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PRACA POGLADOWA

Wplyw neuropeptydu Y na regulacje
czynno$ci uktadu krazenia

The influence of neuropeptide Y
on the cardiovascular regulation

Ryszard Swoboda, Jerzy Jochem

STRESZCZENIE

W niniejszej pracy przedstawiono wptyw neuropeptydu Y (NPY), pepty-
du zbudowanego z 36 aminokwaséw, nalezacego do rodziny polipepty-
dow trzustkowych, na osrodkowg oraz obwodowg regulacje uktadu kra-
zenia. NPY jest obecny w wielu obszarach osrodkowego uktadu nerwowe-
go, takich jak jadra tukowate, przykomorowe podwzgoérza, jadro pasma
samotnego (NTS) czy tez przednia brzuszno-boczna czg¢s¢ rdzenia prze-
dtuzonego (RVLM). Ponadto jest on uwalniany z pozazwojowych neu-
ron6éw uktadu wspétczulnego oraz z ptytek krwi. NPY dziata zaréwno
w o$rodkowym, jak i obwodowym uktadzie nerwowym jako neuromodu-
lator uwalniany tacznie z klasycznymi neurotransmiterami. Wptywa on
na funkcje osrodka sercowo-naczynioruchowego w sposéb bezposredni,
dziatajac na RVLM oraz neurony podwzgobrza, jak rowniez posrednio, po-
przez wptyw na czuto$¢ odruchu z baroreceptoréw tetniczych na pozio-
mie NTS. Co ciekawe, aktywacja roznych typow receptoréw NPY w osrod-
kowym uktadzie nerwowym moze powodowac roézne, a nawet przeciw-
stawne efekty w regulacji czynnosci uktadu krazenia. W stanie zaburzo-
nej homeostazy krgzeniowej, np. podczas wstrzasu krwotocznego, docho-
dzi do wzrostu syntezy i uwalniania NPY, ktory prawdopodobnie akty-
wuje mechanizmy kompensacyjne prowadzgce do utrzymania niezbed-
nych do przezycia wartosci ciSnienia krwi. Przedstawiona analiza wskazu-
je na koniecznos$¢ prowadzenia dalszych badan nad rolg NPY w stanie hi-
per- i hipotensji.

SEOWA KLUCZOWE
neuropeptyd Y, podwzgorze, uktad krazenia, hipotensja

ABSTRACT

In this review we present influences of the neuropeptide Y (NPY),
a 36-amino acid peptide which belongs to the pancreatic polypeptide



NEUROPEPTYD Y | UKLAD KRAZENIA

family, on the central and peripheral cardiovascular regulation. NPY has been detected in many
central nervous system areas, including arcuate and paraventricular nuclei of the hypothalamus,
nucleus of the solitary tract (NTS) and rostral ventral-lateral medulla (RVLM). Moreover, it is re-
leased from postganglionic neurons of the sympathetic nervous system and platelets. Both at the
central and peripheral level, NPY acts as a peptide neuromodulator secreted together with classi-
cal neurotransmitters. It influences the cardiovascular center function acting directly on RVLM
and hypothalamic neurons and indirectly — via regulation of the baroreceptor reflex sensitivity
at NTS level. Interestingly, the activation of different types of NPY receptors in different central
nervous system areas can cause various, even opposite, effects in the cardiovascular regulation.
There is an increase in NPY synthesis and release in conditions of disturbed circulatory homeos-
tasis, for instance in haemorrhagic shock. In critical haemorrhagic hypotension, NPY probably
activates compensatory mechanisms leading to maintenance of blood pressure values necessary
to survive. Thus, we conclude that further studies are needed to clarify NPY functions in condi-

tions of hyper- and hypotension.
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WSTEP

Neuropeptyd Y (NPY) jest 36-aminokwaso-
wym peptydem wyizolowanym po raz pierw-
szy zmoézgowia Swini w 1982 r. [1]. Wraz z pep-
tydem YY (PYY) oraz polipeptydem trzustko-
wym (PP) nalezy on do wspoélnej rodziny tzw.
endogennych peptydéw trzustkowych. Prekur-
sorem NPY jest czasteczka prepro-NPY zbudo-
wana z 98 aminokwasow, ktéra nastepnie ule-
ga potranslacyjnej modyfikacji do 69-amino-
kwasowego pro-NPY. Ostateczna forma NPY
powstaje na skutek dziatania dwu enzymoéow
konwertujacych (ang. prohormone convertases,
PC) - PC1/3 oraz PC2 [2]. U ludzi prepro-NPY
kodowany jest przez gen zlokalizowany na
chromosomie 7 [2].

Dziatanie NPY jest nastgpstwem wigzania
z odpowiednimi receptorami na komoérkach
docelowych i uruchamiania przemian postre-
ceptorowych. Jak dotagd wykryto istnienie co
najmniej 5 klas receptoréow dla NPY oznacza-
nych jako Y1, Y2, Y4, Y5 i Y6 [3]. Wszystkie
typy receptoréw dla NPY nalezg do recepto-
row zwigzanych z biatkami G, a ich pobudze-
nie prowadzi do zmian wewnatrzkomérkowe-
go stezenia cAMP oraz jonéw wapnia [3]. Ak-
tywacja receptorow NPY moze rowniez skut-
kowac¢ zwiekszeniem stezenia trifosfoinozyto-
lu (IP,) oraz aktywnosci fosfolipazy A, w cyto-
plazmie komoérek docelowych [4].

NPY jest obecny w wielu tkankach i narzg-
dach, przede wszystkim w uktadzie pokarmo-

wym, moczowo-ptciowym, wystepuje takze
w uktadzie krazenia. W obrebie tego ostatnie-
go NPY obecny jest w komoérkach $rodbton-
ka naczyniowego, mie$ni gtadkich $cian na-
czyn krwionos$nych oraz w komorkach uktadu
immunologicznego [2]. Trombocyty stanowig
rowniez wazne zrodto NPY obecnego w oso-
czu krwi [5].

Stosunkowo wysokie stezenia neuropeptydu
Y stwierdzono w o$rodkowym i obwodowym
uktadzie nerwowym [6]. Najwiekszg gestos¢
perykarionéw i widkien nerwowych zawiera-
jacych NPY wykazano w podwzgorzu — w j3-
drze tukowatym oraz przykomorowym [7].
NPY nalezy uznac za typowy neuromodulator,
poniewaz wytwarzany, magazynowany i uwal-
niany jest z neuronéw adrenergicznych, nora-
drenergicznych i cholinergicznych, wptywajac
na powstawanie potencjatdw postsynaptycz-
nych, a takze regulujac — na drodze hamowa-
nia presynaptycznego — wydzielanie podstawo-
wych neuroprzekaznikow [8].

Wiele neuronéw wydzielajacych NPY wyste-
puje w jadrze pasma samotnego (NTS) oraz
w przedniej brzuszno-bocznej czesci rdze-
nia przedtuzonego (RVLM) [9], a wiec w ob-
szarach, w ktorych zlokalizowane s3 neurony
tworzace osrodek sercowo-naczynioruchowy,
odpowiedzialny za podstawowg i odrucho-
wa regulacje czynnosci uktadu krazenia. Poza
osrodkowym uktadem nerwowym NPY wy-
twarzany i gromadzony jest wraz z noradre-
naling w neuronach pozazwojowych uktadu
wspotczulnego [10].

83



84

ANNALES ACADEMIAE MEDICAE SILESIENSIS

Celem obecnej pracy jest przedstawienie wpty-
wu NPY na uklad krazenia, ze szczegélnym
uwzglednieniem regulacji osrodkowej i obwo-
dowe;.

ZNACZENIE NEUROPEPTYDU Y W OSRODKOWE!
REGULACIJI UKEADU KRAZENIA

Wyniki badan do$wiadczalnych wskazuja, ze
dziatajac w obrebie osrodkowego uktadu ner-

wowego, NPY wykazuje wptyw na szereg jego
czynnosci (tabela I).

Wplyw NPY na oSrodkowa regulacje ukta-
du krazenia jest bardzo zr6znicowany i za-
lezy od gatunku/szczepu wykorzystywa-
nych zwierzat doswiadczalnych, stosowane-
go znieczulenia ogblnego, miejsca podawa-
nia peptydu i rodzaju pobudzanych recepto-
row (tabela II).

Tab. I. Znaczenie NPY w osrodkowym ukfadzie nerwowym niezwigzane z regulacja czynnosci uktadu krazenia.

Tab. I. The role of NPY in central nervous system not connected with the cardiovascular regulation.

Efekt dziatania Pimiennictwo
Hamowanie reakcji seksualnych,

nasilenie taknienia i pragnienia, hamowanie aktywnosci mo-
torycznej miesni szkieletowych,

synchronizacja zapisu EEG

Miejsce podawania NPY
Komory boczne mézgu

)
(12]

Komora trzecia Obnizenie aktywnosci we widknach wspétczulnych zaopa-
trujacych nerkii tkanke ttuszczowa brunatng, wzrost ak-
tywnosci we wtdknach przywspdtczulnych nerwéw bted-

nych zaopatrujacych zotadek

[13]

Jadro przykomorowe podwzgdrza Hamowanie wydzielania soku zotagdkowego 14

Jadro pasma samotnego, jadro nadwzro-
kowe, przykomorowe i okotokomorowe
podwzgbrza

Nasilenie zuzycia glukozy w osrodkowym uktadzie nerwo-
wym podczas hipotensji pokrwotoczne;

[15]

Jadro pasma samotnego Zmniejszenie objeto3ci oddechowej i czestosci oddechow [16]

Przednia brzuszno-boczna czes¢ rdzenia  Zmniejszenie pobudzenia uktadu wspétczulnego wywota- 17

przedtuzonego nego stymulacjg nerwu piszczelowego (somatosympathetic
reflex), wzrost aktywnosci we wtéknach wspdtczulnych za-
opatrujacych trzewia
Rdzef kregowy Efekt antynocycepcyjny (18]

Tab. II. Wptyw NPY na osrodkowa regulacje uktadu krazenia.

Tab. I1. The influence of NPY on the central cardiovascular regulation.

Efekt dziatania NPY
Spadek przeptywu krwi w tetnicy biodrowej i
w tetnicy krezkowej gornej, wzrost przeptywu
krwi w tetnicy nerkowej

Miejsce podawania NPY Gatunek /szczep zwierzat PiSmiennictwo

Szczury szczepu Wistar

Komory boczne mézgu w znieczuleniu ogdlnym (ZO)

[19]

Komory boczne mézgu  Kroliki bez ZO Obnizenie cisnienia tetniczego [20]
Komora trzecia mbzgu Szczury szczepu Wistar w ZO - Obnizenie cisnienia tetniczego, bradykardia [13]
o Szczury szczepu Sprague- S . .
Komora trzecia mbzgu Dawley w 20 Wozrost ci$nienia tetniczego, tachykardia 21
. Szczury szczepu Sprague- o . .

Jadro tylne podwzgdrza Dawley bez 20 Wzrost ci$nienia tetniczego krwi [22]

Substantia nigra Szczury szczepu Wistar w ZO - Obnizenie cisnienia tetniczego [23]

Jadro pasma samotnego Szczury szczepu Sprague- Nasilenie efektu presyjnego wywotywanego [24]
Dawley w ZO przez angiotensyne ||
Szczury szczepu Sprague- Efekt wazodepresyjny i bradykardia prowadzace

Jadro pasma samatnego Dawley w ZO do spadku cisnienia tetniczego [te]
Szczury szczepu Wistar- Hamowanie dziatania wazodepresyjnego nora-

Jadro pasma samatnego Kyoto oraz SHR w ZO drenaliny [25]
Szczury szczepu Sprague- T .

Jadro pasma samotnego Dawley w ZO Hamowanie dziatania glutaminianu [26]
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Miejsce podawania NPY  Gatunek /szczep zwierzat

Efekty dziatania NPY PiSmiennictwo

Przednia brzuszno-bocz-
Szczury szczepu Sprague-

na czes¢ rdzenia, czesc Dawlev w 2O Obnizenie cisnienia tetniczego [27]
dogtowowa y
Rdzef kregowy S2zUry s2Czepu Sprague- Wzrost ci$nienia tetniczego [28]

Dawley bez ZO

Roznice w sile dziatania NPY obserwuje si¢
u roznych gatunkow i szczepdw zwierzat do-
Swiadczalnych, np. peptyd podawany do ja-
dra pasma samotnego (tac. nucleus tractus so-
litarii, NTS) dziala wazodepresyjnie zar6wno
u szczurow szczepu Wistar-Kyoto, jak i u szczu-
row z samoistnym (uwarunkowanym gene-
tycznie) nadci$nieniem tetniczym (SHR), przy
czym dziatanie to jest bardziej nasilone w dru-
gim przypadku [25]. Efekt ten moze wynikac
ze zwigkszonego powinowactwa receptorow
Y1 do endogennego ligandu u szczuré6w szcze-
pu SHR [25]. Z kolei transgeniczne szczury ze
zwigkszona ekspresja NPY charakteryzuja sie
obnizonym ci$nieniem tetniczym, zmniejszo-
nym wydzielaniem amin katecholowych oraz
wydtuzonym czasem przezycia [29].
Szczegblnie istotna funkcje w regulacji ci-
$nienia tetniczego odgrywa NTS zawierajace
pierwsza synapse tuku odruchowego z barore-
ceptorow tetniczych. Wykazano tam obecnos¢
licznych neuronéw zawierajacych NPY i duzg
gestos¢ jego receptorow [9, 16]. Do podstawo-
wych struktur osrodkowego uktadu nerwowe-
go zaangazowanych w regulacje uktadu kraze-
nia, a w ktorych réwniez wykryto NPY, zali-
czy¢ nalezy przednia brzuszno-boczng czes¢
rdzenia przedtuzonego (ang. rostral ventrolate-
ral medulla, RVLM), hipokamp oraz podwzgo-
rze [9].

NPY podawany do RVLM powoduje wzrost
aktywnosci zlokalizowanych tam neuronéw,
a jednoczesnie hamuje czynnos¢ odrucho-
wa (odruch z baroreceptoréw tetniczych) na
poziomie RVLM [17]. Te pozornie sprzeczne
efekty mozna wyttumaczy¢ wptywem na roz-
ne rodzaje receptorow.

Badania doswiadczalne wskazujg, ze u szczu-
row NPY podawany do obszaru CA3 hipo-
kampa oraz do substancji czarnej wywotuje
spadek Sredniego ci$nienia tetniczego i czesto-
Sci skurczow serca (HR), natomiast dziatajac
w obrebie jader szwu — wzrost ci$nienia tetni-
czego i HR [23].

NPY moze nasila¢ badz hamowac¢ odruch
z baroreceptoréw tetniczych, w zaleznosci od
stymulacji réznych typow receptoréow dla NPY
w odmiennych czeSciach NTS [26, 30]. Pobu-

dzenie receptoréw typu Y1 wywotuje spadek
ci$nienia tetniczego, podczas gdy aktywacja re-
ceptoréw Y2 — efekt presyjny [30]. W wigkszo-
Sci przeprowadzonych badan wykazano jed-
nak, ze egzogenny NPY, dziatajac na poziomie
NTS jako neuromodulator, ttumi odruch z ba-
roreceptorow tetniczych [31]. Stwierdzono, iz
NPY podawany do tylnej czesci NTS wywotu-
je hamowanie odruchu z baroreceptoréw tet-
niczych, prawdopodobnie w nastepstwie ha-
mowania wydzielania glutaminianu — podsta-
wowego neuroprzekaznika w pierwszej synap-
sie odruchu z baroreceptorow [26, 31]. Docho-
dzi ponadto do postsynaptycznych interak-
cji pomiedzy receptorami a,-adrenergicznymi
oraz receptorami Y na poziomie biatek G [32].
Efektem tych oddzialywan jest hamowanie,
poprzez NPY, przekazu sygnatu po pobudze-
niu postsynaptycznych receptorow a, [25].
Wykazano, ze deksametazon podawany do
NTS hamuje efekt hipotensyjny NPY, co jest
zwigzane z bezpoSrednim dziataniem bflo-
nowym, tj. z wptywem na kanaty powolne-
go odkomoérkowego pradu jondéw potasowych
w neuronach NTS [33]. Z kolei po podaniu
NPY do uktadu komorowego mézgu obser-
wowano rozne, czasem catkowicie przeciw-
ne efekty, co bylo zwigzane z wykorzysta-
niem réznych gatunkéw i szczepow zwierzat
doswiadczalnych, a dodatkowo — znieczulenia
ogodlnego [13,19-21].

Wplyw NPY na regulacje uktadu krazenia nie
ogranicza si¢ jedynie do mbézgowia, poniewaz
jak wskazuja badania Mahindy i Taylora, NPY
dzialajac na poziomie rdzenia kregowego ha-
muje odruchowe efekty krazeniowe wywotane
dziataniem silnych bodZcéw bolowych [28].
Badania z ostatnich lat wykazaly istnienie
wspotzaleznosci w obrebie osrodkowego ukta-
du nerwowego w zakresie regulacji czynno-
$ci ukladu krazenia pomiedzy NPY a inny-
mi neuroprzekaznikami i neuromodulatora-
mi, w tym uktadem histaminergicznym i ukta-
dami peptydergicznymi. Wykazano mianowi-
cie, ze efekty obserwowane po podaniu NPY
do komory trzeciej u szczurdéw, tj. hamowa-
nie aktywnosci wspotczulnej w nerwach ner-
kowych oraz we wtéknach unerwiajacych bru-
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natng tkanke tluszczowa oraz wzrost aktyw-
nosci przywspotczulnej we widknach nerwow
btednych zaopatrujacych zotadek — sa hamo-
wane przez tioperamid, ktory jest antagoni-
sta receptorow histaminowych H,, a jednocze-
$nie odwrotnym agonistg receptorow H, [13].
Z kolei badania Diaz-Cabiale i wsp. wskazuja,
ze galanina podawana do zbiornika rdzenio-
wo-mo6zdzkowego ostabia powinowactwo se-
lektywnego agonisty do receptorow typu Y1,
czego efektem jest hamowanie dziatania wa-
zodepresyjnego oraz bradykardii, ktére s cha-
rakterystycznymi efektami pobudzenia recep-
torobw Y1. Prowadzi to do nasilenia odpowie-
dzi uktadu sercowo-naczyniowego na dziata-
nie galaniny [34].

Ponadto wykazano, ze leptyna zmniejsza
uwalnianie NPY z neuronéw podwzgorza
i rdzenia przedtuzonego [35]. Stwierdzono tak-
ze zmniejszenie zawartosci NPY w podwzgo-
rzu na skutek stosowania diety wysokottusz-
czowej, jak rowniez ujemna korelacje pomie-
dzy stezeniem leptyny w osoczu a zawarto-
Scig NPY w podwzgérzu [36]. Badania Hoy-
da i wsp. wskazuja, ze rowniez adiponektyna
wplywa na aktywnos¢ i pobudliwo$¢ neuro-
now wydzielajgcych NPY w obrebie NTS [37].
Podobne efekty w odniesieniu do receptorow
Y1iY2w NTS wykazuje angiotensyna II [38].
Wedtug aktualnych hipotez NPY odgrywa
role w uruchamianiu mechanizméw kom-
pensacyjnych uktadu krgzenia w nastepstwie
wahan ci$nienia tetniczego krwi. Swiadczy¢
o tym moze fakt, iz spadek cisnienia tetnicze-
go prowadzi do pobudzenia neuronéw zawie-
rajacych NPY zlokalizowanych w tylnej 1/3
czesci NTS oraz tylnej brzuszno-bocznej czeSci
rdzenia przedtuzonego [39]. Stwierdzono row-
niez, ze po zmniejszeniu o 15% catkowitej ob-
jetosci krwi w nastepstwie krwotoku dochodzi
do zwigkszenia ekspresji mRNA dla NPY w ob-
rebie RVLM [40].

Z drugiej strony wykazano, ze w modelu do-
Swiadczalnego nadcisnienia tetniczego, wy-
wolywanego przez zwezenie aorty w odcin-
ku brzusznym, dochodzi do wzrostu ekspresji
mRNA dla receptora Y2 w NTS [30]. Przyto-
czone dane wskazuja, ze NPY moze naleze¢ do
neuromodulatoréw odpowiedzialnych za akty-
wacje mechanizméw kompensacyjnych ukta-
du krazenia w stanie zaburzonej homeostazy.
Podsumowujac, nalezy stwierdzi¢, ze NPY
wplywa na osrodkowsa regulacje uktadu kra-
zenia i to zarbwno w stanie normotensji, jak
i zaburzonej homeostazy krazeniowe;j.

ZNACZENIE NEUROPEPTYDU Y W OBWODOWE)J
REGULACJI UKEADU KRAZENIA

NPY jest uwalniany, wraz z noradrenalina,
z zakonczen neuronéw pozazwojowych ukta-
du wspotczulnego [10]. Jego dziatanie polega z
jednej strony na nasilaniu wptywu wydzielo-
nej noradrenaliny na receptory w btonie post-
synaptycznej, z drugiej zas, na hamowaniu
presynaptycznym wydzielania noradrenaliny
w komorkach pozazwojowych na zasadzie ha-
mowania presynaptycznego [6]. CzeS¢ jelitowa
(enteryczna) uktadu wegetatywnego jest row-
niez waznym zroéditem krazacego NPY [10].
Obwodowe dziatanie NPY na uktfad krazenia
jest zwigzane z jego bezposrednim wplywem
wazokonstrykcyjnym na mie$nie gtadkie na-
czyn krwionosnych [9]. Efekt ten jest niezalez-
ny od funkcji sSrodbtonka [41]. NPY nasila tak-
ze naczyniowe efekty dziatania noradrenaliny,
angiotensyny II i wazopresyny [41]. Wykaza-
no réwniez, ze pobudzenie receptoréw Y1 wy-
wotuje bezposrednie dziatanie wazokonstryk-
cyjne i nasilenie proliferacji miocytow mie-
$ni gtadkich $cian naczyn krwionos$nych [2],
natomiast receptory typu Y2 i Y5 uczestnicza
w angiogenezie [42]. Z powodu duzej masy
molowej oraz proteolitycznej dezaktywa-
cji przez dipeptydylopeptydaze IV (DPPIV)
w $rodbtonku oraz przez aminopeptydazy
w miesniach gtadkich naczyn [43], efekty
dziatania neuropeptydu Y sg jednak gtownie
zwigzane z dzialaniem auto- lub parakryn-
nym. Bezposredni wptyw NPY na serce wyra-
za sie zwiekszeniem pojemnosci minutowej na
skutek wzrostu powrotu zylnego [44], a w ba-
daniach in vitro — efektem inotropowo ujem-
nym, na skutek presynaptycznego hamowania
wydzielania noradrenaliny z zakonczen poza-
zwojowych uktadu wspoétczulnego [45]. Bez-
posredni wptyw NPY na uktad krazenia zesta-
wiono w tabeli III.

Podwyzszone stezenie NPY w osoczu krwi wy-
kazano w takich stanach, jak wysitek fizycz-
ny [46], ekspozycja na zimno [46], stres [47],
a takze u chorych z guzem chromochtonnym
[48], podczas ostrych incydentow wiencowych
[2] oraz w koncowym okresie przewlektej cho-
roby nerek [49].

Badania doSwiadczalne wskazujg, ze w stanie
zaburzenia homeostazy krazeniowej dochodzi
nie tylko do wzrostu syntezy i wydzielania NPY
w oSrodkowym, ale takze i obwodowym ukta-
dzie nerwowym. Wzrost stezenia NPY w oso-
czu obserwowany jest w modelach doSwiad-
czalnych wstrzasu krwotocznego, a takze nad-
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Tab. I1l. Wptyw NPY na obwodowa regulacje uktadu krazenia.

Tab. IlI. The influence of NPY on the peripheral cardiovascular regulation.

Miejsce dziatania Gatunek/szczep zwierzat Efekty Literatura
Naczynia krwiono3ne Szczury szczepu Wistar Skurcz naczyh krwionosnych [10]
Miesnie gtadkie naczyh Szczury szczepu Wistar Nasilenie proliferacji 2]
Srodbtonek naczyf krwiono-  Ludzkie komérki srédbton- Nasilenie angiogenez [42]
$nych ka - in vitro glogenezy
Tetnice krezkowe Szczury szczepu Nasilenie dziatania wazokonstrykcyj- [41]

Sprague-Dawley nego noradrenaliny
Serce Szczury szczepu Wistar ZW!QkSZEI’]IE pojemnosc minuto- [44]
Wej serca
Zmniejszenie kurczliwosci kardiomio-
Serce Szczury szczepu Wistar,  cytdw w nastepstwie hamowania [45]

Swinki morskie

wydzielania noradrenaliny i stymulagji

receptoréw f,-adrenergicznych

ci$nienia tetniczego [6, 50]. Podczas wstrza-
su krwotocznego zwigkszeniu stezenia NPY
W 0sOCzu towarzyszy zmniejszenie jego zawar-
tosci w miesniach szkieletowych, sercu oraz Sle-
dzionie [51]. Badania z zastosowaniem mode-
lu wstrzgsu krwotocznego u szczur6w transge-
nicznych, u ktoérych wystepuje uwarunkowa-
ny genetycznie wzrost zawartosci NPY w sercu,
nerkach, ptucach, sledzionie i osoczu, wykaza-
1y, ze spadek ci$nienia tetniczego krwi i czesto-
Sci skurczow serca wywotane krwotokiem sa
mniej nasilone niz w kontrolnej grupie zwierzat
[41]. Moze to wskazywac na istotng role NPY
w utrzymywaniu homeostazy krazeniowej
w stanie hipotens;ji.

Z kolei u szczurow z wrodzonym nadci$nie-
niem tetniczym (SHR) stwierdzono zwigk-
szone stezenia NPY w krazeniu krezkowym
[6]. Wykazano, ze w modelu doSwiadczalne-

go nadcisnienia tetniczego wywotywanego
przez zwezenie aorty w odcinku brzusznym
dochodzi do zwigkszenia ekspresji mRNA dla
receptora Y1 w neuronach zwoju skalistego
i zmniejszenia ekspresji mRNA dla receptora
Y2 w neuronach zwoju guzowatego, co row-
niez prawdopodobnie mozna uzna¢ za mecha-
nizm adaptacyjny do warunkéw zwiekszonego
ci$nienia tetniczego krwi [30].

Podsumowujac, mozna stwierdzié, ze NPY
nalezy do peptydowych neuromodulatorow
uczestniczgcych zar6wno na drodze os$rod-
kowej, jak i obwodowej w regulacji uktadu
krazenia. Dalszych badan wymagaja pozna-
nie petnej roli NPY w warunkach zaburzonej
homeostazy krazeniowej i wyjaSnienie, czy
wzrost jego wydzielania prowadzi do aktywa-
¢ji mechanizméw kompensacyjnych i jakie ma
to wOwczas znaczenie.
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