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tytul pracy: ,,Aktywnos¢ egzoglikozydaz lizosomalnych gruczotow
slinowych w przebiegu eksperymentalnie indukowanej cukrzycy typu 1”

Streszczenie

Cukrzyca insulinozalezna to choroba o charakterze ogdlnoustrojowym. Zaburzenia
metaboliczne w przebiegu tej choroby prowadzg do dysfunkcji wielu narzadow, m.in.
gruczotow S$linowych. Prawidlowe funkcjonowanie gruczotow S§linowych wynika m.in.
z zachowania rownowagi pomig¢dzy procesami degradacji i odnowy elementéw komorkowych
1 pozakomorkowych. Jedng z grup enzymow zaangazowanych w proces przebudowy
macierzy zewnatrzkomorkowej gruczotow §linowych sa egzoglikozydazy lizosomalne. Biorg
one bowiem udzial w katabolizmie glikokoniugatow macierzy. Analiza zmian aktywnosci
specyficznej HEX, jej izoenzymow HEX A, HEX B, a takze GAL, MAN, FUC i GLU
w tkance gruczotow Slinowych przyusznych, jak i podzuchowych, nie byta jednak dotad
przedmiotem opracowan naukowych dotyczacych cukrzycy indukowanej streptozotocyna.

Dlatego tez celami pracy byla odpowiedz na nast¢pujace pytania:

1. Czy cukrzyca indukowana streptozotocyna wplywa na aktywnos$¢ specyficzng
egzoglikozydaz lizosomalnych gruczotow §linowych?

2. Czy aktywno$¢ specyficzna egzoglikozydaz lizosomalnych w referencyjnych
gruczotach §linowych zalezy od wieku szczurow?

3. Czy czas trwania cukrzycy indukowanej streptozotocyng wptywa na aktywnos¢
specyficzng egzoglikozydaz lizosomalnych w gruczotach §linowych szczurow?

4. Czy aktywno$¢ specyficzna egzoglikozydaz lizosomalnych zalezy od rodzaju
badanego gruczotu $linowego, zaréwno w zdrowiu, jak i w przebiegu cukrzycy indukowanej
streptozotocyng?

S. Czy cukrzyca indukowana streptozotocyng wptywa na funkcje wydzielnicza
gruczotow s§linowych?

6. Czy istnieje zalezno$¢ pomiedzy funkcja wydzielnicza gruczotow slinowych
a aktywnoscig specyficzng badanych egzoglikozydaz lizosomalnych?

Badania byly przeprowadzone na dojrzatych plciowo samcach szczura szczepu Wistar.
Zwierzgta zostaty podzielone na dwie grupy gtéwne: kontrolng (16 sztuk) i badang (16 sztuk).
Nastgpnie dokonano podziatu kazdej z grup glownych na dwie podgrupy (8 szczurow
w kazdej podgrupie) w zaleznosci od liczby tygodni liczonych od momentu indukcji cukrzycy
w grupie badanej do momentu u$miercenia szczurow (2 i 4 tydzien). Cukrzyce indukowano
poprzez dootrzewnowa, pojedyncza iniekcje streptozotocyny (w buforze cytrynianowym pH
4,5; 50mg/kg masy ciata). W grupie kontrolnej wykonano dootrzewnowg iniekcje buforu
cytrynianowego pH 4,5 (okoto 0,5mL). 48 godzin po podaniu streptozotocyny, u wszystkich
szczurdOw z grupy badanej potwierdzono cukrzyce (stezenie glukozy we krwi pobranej z zyty
ogonowej >250 mg/mL). Szczury obu grup usmiercano 2 i 4 tygodnie po indukcji cukrzycy
w grupie badanej. Kazdorazowo do badan pobierano $linianki podzuchwowe, przyuszne



i krew z aorty brzusznej. W surowicy krwi szczurow z indukowang cukrzyca i szczurdéw
z grupy kontrolnej kazdorazowo oznaczono stezenie glukozy i insuliny. Slinianki poddano
homogenizacji, sonifikacji 1 wirowaniu. Do badan zachowano ptyn nadosadowy.

W ptynie nadosadowym o0znaczono w probach potrojnych: catkowita zawarto$¢ biatka
metodg cynchoninowg oraz aktywno$¢ specyficzng: N-acetylo-B-D-heksozoaminidazy
(HEX), jej izoenzymoéw A i B (HEX A i HEX B), B-galaktozydazy (GAL), a-mannozydazy
(MAN), a-fukozydazy (FUC), B-glukuronidazy (GLU) i amylazy $linowej (AS).

Analiz¢ statystycznag przeprowadzono przy uzyciu pakietu Statistical0.0 (StatSoft).
Porownujac zmienne zalezne zastosowano test ANOVA- rang Kruskala- Wallisa . Do
poréwnania zmiennych iloSciowych bez normalnosci rozktadu  wykorzystano
nieparametryczny test U Manna- Whitneya w celu oceny dwoch grup. Wyznaczono rowniez
wspotczynnik korelacji nieparametrycznej Spearmana. Za poziom istotno$ci statystycznej
przyjeto p<0,05.

W homogenatach §linianek przyusznych w 2 tygodniu eksperymentu w grupie
szczurdw z cukrzycg indukowang streptozotocyng:

- mediany aktywnosci specyficznej GAL, MAN, FUC i1 GLU byly istotnie

wyzsze w poréwnaniu do mediany aktywnosci specyficznej] w/w enzymow w
Sliniankach przyusznych grupy referencyjnej (odpowiednio p=0,0046,
p=0,0046, p=0,002, p=0,0046)

- mediana aktywnosci specyficznej GLU byla istotnie wyzsza w poréwnaniu do
mediany aktywnos$ci specyficznej w/w enzymu w homogenatach §linianek
podzuchwowych szczurdéw z cukrzyca indukowang streptozotocyna (p=0,029).

W homogenatach S$linianek przyusznych w 4 tygodniu eksperymentu w grupie
szczurdw z cukrzycg indukowang streptozotocyng:

- mediany aktywnosci specyficznej HEX, HEX A, HEX B, GAL, MAN, FUC

1 GLU byly istotnie wyzsze w poréwnaniu do mediany aktywnosci specyficzne;j
w/w enzymOw w S$liniankach przyusznych szczuréw z cukrzyca indukowang
streptozotocyng w 2 tygodniu eksperymentu (odpowiednio p=0,029, p=0,0047,
p=0,029, p=0,0047, p=0,0047, p=0,028, p=0,0047)

- mediany aktywnosci specyficznej HEX A, GAL, MAN, FUC i GLU byly
istotnie wyzsze w poréwnaniu do mediany aktywno$ci specyficznej ww.
enzymow w $liniankach przyusznych grupy referencyjnej (odpowiednio
p=0,0046, p=0,0046, p=0,0046, p=0,001, p=0,0046)

- mediany aktywnosci specyficznej HEX, HEX A, GAL byly istotnie wyzsze
w porownaniu do mediany aktywno$ci specyficznej w/w enzyméw
homogenatach $linianek podzuchwowych szczuréw z cukrzycg indukowang
streptozotocyng (odpowiednio p=0,029, p=0,0048, p=0,0047).

W homogenatach $linianek podzuchwowych w 2 tygodniu eksperymentu w grupie

szczurdw z cukrzycg indukowang streptozotocyna:



mediany aktywnos$ci specyficznej HEX 1 HEX A byly istotnie wyzsze
w poréwnaniu do mediany aktywnosci specyficznej w/w enzymow
w §liniankach podzuchwowych grupy referencyjnej (odpowiednio p=0,0048,
p=0,0048)

mediany aktywnosci specyficznej HEX 1 HEX A byly istotnie wyzsze
w poréwnaniu do mediany aktywnosci specyficznej w/w enzymow
w homogenatach $linianek przyusznych szczurdw z cukrzyca indukowang
streptozotocyna (odpowiednio p=0,0046, p=0,029).

W homogenatach §linianek podzuchwowych w 4 tygodniu eksperymentu w grupie

szczuroOw cukrzyca indukowang streptozotocyna:

mediany aktywno$ci specyficznej HEX B, MAN i GLU byty istotnie wyzsze
w porownaniu do mediany aktywnosci specyficznej w/w enzymow
w homogenatach $linianek podzuchwowych szczuréw z cukrzyca indukowang
streptozotocyng w 2 tygodniu eksperymentu (odpowiednio p=0,029, p=0,0046,
p=0,0009)

mediany aktywnosci specyficznej HEX i HEX A byly istotnie nizsze
w porownaniu do mediany aktywnosci specyficznej w/w enzymow
w homogenatach $linianek podzuchwowych szczuréw z cukrzyca indukowana
streptozotocyng w 2 tygodniu eksperymentu (odpowiednio p=0,029, p=0,0047)
mediany aktywnosci specyficznej HEX A 1 GAL byly istotnie nizsze
w porownaniu do mediany aktywnosci specyficznej w/w enzymow
w S$liniankach podzuchwowych grupy referencyjnej (odpowiednio p=0,029,
p=0,029)

mediana aktywnosci specyficznej GLU byta istotnie wyzsza w poréwnaniu do
mediany aktywnosci specyficznej w/w enzymu w $liniankach podzuchwowych
grupy referencyjnej (p=0,0049)

W homogenatach S$linianek przyusznych w 2 tygodniu eksperymentu w grupie
szczur6w referencyjnych:

mediany aktywno$ci specyficznej HEX 1 HEX A byly istotnie wyzsze
w poréwnaniu do mediany aktywnosci specyficznej w/w enzymow
w S$liniankach podzuchwowych grupy referencyjnej (odpowiednio p=0,029,
p=0,029).

W homogenatach §linianek przyusznych w 4 tygodniu eksperymentu w grupie
szczurdw referencyjnych:

mediana aktywnosci specyficznej GAL byla istotnie wyzsza w porownaniu do
mediany aktywnosci specyficznej w/w enzymu w homogenatach $linianek
przyusznych grupy referencyjnej w 2 tygodniu eksperymentu (p=0,0046)
mediana aktywnos$ci specyficznej HEX A byla istotnie nizsza w poréwnaniu do
mediany aktywnosci specyficznej w/w enzymu w homogenatach $linianek
przyusznych grupy referencyjnej w 2 tygodniu eksperymentu (p=0,028).



W homogenatach $linianek podzuchwowych w 2 tygodniu eksperymentu w grupie

szczurdéw referencyjnych:

- mediana aktywno$ci specyficznej MAN byla istotnie wyzsza w poréwnaniu do
mediany aktywno$ci specyficznej w/w enzymu w S$liniankach przyusznych
grupy referencyjnej ( p=0,0048).

W homogenatach §linianek podzuchwowych w 4 tygodniu eksperymentu w grupie

szczurdéw referencyjnych:

- mediana aktywnosci specyficznej GAL byta istotnie wyzsza w poréwnaniu do
mediany aktywnosci specyficznej w/w enzymu w $liniankach podzuchwowych
grupy referencyjnej w 2 tygodniu eksperymentu (p=0,0048).

Na podstawie przeprowadzonych badan wyciggni¢to nastepujgce wnioski:

1. Cukrzyca indukowana streptozotocyng powoduje istotne zmiany aktywnosci
wiekszosci badanych egzoglikozydaz lizosomalnych w gruczotach $linowych
SZCZUrow.

2. Wiek szczura nie wptywa na aktywnos$¢ specyficzng wigkszosci badanych
egzoglikozydaz lizosomalnych w referencyjnych gruczotach §linowych.

3. Aktywnos$¢ specyficzna wigkszosci badanych egzoglikozydaz lizosomalnych
w diabetycznych gruczotach §linowych zmienia si¢ istotnie wraz z czasem
trwania choroby.

4. Aktywnos$¢ specyficzna egzoglikozydaz lizosomalnych nie zalezy od rodzaju
badanego gruczotu §linowego, zarowno w zdrowiu, jak i w przebiegu cukrzycy
indukowanej streptozotocyng.

5. Cukrzyca indukowana streptozotocyng prowadzi do zaburzen funkcjonowania
Slinianek przyusznych, czego wyrazem jest istotne obnizenie aktywnoS$ci
specyficznej amylazy $linowej i caltkowitej zawartos$ci biatka.

6. Wzrost aktywnosci HEX B moze prowadzi¢ do uposledzenia funkcji
wydzielniczej $linianki przyusznej.



