.01 ml 103 adrenaline. 6. EEG from the temporal cortex after this mieroinjection 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 ciśnienia obserwowany był ostatnio przez Manninga i Peissa 
(1960) w wyniku drażnienia niektórych punktów podwzgórza. Podanie do- 
żylne 5 mg/kg wagi Hexamethonium powoduje natychmiastowy spadek 
podniesionego ciśnienia (ryc. 6b). Podobny wpływ wywierało przecięcie 
rdzenia kręgowego pod przedłużonym (przy zachowaniu sztucznego oddy- 
chania). Oba te fakty wskazują, że mechanizm wzrostu ciśnienia nie jest 
obwodowy i nie zależy od przenikania adrenaliny do krwiobiegu. Środki 
blokujące przewodnictwo w zwojach lub przecięcie rdzenia kręgowego nie 
zmniejszają bowiem, lecz przeciwnie nasilają i przedłużają presyjne obwo- 
dowe działanie adrenaliny (Page i Taylor 1950). Drażnienie elektryczne 
punktu mikroiniekcji na początku doświadczenia powodowało wzrost ci-
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śnienia. Koniec igłoelektrody identyfikowano histologicznie w tylno-bocz- 

nym podwzgórzu w obszarze zona incerta lub przyśrodkowo od niego 

w area hypothalamica posterior. 

Działanie inhibitorów oksydazy monoaminowej wprowadzanych na drodze 

mikroiniekcji do układu siatkowatego pnia mózgu 

Bezpośrednio po mikroiniekcji iproniazydu lub harminy do nakrywki 

śródmózgowia obserwowałem w 4 na 9 tego typu doświadczeń niewielki, 

  

Ryc. 6. Kot wagi 2600 g, narkoza chlorazolowa (70 mg/kg wagi dootrzewnowo). 

i. Do tylno-bocznej części podwzgórza dokonano mikroiniekcji 0,01 ml 10-3 roztworu 

adrenaliny (współrzędne: Fr 7, —3, Li). Wstrzyknięto dożylnie 10 mg Hexametho- 

nium. 3. Wstrzyknieto dozylnie 10 y adrenaliny. Oznaczenia od góry ku dołowi: zapis 

oddychania, zapis ciśnienia tętniczego w lewej tętnicy udowej, zapis czasu (1 działka 

odpowiada 6 sekundom), sygnał elektromagnetyczny Depreza. 

Fig. 6. Cat weighing 2.660 =. in chloralose anesthesia (70 mg/kg. body weight 

intravenously). 1. Microinjection .of 0.01 ml. 10-* solution of adrenaline into the 

posterolateral part of the hypothalamus (coordinates: Fr 7, —3, Lil). 2. Intravenous, 

injection of 10 mg. Hexamethonium, °3. Intravenous injection of 10 y 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. 

krótkotrwały spadek ciśnienia. Poza niestałym efektem bezpośrednio. po 

mikroiniekcjach występowały tylko niewielkie wahania potencjału sta- 

łego. W ciągu pierwszej godziny nie dało się zaobserwować żadnych cha- 

rakterystycznych zmian-ani w obrazie elektrycznym układu siatkowatego 

i kory mózgowej, ani w efektach ciśnieniowych przy drażnieniu badanego 

punktu. Dopiero po dłuższym czasie — od 98 do 118 min. w poszczególnych 

doświadczeniach — rozwijał się obraz szybkiej synchronizacji, obejmującej 

cały układ siatkowaty. pnia mózgu (ryc. 7). Rytm potencjałów wynosił 

30—60 cyklów na sek., a amplituda I mVi więcej. Elektrokortykogram
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nie ulegal wiekszym zmianom w stosunku do kentroli, albo tez amplituda 
potencjałów zmniejszała się i krzywa przybierała postać spłaszczoną. Cało- 
kształt zmian przypominał obraz obserwowany po mikroiniekcji adrena- 
liny i noradrenaliny. Charakteryzowała go tak samo długotrwałość efektu, 
obserwowanego w ciągu wielu godzin. Amplituda potencjałów była jed- 
nak wyższa hiż po mikroiniekcjach adrenaliny i noradrenaliny i poja- 
wiały się wybitniejsze wahania potencjału stałego. Również efekty pre- 
syjne przy drażnieniu płinktów presyjnych podwzgórza i układu siatko- 
watego ulegały pewnemu wzmożeniu i przedłużeniu w czasie. 

   
Działanie adrenaliny :i noradrenalin. dmhibitorów oksydazy mono- 

- dminowe: po wstrzyk ы ry mózgu    
W doświadczeniach tej serii (na 10 kotach) drażniono 6 różnych okolie 

przy pomocy wprowadzonych jednocześnie 6 elektrod koncentrycznych. 
Postępowanie takie podyktowane było faktem, że neurohormon wpro- 
wadzony do komory mózgu może działać na rozległe, trudne do sprecy- 
zowania obszary, Uchwycenie tego działania wymaga kontrolowania stanu 
czynnościowego szeregu ośrodków, z których wyzwolić można charakte- 
rystyczne reakcje ciśnieniowe. Pierwszą strukturą drażnioną była przy- 

  

Ryc. 7a. Kot wagi 3,100 g, narkoza chloralozowa (80 mg/kg wagi dootrzewnowo). Po 
stronie lewej od góry: 1. Elektrokortykogram (linia dolna) i potencjał stały (DO) 
lewej okolicy ciemieniowej kota. 2. Zapis prądów czynnościowych i potencjał stały 
punktu w rostralnej części układu siatkowatego śródmózgowia o współrzednych 
Fr 3, —1, L2. (Uwaga: dolna fotografia odwrócona). Z prawej strony zmiany ciśnienia 
tętniczego i oddychania przy drażnieniu tego samego punktu śródmózgowia przy 

pomocy tej samej igłoelektrody. 
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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środkowa część kompleksu jądra migdałowatego. Z okolicy tej uzyskiwano 

efekty mieszane presyjno-depresyjne i zazwyczaj zatrzymanie czynności 

oddechowej podczas drażnienia. Próg reakcji ciśnieniowej i oddechowej 

był tutaj wyższy niż przy drażnieniu poszczególnych punktów podwzgórza. 

Obserwacje te zgodne były z wynikami podstawowych badań nad układem 

węchomózgowia (Kaada 1951). 

Drugim obszarem drażnionym była okolica przedniogrzbietowa pod- 

wzgórza ku tyłowi od commisura anterior w połowie odległości pomiędzy 

  

Ryc. 7b. Dalszy ciąg poprzedniego doświadczenia w godzinę i 14 minut po mikro- 

iniekcji 3,5 mg iproniazydu do badanego punktu o współrzędnych Fr 3, —1, Га. 

Zapis jak na ryc. 7a. 

Fig. 7b. Continuation of the previous experiment 1 hour and 14 minutes after micro- 

injection of 3.5 mg. iproniazid into the studied point with coordinates Fr 3, —1, L2. 

Registration as in fig. la. 

massa intermedia a skrzyzowaniem wzrokowym. Wystapily tu wyrazne 

spadki ciśnienia, niekiedy z lekkim presyjnym efektem następczym. Obszar 

ten odpowiadał ostatnio. opisanym hamującym strukturom podwzgórza, 

stanowiącym stację pośrednią w przekazywaniu hamujących wpływów 

kory mózgowej na ośrodki naczyniowe pnia mózgu (Folkow i wsp. 1959). 

Trzecią okolicą drażnioną były struktury poniżej dna komory trzeciej 

w grzbietowo-przyśrodkowej części podwzgórza w obrębie nucleus para- 

ventricularis. Występowały tu zazwyczaj reakcje hipotensywne. Czwarta 

elektroda znajdowała się w ekolicy ciał suteczkowatych, skąd najczęściej 

uzyskiwano reakcje presyjne. Piąta elektroda pogrążona była w: różnych 

punktach śródmózgowia 1--2 mm poniżej poziomu wodociągu. Drażnienie 

tych okolic charakteryzowała duża zmienność efektów ciśnieniowych i czę- 

ste efekty następcze (Trzebski 1960). Wreszcie ostatnią z elektrod umiesz- 

czano w jednym z punktów presyjnych układu siatkowatego rdzenia prze- 

dłużonego, przeważnie w odcinku brzusznoprzyśrodkowym. © = | 

Wprowadzenie chlorowodorku adrenaliny lub noradrenaliny do 3 ko- 

mory w ilości 0,05—0,1 ml 107* roztworu nie wywoływało zmian w ciśnie-
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niu tętniczym, ani .w akcji serca. Stanowi to dodatkowy dowód trudnej 
przenikalności bariery -hematoencefalicznej od strony płynu mózgowo- 
rdzeniowego, ponieważ użyta dawka adrenaliny i noradrenaliny była na 
tyle -wysoka, że nawet niewielki jej ułamek po przeniknięciu do ogólnego 
krążenia musiałby wywołać poważny wzrost ciśnienia tętniczego. 

| Po 20—30 minutach od chwili wprowadzenia adrenaliny bądź noradre- 
naliny do 3 komory wystąpiły lekkie zmiany efektów ciśnieniowych przy 

  

Ryc. 8a. Kot w: narkozie chloralozowej (70 mg/kg wagi dootrzewnowo), Drażnienie prądem o sile 4V, częstotliwości 100 c/s i czasie trwania impulsu 1 msek. a) (2) przed- niej części podwzgórza — regio preoptica, współrzędne Fr 14, —2, L2; b) (3) środko- 

d) (1) przyśrodkowej części jądra migdałowatego (współrzędne Fr 13, —5, L6); d) punktu depresyjnego układu siatkowatego rdzenia przedłużonego (współrzędne ° 
P17, —7, Li). 

drażnieniu poszczególnych punktów pnia mózgu. Pojawiły się dodatnie 
presyjne efekty następcze, jeżeli nie było ich początkowo. Jeśli presyjne 
efekty następcze występowały już w kontroli, wówczas pod wpływem 
adrenaliny i noradrenaliny uległy one wzmożeniu i niekiedy przedłużeniu 
(ryc. 8). Efekty hipotensywne przy drażnieniu różnych struktur lub po ustaniu działania bodźca (ujemne efekty następcze) zmniejszały się lub nawet niekiedy przekształcały się w efekty presyjne. Taki wynik wskazuje 
na przewagę pobudliwości tych struktur pnia mózgu, które podnoszą ci- śnienie tętnicze (Trzebski 1960).
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Iproniazyd (w dawce ok. 100 mg) i chlorowodorek harminy (ok. 3 mg) 

wprowadzone do 3 komory wywierały po 20—40 min. działanie podobne, 

choć słabsze od opisanego powyżej. Ciśnienie tętnicze nie ulegało większym 

zmianom, natomiast występowała lekka przewaga efektów presyjnych 

przy drażnieniu. Taki efekt pozostaje w „jaskrawej sprzeczności z silnym 

hipotensyjnym działaniem prawie wszystkich inhibitorów oksydazy mono- 

aminowej, wprowadzonych dożylnie do ogólnego krążenia (Pellmont, 

Ryc. 8b. Dalszy ciag poprzedniego do- 
świadczenia w 25 minut po iniekcji do 
3 komory mózgu 0,1 ml 10—% roztworu 

adrenaliny. Wzrost dodatnich presyj- 
nych efektów następczych po drażnie- 

niu tych samych punktów. 
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 inhibitorów oksy- 

dazy monoaminowej nie ma pochodzenia ośrodkowego i że istnieje zasad- 

nicza różnica między działaniem obwodowym i ośrodkowym tych 

związków. | | 

Przewaga komponenty presyjnej przy drażnieniu zaznaczała się naj- 

wyraźniej wtedy, kiedy do 3 komory wprowadzałem najpierw inhibitory 

oksydazy monoaminowej, a następnie adrenalinę lub noradrenalinę. Inhi- 

bitory oksydazy monoaminowej wprowadzałem z reguły o 20—30 min: 

wcześniej niż badane katechołaminy. a OJ o. 

OMÓWIENIE WYNIKÓW 

Klasyczna technika neurofizjologiczna drażnień bodźcami elektrycz-. 

nymi zlokalizowanych punktów układu ośrodkowego przy. pomocy elek- 

trod wprowadzanych w aparacie stereotaksycznym nie pozwala na zróżni- ^ 

cowanie efektu pobudzenia komórek nerwowych ód. efektu zależnego od 

podrażnienia włókien wstępujących lub zstępujących. Pole elektryczne 

nawet najmniej rozległe'nie działa wybiórczo i obejmuje różnorodne czyn= 

nościowo i morfologicznie elementy. W rezultacie efekt drażnienia stano- 

wić może wynik pobudzenia różnych ośrodków położonych niekiedy da- 

=
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ЮКо 04 punktu drażnionego. Jest to póważna wada bodźca elektrycznego. 
Wydaje się,. że zastosowaria w pracy niniejszej technika zlokalizowanych 
drażnień chemicznych, ograniczonych w pierwszym rzędzie do powierzchni 
synaptycznych,'a nie do włókien osiowych (Grundfest 1957), posiada pod 
tym względem niewątpliwą przewagę, mimo pewnych stron ujemnych. 

Wyniki nasze wskazują, że adrenalina i noradrenalina podnoszą pobu- 

dliwość struktur presyjnych pnia mózgu kota i pobudzają bezpośrednio 
obszary presyjne w tylno-bocznym podwzgórzu (obszar zona incerta i area 
hypothalamica posterior). 

Mechanizm opisanych zmian może jednak mieć charakter złożony. Na- 

leży wziąć pod uwagę lokalny efekt naczyniowy w obrębie struktur, do 
których wp alinię i noradrenalinę, pobudzenie ogólne 

przemiany materii neurónów lub odżywczych elementów glejowych, 
wreszcie działanie wtórnych produktów metabolizmu adrenaliny np. adre- 
nochromu. Długi okres utajony przemawia za istnieniem ogniw pośred- 
nich, ale może zależeć także od zwolnionego rozprzestrzeniania się neuro- 
hormonu poza obszar iniekcji wobec braku swobodnych przestrzeni 
międzykomórkowych w. układzie nerwowym, wypełnionych szczelnie 
elementami glejowymi (Gerschenfeldt i wsp. 1959). Rozstrzygnięcie defi- 
nitywne, która z możliwości wchodzi w grę i jaką rolę odgrywa tkanka 
glejowa wykracza poza możliwości przyjętej metodyki badań neurofizjo- 
logicznych. 

Działanie obu użytych inhibitorów oksydazy monoaminowej — ipro- 
niazydu i harminy — chociaż zbliżone, a nawet wyraźniej zaznaczone niż 
działanie adrenaliny i noradrenaliny — trudno byłoby wiązać z lokalnym 
kumulowaniem się obu amin katecholowych w tkance mózgowej, ponie- 
waż u kotów iproniazyd nie zwiększa ich poziomu w mózgu (Vogt 1959). 
Prawdopodobnie większe znaczenie posiada tu tor rozpadu poprzez 
O-metylotransferazę (Axelrod 1959). Być może pewną rolę w mechaniźmie 
działania tych inhibitorów odgrywa kumulowanie w tkance nerwowej 
dopaminy i dyhydroksyfeniloalaniny. Zasługuje na uwagę. fakt wyraź- 
nego synergizmu w działaniu adrenaliny i noradrenaliny oraz obu inhi- 

bitorów po wprowadzeniu do 3 komory mózgu. 
_ Chlorpromazyna nie znosi zmian €lektrofizjologicznych wywołanych 
łokalnym doprowadzeniem adrenaliny i noradrenaliny do podwzgórza 
i tworu siatkowatego.. Wskazuje to, że ośrodkowe działanie chlorproma- 

'zyny jest bardziej skomplikowane niż prosty wpływ adrenolityczny i do- 
tyczy takich struktur, które nie są pobudzane przy bezpośrednim: dopro- 
„wadzeniu adrenaliny i noradrenaliny do ośrodków. Być może punkt. 
uchwytu chlorpromazyny leży bardziej obwodowo w odgałęzieniach głów- 
nych szlaków wstępujących (Bradley 1957). 
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Działanie ośrodkowe adrenaliny i noradrenaliny przedstawia się od- 

miennie u różnych gatunków zwierząt doświadczalnych. Mc Cubbin i wsp. . 

(1960) oraz Kaneko i wsp. (1960) obserwowali długotrwałe spadki ciśnie-- 

nia tętniczego wprowadzając duże dawki ńoradrenaliny do komór bocz- 

nych u psów. Przemawia to za pewną odrębnością gatunkową transmisji 

synaptycznej w obrębie pnia mózgu. . "=. | 

Fakty stwierdzone przez nas dostarczają, jak się wydaje, mocniejszych 

argumentów dla teorii o adrenalinie i noradrenalinie, jako czynnikach 

modyfikujących bezpośrednio lub pośrednio transmisję w obrębie pew- 

nych struktur układu siatkowatego pnia mózgu i podwzgórza, między in- 

nymi tych, od których zależy wzrost ciśnienia tętniczego krwi. Nawet 

bowiem w badaniach wykonanych techniką mikroelektrod = (Bonvallet 

i wsp. 1956, Bradley, Mollica 1958). wprowadzano oba neurohormony do- 

żylnie, nie unikając przy tym miożliwości uruchomienia mechanizmów 

ogólnych wyzwalanych krążeniem obu substancji w całym organiźmie. 

WNIOSKI 

1. Adrenalina i noradrenalina wprowadaone na drodze mikroiniekcji 

do obszaru tylnego podwzgórza lub do układu siatkowatego pnia mózgu 

kota w lekkiej narkozie chloralozowej, lub na preparacie „encephale isolé” 

bez narkozy, wywołują aktywację neuronów układu siatkowatego. Zmiany 

te objawiają się szybką synchronizacją EEG przy oedprowadzeniach z pnia 

mózgu i desynchronizacją przy odprowadzeniach z powierzchni kory 

mózgowej. W okresie tym wzmagają się reakcje presyjne przy drażnieniu 

ośrodków sympatycznych podwzgórza i ośrodków presyjnych układu siat- 

kowatego pnia mózgu. Zmniejszają się ujemne (depresyjne) efekty na- 

stępcze po ustaniu drażnienia badanego punktu i pojawiają się efekty 

następcze dodatnie (presyjne). Zmiany te nie ograniczają się do bezpośred- 

niej okolicy mikroiniekcji, lecz rozszerzają się na cały obszar układu siat- 

kowatego pnia mózgu. a, 

2. W części doświadczeń mikroiniekcje ardenaliny i noradrenaliny do 

tylno-bocznych obszarów podwzgórza powodują znaczny wzrost ciśnienia 

tętniczego, zwiększenie siły skurczów i przyspieszenie czynności serca. 

Przecięcie rdzenia kręgowego pod. przedłużonym lub środki blokujące 

przewodnictwo w synapsach zwojowych (Hexamethonium) znoszą ten 

efekt. >. a | 

3. Inhibitory oksydazy monoaminowej — iproniazyd i harmina — 

wprowadzone na drodze mikroiniekcji do podwzgórza i układu siatkowa- 

tego pnia mózgu, wywołują zmiany w czynności elektrycznej i w pobud- 
liwości podobne do efektu adrenaliny i noradrenaliny, Okres utajony tych 

zmian jest jednak dłuższy niż po mikroiniekcjach adrenaliny i noradre-
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naliny. Bezpośrednio po mikroiniekcjach iproniażydu i harminy do ob- 
szaru nakrywki śródmózgowa występują krótkotrwałe spadki ciśnienia, 
poprzedzające na długi czas zmiany opisanego powyżej typu. 

4. Wprowadzenie adrenaliny i noradrenaliny bądź iproniazydu i har- 
miny osobno albo łącznie do 3 komory mózgu nie zmienia poziomu ciś- 
nienia tętniczego, ani akcji serca. Natomiast:.po wprowadzeniu tych związ- 
ków do 3 komory mózgu przy drażniemiuaseregu punktów presyjnych 
podwzgórza i pnia mózgu występują nasilone. dodatnie (presyjne) efekty 
następcze. 

5. Stwierdzone fakty przemawiają za rolą adrenaliny i noradrenaliny 
w. przewodnictwie synaptycznym w obrębie ośrodków układu siatkowa- 
tego, regulujących poziom ciśnienia tętniczego. . 

4. Тшебски 

ИССЛЕДОВАНИЯ НАД ЦЕНТРАЛЬНЫМ ДЕЙСТВЕМ НЕЙРОГОРМОНОВ 

Содержание 

Представлен стереотактический метод микроинъекций нейрогомонов в различные 
мозговые центры у кошки с одновременной регистрацей токов действия и возможностью 
раздражения места микроиньекции. SE : : 

Адреналин и норадреналин, вводимый путем микроинъекции в область заднего’ гицо- 
таламуса или ретикулярной системы, мозровего-стволя: кошки; находящейся в неглубоком 
хлоралозовом наркозе, или препарата „епсервае 150“ без наркоза, вызывает акти- 
вацию нейронов ретикулярной системы. Эти изменения проявляются быстрой синхрони- 
зацией ЭЭГ при отведениях из мозгового ствола, а десинхронизацией при отведениях из 
поверхности коры головного мозга. В этом периоде увеличиваются прессийные реакции 
при раздражении симпатических центров гипоталамуса и прессийных центров ретику- 
лярной системы мозгового ствола. Уменьшаются отрицательные (депрессийные) после- 
довательные эффекты после окончания раздражения исследованного пункта и появляются 
последовательные положительные (прессийные) эффекты. Наблюдаемые изменения не 
ограничиваются только к непосредственному месту микроинъекции, но также распро- 
страняются на всю область ретикулярной системы мозгового ствола. 

В ряде экспериментов микроинъекции адреналина и норадреналина в области задне- 
боковых районов гипоталамуса вызывают значительное повышение артериального давле- 
ния, увеличение силы систолы и ускорение сердечной деятельности. Пересечение спинного 
мозга ниже продолговатого мозга, а также введение препаратов, блокирующих прово- 
димость в ганглиозных синапсах (гексаметоний) уничтожают этот эффект. 

Ингибиторы моноаминовой оксидазы — ипрониазид и гармин — введенные путем 
микроинъекции в гипоталамус и ретикулярную систему мозгового ствола, вызывают 
изменения возбудимости и электрической функции похожие к влиянию адреналина и но- 
радреналина. Латентная фаза этих изменений ‘однако более продолжительна, чем при 
инъекциях адреналина и норадреналина, Непосредственно после микроинъекции ипро- 
ниазида и гармина в области крыши среднего мозга наблюдаются кратковременные 
периоды падения давления, которые на долго предшествуют изменениям описанным 
прежде.
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Введение адреналина и норадреналина либо ипрониазида и гармина раздельно или 

совместно в третий мозговой желудочек не вызывает изменений ни кровяного давления, 

ни сердечной деятельности. ‘ ` 

Зато, после введения тех самых препаратов в третий мозговой желудочек при одно- 

временном раздражении прессийных областей гипоталамуса и мозгового ствола появля- 

ются, выраженные положительные (прессийные) последовательные эффекты). 

Обнаруженные факты указывают на роль адреналина и норадреналина в синаптической 

проводимости в области центров ретикулярной системы регулирующих уровень артериаль- 

ного давления. 

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 experiments-mieroinjeetions of adrenaline 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 monoaminopxigiase — iproniazid and harmine — introduced-in micro- 

injections into the hypothajamus and reticular formation of the brain stem evoke 

changes in the electric fun¢tign 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 noradrenaline. Mieroinjections. of iproniazid 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. loi wie pati? ea ons а 

Introduction of adrenaline and noradrenaline or iproniazid and hharmine separately 

or together into the third ventricle does not cause any change in blood pressure or 

action of the heart. On the.other hand, introduction, of these compounds into the third 
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‘Wentricle while’ stimulating several pressor points in the hypothalamus and brain 
‘stem causes intense positive: (pressor) secondary effects:: 

The observed facts indicate that adrenaline and noradrenaline play a part in 
Synaptic’ < ‘conduction in the: blood: pressure: * negulating centers in the reticular form- 
“ation. : : 
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