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Streszczenie

Otyloé¢ stanowi wazny problem medyczny. Obserwowany jest staly wzrost czestoéci jej wystepowania. Przyczyng otyloéci w glownej
mierze jest zwiekszona podaz energii. Koordynacja regulacji przyjmowania pokarmu odbywa sie na poziomie osrodkowym i jest zlokali-
zowana w o$rodkach sytosci i laknienia w podwzgdrzu. Sygnaly sytosci przesylane sa do osrodkowego uktadu nerwowego (OUN) afe-
rentng drogg nerwowa w odpowiedzi na rozciggniecie $cian przewodu pokarmowego oraz przez wydzielanie hormonéw przewodu
pokarmowego w odpowiedzi na przyjecie pokarmu. Dodatkowo leptyna wydzielana w tkance tluszczowej dociera do OUN i dostarcza
informacje o stanie odzywienia organizmu. W prezentowanej pracy przedstawiono przeglad pismiennictwa dotyczacy hormonalnych
regulacji przyjmowania pokarmu. (Endokrynol Pol 2009; 60 (4): 296-301)

Stowa kluczowe: otylos¢, regulacja przyjmowania pokarmu, grelina

Abstract

Obesity is an important healthcare problem. Steady increase in its prevalence is observed worldwide. The underlying cause of obesity is
mainly increased calories intake. The regulation of appetite is held by the hypothalamus. Satiety signals are sent to central nervous system
via vagus due to distension of the walls of digestive tract and secretion of cytokine signaling after meal digestion. Additionally leptin
excreted from adipose tissue reflects the state of energy storage and affects the hypothalamus. The study presents the literature on hormo-
nal regulation of feeding. (Pol J Endocrinol 2009; 60 (4): 296-301)
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z nich, takie jak neuropeptyd Y (NPY), agouti related pep-

Wstep
tide (AgRP; produkt genu AgRP) i kannabinoidy pobu-

Otylos¢ powstaje w wyniku nadmiernej podazy energii
w stosunku do jej wydatkowania [1]. Pobér pokarmu
i bilans energetyczny zaleza od regulacji na poziomie
podwzgodrza, gdzie nastepuje integracja licznych bodz-
céw pobudzajacych osrodek glodu lub sytosci. Osro-
dek powstawania uczucia glodu znajduje sie w jadrze
pola podwzgérzowego bocznego (LHA, lateral hypotha-
lamic area). Jego draznienie elektryczne pobudza zacho-
wania majace na celu zdobycie i spozycie pokarmu,
a uszkodzenie prowadzi do jadlowstretu. Osrodek sy-
tosci zlokalizowano w jadrze brzuszno-przysrodkowym
podwzgoérza (VMH, ventromedial hypothalamus). Jego
doswiadczalne zniszczenie powoduje nadwage i oty-
los¢, a pobudzenie elektryczne prowadzi do zahamo-
wania przyjmowania pokarmu [2].

W obrebie podwzgoérza zidentyfikowano liczne neu-
roprzekazniki, ktore biorg udziat w regulacji bilansu ener-
getycznego przez wplyw na powstawanie uczucia glo-
du i sytoéci oraz na zachowania zywieniowe. Niektdre

dzaja pobér pokarmu, inne, takie jak hormon a-melano-

tropowy (a-MSH) oraz transkrypt regulowany przez

kokaine i amfetamine (CART, cocaine and amphetamine

requlated transcript) hamujaq przyjmowanie pokarmu [3].
Podwzgdrze uczestniczy w regulacji zaréwno cze-

stosci, jak i wielkosci spozywanych positkéw. Informa-

cje otrzymywane przez osrodkowy uklad nerwowy

(OUN) obejmuja:

— sygnal o stanie odzywienia organizmu, docierajacy
do podwzgodrza na drodze hormonalnej za posred-
nictwem leptyny, uwalnianej proporcjonalnie do
ilodci tkanki tluszczowej w organizmie;

— sygnaly zwigzane z przyjmowaniem pokarmu
— powstajace w czasie glodzenia zapoczatkowuja
spozywanie pokarmu, a bodZce sytosci hamuja spo-
zywanie positkow.

W podwzgoérzu odbywaja sie: integracja, przetworze-
nie, a nastepnie przesylanie odpowiedzi do innych czesci

OUN, a takze do obwodowego ukltadu nerwowego
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droga uktadéw nerwowego, endokrynnego oraz bodz-
c6w humoralnych [4].

Przewdéd pokarmowy jest miejscem przyjmowania,
trawienia i wchlaniania skladnikéw pozywienia.
W wyniku wieloetapowego procesu powstaja substra-
ty metaboliczne, ktdre s dostarczane do krazenia wrot-
nego i watroby oraz catego organizmu, a gdy jest ich
zbyt duzo, podlegaja spichrzeniu w adipocytach [5].

Przebieg trawienia i wchlaniania jest bardzo precy-
zyjnie regulowany przez sygnaly nerwowe (neurony
lokalne i domézgowe) oraz hormonalne (endokrynne
i parakrynne). Sygnaly te koordynuja poszczegodlne eta-
py trawienia, wchlaniania, przyczyniaja sie do powsta-
nia uczucia sytosci i zaprzestania jedzenia i wplywaja
na ilo$¢ spozywanego pokarmu [5].

Sygnaly powstajace w wyniku wypelnienia przewo-
du pokarmowego oraz dzialanie substancji powstaja-
cych w wyniku trawienia sg odbierane przez zakoficze-
nia czuciowe widkien nerwu blednego i przewodzone
do osrodkéw moézgowych. Jest to proces interocepcji,
odbywajacy sie za posrednictwem aferentnych wiékien
nerwu blednego. Nastepnie sygnaly te ulegaja inte-
gracji i modyfikacji w obrebie o§rodkéw mézgowych.
Do osrodkéw dochodza réwniez bodZce spoza ukladu
pokarmowego, takie jak wplyw psychoemocjonalny
lub stan odzywienia. Wszystkie te czynniki ksztattuja
uczucie glodu i sytosci oraz zachowania zywieniowe
[5]. Z osrodkéw moézgowych sygnaly przekazywane
sa wldknami eferentnymi do przewodu pokarmowe-
go, wplywajac na jego funkgcje. Jest to ruchowa czeé¢
tuku odruchowego regulacji czynnosci przewodu po-
karmowego.

Popositkowe uczucie sytosci wynika z dzialania sys-
temu jelitowego, skladajacego sie z komoérek uwalnia-
jacych hormony (takie jak: cholecystokinina, petyd glu-
kagonopodobny typu 1, peptyd YY) po pobudzeniu
przez bodzce mechaniczne oraz chemiczne [5]. Obec-
nos¢ pozywienia w zoladku powoduje pobudzenie re-
ceptoréw mechanicznych oraz chemicznych i przesy-
tanie sygnatéw do OUN droga zakonczen nerwowych
nerwu btednego [6]. Wypelnienie zoladka hamuje dal-
sze przyjmowanie pokarmu niezaleznie od zawartosci
elementéw odzywczych [7].

Sklad pokarmu odgrywa wieksza role regulacyjna
w jelicie cienkim, pobudzajac receptory znajdujace sie
w nerwie blednym [8]. Sygnaly nerwowe wspoétdzia-
taja zbodzcami endokrynnymi (cholecystokonina, pep-
tyd YY, oksyntomodulina, glukagonopodobny peptyd
1, polipeptyd trzustkowy) uwalnianymi z przewodu
pokarmowego w powstawaniu uczucia sytosci po spo-
zyciu pokarmu [5].

Wptyw hormonalnych sygnalow o stanie
odzywienia organizmu na pob6r pokarmu

Jednym z ogniw dlugiego sprzezenia zwrotnego do-
stosowujacego taknienie do ilosci tkanki thuszczowej jest
leptyna.

W warunkach fizjologicznych leptyna przenika do
OUN proporcjonalnie do stezenia w osoczu [9]. Recep-
tory leptyny (Ob-Rb) odpowiedzialne za przekazywa-
nie pobudzenia wewnatrzkomérkowego znajduja sie
w jadrze lukowatym, brzuszno-przysrodkowym, bocz-
nym, przykomorowym i nadwzrokowym podwzgoérza
[10]. Gléwnym efektem dzialania leptyny przez te re-
ceptory jest zahamowanie syntezy oraz sekrecji NPY
w jadrze tukowatym [11]. Neuropeptyd Y wykazuje
silne dziatanie pobudzajgce pobér pokarmu [12]. Po-
dawanie NPY — zaréwno ciagle, jak i wielokrotne
— do komoér mézgu szczurdéw powoduje hiperfagie oraz
wzrost masy ciala, natomiast neutralizacja NPY powodu-
je hamowanie przyjmowania pokarméw [13]. Ponadto
podawanie NPY prowadzi do obnizenia wydatku
energetycznego przez stymulacje enzyméw w watro-
bie oraz w bialej tkance tluszczowej bioracych udziat
w lipogenezie (lipaza lipoproteinowa) oraz zahamowa-
nia ukladu wspolczulnego i termogenezy w brunatnej
tkance ttuszczowej u szczuréw [14]. Neuropeptyd Y ha-
muje takze uwalnianie tyreoliberyny (TRH) oraz pobu-
dza synteze hormonu koncentrujacego melanine
(MCH) [15], hamuje réwniez uwalnianie gonadolibe-
ryny (GnRH) [16], serotoniny [17], hormonu wzrostu,
LH [18] oraz acetylocholiny i noradrenaliny [19] w za-
koficzeniach nerwowych ukladu autonomicznego.

Leptyna zatem, hamujac uwalnianie NPY, nie tylko
hamuje taknienie, ale réwniez zwieksza wydatek ener-
getyczny przez wzrost termogenezy, aktywuje lipolize
oraz hamuje lipogeneze.

Wplyw leptyny na zmniejszenie spozycia pokarmu
nie ogranicza sie¢ do jej dzialania na uwalnianie NPY,
zwieksza ona réwniez bezposrednio uwalnianie w ja-
drze tukowatym peptydéw a-MSH oraz CART powsta-
jacych z proopiomelanokortyny (POMC), ktére sa neu-
ropeptydami hamujacymi pobér pokarmu. Hormon
a-melanotropowy, dzialajac przez receptor melanokor-
tynowy typu 3 i 4, zmniejsza laknienie bezposrednio
i poérednio przez pobudzanie wydzielania TRH i kor-
tykoliberyny (CRH) [20]. Ponadto leptyna hamuje uwal-
nianie AgRP w jadrze lukowatym, co wtérnie prowa-
dzi do zmniejszenia produkcji pobudzajacych laknie-
nie MCH i oreksyn w podwzgdérzu. Leptyna zmniejsza
rowniez aktywnosé¢ ukladu kannabinoidowego [15].
Nalezy tu podkresli¢, ze endokannabinoidy zwiekszaja
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pobdr pokarmu niezaleznie od NPY, a ich dzialanie

jest ukierunkowane gléwnie na hedonistyczny aspekt

jedzenia, to znaczy che¢ zwiekszonego spozywania slo-
dyczy i smacznych pokarméw [21]. Leptyna hamuje
aktywno$¢ uktadu kannabinoidowego w podwzgdrzu

przez zmniejszenie stezenia endokannabinoidéw [22].

Jako Ze uklad kannabinoidowy zwieksza tez lipogene-

ze i odkladanie ttuszczu, aktywujac lipaze lipoprote-

inowa [23], tu réwniez uwidacznia sie niezalezny od
szlaku NPY wplyw leptyny na metabolizm obwodowy.

W badaniach eksperymentalnych wykazano, ze do-
komorowe podawanie leptyny powoduje zmniejszenie
spozywania pokarmu [24], natomiast jej niedobdr zwiek-
sza apetyt i prowadzi do otylosci [25]. U 0séb otylych
obserwuje sie wyzsze jej stezenie w surowicy, poniewaz
produkgja leptyny jest proporcjonalna doilosci tkanki ttusz-
czowej w organizmie [9]. Wydaje si¢ jednak, ze uludzi oty-
tych wystepuje leptynoopornosé, a co za tym idzie, do-
chodzi do oslabionego jej dzialania. Hipotezy dotyczace
rozwoju leptynoopornosci u ludzi obejmuja:

— istnienie wewnatrznaczyniowego defektu (prze-
ciwciala przeciwleptynowe, dziatanie antagonistow
leptyny, zwiekszona produkcja biatek wiazacych lep-
tyne, jej przyspieszony rozpad i eliminacja z kraZenia);

— defekt w systemie transportujagcym leptyny przez
bariere krew-mozg;

— defekt sygnalowy [11].

U o0s6b otylych, u ktérych dochodzi do zaburzenia
odpowiedzi receptorowej na dzialanie leptyny lub nie-
doboru aktywnej leptyny, stezenie NPY jest zwiekszo-
ne [26]. Moze to by¢ jedng z przyczyn hiperfagii obser-
wowanej u otylych. Z drugiej strony uposledzenie ha-
mujacego dzialania leptyny na uklad kannabinoidowy
moze przyczyniac sie do odczuwania przez otytych wiek-
szej przyjemnosci ze spozycia ulubionego pokarmu.

Drugim ogniwem tego sprzezenia zwrotnego jest
insulina, ktéra réwniez uczestniczy w przekazywaniu
do podwzgdrza informacji o spozyciu pokarmu, ponie-
waz bezposrednim bodzcem zwiekszajacym jej uwal-
nianie jest przyjecie pokarmu [27].

W OUN receptory insulinowe sa zlokalizowane
w jadrze lukowatym, przykomorowym, opuszce wecho-
wej, splocie naczyniowym i w pniu mézgu. Insulina,
podobnie jak leptyna, dziala jako bodziec sytosci, ha-
muje uwalnianie NPY w jadrze lukowatym [28]. Ponadto
insulina wywiera posredni wplyw na regulacje poboru
pokarmu przez stymulowanie produkcji i uwalniania
leptyny.

Efekty obwodowego dziatania insuliny s3 odmienne
od dzialania osrodkowego, poniewaz insulina powodu-
jenasilenie dokomoérkowego transportu glukozy, synte-
zy bialek, tluszczéw i glikogenu, przyspieszenie podzia-
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6w komorkowych oraz zwigkszenie ekspresji gendw,
co moze przyczyniac sie do zwiekszenia masy ciata [29].

U o0s6b otylych czesto obserwuje sie insulinoopor-
nos¢, ktéra prawdopodobnie poza niekorzystnymi dzia-
faniami metabolicznymi moze przyczynia¢ sie do zabu-
rzenia przekazywania sygnalow sytosci w podwzgoérzu,
co z kolei moze by¢ przyczyna hiperfagii. Jednym
z mechanizméw laczacych o diugiego sprzezenia zwrot-
nego z sygnalami hormonalnymi uruchamianymi
w odpowiedzi na przyjecie pokarmu jest wpltyw lepty-
ny i insuliny na efektywnoé¢ sycacego dziatania chole-
cystokininy (CCK), uwalnianej po spozyciu positku [30].

Sygnaly hormonalne zwiazane
z przyjmowaniem pokarmu

Przew6d pokarmowy jest waznym organem endokryn-
nym, wydzielajacym liczne peptydy uczestniczace
w regulacji poboru pokarmu. Naleza do nich: zwiek-
szajaca pobdr pokarmu grelina oraz hamujace poboér
pokarmu peptyd YY (PYY), polipeptyd trzustkowy (PP),
glukagonopodobny peptyd-1 (GLP-1), CCK i oksynto-
modulina (OXM). Sygnaly przekazywane z przewodu
pokarmowego powoduja zmiany aktywnosci zlokali-
zowanych w podwzgoérzu neurondéw oreksygenicz-
nych, wydzielajacych takie neurotransmitery, jak NPY
i AgRP, oraz neuronéw anoreksygenicznych, wydzie-
lajacych POMC i CART.

Grelina, peptyd zbudowany z 28 aminokwaséw,
jest hormonem zwiekszajagcym wydzielanie hormonu
wzrostu w przysadce mézgowej i odgrywa role w ho-
meostazie energetycznej organizmu [31].

Grelina jest wydzielana w sposéb pulsacyjny przez
komorki blony $luzowej dna zotadka [31] oraz w dal-
szej czesci przewodu pokarmowego [32]. Obecnosé gru-
py acylowej przylaczonej do seryny w pozycji 3 spel-
nia zasadnicza funkcje w uwalnianiu hormonu wzro-
stu oraz wywiera dzialanie oreksygenne [31].

Receptory dla greliny znajduja sie w podwzgoérzu,
pniu mézgu, przysadce mézgowej, sercu, przewodzie
pokarmowym i adipocytach [33]. Grelina stymuluje
pobér pokarmu przez aktywacje neuronéw NPY/AgRP
w jadrze tukowatym i neurony w czesci bocznej pod-
wzgbrza produkujgce oreksyny [34]. Wykazano, ze
pobudzenie apetytu oraz wydzielanie hormonu wzro-
stu odbywa sie przez dzialanie na nerw bledny; zablo-
kowanie galazek Zzoladkowych nerwu blednego znosi
dziatanie greliny [35].

W okresie glodu stezenie greliny w osoczu podwyz-
sza sie — powodujac narastajace uczucie glodu — i po
przyjeciu pokarmu szybko sie obniza [36]. W niektérych
badaniach wykazano hamujacy wplyw glukozy oraz
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insuliny na uwalnianie greliny [37], w innych nie potwier-
dzono tych obserwacji [38]. Dozylne podanie greliny
u ludzi wplywa na zwiekszenie apetytu i poboru pozywie-
nia o okoto 28%, nie wplywajac na poziom sytosci [39].

Stezenie greliny w surowicy rosnie w stanach nie-
dozywienia i w anoreksji [40]. Natomiast u oséb oty-
tych stezenie greliny w surowicy jest nizsze niz u oséb
szczuplych i koreluje ujemnie ze wskaznikiem masy
ciata (BML, body mass index) [36]. Obserwowano zwiek-
szenie stezenia greliny po redukcji masy ciala, co moze
by¢ mechanizmem kontrregulacyjnym, zapobiegaja-
cym dalszemu zmniejszeniu jej stezenia [41].

English i wsp. [42] zaobserwowali, Ze u ludzi oty-
tych przyjmowanie positkéw nie prowadzi do zmniej-
szenia stezenia greliny, przyczyniajac sie do zaburzo-
nego odczuwania sytosci po positku, co powoduje spo-
zywanie przez nich zwiekszonej iloéci pokarméw.

Peptyd YY3-36, wraz z NPY i PP, nalezy do rodziny
peptydow PP. Wszystkie te peptydy sa 36-aminokwa-
sowymi polipeptydami zawierajacymi tyrozyne. Pep-
tyd YY jest syntetyzowany i uwalniany z wyspecjalizo-
wanych komoérek L, zlokalizowanych gtéwnie w dwu-
nastnicy, w dalszej czesci jelita cienkiego i w jelicie gru-
bym [43]. Wzrost stezenia PYY rozpoczyna sie przed
dotarciem skfadnikéw pokarmowych do komérek L
(w 15 minut po spozyciu pokarmu), co wskazuje na me-
chanizm nerwowy badz endokrynny zapoczatkowania
uwalniania PYY. Wydaje sie, ze dalsze uwalnianie PYY
jest wynikiem bezposredniego dzialania pokarmu na
komorki L, zwlaszcza weglowodanow i lipidow [44].

Szczytowe stezenie PYY wystepuje po okoto 60 mi-
nutach po spozyciu positku i jest zalezne od liczby spo-
zytych kalorii, a jego podwyzszone stezenie utrzymuje
sie okoto 6 godzin [43]. Stezenie PYY jest najnizsze rano
na czczo, zaczyna rosng¢ w czasie $niadania i osigga
maksymalne stezenie kilka godzin po obiedzie [5]. Pep-
tyd YY wydaje sie gléwnym czynnikiem hamujacym
apetyt po positku [45].

Wydzielenie PYY jest regulowane przez czynniki
humoralne i nerwowe, jak réwniez przez czynniki miej-
scowe, takie jak perystaltyka czy skladniki pokarmowe
w Swietle jelita. Wykazano, Ze posilki izokaloryczne skia-
dajace sie z tluszczéw silniej pobudzaja wydzielanie PYY
niz positki zawierajace weglowodany czy biatka [46].

Peptyd YY moze zmniejszaé laknienie przez hamo-
wanie motoryki jelit — bodZce sg przekazywane afe-
rentnymi wiéknami nerwu blednego [47] — oraz przez
interakcje z receptorami podwzgorza [48]. Peptyd YY
aktywuje hamujace receptory Y2 zlokalizowane presy-
naptycznie na neuronach uwalniajgcych NPY. Pobu-
dzenie ich prowadzi do zahamowania uwalniania NPY
oraz wzmaga aktywno$é neuronéw POMC [49]. Zwiek-
szenie uwalniania PYY powoduje takze obniZenie ste-

zenia greliny, co dodatkowo moze prowadzi¢ do
zmniejszenia laknienia [48].

Batterham i wsp. [48] zaobserwowali nizsze steze-
nie PYY w surowicy u oséb otytych w poréwnaniu ze
szczuplymi i ujemna korelacje miedzy stezeniem PYY
a BMI. Ponadto poposilkowe uwalnianie PYY byto niz-
sze u 0s6b otylych niz szczuplych, mimo spozycia wiek-
szej ilosci kalorii. Dozylne podanie PYY spowodowato
podobne zahamowanie uczucia glodu oraz zmniejsze-
nie spozycia kalorii przez 24 godziny po infuzji zaréw-
no w grupie osob otylych, jakioséb z prawidlowa masa
ciata.

Polipeptyd trzustkowy jest wydzielany gléwnie
przez komorki zlokalizowane na obrzezach wysp trzust-
kowych, przede wszystkim w odpowiedzi na spozycie
positku, a jego stezenie jest proporcjonalne do liczby
spozytych kalorii. Do innych czynnikéw mogacych
wywiera¢ wplyw na wydzielanie PP naleza: stopien
rozszerzenia zolagdka, napiecie ukladu przywspotczul-
nego, stezenie glukozy oraz wpltyw innych hormonéw
jelitowych [46].

W badaniach eksperymentalnych wykazano, ze ob-
wodowe podawanie PP u myszy zmniejsza pobér po-
karmu przez hamowanie ekspresji NPY, spowalnia
oprdéznianie zoladka, zmniejsza zuzycie tlenu i pobu-
dza uklad wspolczulny [50], natomiast podawanie
oérodkowe nasila apetyt oraz opréznianie zoladka [51].

Polipeptyd trzustkowy podawany obwodowo u lu-
dzi hamowal apetyt, nie wplywajac na opréznianie
zoladka, jego efekt utrzymywat sie przez 24 godziny
po podaniu i spowodowat zmniejszenie spozycia kalo-
rii 0 21,8% [52].

Glukagonopodobny peptyd-1 i OXM — te dwa
peptydy sytosci powstaja w efekcie posttranslacyjnej
obroébki genu preproglukagonu w mézgu oraz w ko-
morkach L jeliti trzustce. Glukagonopodobny peptyd-
11 OXM sa uwalniane z komoérek L w odpowiedzi na
obecno$¢ kwasow ttuszczowych oraz weglowodanéw
w $wietle jelita. Oksyntomodulina i GLP-1 sg szybko
unieczynniane przez peptydaze (DPP-IV). Okres p6l-
trwania GLP-1 wynosi okoto 2 minut [53].

Dzialanie GLP-1 obejmuje: hamowanie wydzielania
kwasu solnego, hamowanie oprézniania zotadka
i zwiekszanie uczucie sytosci, pobudzanie poposilko-
wego uwalniania insuliny, hamowanie uwalniania glu-
kagonu, a przez wptyw na OUN zmniejszanie przyj-
mowania pokarmu [54].

U o0s6b otylych zaobserwowano nizsze stezenie kra-
zacego GLP-1 i zmniejszenie popositkowego wydzie-
lania tego peptydu w poréwnaniu z osobami z prawi-
dfowa masa ciata [55].

Oksyntomodulina dziala przez receptor dla GLP-1
[56]. Oksyntomodulina pobudza komérki jadra tuko-
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watego [57] oraz prawdopodobnie zwieksza wydatek
energetyczny [58]. Dodatkowo OXM obniza stezenie
greliny [59].

Cholecystokinina jest wydzielana przez wyspecja-
lizowane komérki blony §luzowej dwunastnicy. Wzrost
jej wydzielania obserwuje sie szczegélnie w odpowie-
dzi na spozycie bialek i ttuszczéw. Czes¢ wydzielanej
CCK przenika do krwi i pobudza trzustke i pecherzyk
z6lciowy do wydzielania enzyméw trawiennych do
dwunastnicy. Cholecystokinina stymuluje réwniez
wydzielanie kwasu w zoladku, spowalnia opréznianie
zotagdka przez zahamowanie fal w antrum oraz w dwu-
nastnicy, pobudza motoryke jelita cienkiego oraz ha-
muje motoryke jelita grubego [60]. Uwolnienie CCK jest
sygnalem nasycenia nakazujacym zakonczenie spozy-
wania pokarmu u zwierzat, a jego podawanie zmniej-
sza zaleznie od ilosci podanego CCK przyjmowanie
pokarmu u szczuréw [61]. Wydaje sie, ze CCK moze
pobudzaé receptory CCK-1 w obrebie zakonczen czu-
ciowych aferentnych nerwu blednego, a efekt sycacy
jest odwracalny po wykonaniu wagotomii [62]. Dziata-
nie CCK'moze w ten sposob przenosi¢ sie zdwunastni-
cy na przyklad do zoladka, jak réwniez bezposrednio
do pasma samotnego w OUN. Wykazano anorektycz-
ne dziatanie podawanego dozylnie egzogennego CCK
réwniez u ludzi, zaréwno u 0s6b szczuplych, jak i oty-
tych [63]. W badaniach na zwierzetach z dlugotrwalym
podawaniem CCK wykazano brak dlugotrwatego efek-
tu zmniejszajacego przyjmowanie kalorii z powodu
rozwoju tolerancji na wysokie stezenia CCK [64]. Wie-
lokrotne podawanie CCK nie zmniejsza ilosci kalorii
przyjetych przez szczury, poniewaz wystepuje kom-
pensacyjny wzrost spozywania kalorii pomiedzy kolej-
nymi dawkami CCK [65].

W podsumowaniu nalezy podkresli¢, ze rozwdj ba-
dan dotyczacych hormonalnej regulacji przyjmowania
pokarméw ma szczegélne znaczenie, poniewaz nowe
dane stwarzajg potencjalne mozliwosci terapeutyczne.
Jednakze wykazane powyzej liczne sieci powigzan po-
miedzy neuroprzekaznikami a hormonami przewodu
pokarmowego sugeruja male prawdopodobienistwo
skutecznosci monoterapii ukierunkowanej tylko na je-
den z czynnikéw regulujacych pobér pokarmu.
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