9.STRESZCZENIE



Metronidazol jest szerokowachlarzowym chemioterapeutykiem stosowanym w terapii
zakazen pierwotniakami (np.: Trichomonas vaginalis, Giardia lamblia, Entamoeba
histolytica), bakteriami beztlenowych i archeonami. Dzialania niepozadane metronidazolu,
np.: podraznienia skory, ograniczajg jego zastosowanie do terapii maksymalnie 10 dni.
Podtoze tego zjawiska nie jest do konca wyjasnione.

U podloza wielu zmian skornych lezg procesy stresu oksydacyjnego zachodzacego
w komorkach pod wplywem czynnikow zewnetrznych np.: zastosowanych lekow.
Parametrem okreslajacym site procesow oksydacji zachodzacych w komorce jest catkowity
status oksydacyjny (TOS). Gdy w komorkach dochodzi do nagromadzenia anionorodnika
ponadtlenkowego, powstaja duze ilosci nadtlenku wodoru, ktéory moze powodowaé wiele
reakcji wolnorodnikowych, prowadzacych do oksydacyjnego uszkodzenia biatek, lipidow
i DNA.

Koncentrat biatek serwatkowych (WPC-80) jest ultrafiltratem serwatki mleka krowiego.
Koncentrat biatek serwatkowych w swoim sktadzie zawiera wszystkie niezbgdne dla
organizmu, egzogenne aminokwasy. Leucyna jest waznym czynnikiem wzrostu i naprawy
tkanek oraz kluczowym aminokwasem metabolizmu biatek np. skory.

Celem badan byto dokonanie oceny wptyw metronidazolu na wybrane parametry stresu
oksydacyjnego i produkty oksydacji w nieuszkodzonej skorze starych szczuréw oraz jak
wplyna rézne dawki koncentratu biatek serwatkowych na badane parametry skory szczurow
poddanej dziataniu metronidazolu.

Material do badan zostal pobrany w ramach wczes$niejszego projektu realizowanego
w UMB, ktory uzyskal zgode IKE. Materiatem do badan byta ogolona skora grzbietu pobrana
od 32 szczurow rasy Wistar o masie ciata 350-450 g, podzielonych na 4 grupy po
8 osobnikow kazda:

grupa | — kontrola,

grupa Il — metronidazol w dawce 100 mg/kg m.c. przez 7 dni,

grupa Il — metronidazol w dawce 100 mg/kg m.c. przez 7 dni z réwnoczesnym
podaniem preparatu WPC-80 w dawce 0,3 mg/kg m.c. przez 7 dni,

grupa IV — metronidazol w dawce 100 mg/kg m.c. przez 7 dni z roéwnoczesnym
podaniem preparatu WPC-80 w dawce 0,5 mg/kg m.c. przez 7 dni.

Po pobraniu material zostat umieszczony w gltebokim zamrozeniu w ciektym azocie,
apo 24 godzinach umieszczony w zamrazarce niskotemperaturowej w temperaturze — 80°C
do dnia wykonania oznaczen.

Przy wykorzystaniu kitow immunoenzymatycznych wykonano nastepujace oznaczenia:



4.
5.

poziom catkowitego statusu oksydacyjnego (TOS),

stezenia produktéw peroksydacji lipidow: kompleksow 4-hydroksynonenalu z biatkami
(4-HNE protein adduct),

stezenia produktow oksydacji biatek: zaawansowanych produktow oksydacji bialek
(AOPP),

stezenia produktow oksydacji DNA: 8-hydroksy-2’-deoksyguanozyny (8-OHdG) oraz
catkowita zawarto$¢ biatek skornych (BC).

Wyniki wskazaty, iz metronidazol upo$ledza prawidtowe funkcjonowanie nieuszkodzonej

skory starych szczuréw, na co wskazuje wzrost catkowitego statusu oksydacyjnego, stezenia

produktow peroksydacji lipidow i biatek, bez wptywu na DNA. Wprowadzenie do diety

zwierzat koncentratu biatek serwatkowych WPC-80 poprawia kondycje ich skory, w czesci

zahamowujac zmiany wywotane metronidazolem. Potencjalne korzystne wtasciwosci réznych

dawek koncentratu bialek serwatkowych moglyby by¢ wykorzystane w medycynie,

W przebiegu leczenia chordb i profilaktyki z wykorzystaniem metronidazolu, jako preparaty

poprawiajace stan skory pacjenta.

Whioski

1.

Metronidazol powoduje wzrost parametrow stresu oksydacyjnego i produktow
oksydacji biatek i lipidow komorek skory szczurdw.

Koncentrat biatek serwatkowych WPC-80 (dawka 0,5 mg/kg mc. przez 7 dni)
zmniejsza skutki dziatania stresu oksydacyjnego na biatka i lipidy skéry szczurow
w trakcie podawania metronidazolu.

Korzystne dziatanie WPC-80 w zakresie parametrow stresu oksydacyjnego jest
zalezne od dawki.

WPC-80 moze by¢ potencjalnym preparatem stosowanym podczas leczenia

metronidazolem celem ograniczenia jego skutkow niepozadanych w skorze.



