
ISSN 0201-8489 Фізіол. журн., 2012, Т. 58, № 648

УДК 612.015.13+612.015.8+612.33

О.А. Грінченко, П.І. Янчук

Роль оксиду азоту і таурину  
у регуляції секреторної функції шлунка собак

У хронічних дослідах на собаках з фістулами шлунка вивчено вплив таурину та ендогенного оксиду 
азоту на шлункову секрецію, а також зміни секреторного процесу під дією таурину за умов блокади 
синтезу оксиду азоту. Впродовж 1,5 год досліду вимірювали інтенсивність секреції шлункового соку 
та вміст у ньому соляної кислоти, пепсину, загального білка та компонентів аденілової системи. 
Блокада NO-синтази L-NAME зумовлює збільшення об’єму секретованого шлункового соку, стиму-
льованого гістаміном, на 160 %, дебіту соляної кислоти – на 156,4 %, пепсину – на 184,1 % порівняно 
з контролем. Введення таурину збільшує кількість шлункового соку, стимульованого гістаміном, 
на 129,3 %, вмісту в ньому соляної кислоти – на 151,4 %, пепсину – на 172,2 %, загального білка – 
на 60,5 % щодо контролю. Блокада синтезу оксиду азоту не змінює впливу таурину на шлункову 
секрецію, стимульовану гістаміном. Отже, ендогенний оксид азоту гальмує шлункову секрецію та 
не залучений до регуляторних ефектів таурину на секреторну функцію шлунка.
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ВСТУП

Оксид азоту (NO) продукується різними ти-
пами клітин епітелію шлунка, в тому числі 
головними, парієтальними, мукосекретор-
ними, ендокринними клітинами та здатний 
контролювати функції шлунка аутокринним 
[25] і паракринним шляхами [11]. NO поси-
лює кровотік у слизовій оболонці шлунка, 
регулює секрецію слизу та бікарбонатів, 
впливає на секрецію шлункового соку. Роль, 
яку відіграє NO в її регуляції за результата-
ми досліджень різних авторів не однозна-
чна. Вважається, що він гальмує секрецію 
шлункового соку цГМФ-залежним шляхом 
[7–9, 26, 28]. Проте дані, отримані іншими 
авторами [14, 15, 22, 29], вказують на сти-
мулювальну його дію на секрецію соляної 
кислоти, що може бути пов’язано зі здатністю 
ендогенного NO впливати на вивільнення 
гістаміну з ентерохромафінних клітин [14–16, 
22]. Крім того, ендогенний NO залучений до 
регуляції післяхарчової шлункової секреції, 
що опосередковано змінами вивільнення 

гастрину і соматостатину та кровотоку у 
слизовій оболонці шлунка [23]. Експеримен-
тально доведено, що направленість ефекту 
NO на шлункову секрецію залежить від до-
сліджуваної дози препарату [17, 30]. Донор 
NO нітропрусид натрію, введений у малій 
дозі, посилює шлункову секрецію, сприяючи 
вивільненню гістаміну з ентерохромафінних 
клітин, а у великій дозі діє на парієтальні клі-
тини шлункових залоз і пригнічує секрецію 
соляної кислоти, стимульовану гістаміном, 
бетанехолом або викликану електричною 
стимуляцією блукаючого нерва [13, 14].

Таурин (2-аміноетансульфонова кис-
лота) – одна з найбільш розповсюджених 
амінокислот в організмі ссавців, яка задіяна 
в численних фізіологічних процесах, у тому 
числі в регуляції шлункової секреції. Ця 
амінокислота посилює спонтанну секрецію 
у щурів [18] та шлункову секрецію, стимуль-
овану гістаміном у собак [12]. Однак поо-
динокі праці, присвячені впливу таурину на 
шлункову секрецію, не розкривають повною 
мірою механізми дії таурину на секреторну 
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функцію шлунка. Дані літератури свідчать, 
що таурин здатний впливати на продукцію 
оксиду азоту. На тлі застосування нестероїд-
них протизапальних препаратів, у тому числі 
індометацину, розвиваються такі ураження 
органів шлунково-кишкового тракту, як кро-
вовиливи і перфорації. Індометацин активує 
ендотелін-1, який пригнічує активність кон-
ститутивної NO-синтази і синтез NO в ендо-
телії, що надалі сприяє адгезії нейтрофілів 
на ендотелії судин та їх інфільтрації. Таурин 
збільшує вміст тканинного NO, можливо, 
пригнічуючи синтез ендотеліну-1, послаблює 
інфільтрацію нейтрофілів, знижує вміст 
мієлопероксидази та кон’югованих дієнів у 
слизовій оболонці шлунка і здійснює таким 
чином гастропротекторний вплив [10, 24].

Оскільки як NO, так і таурин є регулято-
рами секреції шлункового соку і до того ж 
останній змінює вміст NO в слизовій оболон-
ці шлунка, можна припустити, що їх впливи 
на шлункову секрецію пов’язані між собою. 
Тому мета нашого дослідження – з’ясувати 
вплив ендогенного NO та можливу його 
участь у реалізації дії таурину на шлункову 
секрецію у собак.

МЕТОДИКА

Досліди проведені на клінічно здорових без-
породних собаках зі вживленою у фундаль-
ний відділ шлунка фістульною трубкою за 
Басовим–Павловим в умовах хронічного ек-
сперименту. Оперативне втручання здійсню-
вали під наркозом, використовуючи препарат 
«Каліпсовет плюс» (ВАТ ВНП «Укрзоовет-
промпостач», Україна), діюча речовина якого 
кетаміну гідрохлорид (10 мг/кг) комбіновано 
з ксилазином (0,5 мг/кг) внутрішньовенно. 
Дослідження розпочинали через 3 тиж після 
оперативного втручання, тобто після повного 
одужання тварин. Собаки знаходилися на зви-
чайному харчовому раціоні віварію, а перед 
дослідом голодували (18–20 год) з вільним 
доступом до води. Щоб уникнути похибок 
в оцінці отриманих результатів, пов’язаних 

із накопиченням в організмі досліджуваних 
речовин і виснаженням дослідних тварин, 
спроби проводили з інтервалом 2–3 доби.

У першій серії експерименту тваринам 
внутрішньовенно вводили неселективний 
блокатор синтезу оксиду азоту L-NAME 
(Nω-нітро-L-aргінін метил ефір гідрохлорид, 
«Sigma», СШA) в дозі 2,5 мг/кг, розведений 
у 2 мл фізіологічного розчину, за 15 хв до 
підшкірної ін’єкції гістаміну (“Здоров’я”, 
Україна) із розрахунку 0,05 мг/кг маси тіла 
собаки. У другій серії досліджень собакам 
вводили таурин («Sigma», СШA) в дозі 1,4 
мг/кг per os за 14 год до ін’єкції стимулятора. 
Контролем для обох цих серій дослідів були 
спроби із підшкірним введенням тваринам 
відповідної кількості гістаміну. У третій до-
слідній серії вивчали зміни шлункової секре-
ції, стимульованої гістаміном, під впливом 
L-NAME на тлі дії таурину. Контролем при 
цьому були досліди із введенням гістаміну на 
тлі дії таурину. Впродовж досліду збирали 6 
15-хвилинних порцій шлункового соку, вра-
ховуючи його об’єм (в мілілітрах). У кожній 
відібраній пробі визначали концентрацію 
вільної соляної кислоти за допомогою титру-
вання децинормальним розчином гідроксиду 
натрію [1], пепсину за методом Ханта [19], 
загального білка [4] та компонентів аденіло-
вої системи (аденін, аденозин, АМФ, АДФ, 
АТФ) [2] спектрофотометричним методом з 
подальшим розрахунком їх дебітів.

Статистичну обробку результатів прово-
дили за допомогою пакета прикладних про-
грам Statistica 6.0, використовуючи критерій 
t Стьюдента, оскільки вони мали нормальний 
розподіл при перевірці їх за тестом Шапі-
ро–Уілка. Статистично значущими вважали 
відмінності між контролем і дослідом при 
Р<0,05.

РЕЗУЛЬТАТИ ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

Після внутрішньовенного введення L-NAME 
рівень стимульованої гістаміном секреції 
шлункового соку впродовж 75 хв експеримен-
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ту значно перевищував контрольні значення 
(рисунок). Так, на 1–15-й хвилинах досліду 
кількість секретованого шлункового соку 
збільшилася на 86,6 % (Р<0,001), на 16–30-й 
хвилинах – на 121 % (Р<0,001), на 31–45-й 
хвилинах – на 167,3 % (Р<0,001), на 46–60-й 
хвилинах – на 364,3 % (Р<0,001) і на 61–75-й 
хвилинах – на 187,3 % (Р<0,001). В остан-
ні 15 хв досліду об’єм шлункової секреції 
різко знизився та статистично значущо не 
відрізнявся від контролю. У цілому за умов 
дії L-NAME та гістаміну шлункового соку 
секретувалося на 160 % (Р<0,001) більше, 
ніж після введення лише гістаміну.

Біохімічний склад шлункового соку за дії 
L-NAME відрізнявся від такого у контроль-
них тварин, яким вводили лише гістамін 
(таблиця). Вміст вільної соляної кислоти в 
шлунковому соку при дії L-NAME збільшу-
вався. Динаміка цього показника була подіб-
ною до такої об’єму секреції шлункового соку 
під впливом блокатора синтезу NO. Загалом 
за дослід дебіт вільної соляної кислоти в 
секреті збільшився на 156,4 % (Р<0,001) 
щодо контролю. Блокада синтезу оксиду 
азоту впливала і на протеолітичну активність 
шлункового соку, про що свідчить вірогідне 
збільшення вмісту пепсину в секреті відразу 
після введення L-NAME, яке тривало впро-

довж усього досліду. Так, вміст пепсину в 
першій 15-хвилинній пробі шлункового соку 
був більшим порівняно з контролем на 111,2 % 
(Р<0,001), у другій – на 55,5 % (Р<0,01), у 
третій – на 71,6 % (Р<0,05), у четвертій – 
на 142,3 % (Р<0,01), у п’ятій – на 271,5 % 
(Р<0,001) і в шостій – на 103,2 % (Р<0,05). 
Усього за 1,5 год після застосування L-NAME 
дебіт пепсину в шлунковому соку вірогідно 
перевищував відповідне значення у контролі 
на 184,1 % (Р<0,001).

Як свідчать результати наших дослідів, 
після введення L-NAME вміст загального біл-
ка в шлунковому соку вірогідно перевищував 
контрольні значення лише в п’ятій 15-хви-
линній пробі на 134 % (Р<0,01). Загалом у 
дослідах із застосуванням цього блокатора 
дебіт загального білка в шлунковому соку 
збільшився на 21,6 % (Р>0,05) щодо контролю 
(див.таблицю).

Оскільки секреція шлункового соку є 
енерговитратним процесом, а вміст ком-
понентів аденілової системи в ньому може 
характеризувати активність метаболічних 
процесів у клітинах шлункових залоз, що є 
важливим фактором для оцінки біосинтетич-
них і секреторних процесів, ми дослідили 
вплив L-NAME на вміст компонентів адені-
лової системи в шлунковому соку. Отримані 

Вплив індивідуальної і сумісної дії L-NAME і таурину на динаміку шлункової секреції, стимульованої гістаміном у собак 
(M±m): 1 – гістамін (контроль; n=50), 2 – таурин, L-NAME і гістамін (n=16), 3 – L-NAME і гістамін (n=16), 4 – таурин і 
гістамін (n=42). *Р<0,05, **Р<0,01, ***Р<0,001 щодо контролю
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нами результати показали, що блокатор 
зумовлював зменшення їхнього вмісту у се-
креті, починаючи з перших 15 хв і до кінця 
досліду. Проте статистично достовірним це 
зменшення було в першій (на 42,6 %; Р<0,01), 
у другій (на 43,1 %; Р<0,01) і в шостій (на 
75,5 %; Р<0,01) пробах шлункового соку (див. 
таблицю).

Таким чином, блокада синтезу NO ви-
ражено впливає на секреторну функцію 
шлунка, змінюючи як об’єм секретованого 
шлункового соку, так і його хімічний склад. 
Секреція шлункового соку при цьому істот-
но підсилювалась і секрет шлункових залоз 

собак містив більше вільної соляної кислоти 
та пепсину порівняно з контролем. Дебіт 
загального білка в шлунковому соку під 
впливом L-NAME змінювався неоднознач-
но, а вміст компонентів аденілової системи 
вірогідно зменшувався на початку і в кінці 
досліду. Отримані нами результати свідчать, 
що за фізіологічних умов NO бере участь у 
регуляції секреторних процесів у шлунку, 
здійснюючи гальмівний вплив на шлункову 
секрецію. Наші результати узгоджуються з 
даними Alada і співавт. [5], які спостерігали 
посилення гістамінової та карбахолінової се-
креції соляної кислоти під впливом L-NAME 

Зміни біохімічного складу шлункового соку під впливом L-NAME (2,5 мг/кг) і таурину  (1,4 мг/кг)  
при стимуляції секреції гістаміном (0,05 мг/кг; M±m)

Складові шлун-
кового соку

15-хвилинні 
проміжки часу

Серія дослідів
гістамін

(контроль)
L-NAME  
і гістамін

таурин  
і гістамін

таурин, L-NAME  
і гістамін

Вільна НСl, 
ммоль

1 1,11±0,17 1,27±0,08 2,54±0,44** 0,66±0,17
2 2,72±0,17 4,91±0,19*** 4,96±0,44*** 4,65±0,37
3 2,3±0,2 5,5±0,25*** 4,98±0,43*** 4,78±0,39
4 1,48±0,19 4,57±0,53*** 3,66±0,35*** 3,12±0,4
5 0,71±0,13 2,18±0,43*** 1,99±0,27*** 1,25±0,22
6 0,42±0,12 0,34±0,05 1,28±0,32* 0,3±0,08

Сума 7,31±0,62 18,74±1,27*** 18,38±1,53*** 14,65±1,14

Пепсин, мг

1 4,82±0,7 10,18±0,62*** 12,43±2,75** 6,05±0,97
2 7,13±0,65 11,09±0,9** 13,3±2,46* 17,53±0,74
3 5,1±0,58 8,75±1,17* 11,0±1,84** 12,35±0,59
4 3,19±0,48 7,73±1,88** 9,19±1,64*** 6,46±0,54
5 1,86±0,39 6,91±1,28*** 4,41±0,82** 4,44±0,75
6 0,62±0,19 1,26±0,12* 3,12±0,93** 2,03±0,41

Сума 17,45±1,49 49,58±4,02*** 47,5±7,57*** 50,93±1,25

Загальний білок, 
мг

1 13,15±2,05 14,07±1,48 20,28±2,13* 10,98±1,3
2 13,07±0,95 11,37±0,74 15,46±1,35 22,3±3,01
3 11,29±1,34 9,53±0,77 12,18±1,39 12,64±1,3
4 8,21±0,96 9,31±0,79 11,78±1,4* 6,8±0,83
5 3,28±0,74 7,69±0,68** 11,76±1,75*** 5,78±0,62
6 1,88±0,6 2,17±0,95 7,1±1,55*** 3,78±0,4

Сума 42,09±3,7 51,19±3,44 67,56±4,81*** 55,11±3,83

Компоненти  
аденілової  

системи, мг

1 2,7±0,31 1,55±0,08** 2,54±0,3 1,23±0,15
2 2,55±0,21 1,45±0,16** 2,5±0,29 2,45±0,35
3 1,71±0,18 1,14±0,14 2,11±0,3 1,34±0,12
4 1,36±0,16 1,2±0,2 1,49±0,15 0,75±0,09
5 1,08±0,16 0,82±0,11 1,24±0,16 0,61±0,09
6 1,02±0,15 0,25±0,05** 0,88±0,16 0,53±0,13

Сума 7,54±0,52 6,21±0,45 9,15±0,69 6,25±0,5
*Р<0,05, **Р<0,01, ***Р<0,001 щодо контролю.
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у жаби, яке усувалося нітропрусидом натрію, 
що свідчить про гальмівну дію оксиду азоту 
на шлункову секрецію, стимульовану гіста-
міном або карбахоліном. Відомо, що клітини, 
які містять ендотеліальну NO-синтазу, щіль-
но прилягають до парієтальних клітин, чим 
морфологічно забезпечують для NO можли-
вість паракринного гальмування шлункової 
секреції [7]. Крім цього, показано наявність 
нейрональної NO-синтази в самих парієталь-
них клітинах, що вказує на дію ендогенного 
NO як внутрішньоклітинної сигнальної мо-
лекули, яка може брати участь у регуляції 
шлункової секреції [25]. За умов посилення 
секреції соляної кислоти та пепсиногену 
внаслідок вагусно-холінергічного рефлексу 
на розтягнення стінок шлунка після введен-
ня фізіологічного розчину NO вивільнявся в 
порожнину шлунка [20], гальмував секрецію 
соляної кислоти та збільшував секрецію 
пепсиногену гуанілатциклазазалежним шля-
хом. Ці відомості підтверджуються результа-
тами наших досліджень щодо впливу NO на 
секрецію НСl, тоді як секреція пепсиногену 
змінювалася у протилежному напрямку. Деякі 
автори [30] вказують, що оксид азоту в малій 
кількості гальмує, а у великій стимулює сек-
рецію соляної кислоти.

Наші дослідження засвідчили, що таурин 
підвищував рівень шлункової секреції впро-
довж усього періоду спостереження (див. 
рисунок). Так, у перші 15 хв досліду кількість 
секретованого шлунковими залозами собак 
соку збільшилась на 187,1 % (Р<0,001), у дру-
гі – на 92,7 % (Р<0,001), у треті – на 110,1 % 
(Р<0,001), у четверті – на 244,1 % (Р<0,001), 
у п’яті – на 108,4 % (Р<0,01), у шості – на 
101,9 % (Р<0,05). Загалом за дослід шлунко-
вого соку секретувалося на 129,3 % (Р<0,001) 
більше, ніж у контрольних тварин.

Дебіт вільної соляної кислоти в шлунко-
вому соку під впливом таурину перевищував 
контрольні значення. Найбільший приріст 
її продукції спостерігався на початку і в 
кінці досліду та з його перебігом становив 
від 82,3 % (Р<0,001) у другій до 204,8 % 

(Р<0,05) у шостій пробі (див. таблицю). У 
сумі за 1,5 год дебіт вільної соляної кислоти 
під впливом таурину збільшився на 151,4 
% (Р<0,001) щодо контролю. Вміст пепси-
ну після введення тваринам таурину також 
збільшувався в усіх 15-хвилинних пробах 
досліду. Загалом за дослід значення цього 
показника були більшими, ніж у контролі на 
172,2 % (Р<0,001). Вміст загального білка за 
умов дії амінокислоти був вірогідно більшим 
щодо контролю на початку і у другій поло-
вині досліду. У цілому під впливом таурину 
дебіт загального білка в шлунковому соку 
собак збільшився на 60,5 % (Р<0,001). Вміст 
компонентів аденілової системи при дії та-
урину в цій дозі статистично не відрізнявся 
від контролю (див. таблицю).

Таким чином, результати наших дослі-
джень свідчать, що таурин істотно підсилює 
шлункову секрецію, стимульовану гістамі-
ном. Значне збільшення об’єму шлункового 
соку, вмісту вільної соляної кислоти і пепси-
ну свідчить про стимуляцію функції шлунко-
вих залоз, а саме синтезу і секреції основних 
компонентів шлункового соку. Збільшення 
вмісту загального білка під впливом таурину 
вказує на посилення секреції як ферментних, 
так і неферментних білків. Наші результа-
ти узгоджуються з даними Huang і співавт. 
[18], які в дослідах на ізольованих тканинах 
шлунка щурів показали, що таурин в 1,6 раза 
стимулює спонтанну шлункову секрецію. 
Автори стверджують, що ефект таурину не 
опосередкований вивільненням гістаміну або 
гастрину, а проявляється завдяки його впливу 
на холінергічні нейрони. Встановлено також, 
що таурин, збуджуючи холінергічні нейрони 
через взаємодію з GABAA- рецепторами на 
них, викликає вивільнення ацетилхоліну, 
який може взаємодіяти з М3-холінорецеп-
торами на мембранах парієтальних клітин і 
дозозалежно збільшує в них концентрацію 
цАМФ. Крім того, таурин викликає збіль-
шення внутрішньоклітинного вмісту Ca2+ 
аденілатциклазазалежним шляхом при дії на 
GABAA- рецептори, розташовані на холінер-
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гічних нейронах і клітинах не нейрональної 
природи в шлунку. Ці відомості підтверджу-
ють результати наших попередніх досліджень 
[3], які свідчать про посилення таурином в 
дозі 7 мг/кг маси тіла тварини гістамінової 
шлункової секреції та збільшення вмісту ком-
понентів аденілової системи в шлунковому 
соку у собак в умовах цілісного організму та 
припущення можливості залучення аденіла-
тциклазного шляху до реалізації впливу амі-
нокислоти на секреторну функцію шлунка.

Зважаючи на те, що за даними літератури 
таурин має здатність впливати на продукцію 
оксиду азоту [24], який є одним із регуляторів 
секреції шлункового соку, було доцільним 
дослідити вплив цієї амінокислоти на се-
креторну функцію шлунка собак при блокаді 
синтезу оксиду азоту L-NAME.

Порівняльний аналіз змін об’єму секреції 
шлункового соку в дослідах із одночасною 
дією таурину, L-NAME і гістаміну та в екс-
периментах із застосуванням лише таурину 
і гістаміну (контроль) показав зменшення 
цього показника лише в перші 15-хв на 62,2 
% (Р<0,01) і в шості – на 67,2 % (Р<0,05). В 
інші проміжки часу кількість шлункового 
соку, секретованого під впливом L-NAME, 
статистично достовірно не відрізнялася від 
контролю.

Установлено, що за сумісної дії таурину, 
L-NAME і гістаміну вміст вільної соляної 
кислоти в соку, як і об’єм шлункової секреції, 
в сумі не змінювався щодо контролю, і лише 
в першій пробі на 74 % (Р<0,01) і в шостій 
на 76,6 % (Р<0,05) був меншим, ніж у кон-
тролі (див. таблицю). При дії L-NAME дебіт 
пепсину зменшувався в першій 15-хвилинній 
пробі досліду на 51,3 % (Р<0,05), після чого з 
перебігом часу коливався навколо контроль-
них значень. У цілому за дослід L-NAME не 
викликав вірогідних змін вмісту вільної со-
ляної кислоти та пепсину в шлунковому соку.

Вміст загального білка в шлунковому 
соку, секретованому під впливом таурину та 
гістаміну за умов дії L-NAME, був меншим, 
ніж при введенні лише таурину і гістаміну 

(див. таблицю) в перші 15 хв спостереження 
на 45,9 % (Р<0,01), у четверті – на 42,3 % 
(Р<0,05), у п’яті – на 50,8 % (Р<0,05) і в шо-
сті – на 46,8 % (Р<0,001), тоді як у другі 15 
хв був більшим на 44,2 % (Р<0,05).

При дії таурину, L-NAME і гістаміну 
дебіт компонентів аденілової системи в 
шлунковому соку собак зменшувався майже 
в усіх 15-хвилинних пробах досліду (див. 
таблицю). Так, значення цього показника в 
першій пробі зменшилися на 51,6 % (Р<0,01), 
у третій на 36,5 % (Р<0,05), у четвертій на 
49,7 % (Р<0,05), у п’ятій на 50,8 % (Р<0,05) і 
в шостій – на 39,8 % (Р<0,05) щодо дослідів 
без застосування блокатора.

Таким чином, блокада синтезу оксиду 
азоту не змінює стимулювального впливу тау-
рину на шлункову секрецію, про що свідчить 
відсутність істотних змін її об’єму, вмісту 
в соку вільної соляної кислоти та пепсину. 
Отже, оксид азоту не задіяний у реалізації 
впливу таурину на шлункову секрецію, сти-
мульовану гістаміном. Ці сполуки діють за 
різними механізмами та викликають різно-
направлені зміни. Таурин діє аденілатциклаз-
ним шляхом і посилює секрецію шлункового 
соку [18], а NO збільшує вміст цГМФ у кліти-
нах шлункових залоз і гальмує секрецію [9]. 
цГМФ алостерично активує фосфодіестеразу 
2-го типу, яка каталізує деградацію цАМФ 
[6, 21]. Однак вміст загального білка та ком-
понентів аденілової системи в шлунковому 
соку при дії таурину і гістаміну під впливом 
L-NAME в наших дослідах зменшувався. Це 
свідчить, що оксид азоту може посилювати 
секрецію неферментних білків, а також по-
тенціювати збільшення вмісту компонентів 
аденілової системи в клітинах слизової обо-
лонки шлунка.

Для з’ясування дії таурину на гістамінову 
шлункову секрецію за умов блокади синтезу 
оксиду азоту проведено порівняльний аналіз 
дослідів спільної дії таурину, L-NAME і гіста-
міну та спроб із введенням лише L-NAME і 
гістаміну (контроль). За умов застосування 
таурину об’єм секретованого шлункового 
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соку був меншим порівняно з дослідами без 
застосування амінокислоти впродовж усього 
періоду спостереження (див. рисунок). У 
перші 15 хв досліду об’єм секреції зменшу-
вався на 41,8 % (Р<0,01), в треті – на 13,5 % 
(Р<0,05), в четверті – на 30,4 % (Р<0,05), в 
п’яті – на 44,4 % (Р<0,05). В сумі за 1,5 год 
досліду об’єм виділеного шлункового соку 
був на 20,2 % меншим (Р<0,05), ніж в екс-
периментах із введенням лише L-NAME та 
гістаміну.

У собак, котрим вводили таурин, L-NAME 
і гістамін, дебіт вільної соляної кислоти в 
шлунковому соку зменшувався щодо конт-
ролю (див. таблицю). Найбільш значущими 
ці зміни були в перші 15 хв на 48 % (Р<0,01), 
в четверті на 31,7 % (Р<0,05), в п’яті на 42,7 % 
(Р<0,01). В сумі вміст вільної соляної кис-
лоти був меншим на 21,8% (Р<0,05). У цих 
спробах відбувалися вірогідні зміни вмісту 
пепсину в шлунковому соку в першій поло-
вині та наприкінці досліду. Значення цього 
показника у першій пробі статистично до-
стовірно зменшувалися на 40,6 % (Р<0,01), 
а в другій, третій і шостій збільшувалися на 
58,1 % (Р<0,001), 41,1 % (Р<0,01) і 61,1 % 
відповідно (Р<0,05) щодо контролю. За умов 
блокади синтезу NO вміст загального білка 
в шлунковому соку, котрий секретувався під 
впливом таурину та гістаміну, в другі і шості 
15 хв перевищував відповідні значення в кон-
тролі на 96,1 % (Р<0,01) і 74,2 % (Р<0,05), а 
в четверті був меншим на 27 % (Р<0,05). По-
дібним чином змінювався дебіт компонентів 
аденілової системи (див. таблицю): в другій і 
шостій пробах збільшувався на 69 % (Р<0,05) 
і 112 % (Р<0,05) відповідно, а в четвертій 
пробі зменшувався на 37,5 % (Р<0,05).

Отже, результати наших досліджень 
свідчать, що таурин впливає на шлункову 
секрецію за умов блокади синтезу оксиду 
азоту. Зменшення таурином об’єму секреції 
та вмісту в соку соляної кислоти, можливо, 
пов’язане з тимчасовим виконанням ним 
регуляторної ролі стабілізатора секреторної 
функції шлунка для уникнення пошкоджень 

його слизової оболонки, що можуть бути ви-
кликані соляною кислотою, яка виділяється 
в надмірній кількості. За фізіологічних умов 
NO пригнічує шлункову секрецію цГМФ-за-
лежним шляхом [9], а також гальмуючи 
вивільнення гістаміну з ентерохромафінних 
клітин [22]. Разом з тим таурин посилює 
секрецію пепсиногену на піку реакції шлун-
кових залоз. У цей час у шлунковому соку 
збільшується вміст компонентів аденілової 
системи. Таким чином, при блокаді синтезу 
NO ефект таурину на секрецію ферменту 
не змінюється. Отримані нами результати 
доводять, що секреція соляної кислоти та 
пепсиногену є незалежними процесами, які 
регулюються різними механізмами. Слід 
зазначити, що NO модулює вивільнення та 
захоплення медіаторів у мозку, а таурин змі-
нює чутливість рецепторів до медіаторів. NO 
і таурин регулюють активність центральних 
і периферичних GABAA-рецепторів, а також 
здатні зв’язуватися з ними [18, 27]. Взаємодія 
таурину з GABAA-рецепторами, розташова-
ними на холінергічних нейронах і клітинах 
не нейрональної природи в шлунку, зумовлює 
вивільнення ацетилхоліну, який може зв’язу-
ватися з М3-холінорецепторами на головних 
та парієтальних клітинах, і збільшує вміст 
цАМФ і Са2+ в залозистих клітинах, що ви-
кликає посилення шлункової секреції. NO 
впливає на перебіг фізіологічних процесів, 
переважно діючи як вторинний месенжер у 
центральній і периферичній нервовій систе-
мі, а також за допомогою активації гуанілат-
циклази, що збільшує внутрішньоклітинний 
вміст цГМФ. Встановлено, що цАМФ і 
цГМФ діють як вторинні месенжери ви - 
вільнення гістаміну з ентерохромафінних 
клітин, проте вплив цАМФ на парієтальні 
клітини шлункових залоз стимулює се-
крецію соляної кислоти, тоді як цГМФ її 
гальмує [17]. Можливо, при спільній дії NO 
і таурину відбувається накладання внутріш-
ньоклітинних механізмів впливу цих сполук 
на шлункову секрецію, що спричинює впли-
ви, які ми спостерігали.
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ВИСНОВКИ

1. Внутрішньовенне введення L-NAME зу-
мовлює стимуляцію гістамінової шлункової 
секреції, збільшуючи об’єм шлункового соку, 
вміст у ньому соляної кислоти та пепсину, 
що вказує на гальмівний вплив ендогенного 
оксиду азоту на секреторну функцію шлунка.

2. Таурин впливає на функціональний 
стан шлункових залоз, посилюючи шлункову 
секрецію, стимульовану гістаміном, про що 
свідчить підвищення рівня шлункової секре-
ції, збільшення в шлунковому соку вмісту со-
ляної кислоти, пепсину та загального білка.

3. Блокада NO-синтази L-NAME не змі-
нює вплив таурину на гістамінову шлункову 
секрецію, тобто ендогенний оксид азоту не 
залучений до регуляторних ефектів таурину 
на секреторну функцію шлунка.

4. Таурин пригнічує збільшення об’єму шлун-
кового соку та вмісту в ньому соляної кислоти, 
зумовлене гістаміном та блокадою NO-синтази.

О.А. Гринченко, П.И. Янчук

РОЛЬ ОКСИДА АЗОТА И ТАУРИНА  
В РЕГУЛЯцИИ СЕКРЕТОРНОй фУНКцИИ 
жЕЛУДКА СОБАК

В хронических опытах на собаках с фистулами желудка 
исследовано влияние таурина и эндогенного оксида азота 
на желудочную секрецию, а также изменения секретор-
ного процесса при действии таурина в условиях блокады 
синтеза оксида азота. В течение полутора часов опыта 
определяли интенсивность секреции желудочного сока 
и содержание в нем соляной кислоты, пепсина, общего 
белка и компонентов адениловой системы. Блокада 
NO-синтазы L-NAME приводит к увеличению объема 
секретируемого желудочного сока, стимулированного 
гистамином, на 160 %, дебита соляной кислоты – на 156,4 %, 
пепсина – на 184,1 % в сравнении с контролем. Таурин 
увеличивает количество желудочного сока, стимулиро-
ванного гистамином, на 129,3 %, содержание в нем соля-
ной кислоты – на 151,4 %, пепсина – на 172,2 %, общего 
белка – на 60,5 % относительно контроля. Блокада син-
теза оксида азота не изменяет стимулирующего влияния 
таурина на гистаминовую желудочную секрецию. Таким 
образом, эндогенный оксид азота тормозит желудочную 
секрецию и не задействован в реализации регуляторных 
эффектов таурина на секреторную функцию желудка.
Ключевые слова: оксид азота, таурин, желудочная секре-
ция, соляная кислота, пепсин.

O.A. Grinchenko, P.I. Yanchuk

THE ROLE OF NITRIC OXIDE AND TAURINE 
IN REGULATION OF DOGS GASTRIC 
SECRETORY FUNCTION 

The influence of taurine and endogenous nitric oxide on the 
gastric secretion and secretory process alterations by taurine at 
the nitric oxide synthesis blockade was investigated in chronic 
experiments on dogs with gastric fistulas. We determined the 
intensity of gastric secretion during 1,5 hours and quantita-
tive content of hydrochloric acid, pepsine, total proteins and 
adenile system components. The NO-synthase inhibition by 
L-NAME evoked an increase of secreted gastric juice volume 
stimulated by histamine by 160% (Р<0,001), the gastric acid 
content – by 156,4% (Р<0,001), pepsine content – by 184,1% 
(Р<0,001) as compared with control. Taurine increases the 
volume of gastric juice stimulated by histamine on 129,3% 
(Р<0,001), hydrochloric acid – by 151,4% (Р<0,001), pepsine 
– by 172,2% (Р<0,001), total proteins – by 60,5% (Р<0,001) 
as compared with control. Blockade of nitric oxide synthesis 
did not alter the effect of taurine on histamine gastric secretion. 
The present results suggest that the endogenous nitric oxide 
provides an inhibitory influence on gastric secretion and did 
not participate in realization of regulatory effects of taurine 
on gastric secretory function.
Key words: nitric oxide, taurine, gastric secretion, hydrochloric 
acid, pepsine.
Peter Bogach Institute of Physiology ESC «Institute of  
Biology» National Taras Shevchenko University of Kyiv
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