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PRACA POGLADOWA

Galanina - neuromodulator uczestniczacy
w utrzymywaniu homeostazy krazeniowej

Galanin — a neuromodulator involved
in the cardiovascular homeostasis

Renata Rybczyk!, Adam Krawiec', Damian Kawecki?, Jerzy Jochem'’

STRESZCZENIE

Galanina jest 29-aminokwasowym peptydem dziatajagcym jako neuro-
modulator w osrodkowym i obwodowym uktadzie nerwowym. Wptywa
na wiele czynnosci osrodkowego uktadu nerwowego, wtaczajgc regulacije
oSrodka gtodu i sytosci, uczenie sie i zapamietywanie, regulacje neuroen-
dokrynng i przewodnictwo impulséw z nocyceptoréw. W pracy dokonano
przegladu najnowszych doniesien dotyczacych osrodkowego i obwodowe-
go wptywu galaniny na uktad krazenia. Oméwiono mechanizmy dziata-
nia galaniny oraz interakcje miedzy galaning i innymi uktadami neuro-
nalnymi w regulacji uktadu krazenia. Przedstawione informacje wskazu-
ja, ze galanina wraz z innymi neuroprzekaznikami/neuromodulatorami
wplywa na osrodkows i obwodowgq regulacje uktadu krazenia. Najnowsze
badania sugeruja mozliwy udziat galaniny w aktywacji mechanizmoéow
kompensacyjnych w stanie stresu, w tym podczas zaburzenia homeostazy
krazeniowe;j.

SEOWA KLUCZOWE
galanina, uktad krazenia, homeostaza

ABSTRACT

Galanin is a 29 amino acid peptide acting as a neuromodulator in the
central and peripheral nervous systems. It influences a variety of the cen-
tral nervous system, functions, including food intake regulation, learn-
ing and memory, neuroendocrine control and pain transmission. In the
present paper, we review the central and peripheral influences of galanin
on the cardiovascular system. We discuss mechanisms involved in galanin
action as well as interactions between galanin and other neuronal systems
in the cardiovascular control. In conclusion, galanin, together with other
neurotransmitters/neuromodulators, influences the central and peripheral
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cardiovascular regulation. Moreover, we suggest its involvement in the activation of compensa-
tory mechanisms in the state of disturbed circulatory homeostasis.

KEY WORD
galanin, cardiovascular system, homeostasis

WSTEP

Homeostaza krgzeniowa moze by¢ utrzymy-
wana wyltacznie dzieki statemu funkcjonowa-
niu nerwowych, humoralnych i miejscowych
mechanizmoéw regulacyjnych uktadu sercowo-
-naczyniowego, ktore dostosowujg przeptyw
tkankowy krwi do zmiennego w czasie zapo-
trzebowania. Dzieki temu mozliwe jest utrzy-
mywanie odpowiedniego przeptywu tkanko-
wego w stanie fizjologii, a takze podczas zabu-
rzenia czynnosci uktadu krazenia.

Zasadnicze znaczenie w regulacji czynnosci
uktadu krazenia podczas zaburzenia homeo-
stazy krazeniowej — zarobwno w stanie hipo-,
jak i hipertensji — maja neurony tzw. osrodka
krazeniowego, zlokalizowane w pniu moézgu.
Badania kliniczne i doswiadczalne wskazu-
ja, ze wraz z utrata krwi i spadkiem ci$nienia
tetniczego dochodzi do uruchomienia reak-
¢ji kompensacyjnych, warunkujacych istnie-
nie dwu faz odpowiedzi hemodynamicznej
— W pierwszej wystepuje pobudzenie uktadu
wspoétczulnego  (sympathoexcitatory phase),
natomiast w drugiej — hamowanie tego uktadu
(sympathoinhibitory phase) [1].

Pierwsza faza regulacji uktadu krazenia
w odpowiedzi na rozwijajacg sie hipowole-
mie obejmuje gtéwnie mechanizmy nerwowe,
tj. odruchowg reakcje spowodowang odbar-
czeniem baroreceptorow tetniczych. Impulsy
z baroreceptor6w przewodzone sa witoknami
aferentnymi biegngcymi w nerwach jezyko-
wo-gardtowych i btednych do jgdra pasma
samotnego (nucleus tractus solitarii — NTS)
w rdzeniu przedtuzonym. Nastepnie poprzez
neurony glutaminianergiczne docierajg do tyl-
nej brzuszno-bocznej czgsci rdzenia przedtu-
zonego (caudal ventrolateral medulla — CVLM),
skad biegng droga GABA-ergicznych neuronéw
hamujacych do neuronéw grupy C, (neurony
przedwspotczulne) w dogtowowej brzuszno-
-bocznej czesci rdzenia przedtuzonego (rostral
ventrolateral medulla — RVLM) [1]. Powstajace
w nich potencjaty czynnosciowe przewodzo-
ne s3 bezposrednio do neuronéw przedzwo-

jowych w jadrach posrednio-bocznych rdzenia
kregowego. Zmniejszenie wydzielania GABA
w okolicy RVLM po odbarczeniu barorecep-
torow skutkuje odhamowaniem tonicznej
aktywnosci neuronoéw grupy C, i zwigksze-
niem czestotliwosci impulséw docierajacych
do neuronéw przedzwojowych uktadu wspot-
czulnego [1,2].

Po przekroczeniu krytycznej utraty 25-35%
catkowitej objetosci krwi i dalszym spadku
ci$nienia tetniczego dochodzi do rozwoju dru-
giej fazy regulacji uktadu krazenia [1,2]. Jej za-
poczatkowanie zwigzane jest z pobudzeniem
mechanoreceptoréw $cian komoér serca i ni-
skoci$nieniowego obszaru sercowo-ptucnego
[1]. Impulsy z tych receptoréow przewodzone
sa droga bezrdzennych wiokien typu C biegna-
cych w nerwach btednych do NTS [1]. Inicjo-
wana w ten sposob reakcja wazo-wagalna, na-
zywana odruchem Bezolda i Jarischa, podobna
jest do odruchu z baroreceptoréow tetniczych,
a wiec powoduje nagte zwigkszenie aktywno-
$ci w eferentnych (przywspotczulnych) wiok-
nach dosercowych nerwéw btednych oraz za-
hamowanie aktywnosci we wtéknach uktadu
wspotczulnego, skierowanych do serca i na-
czyh krwionosnych [1].

W stanie podwyzszonego ci$nienia tetniczego
dochodzi do pobudzenia baroreceptoréw tet-
niczych, czego efektem jest odruch z barore-
ceptorow. Jego nastepstwa sg przeciwne do wy-
stepujacych w pierwszej fazie regulacji uktadu
krazenia w hipowolemii.

Zasadnicze znaczenie w modulowaniu aktyw-
noSci odruchowych mechanizméw uktadu
krazenia maja neuroprzekazniki i neuromo-
dulatory wydzielane w obrebie NTS, RVLM
oraz jader grzbietowych nerwéw btednych.
Uwalniane sg one na zakonczeniach szlakow
neuronalnych biegnacych z wyzszych struktur
oSrodkowego uktadu nerwowego (kora mozgu,
uktad limbiczny, uktad siatkowaty), z o§rodko-
wych chemodetektoréw, a takze z mechano-
i chemoreceptoréw uktadu krazenia oraz nocy-
ceptorow [2].

Wedtug koncepcji Bertoliniego, zwigzki uczest-
niczace w tej regulacji mozna pod wzgledem
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czynnos$ciowym w sposob bardzo uproszczo-
ny podzieli¢ na grupy - opioidowe (endorfiny,
enkefaliny, dynorfiny) i nieopioidowe (adre-
nokortykotropina — ACTH, serotonina, tlenek
azotu — NO, cholecystokinina — CCK, tyreoli-
beryna — TRH) [3]. Przynaleznos¢ do grupy de-
terminuje wplyw pobudzajacy badz hamujacy
na czynnos$¢ neuronéow przedwspotczulnych,
cho¢ efekty dziatania poszczegdlnych zwigz-
kow zaleza rowniez od rodzaju pobudzanych
receptorow.

W obrebie struktur moézgowia odpowiada-
jacych za regulacje funkcji uktadu krazenia
wykryto robwniez obecnos¢ peptydowego neu-
romodulatora galaniny [4,5]. Wykazano, ze
u zwierzat z indukowanym nadci$nieniem tet-
niczym dochodzi do obnizenia ekspresji mRNA
dla galaniny w NTS i jadrze przykomorowym
podwzgodrza (PVN) [4]. Stwierdzono ponadto
wyzsza az o0 100% ekspresje mRNA dla pre-
progalaniny w RVLM u szczuréw z genetycznie
uwarunkowanym nadci$nieniem tetniczym
(SHR) [5]. Majac na uwadze wystgpowanie
galaniny w obszarach zwigzanych z regulacja
czynnosci uktadu krazenia oraz réznice w jej
wytwarzaniu w przypadku zmian ci$nienia
tetniczego krwi w pracy przedstawiono aktual-
ne poglady na temat znaczenia galaniny, jako
neuromodulatora wptywajacego na utrzymy-
wanie homeostazy krazeniowe;j.

GALANINA | JEJ RECEPTORY

Galanina jest czynnym biologicznie neuropep-
tydem zbudowanym u wiekszosci ssakow z 29
aminokwasow (u ludzi z 30 aminokwaséw),
wyizolowanym po raz pierwszy w 1983 r.
z jelita cienkiego [6]. Jej struktura pierwszorze-
dowa jest nastepujaca:

Gly-Trp-Thr-Leu-Asn-Ser-Ala-Gly-Tyr-Leu-
Leu-Gly-Pro-His-Ala-Ile-Asp-Asn-His-Arg-Ser-
Phe-His-Asp-Lys-Tyr-Gly-Leu-Ala-NH,

Peptyd ten powstaje w wyniku potranslacyj-
nej modyfikacji z 123-aminokwasowego pre-
kursora, zwanego preprogalaning [7]. Innym
zwigzkiem powstajagcym z preprogalaniny jest
60-aminokwasowy peptyd galaninopodobny
(galanin-like peptide, GALP) [7].

Jak dotad, wyodrebniono i sklonowano trzy
nalezgce do grupy biatek G typy klasycznych
receptoréw galaninowych - GalR1, GalR2
i GalR3 [7]. Badania poréwnawcze wykazaty
bardzo duze podobienstwo molekularne po-
szczegblnych typow receptoréw galaninowych

u roznych gatunkoéw, przy jednoczesnej matej
homologii miedzy budowa poszczegdlnych ty-
poOw receptoréw w obrebie tego samego gatun-
ku [7].

Receptor GalR1 jest 349-aminokwasowym
polipeptydem, ktérego obecno$¢ stwierdzo-
no w osrodkowym uktadzie nerwowym
(w strukturach wechomézgowia, w jadrach
ciata migdatowatego, wzgorza, podwzgorza,
mostu i w rdzeniu kregowym), na komérkach
ludzkiej linii melanoma (Bowes) oraz komor-
kach linii insulinoma (Rin 14B) [7,8]. Po pobu-
dzeniu receptorow GalR1 dochodzi do otwie-
rania kanatéw potasowych, co prowadzi do
odkomoérkowego wyplywu jonéw K+, hiper-
polaryzacji btony komoérkowej, hamowania
aktywnosci cyklazy adenylanowej ze zmniej-
szeniem wewnatrzkomorkowego stezenia cy-
klicznego adenozynomonofosforanu (cAMP),
a takze do aktywacji kinaz biatkowych [7,8].
Receptory typu GalR2 wykazuja jedynie
w 38% homologie strukturalng z recepto-
rami GalR1 [7]. Ich obecno$¢ stwierdzono
w neuronach zakretu zebatego hipokampa oraz
neuronach jadra nadwzrokowego, tukowatego
i suteczkowatego podwzgorza [9].

Po pobudzeniu receptoréw GalR2 dochodzi
do uruchomienia szeregu mechanizméw prze-
kazu wewnatrzkomorkowego. Nalezy do nich
aktywacja fosfolipazy C, z nastepcza przemia-
ng difosforanu fosfatydyloinozytolu do trifos-
foinozytolu i diacyloglicerolu. Towarzyszy
temu uwalnianie jonéw wapnia z magazynow
siateczki Sroédplazmatycznej oraz otwieranie
zaleznych od jonéw Ca?* kanatéow chlorko-
wych w btonie komoérkowej [9]. Ponadto po-
budzenie receptoréw typu GalR2 wywotuje
hamowanie aktywnosci cyklazy adenylanowej
ze zmniejszeniem stezenia cAMP w cytopla-
zmie, a takze zwigkszenie aktywnosci kinaz
biatkowych oraz spadek aktywnosci kaspazy
319 [10]. Powinowactwo do receptorow GalR2
wykazuja, oprocz galaniny(1-15), réwniez
C-koncowy fragment peptydu - galanina
(2-29) oraz |D-Trp?|-galanina [7].

Receptory typu GalR3 wystepuja na neuro-
nach podwzgorza, a takze w tkankach obwo-
dowych (np. na kardiomiocytach, splenocy-
tach i komorkach jader) [7]. Po ich pobudzeniu
dochodzi do otwierania kanatéw potasowych,
odkomorkowego wyptywu jonéw K+ i hiper-
polaryzacji btony komoérkowej [7,11]. W od-
ro6znieniu od receptoréw GalR1 i GalR2, recep-
tory typu GalR3 cechujg sie znacznie nizszym
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powinowactwem do galaniny(1-29), wykazujq
natomiast powinowactwo do C-koncowego
fragmentu peptydu, tj. do galaniny(2-29) [7].
Istnieje takze dodatkowy typ receptoréw galani-
nowych,okreslanyjako GalRL(galanin-receptor-
like), jednak jego znaczenie biologiczne jest
poddawane w watpliwos¢ ze wzgledu na bar-
dzo niski stopieni powinowactwa do galaniny
[12].

Wyniki badan przeprowadzonych na hodow-
lach komérkowych (np. linii Bowes) wskazuja,
Ze za powinowactwo do receptoroéw, a wiec i za
dziatanie biologiczne galaniny, odpowiedzial-
ny jest gtbwnie N-koncowy fragment peptydu
[13]. Galanina(1-15) wykazuje powinowactwo
do wszystkich rodzajow receptoréw galanino-
wych, przy czym w zaleznosci od typu recepto-
r6bw obniza si¢ ono w kierunku GalR1 > GalR2
> GalR3 [7]. Fragmenty peptydu o krétszym tan-
cuchu, np. galanina(1-12) czy galanina(1-10),
robwniez charakteryzuja sie powinowactwem
do réznych typéw receptordw galaninowych,
natomiast krotsze tancuchy badz fragmenty
C-koncowe nie wykazuja dziatania biologicz-
nego lub jest ono niewielkie [7].

ZNACZENIE GALANINY JAKO NEUROMODULATORA
W OSRODKOWYM UKEADZIE NERWOWYM
Galanina wystepuje w najwiekszej iloSci
w jadrze nadwzrokowym, przykomorowym
i grzbietowo-przySrodkowym podwzgorza,
a ponadto w takich strukturach mézgowia,
jak: ciato migdatowate, jadro prazka poprzecz-
nego, NTS, jadro miejsca sinawego oraz jadro
grzbietowe nerwu btednego [4,5,14]. Wykaza-
no obecnos¢ peptydu podczas rozwoju ontoge-
netycznego osrodkowego uktadu nerwowego,
szczegOlnie w strukturach odpowiedzialnych
za wzrost i namnazanie neurondéw, tj. w stre-
fie okotokomorowej, w dogtowowej wstedze
migracyjnej oraz ziarnistej strefie hipokampa
[15]. Moze to wskazywa¢ na znaczenie gala-
niny w regulacji podziatéw komorek nerwo-
wych, ich migracji i dojrzewania.

Galanina jest obecna w neuronach wytwarza-
jacych wiele neuroprzekaznikéw i neuromodu-
latorow; wystepuje np. w okoto 80% noradre-
nergicznych neuronéw jadra miejsca sinawego,
w 60% neuronéw serotoninergicznych jadra
grzbietowego szwu oraz w GABA-ergicznych
neuronach rdzenia kregowego i w histaminer-
gicznych neuronach zlokalizowanych w jadrze
guzowo-suteczkowatym podwzgorza [7]. Wy-
stepuje takze w neuronach jadra przykomoro-
wego podwzgbrza wytwarzajacych neuromo-

dulatory peptydowe — wazopresyne arginino-
wa (AVP) i CCK [16].

Galanina reguluje wydzielanie klasycznych
neuroprzekaznikow oraz neuromodulatorow.
Dziatanie to dotyczy acetylocholiny, nora-
drenaliny, serotoniny, dopaminy i histaminy
[7]. Ponadto wplywa na czynnos¢ neuronéow
wytwarzajacych AVP, CCK, neuropeptyd Y
(NPY), substancje P i naczynioaktywny peptyd
jelitowy (VIP) [7].

Galanina cechuje si¢ szerokim zakresem ak-
tywnosci biologicznej; dziatajac jako neuro-
modulator wplywa na szereg czynnosci osrod-
kowego uktadu nerwowego (tab. I).

Tabela I. Wptyw galaniny na funkcje osrodkowego ukfadu ner-
Wowego

Table I. Influence of galanin on the central nervous system func-
tions

Wptyw galaniny na funkcje

p PiSmiennictwo
osrodkowego uktadu nerwowego

Regulacja rytmu dobowego sen-czuwanie [15]
Stymulacja o3rodka gtodu [16]
Hamowanie osrodka pragnienia 7
Wptyw na wydzielanie AVP w stanie

podwyzszonego cisnienia osmotycznego osocza [18]
Wzrost wydzielania ACTH w stanie stresu 9]
Wptyw na przewodzenie impulsow [20]
Z nocyceptorow

Regulacja osrodka krazeniowego 21
Wptyw hamujacy na uczenie sie i zapamietywanie [22]
Wptyw na zachowanie: hamowanie reakgji [23]
stresowej

Hamowanie popedu ptciowego [24]

WPEYW GALANINY NA OSRODKOWA REGULACIE
UKLADU KRAZENIA

Wplyw galaniny na osrodkowg regulacje ukifa-
du krazenia jest ztozony i nie w petni pozna-
ny. Dotychczasowa wiedza pochodzi gtéwnie
z badan doswiadczalnych. Galanina podawa-
na osrodkowo wykazuje u szczuréw w stanie
normotensji krotkotrwaty efekt hipotensyj-
ny, z towarzyszacym zwiekszeniem [23] badz
zmniejszeniem czestosci skurczow serca [27].
Mechanizm tego dziatania zwigzany jest z po-
budzeniem uktadu przywspotczulnego prowa-
dzacym do bradykardii, a takze z hamowaniem
uktadu wspotczulnego na poziomie RVLM
(ryc. 1) [23,27]. Stwierdzona przez Harfstran-
da i wsp. [23] tachykardia miata najpewniej
charakter odruchowy i byta nastepstwem od-
barczenia baroreceptorow tetniczych.

W odréznieniu od kompletnego peptydu, po-
dawana osrodkowo galanina(1-15), a wiec
fragment N-koncowy, wywotuje krotkotrwaty
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wzrost ci$nienia tetniczego krwi, ze zwieksze-
niem czestosci rytmu serca (ryc. 2) [23]. Co
wiecej, galanina(1-15) blokuje reakcje hipoten-
syjna wywolywang przez galaning(1-29) [28].

Mechanizm dziatania galaniny(1-15) wynika
prawdopodobnie z pobudzenia uktadu wspot-
czulnego oraz — co za tym idzie — ze zwigkszenia
obwodowego oporu naczyniowego i czestosci

Galanina(1-29)

/
|

HAMOWANIE UKEADU WSPOLCZULNEGO
(zmniejszenie czestosci rytmu serca i oporu
naczyniowego)

\
jadra grzbietowe nerwdéw btednych

l

POBUDZENIE UKLADU PRZYWSPOLCZULNEGO
(bradykardia)

Ryc. 1. Mechanizmy osrodkowego dziatania galaniny(1-29); RVLM - przednia brzuszno-boczna czes¢ rdzenia przedtuzonego.
Fig. 1. Central mechanisms of action of galanin(1-29); RVLM - rostral ventrolateral medulla.

Galanina(1-15)

RVLM

SON

y

HAMOWANIE ODRUCHU
Z BARORECEPTOROW TETNICZYCH

POBUDZENIE
UKEADU WSPOLCZULNEGO (zwiekszenie
czestosci rytmu serca i oporu
naczyniowego)

WYDZIELANIE AVP
(wzrost obwodowego oporu
naczyniowego?)

przedtuzonego, SON - jadro nadwzrokowe.

nucleu.

Ryc. 2. Mechanizmy oSrodkowego dziatania galaniny(1-15); NTS - jadro pasma samotnego, RVLM - przednia brzuszno-boczna czgs¢ rdzenia

Fig. 2. Central mechanisms of action of galanin(1-15); NTS — nucleus tractus solitarii, RVLM - rostral ventrolateral medulla, SON - supraoptic

Po podaniu galaniny(1-15) do komory bocz-
nej mozgu u szczurOw w normotensji zmniej-
sza si¢ amplituda odruchu z baroreceptorow
tetniczych, indukowanego dozylnym poda-
niem L-fenylefryny [29]. Efektu tego nie wy-
kazuje ani caty peptyd [galanina(1-29)], ani jej
C-koncowy fragment — galanina(10-29) [29].
Na podstawie dotychczasowych badan wyciag-
ni¢to wiec hipoteze, iz galanina(1-15) i galani-
na(1-29) moga wptywac na osrodkowsa regu-
lacje uktadu krazenia, dziatajac poprzez rézne
typy receptorow [28]. N-koncowy fragmentu
peptydu, tj. galanina(1-15), jest agonistg recep-
torow GalR1 i RalR2, przy czym powinowa-
ctwo peptydu do receptorow typu GalR1 jest
przewazajace [7].

rytmu serca (ryc. 2) [30]. Moze to $wiadczyc
o odrebnosciach w mechanizmach efektoro-
wych aktywowanych przez pobudzenie r6z-
nych typéw osrodkowych receptoréw galani-
nowych.

Nie mozna wykluczy¢ rowniez innych mecha-
nizméw wptywu galaniny na uktad krazenia.
Wyniki dotychczasowych badan wskazuja,
ze peptyd ten nalezy do neuromodulatoréw
wptywajacych na wydzielanie AVP [20]. Brak
jednak informacji na temat ewentualnego
udziatu AVP, dziatajacej obwodowo, w efek-
tach krazeniowych bedacych nastgpstwem
pobudzenia osrodkowych receptoréow gala-
ninowych. Nie mozna wykluczy¢ réwniez
mozliwego bezposredniego wplywu AVP
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na neurony przedwspotczulne. Osrodkowo
dziatajaca AVP zwieksza bowiem aktywnos¢
uktadu wspotczulnego [31] przez nasilenie
czynnoSci elektrycznej neuronéw obszaru
RVLM [32], a takze wptywa na przewodze-
nie impulséw z jadra przykomorowego pod-
wzgoérza do osrodkow uktadu wspotczulne-
go w rdzeniu kregowym [33]. Krazgca AVP
moze rowniez nasila¢ odpowiedzZ efektoréw
w odruchu z baroreceptorow tetniczych [34].
Ponadto AVP dziatajac poprzez receptory
V,, zwigksza wydzielanie ACTH z przysadki
mozgowej oraz amin katecholowych rdzenia
nadnerczy, a hormony te wptywaja na czyn-
nos¢ uktadu krazenia, szczegélnie w stanie
wstrzasu [1].

Trudno na obecnym etapie badan jednoznacz-
nie wyjasni¢, czy mechanizm dziatania gala-
niny jest bezposredni czy posredni, poniewaz
wplywa ona na wydzielanie wielu klasycznych
neuroprzekaznikow oraz neuromodulatoréw,
w tym acetylocholiny [14], histaminy [35], se-
rotoniny [36], angiotensyny II [37] i NPY [38],
a zwiazki te z kolei reguluja czynnos¢ osrod-
ka krazeniowego [1]. Opisano szereg wspoi-
zaleznosci miedzy receptorami galaninowymi
i receptorami o,-adrenergicznymi, receptorami
dla NPY oraz angiotensyny II. Wykazano mia-
nowicie czynnos$ciowy dwukierunkowy an-
tagonizm miedzy receptorami galaninowymi
i receptorami dla NPY na poziomie NTS [39].
Z kolei pobudzenie receptorow angiotensyno-
wych blokuje wystapienie reakcji depresyjnej
wywolywanej przez oSrodkowo dziatajaca
galanine [37]. Stymulacja receptoréw galani-
nowych oraz receptorow NPY typu 1 (Y1) wy-
wotuje efekt presyjny i tachykardie, co wynika
ze zmniejszenia (az o okoto 40%) gestoSci re-
ceptoréw Y1 w obrebie neuronéw NTS [38].
Stwierdzono réwniez dziatanie potegujace ga-
laniny(1-15) na dostepnosé/powinowactwo
receptorow Y2 [40].

Najnowsze badania wskazujg na istotne zna-
czenie galaniny w stanie stresu. Wykazano,
ze moze ona mie szczegdlnie duze znaczenie
w dostosowywaniu reakcji organizmu na dzia-
ajacy stresor [41]. Dziatanie to moze wynikac
z aktywacji przy udziale galaniny mechani-
zmoéw kompensacyjnych, majacych na celu
ograniczenie skutkow dziatajacego stresora
[42,43]. Co wigcej, podejmowane sg pierwsze
proby doswiadczalnego zastosowania galani-
ny w celu zapobiegania i likwidacji skutkow
stresu [44]. Przytoczone dane wskazuja, ze
galanina moze odgrywac réwniez istotng role

w pobudzaniu mechanizméw kompensacyj-
nych uktadu krazenia w stanie zaburzenia ho-
meostazy krazeniowej.

Przedstawione dane wskazuja, ze osrodkowe
dziatanie galaniny zalezy od wielu czynni-
kow, w tym od rodzaju pobudzanych recep-
torébw oraz wspoizaleznosci z innymi ukta-
dami neuronalnymi i warunkéw, w jakich
dziata peptyd (normotensja, krytyczna hipo-
tensja).

WPLYW GALANINY NA OBWODOWA REGULACIJE
UKEADU KRAZENIA

Poza przewodem pokarmowym i oSrodko-
wym uktadem nerwowym, obecno$¢ galaniny
stwierdzono réwniez w obwodowym uktadzie
nerwowym, w ukladzie wewngtrzwydzielni-
czym oraz moczowo-ptciowym [7]. W obrebie
uktadu pokarmowego galanina, dziatajac jako
neuromodulator pochodzacy z neuronéw cze-
Sci enterycznej uktadu wegetatywnego, hamuje
wydzielanie soku zotadkowego oraz wplywa
bezposrednio i poSrednio na motoryke jelit
[45]. Ponadto reguluje czynno$¢ zewnatrz-
i  wewnatrzwydzielniczg trzustki [46,47].
W skorze wydzielana jest jako neuromodula-
tor z zakonczen wiokien unerwiajgcych ekste-
roreceptory, np. ciatka Merkla, Meissnera oraz
gruczoly potowe [48].

Wykazano, iz neuromodulator ten wpltywa
na przewodzenie impulséw w dosrodkowych
witoknach czuciowych biegnacych z nocycepto-
row [49], uczestniczy w procesach regeneracji
nerwoéw obwodowych [50], a takze wydzielany
jest w obrebie wiokien eferentnych unerwiaja-
cych serce [51], przewo6d pokarmowy [52] oraz
uktad kostno-stawowy [53].

W  odréznieniu od efektow oSrodkowego
dziatania galaniny, znacznie mniej publikacji
poswiecone jest jej dziataniu obwodowemu.
Zasadnicze znaczenie galaniny w obwodowej
regulacji uktadu krazenia dotyczy wplywu
na naczynia oporowe i mikrokrazenie. W naj-
wcze$niejszych badaniach wykazano, ze gala-
nina wykazuje efekt wazodilatacyjny w obre-
bie krazenia krezkowego [54], w p6zniejszych
pracach dowiedziono natomiast jej dziatania
naczyniokurczacego [55]. Wykazano, ze pep-
tyd ten wydzielany jest z wtokien unerwiaja-
cych naczynia krwiono$ne skory, gdzie wpty-
wa na przeptyw krwi w mikrokrazeniu [55].
Stwierdzono ponadto, ze galanina zmniejsza
przeptyw krwi przez mikrokrazenie w trzust-
ce [56]. Obwodowe efekty dziatania galaniny
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w uktadzie krazenia zalezne sa wiec od lokali-

zacji badanych naczyn.

stresu, w tym roOwniez w czasie zaburzenia ho-

meostazy krazeniowej.

Podsumowujgc nalezy stwierdzié, Zze galanina

wplywa na osrodkowa i obwodowa regulacje
uktadu krazenia. Wyniki najnowszych badan
wskazuja, ze peptyd ten — dziatajac osrodkowo
— moze odgrywac istotne znaczenie w aktywa-
¢ji mechanizmoéw kompensacyjnych w stanie

(2008)
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