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Introduction-Aim: Physiological studies have shown that intrahepatic nerves
may have important metabolic, sensory and motor functions. The ontogenesis of
intrinsic human liver innervation has not been studied in detail before and little is
known about the distribution and nature of peptidergic nerves in adult liver.

Material and Methods: Normal human liver tissue from 14 foetuses and 10
adults was used in this study. Nerve fibers were identified in paraffin sections
using immunohistochemical methods and a panel of antibodies to pan-neural
markers (NSE, S100, chromogranin, PGP 9.5) and neuropeptides (NPY, somatosta-
tin, galanin, CGRP).

Results: In human foetal liver, a neural network was established in the portal
tracts at 20 weeks of gestation. The density of nerve fibres reached adult levels at
32nd-33rd week. Rare intra-acinar nerves appeared at 28 weeks and were restricted
in the periportal areas. The peptidergic neural supply was abundant and diverse.
Galaninergic and somatostatinergic fibers were noted in portal tracts from 22 weeks
but were not identified in any of the adult livers. CGRP-positive fibers were noted
in portal tracts from 32 weeks onwards. No intrasinusoidal peptidergic nerves
could be identified. In human adult liver, a dense neural supply was observed in
portal tracts and the acini, where intrasinusoidal nerves were most abundant in
zone 1. Peptidergic innervation was characterized by NPY-ergic nerve fibers, which
may belong to the extensive efferent sympathetic neural network observed in the
mammalian liver.

Conclusions: Human foetal liver at 20 weeks of gestation is characterized by
an intrinsic neural network distributed in portal tracts. The density of nerve fibers
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increases progressively towards term. Developmentally-regulated expression of galanin
and somatostatin may play a role in liver morphogenesis. In adult liver, the
presence of nerve fibers in portal tracts may play a role in blood haemodynamics
and the direct innervation of hepatocyôes may be related to the control of metabolic
functions. Alterations in the distribution of intrahepatic nerves may contribute to
the metabolic and haemodynamic disturbances which characterize chronic liver
disease in man.
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EéóáãùãÞ-Óêïðüò: Ïé ðëçñïöïñßåò ðïõ õðÜñ÷ïõí óÞìåñá ãéá ôçí áíÜðôõîç
ôùí íåõñéêþí éíþí óôï áíèñþðéíï Þðáñ êáôÜ ôçí åíäïìÞôñéá æùÞ åßíáé ëéãïóôÝò,
åíþ äåí Ý÷åé ìåëåôçèåß åðáñêþò ç åíäïçðáôéêÞ íåýñùóç ôïõ åíÞëéêá áíèñþðïõ. Ï
óêïðüò ôçò åñãáóßáò ìáò Þôáí ç åêôßìçóç ôçò ïíôïãÝíåóçò ôùí íåõñéêþí éíþí óôï
Þðáñ ôïõ áíèñþðïõ êáé ç ìåëÝôç ôçò åíäïçðáôéêÞò íåýñùóçò óôïí åíÞëéêá ìå ôç
÷ñÞóç áíïóïúóôï÷çìéêþí ìåèüäùí.

Õëéêü-ÌÝèïäïò: ÌåëåôÞóáìå ôïìÝò ðáñáößíçò öõóéïëïãéêïý Þðáôïò 14 åì-
âñýùí (çëéêßáò 20-40 åâäïìÜäùí êõÞóåùò) êáé 10 åíçëßêùí áíèñþðùí. ×ñçóéìï-
ðïéÞóáìå ôéò ôå÷íéêÝò óõìðëÝãìáôïò áâéäßíçò-âéïôßíçò êáé õðåñïîåéäÜóçò-áíôé-õðå-
ñïîåéäÜóçò ìå ìïíïêëùíéêÜ áíôéóþìáôá êáé ðïëõêëùíéêïýò áíôéïñïýò åéäéêïýò ãéá
íåõñéêïýò äåßêôåò (ÍSE, S100, íåõñïúíßäéá, ÷ñùìïãñáíßíç, PGP 9.5) êáé ãéá ôá
íåõñïðåðôßäéá: ãáëáíßíç, óùìáôïóôáôßíç, íåõñïðåðôßäéï Õ (ÍPY) êáé ðåðôßäéï ó÷å-
ôéæüìåíï ìå ôï ãïíßäéï ôçò êáëóéôïíßíçò (CGRP).

ÁðïôåëÝóìáôá: Óôï åìâñõúêü Þðáñ ôïõ áíèñþðïõ, íåõñéêÝò ßíåò ðáñáôçñïýíôáé
óôá ðõëáßá äéáóôÞìáôá áðü ôçí 20ç åâäïìÜäá êõÞóåùò êáé ç ðõêíüôçôÜ ôïõò
öèÜíåé óôá åðßðåäá ôïõ åíÞëéêá êáôÜ ôçí 32ç-33ç åâäïìÜäá. Ëßãåò åíäïêïëðïåéäéêÝò
íåõñéêÝò ßíåò áíáäåß÷èçêáí ìåôÜ ôçí 28ç åâäïìÜäá. ÃáëáíéíåñãéêÝò êáé óùìáôïóôá-
ôéíåñãéêÝò íåõñéêÝò ßíåò ôáõôïðïéÞèçêáí óôá ðõëáßá äéáóôÞìáôá ìåôÜ ôçí 22ç åâäï-
ìÜäá, åíþ äåí ðáñáôçñÞèçêáí óôï Þðáñ åíÞëéêá. GCRP-åñãéêÜ íåõñßäéá áíé÷íåý-
èçêáí óôá ðõëáßá äéáóôÞìáôá áðü ôçí 32ç Ýùò ôçí 40Þ åâäïìÜäá, åíþ NPY-åñãéêÝò
Þôáí ïñáôÝò ìüíï óôï Þðáñ ôåëåéïìÞíùí åìâñýùí. ÐåðôéäåñãéêÝò åíäïêïëðïåéäéêÝò
íåõñéêÝò ßíåò äåí ðáñáôçñÞèçêáí óôï åìâñõúêü Þðáñ. Óôïí åíÞëéêá, ôï Þðáñ
äéáèÝôåé ðëïýóéá íåýñùóç óôá ðõëáßá äéáóôÞìáôá êáé óôá çðáôéêÜ ëüâéá. Ïé
åíäïêïëðïåéäéêÝò íåõñéêÝò ßíåò åßíáé ðõêíüôåñåò óôéò ðåñéðõëáßåò ðåñéï÷Ýò. Ç
ðåðôéäåñãéêÞ íåýñùóç ÷áñáêôçñßæåôáé áðü ôçí ðáñïõóßá ÍÑÕ-åñãéêþí éíþí, ðïõ
èåùñåßôáé üôé áðïôåëïýí ìÝñïò ôçò áðáãùãïý óõìðáèçôéêÞò íåõñþóåùò.

ÓõìðåñÜóìáôá: Ôï åìâñõúêü Þðáñ óôïí Üíèñùðï ðáñïõóéÜæåé ðëïýóéá íåýñù-
óç ìåôÜ ôçí 20ç åâäïìÜäá êõÞóåùò êáé ðáñáôçñåßôáé ðñïïäåõôéêÞ áýîçóç óôçí
ðõêíüôçôá ôùí íåõñéêþí éíþí ìÝ÷ñé ôïí ôïêåôü. Ç Ýêöñáóç ôçò ãáëáíßíçò êáé ôçò
óùìáôïóôáôßíçò åîáñôÜôáé áðü ôç öÜóç áíÜðôõîçò êáé ðéèáíþò ðáßæåé êÜðïéï ñüëï
óôç ìïñöïãÝíåóç ôïõ Þðáôïò, åíþ äåí öáßíåôáé íá åßíáé óçìáíôéêÞ óôï Þðáñ ôïõ
åíÞëéêá áíèñþðïõ. Ç åíäïëïâéáêÞ ðáñåã÷õìáôéêÞ íåýñùóç äåí èåùñåßôáé áðáñáß-
ôçôç ãéá ôç öõóéïëïãéêÞ ëåéôïõñãßá ôïõ Þðáôïò êáôÜ ôçí åìâñõúêÞ æùÞ, åíþ öáßíå-
ôáé üôé ðáßæåé ñüëï óôïí Ýëåã÷ï ìåôáâïëéêþí ëåéôïõñãéþí óôï Þðáñ ôïõ åíÞëéêá. Ïé
ìåôáâïëéêÝò êáé áéìïäõíáìéêÝò äéáôáñá÷Ýò ðïõ ðáñáôçñïýíôáé óôç ÷ñüíéá çðáôéêÞ
íüóï, ßóùò áíôáíáêëïýí äéáôáñá÷Ýò óôçí êáôáíïìÞ ôçò åíäïçðáôéêÞò íåýñùóçò.

ËÝîåéò-êëåéäéÜ: Þðáñ, íåýñùóç, áíïóïúóôï÷çìåßá
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ÅÉÓÁÃÙÃÇ

Ç êáôáíïìÞ ôùí åíäïçðáôéêþí íåõñéêþí éíþí
áðïôÝëåóå áíôéêåßìåíï ìåëÝôçò áðü ôá ôÝëç ôïõ
19ïõ áéþíá. Ïé ðáëáéüôåñïé åñåõíçôÝò ÷ñçóé-
ìïðïéïýóáí ôå÷íéêÝò ìåôáëëéêïý åìðëïõôéóìïý
(éóôï÷çìéêÝò ôå÷íéêÝò ðïõ âáóßæïíôï óôç ÷ñÞ-
óç ÷ñõóïý, áñãýñïõ Þ ïóìßïõ). ÁõôÝò ïé ôå÷íé-
êÝò åß÷áí ìéêñÞ åõáéóèçóßá êáé åéäéêüôçôá ëüãù
ôçò ìç åéäéêÞò óýíäåóçò ôùí ìåôáëëéêþí ïõ-
óéþí ìå ôéò ðñùôåÀíåò ôçò åîùêõôôÜñéáò èåìÝ-
ëéáò ïõóßáò. Ðáñ’ ïëá áõôÜ, ï Pflüger ôï 1869
ðñüôåéíå üôé íåõñéêÝò ßíåò åßíáé äõíáôüí íá
íåõñþíïõí áð’ åõèåßáò ôá ðáñåã÷õìáôéêÜ êýô-
ôáñá1. ÐïëëÜ ÷ñüíéá áñãüôåñá, ç ðáñïõóßá
åíäïêïëðïåéäéêþí íåõñéêþí éíþí óôï Þðáñ
ðïëëþí åéäþí ôáõôïðïéÞèçêå ìå ôç ÷ñÞóç çëå-
êôñïíéêþí ìéêñïóêïðßùí óÜñùóçò êáé äéÝëåõ-
óçò2,3. Óôç óõíÝ÷åéá, ãéá ôç ìåëÝôç ôçò öýóçò
ôùí åíäïçðáôéêþí íåýñùí ÷ñçóéìïðïéÞèçêáí
éóôï÷çìéêÝò ìÝèïäïé öèïñéóìïý, ìå ðéï äéáäå-
äïìÝíç ôçí ôå÷íéêÞ Falck-Hillarp ãéá ôçí áíÜ-
äåéîç áäñåíåñãéêþí éíþí. Ìå áõôÞ ôç ìÝèïäï,
ðáñáôçñÞèçêáí áäñåíåñãéêÜ íåõñßäéá óôá ðõ-
ëáßá äéáóôÞìáôá êáé óå ìåñéêÜ åßäç ôáõôï-
ðïéÞèçêáí êáé åíäïêïëðïåéäéêÝò áäñåíåñãéêÝò
ßíåò4. Ï Moghimzadeh êáé ïé óõíåñãÜôåò ôïõ4

êáôÜäåéîáí óçìáíôéêÝò äéáöïñÝò ìåôáîý ôùí
èçëáóôéêþí óôçí êáôáíïìÞ ôùí åíäïçðáôéêþí
íåýñùí, ïé ïðïßåò áðïäüèçêáí óå äéáöïñÝò
óôá åðéßðåäá ôçò ÷çìéêÜ áíé÷íåõüìåíçò íïñá-
äñåíáëßíçò. ÌåñéêÜ èçëáóôéêÜ, üðùò ï áñïõ-
ñáßïò, äåí ðáñïõóéÜæïõí óçìáíôéêÞ åíäïêïë-
ðïåéäéêÞ íåýñùóç, åíþ áíôßèåôá Üëëá, üðùò ôï
éíäéêü ÷ïéñßäéï êáé ï Üíèñùðïò, Ý÷ïõí ðëïý-
óéá (íïñ)áäñåíåñãéêÞ ðáñåã÷õìáôéêÞ íåýñùóç.

Ôá ôåëåõôáßá ÷ñüíéá, ç ÷ñÞóç áíïóïúóôï-
÷çìåßáò åðÝôñåøå ôçí éóôéêÞ áíß÷íåõóç íåõñé-
êþí äåéêôþí, åíæýìùí ðïõ óõììåôÝ÷ïõí óôç
óýíèåóç êáôå÷ïëáìéíþí êáé íåõñïðåðôéäßùí,
êáé Ýôóé ðéóôïðïéÞèçêå ç ðáñïõóßá óçìáíôé-
êþí äéáöïñþí óôçí Ýêôáóç ôçò åíäïêïëðïåé-
äéêÞò íåýñùóçò ìåôáîý ôùí åéäþí5-12. Eðßóçò,
áðïäåß÷èçêå üôé ïé ðåñéóóüôåñåò ðáñåã÷õìá-
ôéêÝò íåõñéêÝò ßíåò ôïõ Þðáôïò ôùí èçëáóôé-
êþí åßíáé áäñåí/NPY-åñãéêÝò êáé áíáäåß÷èç-
êå Ýíá ðëïýóéï åíäïðáñåã÷õìáôéêü äßêôõï
ðåðôéäåñãéêþí éíþí ðåñéÝ÷ïõóùí óùìáôïóôáôß-
íç, áããåéïäñáóôéêü åíôåñéêü ðåðôßäéï (VIP),
ðåðôßäéï ðïõ ó÷åôßæåôáé ìå ôï ãïíßäéï ôçò êáë-
óéôïíßíçò (CGRP), êáé ïõóßá P. Óôï Þðáñ ôïõ
áñïõñáßïõ áðïäåß÷èçêå üôé ôá ðåñéóóüôåñá
áðü ôá CGRP-åñãéêÜ íåõñßäéá êáé ôá íåõñß-
äéá ðïõ ðåñéåß÷áí ïõóßá Ñ åßíáé óôçí ïõóßá

ðñïóáãùãÝò íåõñéêÝò ßíåò13.
Ðñïçãïýìåíåò ìåëÝôåò áðÝäåéîáí üôé ç

êáôáíïìÞ ôùí íåõñéêþí éíþí óôï Þðáñ ôïõ
áíèñþðïõ ìåëåôÜôáé êáëýôåñá ìå ôç óõíäõá-
óìÝíç ÷ñÞóç áíôéóùìÜôùí ðñïò ãåíéêïýò íåõ-
ñéêïýò äåßêôåò, üðùò PGP 9.5, S100 ðñùôåÀíç,
åéäéêÞ åíïëÜóç ôùí íåõñþíùí (ÍSE) êáé íåõ-
ñïúíßäéá. Ìå ôç ÷ñÞóç áõôþí ôùí áíôéóùìÜ-
ôùí, ðáñáôçñÞèçêå åëÜôôùóç ôïõ áñéèìïý ôùí
åíäïêïëðïåéäéêþí íåõñéêþí éíþí óôï êéññùôé-
êü Þðáñ, ãåãïíüò ðïõ ðéèáíþò óõìâÜëëåé óôç
äéáôáñá÷Þ ôçò ìåôáâïëéêÞò ëåéôïõñãßáò ôïõ
ïñãÜíïõ óôá ôåëéêÜ óôÜäéá ôçò çðáôéêÞò íü-
óïõ10,14. Ðáñ’ üëá áõôÜ, ìå ôçí åöáñìïãÞ ôùí
áíùôÝñù áíïóïúóôï÷çìéêþí ôå÷íéêþí áðïäåß-
÷èçêå üôé ôï ìåôáìïó÷åõèÝí Þðáñ ðáñáìÝíåé
áðïíåõñùìÝíï, ôïõëÜ÷éóôïí üóïí áöïñÜ óôéò
åíäïêïëðïåéäéêÝò ßíåò15,16. Áõôü ôï åýñçìá ßóùò
óçìáßíåé üôé ôá åíäïçðáôéêÜ íåýñá äåí åßíáé
áðïëýôùò áíáãêáßá ãéá ôç öõóéïëïãéêÞ çðá-
ôéêÞ ëåéôïõñãßá, áí êáé óõíå÷ßæïõí íá èåù-
ñïýíôáé óçìáíôéêÜ ãéá ôçí åðéôÝëåóç ëåðôþí
ñõèìßóåùí.

ÌÝ÷ñé óÞìåñá, äåí Ý÷ïõí äçìïóéåõèåß ðëÞ-
ñåéò ìåëÝôåò ôçò ïíôïãÝíåóçò ôçò åíäïçðáôé-
êÞò íåýñùóçò ôïõ áíèñþðïõ, åíþ äåí Ý÷åé
ìåëåôçèåß åðáñêþò ç êáôáíïìÞ ôçò ðåðôéäåñ-
ãéêÞò íåõñþóåùò óôï Þðáñ ôïõ åíÞëéêá áí-
èñþðïõ. Ï óêïðüò ôçò ðáñïýóáò ìåëÝôçò Þôáí
ç áíÜäåéîç ôçò êáôáíïìÞò êáé ôçò öýóçò ôùí
íåõñéêþí éíþí óôï åìâñõúêü Þðáñ êáé óôï
Þðáñ ôïõ åíÞëéêá áíèñþðïõ ìå ôç ÷ñÞóç áíï-
óïúóôï÷çìéêþí ôå÷íéêþí.

ÕËÉÊÏ ÊÁÉ ÌÅÈÏÄÏÉ

To õëéêü ìáò áðïôåëåßôï áðü öõóéïëïãéêü
çðáôéêü éóôü 14 åìâñýùí áíèñþðïõ (çëéêßáò
êõÞóåùò 20-40 åâäïìÜäùí, Ðßíáêáò 1), ðïõ
áðåâëÞèçóáí áõôüìáôá Þ ãéá èåñáðåõôéêïýò
óêïðïýò, êáé 10 õãéþí åíçëßêùí áíèñþðùí.
×ñçóéìïðïéÞèçêáí éóôéêÝò ôïìÝò ðÜ÷ïõò 5ìm,
ìïíéìïðïéçìÝíåò óå äéÜëõìá 10% ïõäÝôåñçò
öïñìüëçò Þ äéÜëõìá Bouin’s êáé åãêëåéóìÝ-
íåò óå ðáñáößíç. Óå äýï ðåñéðôþóåéò Þðáôïò
åíÞëéêá, ôá äåßãìáôá ðñïÞñ÷ïíôï áðü ðôùìá-
ôéêïýò äüôåò íåöñéêþí ìïó÷åõìÜôùí êáé áõôÜ
ìïíéìïðïéÞèçêáí ìå åíäáããåéáêÞ Ýã÷õóç äéá-
ëýìáôïò ðáñáöïñìáëäåûäçò 2% óå 0,1 mmol/
l äéáëýìáôïò PBS (phosphate buffer saline).
Ïëåò ïé ôïìÝò åðéêïëëÞèçêáí óå áíôéêåéìåíï-
öüñåò ðëÜêåò åðéóôñùìÝíåò ìå ðïëõ-L-ëõóßíç
(Sigma, Saint Louis, U.S.A.).
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ãýñù áðü ôïõò êëÜäïõò áéìïöüñùí áããåßùí
êáé ëéãüôåñï ãýñù áðü ÷ïëçöüñá áããåßá) áëëÜ
êáé ôùí çðáôéêþí ëïâßùí (Åéêüíá 1). Óôá ëü-
âéá, íåõñéêÝò ßíåò áíé÷íåýèçêáí åíäïêïëðïåé-
äéêÜ êáé ìåôáîý ôùí çðáôïêõôôÜñùí êáé Þôáí
ðåñéóóüôåñåò óôçí ðåñéðõëáßá æþíç (æþíç 1).
ÌåñéêÝò íåõñéêÝò ßíåò ðáñáôçñÞèçêáí ìÝóá
óôï ôïß÷ùìá ôùí ôåëéêþí çðáôéêþí öëåâþí,
åýñçìá ðïõ äåí áíé÷íåýèçêå óôï åìâñõúêü
Þðáñ. Êýôôáñá èåôéêÜ ðñïò ôç ÷ñùìïãñáíßíç
äåí ðáñáôçñÞèçêáí óôï öõóéïëïãéêü Þðáñ
åíÞëéêá.

Óôï åìâñõúêü Þðáñ, ìå ôçí åöáñìïãÞ ôùí
ãåíéêþí íåõñéêþí äåéêôþí ÍSE, NF, ÷ñùìï-
ãñáíßíç, PGP 9.5 êáé S100 áðü ôéò 20 åâäï-
ìÜäåò êáé ìåôÜ áíé÷íåýèçêáí íåõñéêÝò ßíåò
óôá ðõëáßá äéáóôÞìáôá ìå áõîáíüìåíç ðõêíü-
ôçôá, ïé ïðïßåò åìöáíßæïíôáí ðéï ðïëõÜñéèìåò
ìå ôç ÷ñÞóç ôïõ áíôéóþìáôïò ãéá ôçí PGP 9.5.
ÊáôÜ ôç äéÜñêåéá ôïõ ôñßôïõ ôñéìÞíïõ êõÞóåùò
óõíå÷ßóèçêå ç áýîçóç óôïí áñéèìü ôùí éíþí,
ç äå ðõêíüôçôÜ ôïõò Ýöèáóå óôá åðßðåäá åíÞ-
ëéêá êáôÜ ôçí 32ç-33ç åâäïìÜäá. Ïé íåõñéêÝò
ßíåò åíôïðßæïíôáí êõñßùò ãýñù áðü ôïõò êëÜ-
äïõò ôçò çðáôéêÞò áñôçñßáò êáé ôçò ðõëáßáò
öëÝâáò. Ëßãåò ßíåò ðáñáôçñÞèçêáí êïíôÜ óå
÷ïëçöüñá áããåßá êáé óå åðáöÞ ìå ôï ðáñáêåß-
ìåíï óôá ðõëáßá äéáóôÞìáôá ëïâéáêü çðáôéêü
ðáñÝã÷õìá (Åéêüíá 2). ËéãïóôÝò åíäïêïëðïåé-
äéêÝò íåõñéêÝò ßíåò áíé÷íåýèçêáí ìåôÜ ôçí 28ç

åâäïìÜäá êõÞóåùò êáé ðáñÝìåéíáí áñáéÝò ìÝ-
÷ñé ôïí ôïêåôü. Êýôôáñá èåôéêÜ ðñïò ôç ÷ñùìï-
ãñáíßíç äåí ðáñáôçñÞèçêáí óôï åìâñõúêü Þðáñ.

ÃáëáíéíåñãéêÜ íåýñá ðáñáôçñÞèçêáí óôï
åìâñõúêü Þðáñ óôá ðõëáßá äéáóôÞìáôá áðü
ôçí 22ç åâäïìÜäá êõÞóåùò Ýùò ôïí ôïêåôü,
åíþ äåí áíé÷íåýèçêáí óôï Þðáñ åíÞëéêá (Åé-
êüíá 3Á). ÓùìáôïóôáôéíåñãéêÜ íåýñá ôáõôï-
ðïéÞèçêáí óôï åìâñõúêü Þðáñ ìüíï ìåôáîý
26çò êáé 33çò åâäïìÜäáò êáé Þôáí áðüíôá óôï

Ðßíáêáò 2. Áíôéóþìáôá ðïõ ÷ñçóéìïðïßçèçêáí óôçí áíïóïúóôï÷çìéêÞ ìåëÝôç

Áíôéóþìáôá åéäéêÜ ðñïò Áñáßùóç ÐçãÞ

PGP 9.5 1:20 Ultraclone, U.K.
ÐñùôåÀíç S100 1:500 Dako, UK
NSE (åéäéêÞ åíïëÜóç íåõñþíùí-neurone spesific enolase) 1:1200 J.M. Polak (RPMS, London, UK)
NF (íåõñïúíßäéá-neurofilaments) 1:1500 J.M. Polak (RPMS, London, UK)
Xñùìïãñáíßíç Á 1:500 J.M. Polak (RPMS, London, UK)
Neuropeptide Y (NPY) 1:1500 J.M. Polak (RPMS, London, UK)
Óùìáôïóôáôßíç 1:2500 J.M. Polak (RPMS, London, UK)
Ãáëáíßíç 1:2500 J.M. Polak (RPMS, London, UK)
Ðåðôßäéï ó÷åôéæüìåíï ìå ôï ãïíßäéï ôçò êáëóéôïíßíçò 1:750 J.M. Polak (RPMS, London, UK)
(Calcitonin gene related peptide-CGRP)

Ðßíáêáò 1. ÊáôáíïìÞ ôùí 14 ìåëåôçèÝíôùí åìâñýùí
áíÜ çëéêßá êõÞóùò

ÅâäïìÜäá êõÞóåùò Áñéèìüò ðåñéðôþóåùí

20ç 2
22ç 1
26ç 1
28ç 1
29ç 2
30ç 1
32ç 2
33ç 1
39ç 1
40ç 2

Åöáñìüóèçêáí ïé áíïóïúóôï÷çìéêÝò ôå÷íé-
êÝò õðåñïîåéäÜóçò-áíôé-õðåñïîåéäÜóçò (PAP)
ìå ðïëõêëùíéêïýò áíôéïñïýò Ýíáíôé ãåíéêþí
íåõñéêþí äåéêôþí êáé åéäéêþí íåõñïðåðôéäßùí
êáé ç ôå÷íéêÞ óõìðëÝãìáôïò áâéäßíçò-âéïôß-
íçò (ABC) ìå ôç ÷ñÞóç ìïíïêëùíéêïý áíôéóþ-
ìáôïò åéäéêïý ðñïò ôç ÷ñùìïãñáíßíç (Ðßíá-
êáò 1). Ôï ÷ñùìïãüíï åêëïãÞò Þôáí ç 3,3´-
äéáìéíïâåíæéäßíç (DAB) ìå åðáýîçóç íéêåëßïõ
óå ïñéóìÝíåò ðåñéðôþóåéò, üðùò Ý÷åé ðåñéãñá-
öåß óå ðñïçãïýìåíç ìåëÝôç.17 Ïëá ôá ÷ñçóé-
ìïðïéçèÝíôá áíôéóþìáôá, ðëçí ôùí åéäéêþí ãéá
ôçí PGP 9.5 êáé ôçí ðñùôåÀíç S100, Þôáí åõ-
ãåíéêÞ ðñïóöïñÜ ôçò J.M. Polak, Dept. Of
Histochemistry, Royal Postgraduate Medical
School, London U.K. (Ðßíáêáò 2).

ÁÐÏÔÅËÅÓÌÁÔÁ

Óôï Þðáñ ôïõ åíÞëéêá, ç ðõêíüôçôá êáé ç
êáôáíïìÞ ôùí íåõñéêþí éíþí ðïõ ôáõôïðïéÞ-
èçêáí ìå ôïõò ãåíéêïýò íåõñéêïýò äåßêôåò Þôáí
ðáñüìïéåò ìå ôéò ðåñéãñáöåßóåò óå ðñïçãïý-
ìåíåò ìåëÝôåò êáé ÷áñáêôçñßæïíôï áðü ðõêíÞ
íåýñùóç ôùí ðõëáßùí äéáóôçìÜôùí (êõñßùò
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Åéêüíá 1. Çðáñ åíÞëéêá áíèñþðïõ. Á. ÁíÜäåéîç åíäïëïâéáêþí íåõñéêþí éíþí èåôéêþí ðñïò PGP
9.5 (âÝëç) ìåôáîý ôùí çðáôïêõôôÜñùí êáé êáôÜ ìÞêïò ôùí êïëðïåéäþí, ÷ñùìïãüíï DAB-íéêÝëéï,
ìåãÝèõíóç ×100, Â. ÍÑÕ-åñãéêÞ íåõñéêÞ ßíá (êåöáëÝò âåëþí) åêôåéíüìåíç êáôÜ ìÞêïò ôïõ
ôïé÷þìáôïò åíüò êïëðïåéäïýò óôç æþíç 1, ÷ñùìïãüíï DAB, ìåãÝèõíóç ×400, ößëôñï Normanski.

áëëÜ óôá ðåñéâÜëëïíôá êýôôáñá Schwann.
Óýìöùíá ìå ìåëÝôåò çëåêôñïíéêïý ìéêñïóêï-
ðßïõ, ïé åíäïêïëðïåéäéêÝò íåõñéêÝò ßíåò óôï
áíèñþðéíï Þðáñ ðåñéâÜëëïíôáé ìüíï ìåñéêþò
áðü ðñïóåêâïëÝò êõôôÜñùí Schwann åîçãþ-
íôáò Ýôóé ôçí ðáñïõóßá ëéãüôåñùí S100-èåôé-
êþí íåõñéäßùí óôï çðáôéêü ðáñÝã÷õìá ôïõ
åíÞëéêá18.

Ôá åõñÞìáôÜ ìáò ìå ôç ÷ñÞóç áíïóïúóôï-
÷çìéêþí ôå÷íéêþí óôï öõóéïëïãéêü Þðáñ ôïõ
åíÞëéêá áíèñþðïõ åßíáé ðáñüìïéá ìå ôá Þäç
äçìïóéåõèÝíôá êáé áíáäåéêíýïõí Ýíá ðëïýóéï
íåõñéêü äßêôõï óôá ðõëáßá äéáóôÞìáôá, êõ-
ñßùò ãýñù áðü áããåéáêÝò äïìÝò19-25. ÍåõñéêÝò
ßíåò èåôéêÝò ðñïò PGP 9.5, NSE êáé NPY,
ôáõôïðïéÞèçêáí åíäïëïâéáêÜ ìåôáîý ôùí çðá-
ôïêõôôÜñùí, êáôÜ ìÞêïò ôùí ôïé÷ùìÜôùí ôùí
êïëðïåéäþí êáé óôï ÷þñï ôïõ Disse, êáèþò
åðßóçò êáé óôá ôïé÷þìáôá ôùí ôåëéêþí çðáôé-
êþí öëåâéäßùí. Tï ôåëåõôáßï åýñçìá äåß÷íåé
üôé ìåñéêÜ íåýñá åßíáé äõíáôü íá åéóÝñ÷ïíôáé
óôï Þðáñ ìáæß ìå ôéò ìåßæïíåò çðáôéêÝò öëÝ-
âåò10. Ç åíäïëïâéáêÞ êáôáíïìÞ ôùí íåõñéêþí
éíþí óôï Þðáñ ôïõ åíÞëéêá áíèñþðïõ åßíáé
ðáñüìïéá ìå ôçí ðåñéãñáöåßóá óôï Þðáñ ôïõ
éíäéêïý ÷ïéñéäßïõ5 êáé åìöáíßæåôáé ðõêíüôåñç
óôçí ðåñéðõëáßá ðåñéï÷Þ (æþíç 1). Ç óôåíÞ
åðáöÞ ôùí íåõñéêþí éíþí ìå ôá çðáôïêýôôáñá
öáßíåôáé üôé ó÷åôßæåôáé ìå ôç äñÜóç ôïõò óôï
ìåôáâïëéóìü ôçò ãëõêüæçò, ç äå êáôáíïìÞ ôïõò
óôá ðõëáßá äéáóôÞìáôá áíôáíáêëÜ ôçí áéìï-
äõíáìéêÞ ôïõò äñÜóç. Ïé åíäïêïëðïåéäéêÝò
íåõñéêÝò ßíåò èåùñåßôáé üôé ðáßæïõí óçìáíôéêü
ñüëï óôïí Ýëåã÷ï ôïõ ìåôáâïëéóìïý ôùí õäá-

Þðáñ åíÞëéêá (Åéêüíá 3Â). Ç êáôáíïìÞ ôùí
ãáëáíéíåñãéêþí êáé óùìáôïóôáôéíåñãéêþí éíþí
Þôáí ðáñüìïéá êáé áöïñïýóå êõñßùò èÝóåéò
ãýñù áðü êëÜäïõò ôçò çðáôéêÞò áñôçñßáò,
ëéãüôåñï ãýñù áðü ôïõò êëÜäïõò ôçò ðõëáßáò,
åíþ Þôáí áñáéÞ ãýñù áðü ÷ïëçöüñá áããåßá.
ÌåëÝôç äéáäï÷éêþí ôïìþí Ýäåéîå üôé ç åéäéêÞ
áíïóï÷ñþóç ôçò óùìáôïóôáôßíçò åíôïðéæüôáí,
óå ðïëëÝò èÝóåéò, óôéò ßäéåò íåõñéêÝò ßíåò ìå
ôçí ôçò ãáëáíßíçò. ÌåôÜ ôçí 32ç åâäïìÜäá
äåí ðáñáôçñÞèçêáí óùìáôïóôáôéíåñãéêÝò ßíåò
ãýñù áðü ôïõò ìéêñïýò ÷ïëçöüñïõò ðüñïõò.
ÍåõñéêÝò ßíåò èåôéêÝò óôï CGRP ðáñáôçñÞèç-
êáí óôï åìâñõúêü Þðáñ ìüíï ìåôáîý 32çò åâäï-
ìÜäáò êáé ôÝëïõò êõÞóåùò, åíþ áðïõóßáæáí
óôï Þðáñ åíÞëéêá. NPY-åñãéêÝò ßíåò äåí áíé-
÷íåýèçêáí óôï åìâñõúêü Þðáñ ìÝ÷ñé ôçí 38ç

åâäïìÜäá, áëëÜ ðáñáôçñÞèçêáí óôï Þðáñ åì-
âñýùí 38-40 åâäïìÜäùí êáé óå üëåò ôéò ðåñé-
ðôþóåéò Þðáôïò åíçëßêùí. ÅíäïêïëðïåéäéêÝò
ðåðôéäåñãéêÝò íåõñéêÝò ßíåò äåí ôáõôïðïéÞèç-
êáí óôï åìâñõúêü Þðáñ.

ÓÕÆÇÔÇÓÇ

Ç ðéï áîéüðéóôç ìÝèïäïò ãéá ôç ìåëÝôç ôçò
êáôáíïìÞò êáé ôçò ðõêíüôçôáò ôùí åíäïçðáôé-
êþí íåõñéêþí äåéêôþí åßíáé ç áíïóïúóôï÷ç-
ìåßá ìå ôç ÷ñÞóç ôùí ðáí-íåõñéêþí äåéêôþí
PGP 9.5 êáé S10010. Óôç ìåëÝôç ìáò, ç ðõêíü-
ôçôá ôùí PGP 9.5-èåôéêþí íåõñéêþí éíþí Þôáí
ìåãáëýôåñç áðü ôçí ôùí S100-èåôéêþí éíþí.
Áíôßèåôá ìå ôçí PGP 9.5, ç S100 äåí åíôïðßæå-
ôáé óôï áîïíüðëáóìá ôùí íåõñéêþí êõôôÜñùí,
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ôáíèñÜêùí êáé ôùí ëéðéäßùí êáé óôçí áíáãÝí-
íçóç ôïõ Þðáôïò3,5. Ç ëåéôïõñãéêÞ ó÷Ýóç ôùí
åíäïëïâéáêþí íåõñéêþí éíþí ìå ôá çðáôéêÜ
áóôåñïåéäÞ êýôôáñá (ðåñéêïëðïåéäéêÜ êýôôáñá
ôïõ ÷þñïõ ôïõ Disse Þ êýôôáñá Ito) äåí Ý÷åé
áêüìá äéáëåõêáíèåß. ÐïëëÜ óôïé÷åßá õðïóôç-
ñßæïõí üôé ôá çðáôéêÜ áóôåñïåéäÞ êýôôáñá, ôá
ïðïßá åßíáé äõíáôüí íá ðáñïõóéÜæïõí ÷áñá-
êôÞñåò ìõïúíïâëáóôþí, ðáßæïõí ñüëï óôç äõ-
íáìéêÞ ñýèìéóç ôçò êïëðïåéäéêÞò áéìáôéêÞò
ñïÞò, êõñßùò ëüãù ôçò äõíáôüôçôÜò ôïõò íá
óõóôÝëëïíôáé3. Ðñüóöáôá, ðáñáôçñÞèçêå üôé
ïé åíäïêïëðïåéäéêÝò íåõñéêÝò ßíåò åëáôôþíï-
íôáé óå ðõêíüôçôá êáôÜ ôçí ðñïêéññùôéêÞ öÜóç
ôçò ÷ñïíßáò çðáôéêÞò íüóïõ êáé åîáöáíßæïíôáé

êáôÜ ôçí êßññùóç10,14,19,25. Åßíáé ðéèáíü üôé óôç
÷ñüíéá çðáôéêÞ íüóï ôá íåýñá êáôáóôñÝöïíôáé
ëüãù ôçò ðñïïäåõôéêÞò éíþóåùò óôï ÷þñï ôïõ
Disse. H oæþäçò áíáãÝííçóç ôïõ Þðáôïò, ç
ïðïßá åßíáé áðáñáßôçôï óôïé÷åßï ãéá ôçí åãêá-
èßäñõóç êéññþóåùò, ßóùò óõììåôÝ÷åé óôçí áðï-
íåýñùóç ôùí êïëðoåéäþí. Ç äéáêïðÞ ôçò öõ-
óéïëïãéêÞò íåõñéêÞò ôñïöïäüôçóçò ôùí êïë-
ðïåéäþí åßíáé äõíáôüí íá óõìâÜëëåé óôéò ìå-
ôáâïëéêÝò äéáôáñá÷Ýò ðïõ ðáñáôçñïýíôáé óôá
ôåëéêÜ óôÜäéá ôçò çðáôéêÞò íüóïõ êáé óôéò
áëëÜãÝò ôçò åíäïçðáôéêÞò áéìáôéêÞò ñïÞò êáôÜ
ôçí êßññùóç, ïé ïðïßåò ó÷åôßæïíôáé ìå ôçí
áíÜðôõîç ðõëáßáò õðåñôÜóåùò.

Áíôßèåôá ìå ôï åìâñõúêü Þðáñ, íåõñéêÝò

Åéêüíá 2. Á, Â. ‘Çðáñ åìâñýïõ 29 åâäïìÜäùí. ÍåõñéêÝò äåóìßäåò (âÝëç) êáé éíßäéá èåôéêÜ ðñïò
ôçí PGP 9.5 (Á) êáé NSE (B) óå Ýíá ðõëáßï äéÜóôçìá (ÐÖ ðõëáßá öëÝâá, ÇÁ çðáôéêÞ áñôçñßá,
× ÷ïëçöüñï áããåßï), Ã, Ä. Çðáñ åìâñýïõ 33 åâäïìÜäùí. S100-èåôéêÝò íåõñéêÝò äåóìßäåò (âÝëç) óå
ðõëáßï äéÜóôçìá (Ã). ÍåõñéêÝò ßíåò óôï ôïß÷ùìá çðáôéêÞò áñôçñßáò (Ä, ëåðôÜ âÝëç) ðéèáíþò
ðñïåñ÷üìåíåò áðü ðáñáêåßìåíç íåõñéêÞ äåóìßäá (Ä, ðá÷ý âÝëïò), ÷ñùìïãüíï DAB-íéêÝëéï,
ìåãÝèõíóç ×100 (Á), ×200 (Â,Ã), ×400 (Ä).
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Åéêüíá 3. A. ‘Çðáñ åìâñýïõ 32 åâäïìÜäùí ÃáëáíéíåñãéêÝò íåõñéêÝò ßíåò (âÝëç) ìå ÷áñáêôçñé-
óôéêÞ êáôáíïìÞ óå Ýíá ðõëáßï äéÜóôçìá: ðõêíÞ íåýñùóç êëÜäùí çðáôéêÞò áñôçñßáò (ÇÁ),
áñáéüôåñç íåýñùóç êëÜäïõ ðõëáßáò öëÝâáò (ÐÖ) êáé ÷ïëçöüñïõ áããåßïõ (×), ÷ñùìïãüíï DAB,
ìåãÝèõíóç ×400, ößëôñï Normanski, B. ´Çðáñ åìâñýïõ 29 åâäïìÜäùí. ÓùìáôïóôáôéíåñãéêÝò
íåõñéêÝò ßíåò óå Ýíá ðõëáßï äéÜóôçìá, ÷ñùìïãüíï DAB, ìåãÝèõíóç ×200.

ßíåò èåôéêÝò ðñïò CGRP, óùìáôïóôáôßíç êáé
ãáëáíßíç äåí ôáõôïðïéÞèçêáí óôï Þðáñ ôïõ
åíÞëéêá. Áí êáé áõôü ôï åýñçìá åßíáé äõíáôüí
íá áíôáíáêëÜ äéáöïñÝò óôç ìïíéìïðïßçóç ôùí
éóôþí, åßíáé ðéèáíü áõôÝò ïé ðåðôéäåñãéêÝò ßíåò
íá ìçí ðáßæïõí ñüëï óôç ëåéôïõñãßá ôïõ Þðá-
ôïò êáôÜ ôçí åíÞëéêç æùÞ. Óå ðñüóöáôç åñãá-
óßá ôïõò óå Þðáñ åíÞëéêá áíèñþðïõ, ïé
Ákiyoshi êáé óõí. áíÝöåñáí ôçí ðáñïõóßá
CGRP-åñãéêþí íåõñéêþí éíþí óôá ðõëáßá äéá-
óôÞìáôá, êõñßùò ãýñù áðü ÷ïëçöüñá áããåßá23,
åýñçìá ðïõ ðéèáíþò íá ïöåßëåôáé óôç ÷ñÞóç
äéáöïñåôéêïý áíôéóþìáôïò áðü áõôü ôçò äéêÞò
ìáò ìåëÝôçò Þ óå äéáöïñÝò óôç ìïíéìïðïßçóç
ôïõ õëéêïý. Óôï öõóéïëïãéêü Þðáñ åíÞëéêá,
ðáñáôçñÞèçêáí ÍÑÕ-åñãéêÝò ßíåò, ìå êáôáíï-
ìÞ ðáñüìïéá ìå ôçí áíáöåñüìåíç óå Üëëåò
ìåëÝôåò19,23,24,31, åíþ Þôáí áðïýóåò óôï åìâñõú-
êü Þðáñ óå üëá ôá ìåëåôçèÝíôá óôÜäéá ôçò
áíÜðôõîçò. Öáßíåôáé üôé ç åíäïçðáôéêÞ ðåðôé-
äåñãéêÞ íåýñùóç óôï Ýìâñõï êáé ôïí åíÞëéêá
ó÷åôßæåôáé ìå åéäéêÝò öõóéïëïãéêÝò ëåéôïõñãßåò
áðáñáßôçôåò ìüíï óôçí åìâñõúêÞ æùÞ êáé ôç
æùÞ ìåôÜ ôç ãÝííçóç áíôßóôïé÷á.

Óýìöùíá ìå ôá áíïóïúóôï÷çìéêÜ åõñÞìá-
ôÜ ìáò, ôï åìâñõúêü Þðáñ ôïõ áíèñþðïõ ÷á-
ñáêôçñßæåôáé áðü åìöáíÞ íåýñùóç Þäç áðü ôï
äåýôåñï ôñßìçíï ôçò êõÞóåùò, ç ïðïßá ãßíåôáé
üëï êáé ðõêíüôåñç ìÝ÷ñé ôçí 32ç-33ç åâäïìÜ-
äá ðïõ öèÜíåé óôá åðßðåäá ôïõ åíÞëéêá. Ïé
íåõñéêÝò ßíåò óôá ðõëáßá äéáóôÞìáôá êáôáíÝ-
ìïíôáé êõñßùò ãýñù áðü ôïõò êëÜäïõò ôçò

çðáôéêÞò áñôçñßáò êáé ôçò ðõëáßáò öëÝâáò.
Ïé åíäïêïëðïåéäéêÝò íåõñéêÝò ßíåò öáßíåôáé
üôé åßíáé åëÜ÷éóôåò ðñéí ôç ãÝííçóç, üðùò áíÝ-
äåéîå ç åöáñìïãÞ ðáí-íåõñéêþí äåéêôþí, åíþ
ðåðôéäåñãéêÜ éíßäéá äåí áíáäåß÷èçêáí óôá êïë-
ðïåéäÞ. Ç óçìáóßá ôùí åíäïêïëðïåéäéêþí íåõ-
ñþí óôïí Ýëåã÷ï ôçò ìåôáâïëéêÞò ëåéôïõñãßáò
ôïõ Þðáôïò äåí åßíáé ãíùóôÞ. Äåí ðáñáôçñïý-
íôáé óôï áðïíåõñùìÝíï ìåôáìïó÷åõèÝí Þðáñ15,16

êáé ðáñüëá áõôÜ ôá ìïó÷åýìáôá öáßíåôáé óå
ãåíéêÝò ãñáììÝò íá ëåéôïõñãïýí óùóôÜ. ÐÜ-
íôùò, óôï ìåôáìïó÷åõèÝí Þðáñ ðáñáôçñïýíôáé
ìéêñÝò áéìïäõíáìéêÝò äéáôáñá÷Ýò êáé åßíáé
ðéèáíü ï ñüëïò ôùí åíäïêïëðïåéäéêþí íåõñé-
êþí éíþí íá áöïñÜ óôç ëåðôÞ ñýèìéóç ôçò
åíäïçðáôéêÞò áéìáôéêÞò ñïÞò êáé ôçò ìåôáâï-
ëéêÞò ëåéôïõñãßáò óõìðåñéëáìâáíïìÝíïõ ôïõ
ìåôáâïëéóìïý ôçò ãëõêüæçò. Ç áðïõóßá åíäï-
êïëðïåéäéêþí íåõñéêþí éíþí óôï åìâñõúêü Þðáñ
õðïäçëþíåé üôé ßóùò äåí åßíáé áíáãêáßåò ãéá
ôç öõóéïëïãéêÞ ëåéôïõñãßá ôïõ Þðáôïò êáôÜ
ôçí åíäïìÞôñéá æùÞ.

Ðñïçãïýìåíåò ìåëÝôåò óå Üëëïõò áíèñþ-
ðéíïõò éóôïýò Ý÷ïõí äåßîåé ôçí ðáñïõóßá íåõ-
ñïðåðôéäßùí íùñßò êáôÜ ôçí åìâñõúêÞ æùÞ26.
ÊáôÜ ôçí áíÜðôõîç ôùí åíôåñéêþí ñõèìéóôé-
êþí ðåðôéäßùí, ç óùìáôïóôáôßíç åìöáíßæåôáé
ðñþôç ôçí 8ç åâäïìÜäá ôçò êõÞóåùò êáé ìüíï
êáôÜ ôçí 24ç åâäïìÜäá ôá íåõñïåíäïêñéíéêÜ
êýôôáñá ôïõ åíôÝñïõ ðáñïõóéÜæïõí êáôáíïìÞ
íåõñïðåðôéäßùí ðáñüìïéá ìå áõôÞ ôïõ åíÞëé-
êá27. Óôçí ðáñïýóá ìåëÝôç, ç ïðïßá åßíáé ç
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ðñþôç ðïõ óôïé÷åéïèåôåß ôçí áíÜðôõîç ôçò åí-
äïçðáôéêÞò ðåðôéäåñãéêÞò íåõñþóåùò, äåßîáìå
üôé ôá åíäïçðáôéêÜ ðåðôéäåñãéêÜ íåýñá åìöá-
íßæïíôáé áñãüôåñá êáôÜ ôçí êýçóç êáé üôé ïñé-
óìÝíá íåõñïðåðôßäéá åêöñÜæïíôáé ìüíï ðáñï-
äéêÜ êáôÜ ôçí áíÜðôõîç ôïõ åìâñõúêïý Þðá-
ôïò. ÃáëáíéíåñãéêÜ êáé óùìáôïóôáôéíåñãéêÜ
íåõñßäéá ôáõôïðïéÞèçêáí óôá ðõëáßá äéáóôÞ-
ìáôá óå êáèïñéóìÝíåò ðåñéüäïõò ôçò åìâñõú-
êÞò æùÞò êáé ðéóôåýïõìå üôé áõôÞ ç ðáñïäéêÞ
ðáñïõóßá ôïõò ðáßæåé óçìáíôéêü ñüëï óôç ìïñ-
öïãÝíåóç28. Ç ðõêíÞ êáôáíïìÞ ôùí ãáëáíéíåñ-
ãéêþí éíþí ãýñù áðü ôïõò êëÜäïõò ôçò çðáôé-
êÞò áñôçñßáò, äåß÷íåé üôé ßóùò ðáßæïõí ñüëï
óôïí Ýëåã÷ï ôçò áñôçñéáêÞò áéìáôéêÞò ñïÞò, ç
ïðïßá óôï Þðáñ ôùí åíÞëéêùí èçëáóôéêþí âñß-
óêåôáé êÜôù áðü áäñåíåñãéêü Ýëåã÷ï29. Ç ðá-
ñïõóßá ôçò óùìáôïóôáôßíçò óôï ðåñéöåñéêü
íåõñéêü óýóôçìá åßíáé óõíäåäåìÝíç ìå áéóèç-
ôéêÝò ëåéôïõñãßåò30. Ç ýðáñîç óùìáôïóôáôéíåñ-
ãéêþí íåýñùí ãýñù áðü ôïõò êëÜäïõò ôçò çðá-
ôéêÞò áñôçñßáò óôï åìâñõúêü Þðáñ, õðïäçëþ-
íåé üôé ßóùò áðïôåëïýí ðñïóáãùãÝò áéóèçôéêÝò
ßíåò, ïé ïðïßåò ìåôáöÝñïõí ìçíýìáôá áðü çðá-
ôéêïýò áéóèçôéêïýò õðïäï÷åßò óôïí åãêÝöáëï.
CGRP-åñãéêÜ íåýñá Üñ÷éóáí íá ðáñáôçñïý-
íôáé óôá ðõëáßá äéáóôÞìáôá ìåôÜ ôçí 32ç åâäï-
ìÜäá êõÞóåùò êáé ßóùò åîõðçñåôïýí áéóèçôé-
êÝò ëåéôïõñãßåò óôï åìâñõúêü Þðáñ, üðùò êáé
óôï Þðáñ ôïõ áñïõñáßïõ êáé ôïõ éíäéêïý ÷ïé-
ñéäßïõ. NPY-åñãéêÝò åíäïçðáôéêÝò íåõñéêÝò ßíåò
ðáñáôçñÞèçêáí ìüíï óå ôåëåéüìçíá Ýìâñõá,
áí êáé óýìöùíá ìå ðñüóöáôç ïíôïãåíåôéêÞ
ìåëÝôç åßíáé ðáñïýóåò êáôÜ ôçí áíÜðôõîç ôïõ
Þðáôïò óå ðïëëÜ åßäç óðïíäõëùôþí, óõìðåñé-
ëáìâáíïìÝíïõ êáé ôïõ áíèñþðïõ, ü÷é ìüíï óôá
ðõëáßá äéáóôÞìáôá áëëÜ êáé óå óôåíÞ ó÷Ýóç
ìå ôá çðáôïêýôôáñá31.

Ç Roskams êáé óõí, áíÝöåñáí ôçí ðáñïõ-
óßá ìåìïíùìÝíùí çðáôïêõôôÜñùí èåôéêþí ðñïò
ôç ÷ñùìïãñáíßíç Á óå ðåñéðôþóåéò ìáêñï÷ñü-
íéáò ÷ïëüóôáóçò êáèþò êáé ìéêñÜ èåôéêÜ êýô-
ôáñá óå ðåñéðõëáßåò ðåñéï÷Ýò óå ðåñéðôþóåéò
áíáãÝííçóçò ôïõ Þðáôïò êáé èåþñçóáí üôé áõôÜ
ó÷åôßæïíôáé ìå ôá “áñ÷Ýãïíá çðáôéêÜ êýôôáñá”
(liver stem cells).32,33 Óå óõìöùíßá ìå ôá äéêÜ
ìáò áðïôåëÝóìáôá, äåí ðáñáôçñÞèçêáí êýôôá-
ñá èåôéêÜ óôç ÷ñùìïãñáíßíç, êáé êáôÜ óõíÝ-
ðåéá íåõñïåíäïêñéíéêÞò öýóåùò, óôï öõóéïëï-
ãéêü Þðáñ ôïõ åíÞëéêá áíèñþðïõ. Ðáñïìïßùò,
óôï åìâñõúêü Þðáñ ðÝñáí ôùí 20 åâäïìÜäùí
êõÞóåùò äåí ðáñáôçñÞèçêáí êýôôáñá ðåñéÝ÷ï-
íôá ÷ñùìïãñáíßíç. ÐÜíôùò, èá Þôáí åíäéáöÝ-

ñïí íá ìåëåôçèåß ç ðáñïõóßá íåõñïåíäïêñéíé-
êþí êõôôÜñùí óôï Þðáñ åìâñýùí ìéêñüôåñçò
çëéêßáò, êáôÜ ôçí áñ÷éêÞ öÜóç áíÜðôõîçò ôùí
ðõëáßùí äéáóôçìÜôùí êáé ôïí ó÷çìáôéóìü ôùí
÷ïëçöüñùí áããåßùí (ductal plate formation).

Ïé åìâñõúêïß éóôïß ðïõ ÷ñçóéìïðïéïýíôáé
óå ïíôïãåíåôéêÝò ìåëÝôåò óáí ôçí ðáñïýóá
äåí åßíáé éäáíéêÜ äéáôçñçìÝíïé åî áéôßáò ôùí
óõíèçêþí ôçò óõëëïãÞò ôïõò êáé ç ðéèáíüôç-
ôá áõôïëýóåùò ôùí íåõñéêþí ðñùôåúíþí êáé
ñõèìéóôéêþí ðåðôéäßùí äåí åßíáé áìåëçôÝá. ÍÝåò
ìåëÝôåò ìå ôç ÷ñÞóç ðñïóåêôéêÜ óõëëåãìÝíïõ
õëéêïý áðü åìâñõúêü Þðáñ èçëáóôéêþí ìå
äßêôõï ðáñåã÷õìáôéêÞò íåýñùóçò ðáñüìïéï ìå
ôïõ áíèñþðïõ (ð.÷. Þðáñ éíäéêïý ÷ïéñéäßïõ)
åßíáé áíáãêáßåò. Ðáñ’üëá áõôÜ, ðéóôåýïõìå
üôé ôá åõñÞìáôá ôçò ìåëÝôçò ìáò äåß÷ïõí üôé
ôï åìâñõúêü Þðáñ ðáñïõóéÜæåé åêôåôáìÝíç
íåýñùóç Þäç áðü ôï äåýôåñï ôñßìçíï ôçò êõÞ-
óåùò êáé üôé ç ðåðôéäåñãéêÞ íåýñùóç åßíáé
óçìáíôéêÞ ãéá ôç ìïñöïãÝíåóç óôï ôñßôï ôñß-
ìçíï ôçò êõÞóåùò.
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