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Äèôóçíà íåéðîåíäîêðèííà ñèñòåìà
ðîòîâî¿ ïîðîæíèíè òà øëóíêà:
äèñêóñ³éí³ ïèòàííÿ ñòðóêòóðè ³ ôóíêö³é

Îáçîð ëèòåðàòóðû ïðåäñòàâëÿåò ïðîøëûå è íàñòîÿùèå óñïåõè â èññëåäîâàíèÿõ
ôèçèîëîãè÷åñêèõ ìåõàíèçìîâ ïèùåâàðåíèÿ è íåäàâíî ïðèçíàííûå íåñêîëüêî ãðóïï ãîðìîíîâ è
òðàíñìèòòåðîâ, êîòîðûå ñèíòåçèðóþòñÿ êëåòêàìè äèôôóçíîé íåéðîýíäîêðèííîé ñèñòåìû
(ÄÍÝÑ) ïèùåâàðåíèÿ. Ñóùåñòâóþò äâóñòîðîííèå ñâÿçè ìåæäó ãîëîâíûì ìîçãîì è ñèñòåìîé
ïèùåâàðåíèÿ. Îíè ñîñòîÿò èç àôôåðåíòíûõ âîëîêîí, ñèãíàëèçèðóþùèõ î ñåíñîðíîé èíôîðìàöèÿ
îò îðãàíîâ ïèùåâàðåíèÿ ê ãîëîâíîìó ìîçãó, è ýôôåðåíòíûõ âîëîêîí, ïåðåäàþùèõ ñèãíàëû â
ïðîòèâîïîëîæíîì íàïðàâëåíèè. Êîðîòêèå èíòðàìóðàëüíûå è äëèííûå ýêñòðàìóðàëüíûå
ðåôëåêñû çàïóñêàþòñÿ òàêæå  ðàçëè÷íûìè ãîðìîíàìè âî âðåìÿ ïðèåìà ïèùè ñ öåëüþ
�êîîïåðàöèè� ñ ìîçãîâî-ýíòåðè÷åñêîé îñüþ äëÿ èçìåíåíèé ýêçîêðèííîé è ýíäîêðèííîé ñåêðåöèè,
ìîòîðèêè, êðîâîñíàáæåíèÿ ïèùåâàðèòåëüíûõ îðãàíîâ è ïîâåäåíèÿ âî âðåìÿ ïèùåâàðèòåëüíîé
äåÿòåëüíîñòè. Îïèñàíà óëüòðàñòðóêòóðà ýíäîêðèíîöèòîâ ñëèçèñòîé îáîëî÷êè äåñåí ïðè
ïîìîùè ìåòîäà ýëåêòðîííîé ìèêðîñêîïèè. Èõ ìîðôîëîãè÷åñêèå îñîáåííîñòè ñâèäåòåëü-
ñòâóþò î íåéðîýíäîêðèííîì ñïîñîáå äåÿòåëüíîñòè. Ýòî ïîçâîëÿåò ïðåäïîëîæèòü, ÷òî
îðàëüíûå ýíäîêðèíîöèòû, êàê êîìïîíåíòû ÄÍÝÑ, èãðàþò âàæíóþ ðîëü â ðàçíîîáðàçèè
ôèçèîëîãè÷åñêèõ ôóíêöèé, ïðîöåññàõ âîññòàíîâëåíèÿ è ðåîðãàíèçàöèè, à òàêæå ïîääåðæàíèÿ
ãîìåîñòàçà â ðîòîâîé ïîëîñòè. Äàëüíåéøèå èññëåäîâàíèÿ ÄÍÝÑ ðîòîâîé ïîëîñòè ïîìîãóò
ðàçðàáîòàòü íîâûå òåðàïåâòè÷åñêèå ïîäõîäû â ëå÷åíèè ðàçëè÷íûõ çàáîëåâàíèé, ñâÿçàííûõ ñ
ïîâðåæäåíèåì ñëèçèñòîé îáîëî÷êè ïèùåâàðèòåëüíîãî òðàêòà.

Ñåðåä ãîëîâíèõ ³ñòîðè÷íèõ äîñë³äæåíü, ÿê³
äîïîìàãàþòü çðîçóì³òè íèí³øí³ äîñÿãíåííÿ
ô³ç³îëîã³¿ òðàâíî¿ ñèñòåìè, âàãîìèé âíåñîê
çðîáèëà ëüâ³âñüêà ô³ç³îëîã³÷íà øêîëà, ÿêà
ñâÿòêóº öüîãî ðîêó 110-òó ð³÷íèöþ â³ä äíÿ
çàñíóâàííÿ. Çàïî÷àòêîâàíà â ê³íö³ Õ²Õ ñò.
ï³ñëÿ âñåñâ³òíüî â³äîìèõ åêñïåðèìåíò³â
�óÿâíîãî ãîëîäóâàííÿ�  ² .Ï.  Ïàâëîâà,
êîíöåïö³ÿ íåðâ³çìó ÷è ïîâíîãî íåðâîâîãî
êîíòðîëþ íàä ä³ÿëüí³ñòþ òðàâíî¿ ñèñòåìè
íàáóëà ì³æíàðîäíîãî âèçíàííÿ, à ¿¿ àâòîð
áóâ íàãîðîäæåíèé Íîáåë³âñüêîþ ïðåì³ºþ
(1905) [3]. Îäíàê Bayliss ³ Starling (1902)
â³äêðèëè ³íøèé òèï ì³æêë³òèííî¿ êîìóí³êàö³¿:

ââåäåííÿ åêñòðàêòó ñëèçîâî¿ îáîëîíêè (ÑÎ)
êèøêè â êðîâîíîñíå ðóñëî ñîáàêè ñïðè÷è-
íÿëî ïàíêðåàòè÷íó ñåêðåö³þ [24]. Òàêèì
÷èíîì, óïåðøå çíàéäåíèé ãîðìîí (ñåêðå-
òèí) áóâ ãàñòðî³íòåñòèíàëüíèì ïåïòèäîì.
Íàñòóïíå  â ³äêðèòòÿ  â  1906  ð .  Ådk ins
ãîðìîíó ãàñòðèíó [11] ³, ìàéæå ÷åðåç 50
ðîê³â âèä³ëåííÿ òà ñèíòåç éîãî Gregory òà
Tracy [16] ñïðèÿëî ïîÿâ³ �ãîðìîíàëüíî¿�
êîíöåïö³¿ äëÿ ìåõàí³çì³â ôóíêö³îíóâàííÿ
òðàâíî¿ ñèñòåìè, à îïèñ ó 1967 ð. Solcia G-
êë³òèí ï³äòâåðäèâ ºäí³ñòü  ôóíêö³ ¿  òà
ñòðóêòóðè, âñòàíîâèâøè ³ñíóâàííÿ äèôóç-
íî¿ åíäîêðèííî¿ ñèñòåìè â òðàâíîìó êàíàë³.
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Ó 20-õ ðîêàõ ìèíóëîãî ñòîë³òòÿ ëüâ³â-
ñüêèé ó÷åíèé Ëåîí Ïîï�ºëüñê³, ïàëêèé ïðè-
õèëüíèê êîíöåïö³¿ íåðâ³çìó Ïàâëîâà, ïåð-
øèì â³äêðèâ, ùî ã³ñòàì³í (á³îãåííèé àì³í),
óòâîðåíèé åíòåðîõðîìàô³íîïîä³áíèìè
(ECL) êë³òèíàìè øëóíêîâèõ çàëîç, º ïîòóæ-
íèì ñòèìóëþâàëüíèì çàñîáîì äëÿ øëóíêî-
âîî¿ ñåêðåö³¿ [29]. Ö³ äîñë³äæåííÿ ñïðè÷è-
íèëè íîâèé âàæëèâèé íàïðÿì ó ô³ç³îëîã³¿
òðàâíî¿ ñèñòåìè, ùî ïîçáàâèëî âñåá³÷íîãî
ñõâàëåííÿ  íåðâ³çìó, òà ñïðèÿëè ïîÿâ³ ãóìî-
ðàëüíî¿ êîíöåïö³¿. ßê êîíñòàòîâàíî Áàáê³-
íèì, öå º ³ñòîðè÷íèé ïàðàäîêñ, ùî ñåêðåòî-
ãåííà ä³ÿ ã³ñòàì³íó â³äêðèòà îñîáîþ, ÿêà
ïðîâîäèëà äîñë³äæåííÿ ï³ä ñèëüíèì âïëè-
âîì êîíöåïö³¿ íåðâ³çìó Ïàâëîâà [1]. Ñåðåä
ïëåÿäè â÷åíèõ, ÿê³ áóëè ï³îíåðàìè ó äîñë³ä-
æåííÿõ åíäîêðèííîãî âïëèâó íà âèä³ëåííÿ
ñåêðåò³â òðàâíî¿ ñèñòåìè, ïîñòàº íåçàñëó-
æåíî  çàáóòå  ³ì�ÿ  Åðíå ñòà  Ìåéäåëëà ,
âèïóñêíèêà (1902) ³  ïðîôåñîðà (1907)
Êè¿âñüêîãî óí³âåðñèòåòó, ÿêèé çàâ³äóâàâ
êàôåäðîþ ô³ç³îëîã³¿ êðàê³âñüêîãî ßãåëëîí-
ñüêîãî óí³âåðñèòåòó ç 1920 ïî 1930 ðð.
Íàéá³ëüø â³äîìîþ º éîãî ïðàöÿ: �Ïèòàííÿ
ïðî øëóíêîâèé ñåêðåòèí�. Ó í³é Ìåéäåëë
äîâ³â, ùî åêñòðàêò òêàíèíè, âèãîòîâëåíèé
ç ï³ëîðè÷íî¿ ÷àñòèíè øëóíêà,  ì³ñòèòü
ãàñòðèí, íàâ³òü ïðè ï³äøê³ðíîìó ââåäåíí³
ñòèìóëþº øëóíêîâó ñåêðåö³þ, ïðîòå íå
çíèæóº ïðè öüîìó òèñê êðîâ³. Öÿ ïðàöÿ
ñïðîñòóâàëà äóìêó, ùî ñòèìóëþâàëüíèì
÷èííèêîì ó òàêîìó ðàç³  º   òàê çâàíèé
�âàçîäèëàòèí�.

Íàñòóïí³ äîñë³äæåííÿ, âèêîíàí³ Íîáå-
ë³âñüêèì ëàóðåàòîì (1988) Black ó 1972 ð.
áàçóâàëèñÿ íà ã ³ñòàì³íîâ³é êîíöåïö³¿ .
Âñóïåðå÷ ïîñòóëàòó Johnson, ùî ó ðåãóëþ-
âàíí³ øëóíêîâî¿ ñåêðåö³¿ �íåìàº ì³ñöÿ äëÿ
ã³ñòàì³íó� [20], ÷åðåç éîãî íàÿâí³ñòü ó
ð³çíèõ îðãàíàõ îðãàí³çìó, Black ó öüîìó
ñàìîìó ðîö³ ìîäèô³êóâàâ ñòðóêòóðó ã³ñòà-
ì³íó é óñï³øíî ñèíòåçóâàâ âèñîêîñïåöè-
ô³÷í³ ã³ñòàì³íîâ³ Í

2
-ðåöåïòîðí³ àíòàãîí³ñòè,

ùî âèÿâëÿëè âèðàæåíèé ãàëüì³âíèé âïëèâ
íà øëóíêîâó ñåêðåö³þ áåç ïîá³÷íî¿ ä³¿.

Âîäíî÷àñ íîâ³ ïðåïàðàòè ãàëüìóâàëè íå ëè-
øå ³íäóêîâàíó ã³ñòàì³íîì øëóíêîâó ñåêðå-
ö³þ, àëå é ïîñòïðàíä³àëüíó ÷è âàãîòîí³÷íó
ñåêðåö³þ [6]. Òàê³ ðåçóëüòàòè ñïî÷àòêó
ïîÿñíþâàëè ã³ïîòåçîþ ðåöåïòîðíî¿ âçàºìî-
ä³ ¿  íà ìåìáðàí³  ïàð³ºòàëüíî¿  êë³òèíè,
÷àñòêîâî ï³äòâåðäæåíîþ ï³çí³øå (1994)
ïðîâåäåíèìè in vitro [24]. Äîñë³äæåííÿ Í

2
-

ðåöåïòîð³â òà ¿õí³õ ñïåöèô³÷íèõ Í
2
- ã³ñòàì³-

íîâèõ àíòàãîí³ñò³â ï³äòâåðäèëè âèçíà÷àëüíó
ðîëü ã ³ñòàì³íó â  ðåãóëÿö³ ¿  øëóíêîâî¿
ñåêðåö³¿ ÿê � ô³íàëüíîãî ñï³ëüíîãî õ³ì³÷íîãî
ïîäðàçíèêà� äëÿ ïàð³ºòàëüíèõ êë³òèí. Ñó-
÷àñí³ äîñÿãíåííÿ ó ôàðìàêîëîã³÷íèõ äîñë³ä-
æåííÿõ ïðèçâåëè äî â³äêðèòòÿ Na+, K+-
ÀÒÔàçè ó òóáóëîâåçèêóëàõ ïàð³ºòàëüíèõ
êë³òèí [34]. Çãîäîì ³íã³á³òîðè ö³º¿ ïîìïè,
íàçâàí³ ³íã³á³òîðàìè ïðîòîíîâî¿ ïîìïè
(²ÏÏ) ñòàëè øèðîêî âèêîðèñòîâóâàòèñü ó
êë³í³÷í³é ïðàêòèö³ äëÿ êîíòðîëþ çà øëóí-
êîâîþ ñåêðåö³ºþ ÷åðåç çíà÷íî á³ëüøèé, í³æ
ó Í

2
-áëîêàòîð³â, ãàëüì³âíèé âïëèâ ³ çíà÷íî

äîâøèé á³îëîã³÷íèé ïåð³îä ï³âæèòòÿ [37].
Äîâåäåíî, ùî ðåãóëþâàííÿ ä³ÿëüíîñò³

òðàâëåííÿ êîîðäèíóºòüñÿ íåéðîãóìîðàëü-
íèìè, àâòîíîìíèì ³ ñóáñòðàòíèì ìåõàí³ç-
ìàìè, ÿê³ îñòàòî÷íî íå âèâ÷åí³. Îñîáëèâå
ì³ñöå çàéìàþòü äâîá³÷í³ êîìóí³êàö³éí³
øëÿõè  ì³æ ãîëîâíèì ìîçêîì ³ òðàâíîþ
ñèñòåìîþ, êîæíèé ç ÿêèõ ñêëàäàºòüñÿ ç
àôåðåíòíèõ âîëîêîí, ùî ïåðåäàþòü ñèãíàëè
ñåíñîðíî¿ ³íôîðìàö³¿ â³ä òðàâíî¿ ñèñòåìè äî
ãîëîâíîãî ìîçêó, òà åôåðåíòíèõ âîëîêîí, ùî
ôóíêö³îíóþòü vice versa [10].  Êîðîòê³
³íòðàìóðàëüí³ òà äîâã³ åêñòðàìóðàëüí³
ðåôëåêñè çàïóñêàþòüñÿ òàê ñàìî ð³çíîìà-
í³òíèìè ãîðìîíàìè ³ òðàíñì³òåðàìè òðàâ-
íîãî êàíàëó (òàáëèöÿ), ùî âèâ³ëüíÿþòüñÿ

Äèôóçíà íåéðîåíäîêðèííà ñèñòåìà

Ãîðìîíè çà òðàíñì³òåðè òðàâíî¿ ñèñòåìè
Ïåïòèäè, ùî ôóíêö³îíóþòü ÿê ãîðìîíè

Ãàñòðèí
Ãëþêàãîí ³ ãåí-ñïîð³äíåí³ ïðîäóêòè

(GLP-1, GLP-2, ãë³öåíòèí, îêñèíòîìîäóë³í)
Ãëþêîçîçàëåæíèé ³íñóë³íîòðîïíèé ïåï-

òèä (GIP)
²íñóë³í
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ï³ä ÷àñ ¿æ³ òà ôóíêö³îíóþòü â îðãàí³çì³ ÿê
ïåðåäàâà÷³  ³íôîðìàö³ ¿ .  Òàê³  ïðèðîäí³
á³îðåãóëÿòîðè �êîîïåðóþòüñÿ� ç � ìîçêîâî-
åíòåðè÷íîþ â³ññþ� (ïðèéíÿòèé ó àíãëî-
ìîâí³é ë³òåðàòóð³ òåðì³í �brain-gut system�)
äëÿ çì³íè åêçîêðèííî¿ òà åíäîêðèííî¿
ñåêðåö³é [33, 36], ìîòîðèêè [17], êðîâî-
ïîñòà÷àííÿ [2], ðåãåíåðàòîðíî¿ àêòèâíîñò³
òà ñèíòåçó öèòîïðîòåêòîðíèõ ðå÷îâèí [8,
22 ,  38]  êîìïîíåíò³â  ëîêàëüíî¿  ñòðå ñ-
ë³ì³òóþ÷î¿ ñèñòåìè ãàñòðîäóîäåíîõîëå-
äîõîïàíêðåàòè÷íîãî êîìïëåêñó [12, 31].
Ïðîâåäåíî âèâ÷åííÿ äèôóçíî¿  íåéðî-
åíäîêðèííî¿ ñèñòåìè â îðãàíàõ òðàâëåííÿ
íà ð³çíèõ îá�ºêòàõ [26, 43], ïðè÷îìó ãîëîâí³
ìîðôîëîã³÷í³ êðèòåð³¿ º îäíàêîâ³. Âðàõî-
âóþ÷è ô³ç³îëîã³÷íó çíà÷óù³ñòü äèôóçíî¿
íåéðîåíäîêðèííî¿  ñèñòåìè âñå  á ³ëüø
ïîøèðåíèì ó êë³í³÷í³é ïðàêòèö³  ñòàº
çàñòîñóâàííÿ ñèíòåòè÷íèõ àíàëîã³â ïðèðîä-
íèõ á³îðåãóëÿòîð³â ÿê ôàðìàêîëîã³÷íèõ
çàñîá³â.

Äèñêóñ³éíèì çàëèøàºòüñÿ  ïèòàííÿ
íàÿâíîñò³ ó ðîòîâ³é ïîðîæíèí³ åëåìåíò³â
ìîçêîâî-åíòåðè÷íî¿ îñ³. ¥ðóíòóþ÷èñü íà
ïîñòóëàò³  ºäèíî¿ ñï³ëüíî¿ ñòðóêòóðíî-
ôóíêö³îíàëüíî¿ îðãàí³çàö³¿ âñ³õ â³ää³ë³â
òðàâíîãî êàíàëó òà àíàë³çóþ÷è äàí³  ç
çàãàëüíîá³îëîã³÷íèõ ïîçèö³é ïðî â³äíîñíèé
ãîìåîñòàç òêàíèí ³ çàëåæí³ñòü ôóíêö³î-
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Ìîòèë³í
Ïàíêðåàòè÷íèé ïîë³ ïåïòèä (ÐÐ)
Ïåïòèä òèðîçèí òèðîçèí (PYY)
Ñåêðåòèí

Ïåïòèäè, ÿê³ ìîæóòü ôóíêö³îíóâàòè ÿê
ãîðìîíè, íåéðîïåïòèäè ÷è ïàðàêðèíí³ ÷èííèêè

Åíäîòåë³í
Êîðòèêîòðîï³í-ðèë³çèíã ôàêòîð (ÑRF)
Íåéðîòåíçèí
Ñîìàòîñòàòèí
Õîëåöèñòîê³í³í

Ïåïòèäè, ùî ä³þòü ÿê íåéðîïåïòèäè
Âàçîàêòèâíèé ³íòåñòèíàëüíèé ïåïòèä

(VIP)
Ãàëàí³í
Ãàñòðèí-ðèë³çèíã ïåïòèä (GRP)
Ã³ïîô³çàðíèé àäåí³ëàòöèêëàçîàêòè-

âóþ÷èé ïåïòèä (ÐÀÑÀÐ)
Äèíîðô³í
Åíêåôàë³í
Êàëüöèòîí³í ãåí-ñïîð³äíåíèé ïåïòèä

(CGRP)
Íåéðîìåäèí U
Íåéðîïåïòèä Y
Ïåïòèä ã³ñòèäèí ³çîëåéöèí (ÐÍ²) ÷è

ïåïòèä ã³ñòèäèí ìåò³îí³í (ÐÍÌ)
Ðå÷îâèíà Ð òà ³íø³ òàõ³ê³í³íè (íåéðîê³í³í

À, íåéðîê³í³í Â)
Òèðîòðîï³í-ðèë³çèíã ãîðìîí (TRH)

Ïåïòèäè, ùî ä³þòü ÿê ôàêòîðè ðîñòó
Åï³äåðìàëüíèé ôàêòîð ðîñòó
²íñóë³íîïîä³áí³ ôàêòîðè
Ñóäèííèé åíäîòåë³àëüíèé ôàêòîð ðîñòó
Òðàíñôîðìóþ÷èé ôàêòîð ðîñòó-β
Òðîìáîöèòàðíèé ôàêòîð ðîñòó
Ôàêòîð ðîñòó íåðâ³â
Ô³áðîáëàñòíèé ôàêòîð ðîñòó

Ïåïòèäè, ùî ä³þòü ÿê ìåä³àòîðè çàïàëåííÿ
²íòåðëåéê³íè
²íòåðôåðîíè
Ë³ìôîê³íè
Ìîíîê³íè
Ôàêòîð íåêðîçó ïóõëèí-β

Ïåïòèäè, ùî âïëèâàþòü íà íåéðîíè
Ãàñòðèí
Ìîòèë³í

Õîëåöèñòîê³í³í
Íåïåïòèäí³ òðàíñì³òåðè
Àöåòèëõîë³í
Àäåíîçèíòðèôîñôàò (ÀÒÔ)
Ã³ñòàì³í
Äîôàì³í
Íîðàäðåíàë³í
Îêñèä àçîòó
Ïðîñòàãëàíäèíè òà ³íø³ åéêîçàíî¿äè
5-ã³äðîêñèòðèïòàì³í (5-HT,  ñåðîòîí³í)
γ-àì³íîìàñëÿíà êèñëîòà (GABA)

Íîâîâ³äêðèò³ ãîðìîíè ÷è íåéðîïåïòèäè
Àí³ë³í
Ãðåë³í
Ãóàí³ë³í ³ óðîãóàí³ë³í
Ëåïòèí
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íàëüíî¿ àêòèâíîñò³ òêàíèí ðîòîâî¿ ïîðîæ-
íèíè â³ä áàãàòüîõ ÷èííèê³â: â³êó, ñòàò³, ÷àñó
äîáè, òðèâàëîñò³ ñòèìóëþâàííÿ, ãîðìîíàëü-
íèõ âïëèâ³â (âàã³òí³ñòü, êë³ìàêòåðè÷íèé
ïåð³îä òîùî), ëîã³÷íèì º ïðèïóùåííÿ ïðî
³ñíóâàííÿ â ðîòîâ³é ïîðîæíèí³ äèôóçíèõ
åíäîêðèíîöèò³â ³ �íåéðîêðèííèõ� êîíòàêò³â.

Â³äîìî, ùî ìåõàí³çì ñòèìóëÿö³¿ ïîñò-
ïðàíä³àëüíî¿ ñåêðåòîðíî¿ ä³ÿëüíîñò³ òðàâ-
íèõ çàëîç îäíàêîâèé ó âñ³õ ôàçàõ, ïðîòå
âïëèâ íåðâîâîãî (âàãóñíîãî) òà ãîðìîíàëü-
íîãî êîìïîíåíò³â º ð³çíèìè ³ çàëåæèòü â³ä
òèïó ïîäðàçíèêà ³ ôàçè ñåêðåö³¿.

Ïåðåâ³ðÿþ÷è îðèã³íàëüíó ïàâëîâñüêó
êîíöåïö³þ íåðâ³çìó, äîñë³äíèêè âèêîðèñòî-
âóâàëè éîãî íàéá³ëüø ô³ç³îëîã³÷íó ìîäåëü
çáóäæåííÿ ñåêðåö³¿, ÿê äëÿ íåðâîâîãî ñòè-
ìóëþâàííÿ ï³ä ÷àñ óÿâíîãî ãîäóâàííÿ ó
ñîáàê ç ô³ñòóëîþ ñòðàâîõîäó ³ �ìîäèô³-
êîâàíå óÿâíå ãîäóâàííÿ� ó ëþäåé ïåðåä òà
ï³ñëÿ âàãîòîì³¿ ³/àáî àíòðàëüíî¿ ìóêîçåê-
òîì³¿ ,  óñóâàþ÷è ðåñïåêòèâíî âàãóñíèé
êîìïîíåíò ³ ãîëîâíå äæåðåëî ãàñòðèíó.
Ðåçóëüòàòè çàñâ³ä÷èëè, ùî ó îáîõ âèïàäêàõ
(ëþäèíà òà ñîáàêè) óÿâíå ãîäóâàííÿ ñïðè-
÷èíþº ïîòóæíå ñòèìóëþâàííÿ ñåêðåö³¿
øëóíêîâî¿ êèñëîòè, ñÿãàþ÷è áëèçüêî 50�60 %
â³ä ïåíãàñòðèíîâîãî ìàêñèìóìó. Âñòàíîâ-
ëåíî, ùî íåðâîâå ñòèìóëþâàííÿ øëóíêîâî¿
ñåêðåö³¿ ñóïðîâîäæóâàëîñü, îñîáëèâî ó
ñîáàê, çíà÷íèì çá³ëüøåííÿì âì³ñòó â³äïî-
â³äàëüíèõ çà øëóíêîâó êèñëîòíó ñåêðåö³þ
ãîðìîí³â ó ïëàçì³, âêëþ÷àþ÷è ãàñòðèí,
ãðåë³í,  õîëåöèñòîê³í³í (ÑÑÊ), à òàêîæ
íåçíà÷íå çá³ëüøåííÿ ãàñòðèí-ðèë³çèíã-
ïåïòèäó (GRP), ç îäíî÷àñíèì ï³äâèùåííÿì
ó ïëàçì³ âì³ñòó òàêèõ ãîðìîí³â ³íã³á³òîð³â
øëóíêîâî¿  ñåêðåö³¿ ,  ÿê ïàíêðåàòè÷íèé
ïîë³ïåïòèä, ïåïòèä YY,  ëåïòèí ³ ñåêðåòèí.
Ï³ä ÷àñ óÿâíîãî ãîäóâàííÿ ó ðàç³ âèäàëåííÿ
àíòðàëüíî¿ ÑÎ ó ñîáàê ãàñòðèíîâà â³äïî-
â³äü áóëà â³äñóòíüîþ ³ çíà÷íî çìåíøóâà-
ëàñÿ êèñëîòíà â³äïîâ³äü. Îäíî÷àñíî çàñòî-
ñóâàííÿ àíòèõîë³íåðã³÷íîãî ³íã³á³òîðà àòðî-
ï³íó ñïðèÿëî çá³ëüøåííþ óòâîðåííÿ ãàñòðè-
íó ó â³äïîâ³äü íà óÿâíå ãîäóâàííÿ íà ôîí³

ìàëî íå ïîâíîãî ïðèãí³÷åííÿ êèñëîòîóòâî-
ðåííÿ [36]. ²íø³ íåäàâí³ äîñë³äæåííÿ ç³
ñòèìóëþâàííÿì áëóêàþ÷îãî íåðâà ó ñîáàê
ó ð³çíèõ åêñïåðèìåíòàëüíèõ ìîäåëÿõ,
âêëþ÷íî ç ã³ïîãë³êåì³ºþ, ³íäóêîâàíîþ ³íñó-
ë³íîì, ÷è 2-äåçîêñè-D-ãëþêîçíîþ öèòîã³ïî-
ãë³êåì³ºþ, ï³äòâåðäèëè, ùî íàéá³ëüøà â³ä-
ïîâ³äü íà åêçîãåííèé ïîäðàçíèê äëÿ ñòèìó-
ëþâàííÿ öüîãî íåðâà íå ñÿãàº 50 % â³ä ò³º¿,
ùî îòðèìóºòüñÿ íà ã³ñòàì³í ÷è ãàñòðèí,
ââåäåíèõ ó äîçàõ, ÿê³ âèêëèêàþòü ìàêñè-
ìàëüíó ñåêðåòîðíó øëóíêîâó êèñëîòíó
â³äïîâ³äü. Îäåðæàíà øëóíêîâà ñåêðåö³ÿ
ñóïðîâîäæóâàëàñÿ çá³ëüøåííÿì âì³ñòó
ãàñòðèíó â ïëàçì³, ùî òðàêòóâàëîñü ÿê
â³äïîâ³äü íà ïîäðàçíåííÿ, îñê³ëüêè ó ðàç³
áëîêàäè ãàñòðèíîâèõ ðåöåïòîð³â (ÑÑÊ

2
-

ðåöåïòîð³â) ïðîñòåæóâàëîñÿ çíà÷íå çìåí-
øåííÿ ñåêðåòîðíî¿ â³äïîâ³ä³ øëóíêîâî¿
êèñëîòè íà óÿâíå ãîäóâàííÿ [35]. Ðîëü ÑÑÊ
íå âñòàíîâëåíà, îñê³ëüêè áëîêàäà ðåöåï-
òîð³â äëÿ ÑÑÊ (ÑÑÊ

1
-ðåöåïòîð³â) áóëà íå-

ìîæëèâîþ.
Â³äîìî, ùî âàãóñíî-õîë³íåðã³÷íå ñòèìó-

ëþâàííÿ ïàð³ºòàëüíèõ êë³òèí í³êîëè íå
ñÿãàº ìàêñèìóìó, ÿêèé ìîæíà îòðèìàòè íà
òàê³ ïîòóæí³ åêçîãåíí³ ïîäðàçíèêè, ÿê ãàñò-
ðèí ÷è ã³ñòàì³í ó ëþäåé ³ òâàðèí. Òàêå îáìå-
æåííÿ cåêðåòîðíî¿ â³äïîâ³ä³ íà âàãóñíî-
õîë³íåðã³÷íå ïîäðàçíåííÿ ÷àñòêîâî ñïðè-
÷èíåíå ëîêàëüíîþ ïàðàêðèííîþ ä³ºþ íà ïà-
ð³ºòàëüí³ êë³òèíè ñîìàòîñòàòèíó, ùî âèâ³ëü-
íþºòüñÿ D-êë³òèíàìè ÑÎ âíàñë³äîê âïëèâó
ëþìåíàëüíîãî H+ [10]. Âèâ³ëüíåííÿ ñîìà-
òîñòàòèíó D-êë³òèíàìè ÑÎ àíòðàëüíîãî
â ³ää ³ëó  øëóíêà  â ³äáó âàºòüñÿ  ï ³ä  ÷àñ
³íã³áóâàííÿ õîë³íåðã³÷íèõ íåðâ³â, ïðîòå
ñòèìóëþþòüñÿ íåéðîíàëüíèì âàçîàêòèâ-
íèì ³íòåñòèíàëüíèì ïåïòèäîì (VIP), ã³ñòà-
ì³íîì ç åíòåðîõðîìàô³ííèõ êë³òèí (ÅÑ) ³
àíòðàëüíèì íàòð³éóðåòè÷íèì ïåïòèäîì
(ANP) [15, 36].  Ö³êàâî, ùî óÿâíå ãîäóâàííÿ
ñïðè÷èíþº ìàëå, ïðîòå âàæëèâå çá³ëüøåííÿ
âì³ñòó ãðåë³íó â ïëàçì³, ÿêå ðîçïî÷èíàºòüñÿ
ÿêðàç ïåðåä óÿâíèì ãîäóâàííÿì ³ øâèäêî
çìåíøóþòüñÿ. Öå äàº ï³äñòàâó ïðèïóñêàòè,

Äèôóçíà íåéðîåíäîêðèííà ñèñòåìà
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ùî öåé ïåïòèä â³äïîâ³äàº çà ïîâåä³íêîâ³
ðåàêö³¿, ùî ñóïðîâîäæóþòü óÿâíå ãîäóâàííÿ
ãîëîäíèõ òâàðèí, ³ â³ä³ãðàº ïåâíó ðîëü ó
ïåðø³é ôàç³ øëóíêîâî¿ ñåêðåö³¿ [22].

Òàê³ äàí³ ï³äòâåðäæóþòü òî÷êó çîðó, ùî
ìåõàí³çì öåôàë³÷íî¿ ôàçè ñåêðåö³¿ òðàâíèõ
çàëîç º ðåçóëüòàòîì êîìïëåêñíî¿ ä³¿ áàãà-
òüîõ ÷èííèê³â. Íåùîäàâí³ äîñë³äæåííÿ ïî-
êàçàëè,  ùî ÿêùî öåíòðàëüíî ââîäèòè
òèðåîòðîïíèé ðèë³çèíã-ãîðìîí (TRH) ÷è ó
ðàç³ éîãî åíäîãåííîãî âèâ³ëüíåííÿ (ï³ä ÷àñ
õîëîäó) ç íåéðîí³â êàóäàëüíîãî ÿäðà øâà
äîâãàñòîãî ìîçêó äî äîðñàëüíîãî âàãóñíî-
ãî êîìïëåêñó, òî çì³íþºòüñÿ ñåêðåö³ÿ òà
êðîâîïîñòà÷àííÿ ó øëóíêó. Öå ï³äòâåðä-
æóºòüñÿ ôàêòîðàìè, ùî âíóòð³øíüîöèñòåð-
íå  ââåäåííÿ TRH ñïðè÷èíþº çá³ëüøåííÿ
ñåêðåö³¿ êèñëîòè  òà ïîÿâó ãîñòðèõ óðàæåíü
ó øëóíêó. Êð³ì òîãî, âíóòð³øíüîöèñòåðíå
ââåäåííÿ ïðîòèëåæíî íàïðàâëåíîãî îë³ãî-
íóêëåîòèäó äî ðåöåïòîð³â TRH-1 ìîæå ñêà-
ñîâóâàòè øëóíêîâó ñåêðåö³þ ó ùóð³â, ³íäó-
êîâàíó óÿâíèì ãîäóâàííÿì. Òàêèé ïîäðàç-
íèê äëÿ áëóêàþ÷îãî íåðâà òà øëóíêîâî¿
ñåêðåö³¿ ìîæå âèíèêàòè ó ãîëîâíîìó ìîçêó
áåçïîñåðåäíüî ³, ìîæëèâî, â³äïîâ³äàº çà
³íäóêîâàíå íèì íåðâîì ñòèìóëþâàííÿ
øëóíêîâî¿ ñåêðåö³¿ ï³ä ÷àñ óÿâíîãî ãîäó-
âàííÿ [23].

Ï³ñëÿ õ³ì³÷íî¿ ³äåíòèô³êàö³¿ ãàñòðèíó
íàñòàëà ÷åðãà �ðåàí³ìóâàííÿ� �ã³ïîòåçè
Edkins� ñòîñîâíî ãàñòðèíó. Â ñåð³ÿõ åêñïå-
ðèìåíò³â íà ñîáàêàõ ç óÿâíèì ãîäóâàííÿì
³ ìàëèì øëóíêîì çà Ïàâëîâèì áóëî ïðîäå-
ìîíñòðîâàíî, ùî âèâ³ëüíåííÿ ãàñòðèíó
çàëèøàºòüñÿ ï³ä êîíòðîëåì áëóêàþ÷èõ
íåðâ³â, îñê³ëüêè åôåêòèâíî ñòèìóëþºòüñÿ
øëóíêîâà ñåêðåö³ÿ ëèøå ó ñîáàê ç³ çáåðå-
æåíîþ òà ³ííåðâîâàíîþ àíòðàëüíîþ ÷àñòè-
íîþ øëóíêó. Ó ðàç³ ðåçåêö³¿ öüîãî â³ää³ëó
øëóíêà ôîíîâà õâèëèííà äîçà ãàñòðèíó
(äëÿ ³ì³òóâàííÿ âì³ñòó ãîðìîíó, âèâ³ëü-
íåíîãî ô³ç³îëîã³÷íî) â³äíîâëþºòüñÿ ïîâí³ñ-
òþ âíàñë³äîê ³íäóêîâàíî¿ óÿâíèì ãîäóâàí-
íÿì øëóíêîâî¿  ñ åêðåö³ ¿ ,  âêàçó þ÷è íà
ïîòåíö³éíèé âçàºìîâïëèâ ãàñòðèíó, ã³ñòà-

ì³íó òà áëóêàþ÷èõ íåðâ³â ó ñòèìóëþâàíí³
øëóíêîâî¿ êèñëîòíî¿ ñåêðåö³¿. Òèì ÷àñîì
Code ç³áðàâ ÷èñëåíí³ äîâåäåííÿ, ùî ã³ñòà-
ì³í, ³ìîâ³ðí³øå í³æ ãàñòðèí, º � ô³íàëüíèì
ñï³ëüíèì õ ³ì³÷íèì ïîäðàçíèêîì� äëÿ
ïàð³ºòàëüíèõ êë³òèí, çâàæàþ÷è íà òå, ùî
ã³ñòàì³í, ÿê ïîêàçàâ Ïîï�ºëüñ³, ä³º áåçïî-
ñåðåäíüî íà ïàð³ºòàëüí³ êë³òèíè äëÿ ñòèìó-
ëþâàííÿ H+-ñåêðåö³¿ [8].

Íèí³ âñòàíîâëåíî, ùî ãàñòðèí ³ àöåòèë-
õîë³í ä³þòü íà ECL-êë³òèíè àíòðàëüíîãî
â³ää³ëó  ÑÎ äëÿ âèâ³ëüíåííÿ ã³ñòàì³íó, ùî,
ó ñâîþ ÷åðãó, ñòèìóëþþòüñÿ ÷åðåç Í

2
-

ðåöåïòîðè  ïàð³ºòàëüíèõ êë³òèí. ²äåíòèô³-
êîâàí³ òðè ³íø³ âèäè ðåöåïòîð³â (Í

1
, Í

3
 ³

íåùîäàâíî Í
4
). Â³äîìî, ùî ãàñòðèí ñòèìó-

ëþº óòâîðåííÿ, çáåð³ãàííÿ òà âèâ³ëüíåííÿ
ã³ñòàì³íó ç ECL-êë³òèí ³  äîïîìàãàº ¿õ
ïðîë³ôåðàö³¿. Òàê³ ðå÷îâèíè, ÿê öèòîê³íè
(íàïðèêëàä ³íòåðëåéê³í-1), àñï³ðèí, ³íäîìå-
òàöèí, äåêñàìåòàçîí, ë³ïîñàõàðèäè òàêîæ
ñòèìóëþþòü àêòèâí³ñòü ³  âèâ³ëüíåííÿ
ã³ñòàì³íó [5]. Ã³ïåðãàñòðèíåì³ÿ, íàïðèêëàä
ó ïàö³ºíò³â ç ãàñòðèíîìîþ ÷è óíàñë³äîê
äîâãîòðèâàëîãî ë³êóâàííÿ òàêèìè ñèëüíî-
ä³þ÷èìè àíòèñåêðåòîðíèìè ë³êàìè, ÿê àí-
òàãîí³ñòè Í

2
-ðåöåïòîð³â ÷è ²ÏÏ, ñïðèÿòèìå

ðîçâèòêó ã³ïåðïëàç³¿ ECL-êë³òèí ³ êàðöè-
íî¿äíèì ïóõëèíàì ç íàäëèøêîâî¿ ïðîäóê-
ö³ºþ òà âèâ³ëüíåííÿì ã³ñòàì³íó [28].

²ñíóº äâà òèïè ãàñòðèí- ³ ÑÑÊ-ðåöåï-
òîð³â,  ùî âêëþ÷àþòü ÑÑÊ

1
-ðåöåïòîðè,

ñïåöèô³÷í³ äëÿ ÑÑÊ ³ ÑÑÊ
2
-ðåöåïòîð³â,

êîòð³ ðîçï³çíàþòü ÿê ãàñòðèí, òàê ³ ÑÑÊ
[25]. Ñïåöèô³÷í³ àíòàãîí³ñòè ÑÑÊ

2
-ðåöåï-

òîð³â º åôåêòèâíèìè ³íã³á³òîðàìè øëóíêî-
âî¿ êèñëîòíî¿ ñåêðåö³¿ ³ âèêîðèñòîâóþòüñÿ
â åêñïåðèìåíòàõ íà òâàðèíàõ [35], ïðîòå íå
â³äîì³ äîñë³äæåííÿ ùîäî ¿õíüîãî çàñòîñó-
âàííÿ ó ëþäåé. Ñó÷àñí³ òðàíñãåíí³ òåõíî-
ëîã³¿, ÿê³ äîçâîëÿþòü åêñïðåñóâàòè (ïîñè-
ëþâàòè àêòèâí³ñòü) ÷è âèêëþ÷àòè (knock-
out) îêðåì³ ãåíè, ìîäåëþþ÷è ã³ïåðôóíêö³þ
÷è ¿¿ â³äñóòí³ñòü, äàþòü ðåçóëüòàòè, ÿê³
ïîâí³ñòþ íå ðîçêðèò³. Äîñë³äè íà ìèøàõ ç
äåô³öèòîì ãàñòðèíó ³ ïîðóøåíîþ áàçàëü-
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íîþ òà ãàñòðèíñòèìóëüîâàíîþ H+-ñåêðå-
ö³ºþ âíàñë³äîê íåñòà÷³ ãàñòðèíó, ïîêàçàëè,
ùî ¿õí³ ïàð³ºòàëüí³ êë³òèíè in vitro íîð-
ìàëüíî ðåàãóâàëè íà ãîëîâí³ ñòèìóëÿòîðè
ñåêðåö³¿ (ãàñòðèí, ã³ñòàì³í ÷è àöåòèëõîë³í)
³ ìàëè ³íòàêòí³ âíóòð³øíüîêë³òèíí³ ìåñåíä-
æåðè (Ñà2+ ³ ñèñòåìà àäåí³ëàòöèêëàçà �
öèêë³÷íèé ÀÌÔ), ñïðè÷èíþþ÷è êèñëîòî-
óòâîðåííÿ. Öå äàëî ï³äñòàâó ââàæàòè, ùî
âíóòð³øíüîêë³òèííèé Ñà 2+-ñïîð³äíåíèé
ñèãíàëüíèé øëÿõ ðåàë³çóºòüñÿ ÷åðåç ÑÑÊ

2-

up-ðåãóëþâàííÿ äëÿ êîìïåíñàö³¿ âòðà÷åíî¿
ä³¿ ãàñòðèíó [7]. Á³ëüøå òîãî, â³äîìî ùî
ãàñòðèí ïîñèëþº óòâîðåííÿ ã³ñòàì³íó â ECL-
êë³òèíàõ, à ó òàêèõ òâàðèí éîãî äåô³öèò
ïðèçâîäèòü äî çá³ëüøåííÿ ê³ëüêîñò³ ïàð³º-
òàëüíèõ êë³òèí çì³íåíî¿ ìîðôîëîã³¿ [19].

Ñë³ä çàçíà÷èòè, ùî ãàñòðèíîâ³ òà ÑÑÊ
2
-

ðåöåïòîðè íàäì³ðíî åêñïðåñîâàí³ ó âè-
ïàäêàõ ðàêó øëóíêà òà êîëîðåêòàëüíîãî
ðàêó, îñê³ëüêè ãàñòðèí äîñèòü ïîòóæíèé
ôàêòîð  ðîñòó  êë ³òèí  ÑÎ,  ìîæå  ä ³ÿòè
ì³ñöåâî, ïîñèëþþ÷è ïðîë³ôåðàö³þ òà ð³ñò
êë³òèí ïóõëèíè [17, 39].  Ç öüîãî ïîãëÿäó
ìîæíà äóìàòè, ùî ÑÑÊ

2
-ðåöåïòîðè, ëîêàë³-

çîâàí³ ó ä³ëÿíö³ ñòîâáóðîâèõ êë³òèí øëóíêî-
âèõ çàëîç, áåðóòü ó÷àñòü ó ñòèìóëþâàíí³
ðîñòó òà äèôåðåíö³þâàíí³ (ðàçîì ç TGFá)
øëóíêîâèõ ÷è êèøêîâèõ ñëèçîâèõ êë³òèí ó
ð³çíîìàí³òí³ òèïè êë³òèí öèõ çàëîç. Âèêî-
ðèñòàííÿ ãàñòðèíîïîä³áíèõ àãîí³ñò³â ³
ñïåöèô³÷íèõ ÑÑÊ

2
-àíòàãîí³ñò³â ìîæå ìàòè

ïîòåíö³éíó êîðèñòü ó ðåãóëþâàíí³ ðîñòó òà
äèôåðåíö³àö³¿ êë³òèí ÑÎ, íàïðèêëàä ïðè
àòðîô³÷íèõ ãàñòðèòàõ, ó êîíòðîë³ çà ðîñòîì
ãàñòðî³íòåñòèíàëüíèõ ïóõëèí, ùî åêñïðå-
ñóþòü ÑÑÊ

2
-ðåöåïòîðè.  Öå çá³ãàºòüñÿ ç

äóìêîþ, ùî ó ìèøåé ç íîêàóòîì ÑÑÊ
2
-ðå-

öåïòîð³â ð³ñò ³ äèôåðåíö³àö³ÿ ECL-êë³òèí, à
òàêîæ ¿õí³ ôóíêö³¿ º óðàæåíèìè, ùî ïðèçâî-
äèòü äî àòðîô³¿ ÑÎ ³ çìåíøåííÿ ê³ëüêîñò³
ïàð³ºòàëüíèõ êë³òèí [7] .  Ã³ñòàì³í,  ùî
âèâ³ëüíþºòüñÿ ç ECL-êë³òèí, ÿê³ íîðìàëüíî
ôóíêö³îíóþòü, ä³º ùîíàéìåíøå íà äâà òèïè
ã³ñòàì³íîâèõ ðåöåïòîð³â. Í

2
-ðåöåïòîðè

ïàð³ºòàëüíèõ êë³òèí äëÿ ñòèìóëþâàííÿ H+-

ñåêðåö³¿ òà Í
3
-ðåöåïòîðè, ÿê³ ÿê â³äîìî

ñòèìóëþþòü ñåêðåö³þ H+  in vitro, ïðîòå
ãàëüìóþòü in vivo. Îïèñàí³ åôåêòè ìîæëè-
âî º ðåçóëüòàòîì ãàëüì³âíî¿ ä³¿ ñîìàòî-
ñòàòèíó, õî÷à ìîæëèâèé âïëèâ ÷åðåç Í

3
-

ðåöåïòîðè ãîëîâíîãî  ìîçêó,  î ñê ³ëüêè
âèÿâëåíî, ùî ëîêàëüí³ àïë³êàö³¿ ã³ñòàì³íó
çä³éñíþþòü ³íã³á³òîðíèé âïëèâ íà ñåêðåö³þ
H+ ó øëóíêó.

Â³äîìî, ùî ã³ïåðãàñòðèíåì³ÿ ñóïðîâîä-
æóº á³ëüø³ñòü çàõâîðþâàíü íà ðàê øëóíêà
â îñ³á, ³íô³êîâàíèõ Í.pylori (Íp) ³, ìîæëèâî,
ñïðèÿº ïðèñêîðåíîìó ðîñòó ðàêîâèõ êë³òèí
[9]. Òîìó  åðàäèêàö³ÿ Íp  ó ïàö³ºíò³â ç
ïîòåíö³éíèì ðèçèêîì êàíöåðîãåíåçó (ï³ä
÷àñ àòðîô³÷íîãî ãàñòðèòó â ä³ëÿíö³ ïàð³º-
òàëüíèõ çàëîç) ïîâèííà âèêîíóâàòèñü ÿê
ïðåâåíòèâíèé çàõ³ä [41].

Íèí³ â³äîìî, ùî åíäîêðèíîöèòè ÑÎ
øëóíêà òà äâàíàäöÿòèïàëî¿ êèøêè ïðîäó-
êóþòü ³ âèâ³ëüíÿþòü òàêîæ ÷èñëåíí³ ³íã³-
á³òîðè øëóíêîâî¿ êèñëîòíî¿ ñåêðåö³¿, âêëþ-
÷àþ÷è ñîìàòîñòàòèí, ÑÑÊ, êàëüöèòîí³í-
ãåíñïîð³äíåíèé ïåïòèä (CGRP) [21], àäðå-
íîìîäóë³í, àì³ë³í, ã³ïîô³çàðíèé àäåí³ëàòöèê-
ëàçîàêòèâóþ÷èé ïåïòèä (PACAP), àíòðàëüíèé
íàòð³éóðåòè÷íèé ïåïòèä (ANP),  ïàíêðåàòè÷-
íèé ïîë³ïåïòèä òà ïðîñòàãëàíäèíè [13, 30].

Íàéá³ëüø ïîòóæíèì ô³ç ³îëîã³÷íèì
³íã³á³òîðîì ïàð³ºòàëüíèõ ³ G-êë³òèí º 14- ÷è
28-àì³íîêèñëîòíèé ñîìàòîñòàòèí, ÿêèé
âèâ³ëüíþºòüñÿ ïàðàêðèííî D-êë³òèíàìè, ùî
ðîçòàøîâàí³ ïîðó÷ ç G-êë³òèíàìè àíò-
ðàëüíîãî â³ää³ëó òà ïàð³ºòàëüíèìè êë³òèíà-
ìè äíà øëóíêà. Âèâ³ëüíåííÿ ñîìàòîñòà-
òèíó â³äáóâàºòüñÿ ï³ñëÿ ä³¿ H+  íà ðåöåïòîðè
D-êë³òèí, ³ éîãî ãîëîâíèé åôåêò ïîëÿãàº ó
ãàëüìóâàíí³  âèâ³ëüíåííÿ ãàñòðèíó òà
êèñëîòîóòâîðåííÿ øëóíêîì, ïðàêòè÷íî
çàáåçïå÷óþ÷è çâîðîòíèé çâ�ÿçîê ó øëóíêî-
â³é ñåêðåö³¿. Òàêèé ³íã³á³òîðíèé åôåêò òàêîæ
çóìîâëåíèé  ãàëüìóâàííÿì âèâ³ëüíåííÿì
ã³ñòàì³íó ç ECL-êë³òèí ÷åðåç àêòèâóâàííÿ
¿õí³õ SSTR2-ðåöåïòîð³â ³  ïàð³ºòàëüíèõ êë³òèí,
çìåíøóþ÷è ñåêðåö³þ H+ øëóíêîì [37].

Ïåïòèä ÑGRP íàëåæèòü äî ðîäèíè íåéðî-

Äèôóçíà íåéðîåíäîêðèííà ñèñòåìà
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ïåïòèä³â, ùî âêëþ÷àº àäðåíîìîäóë³í, àì³-
ë³í ³ êàëüöèòîí³í [30]. Ó øëóíêó â³í çíàõî-
äèòüñÿ ãîëîâíèì ÷èíîì ó âñ³õ òåðì³íàëüíèõ
çàê³í÷åííÿõ ñåíñîðíèõ íåðâ³â ó ä³ëÿíö³
ïàð³ºòàëüíèõ òà àíòðàëüíèõ çàëîç [21]. Öåé
ïåïòèä â³ä³ãðàº âàæëèâó ðîëü ó ãàëüìóâàíí³
àêñîíàëüíèõ ðåôëåêñ³â øëóíêîâî¿ êèñëîòíî¿
ñåêðåö³¿, öèòîïðîòåêö³¿ òà âàçîäèëàòàö³¿ [2].

Àäðåíîìîäóë³í º ó ECL-êë³òèíàõ ³ ìàº
âåëèêå çíà÷åííÿ ó ðåïàðàòèâíèõ ³ çàõèñíèõ
ïðîöåñàõ ÑÎ. Â³í âïëèâàº ÷åðåç íåéðîíè
åíòåðè÷íî¿ íåðâîâî¿ ñèñòåìè òà ñòèìóëþº
âèâ³ëüíåííÿ ñîìàòîñòàòèíó, òàêèì ÷èíîì
ãàëüìóþ÷è âèâ³ëüíåííÿ ã³ñòàì³íó òà êèñëî-
òîóòâîðåííÿ [30].

Àì³ë³í ðàçîì ç ñîìàòîñòàòèíîì íàÿâíèé
ó D-êë³òèíàõ ³ ÷åðåç àóòîêðèííèé âïëèâ
ïîñèëþº éîãî âèâ³ëüíåííÿ, âíàñë³äîê ÷îãî
ãàëüìóºòüñÿ âèâ³ëüíåííÿ ã³ñòàì³íó òà êèñ-
ëîòîóòâîðåííÿ, ìîæëèâèé âïëèâ íà àöåòàò.
Éîãî âèâ³ëüíåííÿ ñòèìóëþºòüñÿ ÑÑÊ, àäðå-
íàë³íîì ³ ãëþêàãîíîïîä³áíèì ïåïòèäîì, ùî
ä³þòü íà D-êë³òèíè, çâ�ÿçóþ÷èñü ç â³äïîâ³ä-
íèìè ðåöåïòîðàìè, àêòèâóþ÷è Ñà2+-ïðîòå¿í-
ê³íàçíèé ³ àäåí³ëàòöèêëàçíèé øëÿõè.

Äî ïåïòèä³â ðîäèíè ñåêðåòèí³â ðàçîì ç
ãëþêàãîíîì òà VIP íàëåæèòü PACAP. Â³í
íàÿâíèé ó åíòåðè÷í³é ÷àñòèí³ íåðâîâî¿
ñèñòåìè òà ãàëüìóº âèâ³ëüíåííÿ ã³ñòàì³íó
ç ECL-êë³òèí ³ ñîìàòîñòàòèíó ç D-êë³òèí,
ïðèçâîäÿ÷è äî ãàëüìóâàííÿ øëóíêîâî¿
êèñëîòíî¿ ñåêðåö³¿ [13].

Ïåïòèä ANP, cïî÷àòêó âèä³ëåíèé ç
àíòðàëüíèõ ì³îçèò³â, âèä³ëÿºòüñÿ ç åíòåðî-
õðîìàòîô³ííèõ êë³òèí àíòðàëüíîãî â³ää³ëó
øëóíêà. Â³í ä³º ÷åðåç NPR-A-ðåöåïòîðè
äëÿ ñòèìóëþâàííÿ âèâ³ëüíåííÿ ñîìàòîñòà-
òèíó ç D-êë³òèí òà çãîäîì ³íã³áóº âèâ³ëü-
íåííÿ ãàñòðèíó òà øëóíêîâó êèñëîòíó
ñåêðåö³þ.

Ó ñâ³òë³ âèêëàäåíîãî âèùå òà âðàõî-
âóþ÷è ã³ñòîôóíêö³îíàëüíèé çâ�ÿçîê  ñëèííèõ
çàëîç ç çàëîçàìè âíóòð³øíüî¿ ñåêðåö³¿ ³
ìîðôîôóíêö³îíàëüíó ïîä³áí³ñòü åï³òåë³þ,
ñïîëó÷íîòêàíèííèõ êîìïîíåíò³â, ë³ìôî¿äíî¿
òêàíèíè òà ãåìîì³êðîöèðêóëÿòîðíîãî ðóñëà

ÑÎ ðîòîâî¿ ïîðîæíèíè ç ÑÎ ³íøèõ â³ää³ë³â
òðàâíî¿  ñèñòåìè,  âèíèêàº  ìîæëèâ³ñòü
àðãóìåíòóâàòè ³ñíóâàííÿ åëåìåíò³â äèôóç-
íî¿ íåéðîåíäîêðèííî¿ ñèñòåìè ó ðîòîâ³é
ïîðîæíèí³.  Ñë³ä çàçíà÷èòè, ùî ÷àñòêà
ñòðóêòóðíèõ åëåìåíò³â íåéðîåíäîêðèííî¿
ñèñòåìè â³ä çàãàëüíî¿ ê³ëüêîñò³ êë³òèí º
íàäçâè÷àéíî ìàëîþ,  òîìó ñòðóêòóðí³
îñîáëèâîñò³ åíäîêðèíîöèò³â ðîòîâî¿ ïîðîæ-
íèíè íå àíàë³çóâàëè. Íåçâàæàþ÷è íà òàê³
ôóíêö³¿ ÑÎ ðîòà, ÿê çàõèñíà, áàð�ºðíà,
ñåêðåòîðíà, ñåíñîðíà òîùî òà ïîë³ìîäàëüí³
ê³ëüê³ñí³  é  ÿê³ñí³  çì³íè âëàñòèâîñòåé
ðîòîâî¿ ð³äèíè, òðîô³êè òà îáì³ííèõ ïðîöå-
ñ³â òâåðäèõ òêàíèí çóáà, òêàíèí ïàðîäîíòà
[4], ÿçèêà [42] òà ñàìî¿ ÑÎ ðîòà, äîòåïåð
çàëèøèëîñÿ íå ïîÿñíåíå ïèòàííÿ ôóíê-
ö³îíàëüíîãî çâ�ÿçêó åíäîêðèíîöèò³â ðîòîâî¿
ïîðîæíèíè ç ìîçêîâî-åíòåðè÷íîþ â³ññþ.

Ç ìåòîþ âèâ÷åííÿ îñîáëèâîñòåé óëüòðà-
ñòðóêòóðè  åíäîêðèíîöèò ³â  ÑÎ ÿñåí  ³
ñòðóêòóðíî-ôóíêö³îíàëüíèõ êîíòàêò³â ì³æ
åíäîêðèíîöèòàìè òà àâòîíîìíîþ íåðâîâîþ
ñèñòåìîþ ïðîâåäåíî åëåêòðîííî-ì³êðîñêî-
ï³÷íå äîñë³äæåííÿ íà ìàòåð³àëàõ á³îïòàò³â,
îòðèìàíèõ â³ä áåçïîðîäíèõ á³ëèõ ùóð³â ç
äîäåðæàííÿì âèìîã ªâðîïåéñüêî¿ êîíâåíö³¿
ïðî çàõèñò õðåáåòíèõ òâàðèí (Ñòðàñáóðã,
1985). Ô³êñàö³þ ìàòåð³àëó çä³éñíþâàëè â 2%-
ìó ðîç÷èí³ OsO

4 
íà 0,1 ìîëü/ë ôîñôàòíîìó

áóôåð³. Ïîäàëüøó îáðîáêó ìàòåð³àëó çä³éñ-
íþâàëè çà çàãàëüíîïðèéíÿòèìè ìåòîäèêàìè
[14, 32, 40]. Óëüòðàòîíê³ çð³çè âèãîòîâëÿëè íà
óëüòðàòîìàõ ÓÌÒÏ-3Ì, âèâ÷àëè ³ ôîòîãðà-
ôóâàëè çà äîïîìîãîþ åëåêòðîííîãî ì³êðîñêî-
ïà ÓÅÌÂ-100Ê (Óêðà¿íà).

Ïðè åëåêòðîííî-ì³êðîñêîï³÷íîìó àíàë³ç³
âçàºìîâ³äíîøåííÿ åï³òåë³þ ÑÎ òà ñïîëó÷-
íî¿ òêàíèíè ÿñåí á³ëèõ ùóð³â áóëî âèÿâëåíî
êë³òèíè, ÿê³ çà ìîðôîëîã³÷íèìè îçíàêàìè
îïèñóþòüñÿ ÿê åíäîêðèíîöèòè åï³òåë³àëü-
íîãî øàðó. Õàðàêòåðíèìè îçíàêàìè äëÿ íèõ
º íåâåëèêà ê³ëüê³ñòü ,  ðîçòàøóâàííÿ â
áàçàëüíîìó øàð³ åï³òåë³þ òà îòî÷åííÿ
åï³òåë³îöèòàìè é ³ñíóâàííÿ ç áîêó áàçàëüíî¿
ìåìáðàíè êîíòàêò ³â  ç  òåðì³íàëüíèìè
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çàê³í÷åííÿìè áåçì³ºë³íîâèõ íåðâîâèõ
âîëîêîí. ßê ïðàâèëî, òàê³ âîëîêíà íàëåæàòü
äî ÀÍÑ, ùî ³ííåðâóº ðîòîâó ïîðîæíèíó. Ó
ä³ëÿíö³ êîíòàêòó ïëàçìàòè÷íî¿ ìåìáðàíè
åíäîêðèíîöèòà ç òåðì³íàëüíèì çàê³í÷åííÿì
áåçì³ºë³íîâèõ íåðâîâèõ âîëîêîí íå çàâæäè
çáåð³ãàºòüñÿ ÷³òê³ñòü ¿õíüîãî ðîçìåæó-
âàííÿ, ùî äàº ï³äñòàâó ñòâåðäæóâàòè ïðî
âçàºìîïðîíèêíåííÿ (ðèñ. 1). Çà ôîðìîþ
òàê³ åíäîêðèíîöèòè äîâãàñò³ ç ÷àñòêîâî
âèäîâæåíîþ áàçàëüíî-àï³êàëüíîþ îð³ºíòà-
ö³ºþ. Äëÿ íèõ õàðàêòåðíå çá³ëüøåíå ÿäåð-
íî-ïëàçìàòè÷íå ñï³ââ³äíîøåííÿ. ßäðî íà-
ïîâíåíî åóõðîìàòèíîì òà îòî÷åíî îïòè-
ìàëüíî ðîçâèíóòîþ êàð³îòåêîþ, â öèòîïëàç-
ì³ çíà÷íà ê³ëüê³ñòü äð³áíèõ åëåêòðîííî-
ù³ëüíèõ ãðàíóë, ïîºäíàíèõ ³ç ñèñòåìîþ êà-
íàë³â åíäîïëàçìàòè÷íîãî ðåòèêóëóìà (äèâ.
ðèñ. 1). Îïèñàí³ óëüòðàñòðóêòóðí³ îñîáëè-
âîñò³ äàþòü ï³äñòàâè ³äåíòèô³êóâàòè òàê³
êë³òèíè ðîòîâî¿ ïîðîæíèíè, ÿê åíäîêðèíî-
öèòè äèôóçíî¿ íåéðîåíäîêðèííî¿ ñèñòåìè
òðàâíîãî êàíàëó òèïó D

1
-êë³òèí, äëÿ ÿêèõ

õàðàêòåðí³ ÷èñëåíí³ äð³áí³ ãðàíóëè. Ñë³ä

â³äçíà÷èòè, ùî â öèòîïëàçì³ ñåðåä ñêóï÷åíü
åëåêòðîííî-ù³ëüíèõ ãðàíóë çíàõîäÿòüñÿ
îïòèìàëüíî ðîçâèíóò³ ì³òîõîíäð³¿, ÿê³ ïîð³â-
íÿíî ç öèòîïëàçìîþ ìàþòü á³ëüø ù³ëüíèé
ìàòðèêñ ³ äîáðå îðãàí³çîâàí³ êðèñòè. Â³ä
êàð³îòåêè â³äõîäÿòü êàíàëè ãðàíóëÿðíîãî
åíäîïëàçìàòè÷íîãî ðåòèêóëóìà, ùî îãîð-
òàþòü ì³òîõîíäð³¿ ³ íà ïåðèôåðè÷íèõ ä³ëÿíêàõ
öèòîïëàçìè íàáèðàþòü îçíàêè àãðàíó-
ëÿðíîñò³. Â ëàòåðàëüíî-àï³êàëüí³é ÷àñòèí³
åíäîêðèíîöèò³â âèÿâëåí³ öèñòåðíè êîìïëåêñó
¥îëüäæ³. Íàìè òàêîæ â³äì³÷åíî, ùî â ïðèëåãë³é
äî êîìïëåêñó ¥îëüäæ³ ä³ëÿíö³ öèòîïëàçìè
çíàõîäÿòüñÿ âèòÿãíóòî¿ ôîðìè ì³òîõîíäð³¿ òà
ñêóï÷åííÿ ðèáîñîì ³ ïîë³ñîì. Ïëàçìàòè÷íà
ìåìáðàíà, ùî êîíòàêòóº ç òàêèì êîðòè-
êàëüíèì øàðîì öèòîïëàçìè ðîçïóøåíà,
ïåðåáóâàº â ïðÿìîìó êîíòàêò³ ç ñóñ³äí³ìè
êë³òèíàìè òà ³íòåðñòèö³ºì. Îïèñàí³ ìîðôîëî-
ã³÷í³ îçíàêè ñâ³ä÷àòü ïðî âàð³àíòè âèâ³ëüíåííÿ
òà ïðîíèêíåííÿ âì³ñòó ïåïòèäíèõ ãðàíóë â
åï³òåë³é. Òàêèé ñòðóêòóðíèé êîíòàêò, íà íàøó
äóìêó, ìîæå â³äïîâ³äàòè åíäîêðèíîöèòó,
íàïîâíåíîìó íåéðîïåïòèäîì (ðèñ.2).

Äèôóçíà íåéðîåíäîêðèííà ñèñòåìà

Ðèñ. 1. Óëüòðàñòðóêòóðà åíäîêðèíîöèòà åï³òåë³þ ñëèçîâî¿ îáîëîíêè ÿñåí, ùî ïåðåáóâàº â êîíòàêò³ ç òåðì³íàëüíèì
çàê³í÷åííÿì íåðâîâîãî âîëîêíà. ÅÊ � åíäîêðèíîöèò, ÅÁØ � åï³òåë³îöèò áàçàëüíîãî øàðó, ÁÌ � áàçàëüíà ìåìáðàíà,
ÒÍÂ � òåðì³íàëüíå çàê³í÷åííÿ áåçì³ºë³íîâîãî íåðâîâîãî âîëîêíà, ß � ÿäðî, ÙÃ � åëåêòðîííî-ù³ëüí³ ãðàíóëè, ÑÒ �
ñïîëó÷íà òêàíèíà, ÂÊ � âíóòð³øíüîêë³òèííèé êàíàëåöü  (Çá. x 17000)
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Àíàë³çóþ÷è åëåêòðîíîãðàìè ìè âèÿâè-
ëè,  ùî êîðòèêàëüíèé øàð öèòîïëàçìè
åíäîêðèíîöèò³â çá³äíåíèé íà òàê³ ãðàíóëè,
à ÿêùî âîíè âèÿâëÿþòüñÿ,  òî ó ôîðì³
ïîîäèíîêèõ, äóæå ìàëèõ ðîçì³ð³â ð³çíî¿
åëåêòðîííî¿ ù³ëüíîñò³  ìàñ �ðîçìèòî¿�
íåïðàâèëüíî¿ êîíô³ãóðàö³¿ (äèâ. ðèñ.1, 2).
Ìîæíà ïðèïóñòèòè,  ùî â ³äì³íí³ñòü  ó
åëåêòðîíí³é  ù³ëüíîñò³ ãðàíóë íà ïåðèôåð³¿
êîðåëþº ç íàÿâí³ñòþ â êë³òèí³ ìîðôîëî-
ã³÷íèõ îçíàê äåãðàíóëÿö³¿ òà çóìîâëåíà
ôóíêö³îíàëüíèì ñòàíîì êë³òèíè. Âèêëèêàº
³íòåðåñ çäàòí³ñòü ïåïòèäíèõ ãðàíóë âçàºìî-
ä³ÿòè ç ïëàçìàòè÷íîþ ìåìáðàíîþ. Ìîæëè-
âî, òàêà âçàºìîä³ÿ ìîæå ñïðèÿòè ïåðåíå-
ñåííþ ïåïòèäíî¿ ìîëåêóëè ó ïîçàêë³òèííèé
ïðîñò³ð ³, òàêèì ÷èíîì, ðåàë³çîâóºòüñÿ ¿¿
âèâ³ëüíåííÿ.

Îòæå, ïðîâåäåí³ äîñë³äæåííÿ ï³äòâåðä-
æóþòü äóìêó ïðî ³ñíóâàííÿ ñòðóêòóðíèõ
åëåìåíò³â äèôóçíî¿  íåéðîåíäîêðèííî¿
ñèñòåìè â ðîòîâ³é ïîðîæíèí³, à òàêîæ ¿õíþ
âçàºìîä³þ ³ç ÀÍÑ, ùî ïîÿñíþºòüñÿ áàãà-
òîãðàííîþ ôóíêö³îíàëüí³ñòþ äàíîãî â³ää³ëó

òðàâíî¿ ñèñòåìè (ðèñ. 3). Â³äîìî, ùî êîæíà
êë³òèíà in vivo º àâòîíîìíîþ âíàñë³äîê
àâòîðåãóëÿö³¿ ïðè ïðîâ³äí³é ðîë³ öåíòðàëü-
íîãî ðåãóëþâàííÿ, â ïåðøó ÷åðãó ãóìîðàëü-
íîãî, à òàêîæ ëîêàëüíîãî ïàðàêðèííîãî
âïëèâó íà ì³æêë³òèíí³ êîìóí³êàö³¿ (ôåäåðà-
òèâíèé óñòð³é áàãàòîêë³òèííîãî îðãàí³çìó).
Ôóíêö³îíóâàííÿ äèôóçíî¿ íåéðîåíäîêðèííî¿
ñèñòåìè ðîòîâî¿ ïîðîæíèíè òà øëóíêà º
íåâ³ä�ºìíîþ ñêëàäîâîþ ìåõàí³çì³â ðåãó-
ëþâàííÿ òðàâëåííÿ. Ìîæíà ïðèïóñòèòè, ùî
îïèñàí³  íàìè ñòðóêòóðí³  îñîáëèâîñò³
åíäîêðèíîöèò³â, ëîêàë³çîâàíèõ ó òêàíèíàõ
ðîòîâî¿  ïîðîæíèíè,  òà ôîðìè ¿õíüîãî
ñèíàïòè÷íîãî êîíòàêòó ç ÀÍÑ âèêîíóþòü
ô³ç³îëîã³÷íó ðîëü ñâîºð³äíîãî ôóíêö³î-
íàëüíîãî �ì³ñòêà� ç ³íøèìè êîìïîíåíòàìè
ìîçêîâî-åíòåðè÷íî¿ îñ³. Îòðèìàí³ ðåçóëü-
òàòè ñïîíóêàþòü äî ïîäàëüøèõ äîñë³äæåíü
îïèñàíèõ åíäîêðèíîöèò³â ç ìåòîþ ³äåíòè-
ô³êàö³¿ âì³ñòó ãðàíóë, âèâ÷åííÿ ðîáî÷èõ
ôóíêö³é êë³òèí òà ¿õí³õ ôóíêö³é æèòòº-
çàáåçïå÷åííÿ, âñòàíîâëåííÿ ðîë³ ó êîìïåí-
ñàòîðíî-ïðèñòîñóâàëüíèõ ðåàêö³ÿõ, ñêåðî-

Î.Ñ.Çàÿ÷ê³âñüêà, Ì.Ð. Ãæåãîöüêèé, Â.². Êîâàëèøèí

Ðèñ. 2. Ä³ëÿíêà êîíòàêòó åíäîêðèíîöèòà ñëèçîâî¿ îáîëîíêè ÿñåí ç òåðì³íàëüíèì çàê³í÷åííÿì áåçì³ºë³íîâîãî
íåðâîâîãî âîëîêíà. ÅÊ � åíäîêðèíîöèò, ÒÍÂ � òåðì³íàëüíå çàê³í÷åííÿ áåçì³ºë³íîâîãî íåðâîâîãî âîëîêíà, ß �
ÿäðî, ÅÁØ � åï³òåë³îöèò áàçàëüíîãî øàðó, ÏÌ � ïëàçìàòè÷íà ìåìáðàíà, ÁÌ � áàçàëüíà ìåìáðàíà, ÙÃ � åëåêòðîííî-
ù³ëüí³ ãðàíóëè, Ì �ì³òîõîíäð³ÿ, ÑÒ � ñïîëó÷íà òêàíèíà, ÌÏ � ì³æêë³òèííèé ïðîñò³ð (Çá. x 35000)
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âàíèõ íà ôîðìóâàííÿ ôóíêö³îíàëüíî¿
ñèñòåìè ï³äòðèìêè ãîìåîñòàçó ó ðîòîâ³é
ïîðîæíèí³, òà ðåàë³çàö³¿  ïðîòåêòîðíèõ
âëàñòèâîñòåé ÑÎ äëÿ âèð³øåííÿ àêòóàëü-
íèõ ïðîáëåì ïðàêòè÷íî¿ ìåäèöèíè.

O. S.Zayachkivska,  M.R.Gzhegotsky,  V.I.Kovalyshyn

ORAL  AND  GASTRIC  DIFFUSE
NEUROENDOCRINE  SYSTEM:  DISCUTABLE
QUESTIONS  OF  STRUCTURE  AND  FUNCTION

In recent years, diffuse neuroendocrine system (DNES) in the
digestive tract attracted worldwide attention. Cells through-
out the digestive tract receive information in many forms,
including chemical messengers that emanate from other cells.
At the turn of XIX century, the concept of nervism or entire
neural control of digestive functions, developed by Pavlov
prevailed. The prototype for chemical communication came
with discovery of the first hormone, secretin and histamine, a
non-nervous and non-gastrin compound by L.Popielski from
Lviv university. This review presents past and present ad-
vances in physiological mechanisms underlying digestion and
newly recognized several groups of hormones and transmit-
ters, that produced by digestive diffuse neuroendocrine sys-
tem cells. Two-way communication pathways operate be-
tween the brain and the gut, each comprising afferent fibers
signaling sensory information from the gut to the brain and

efferent fibers transmitting signals in opposite direction.  Short
intramural and long extramural reflexes are triggered as well as
various gut hormones are released by feeding  that �cooperate�
with the �brain-gut axis� in alteration of the digestive exocrine
and endocrine secretion, motility and blood circulation and
feeding behavior. Up till now, researches about gastric DNES
in human and animal have been reported, but the research data
about representation DNES in oral cavity are scarce. In the
present paper, described ultrastructure of oral endocrinocytes
from rat gum mucous by electron-microscopic analysis method.
Their morphological feature provides evidence of neuro-
endocrine acting mode. This research can morphologically
prove that the oral DNES cells is almost the same as of stom-
ach and gut. It shows morphological evidence of representation
brain �gut axis in oral cavity with an neuroendocrine-exocrine
mode of peptide action. It suggests that the oral DNES play
important role in the diversity of physiological functions,
mucosal repair and reconstitutional process and homeostasis
in oral cavity. Future investigation of oral DNES has opened
new therapeutic approaches to various mucous injury-related
diseases.

Lviv Medical University
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