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Streszczenie

Naryngenina to naturalnie wystepujacy flawonoid o dzialaniu przeciwutleniajagcym. Wsrdd
wielu udokumentowanych dziatan farmakologicznych, opisany jest réwniez korzystny wptyw
tego zwigzku na struktury oka w réznych modelach eksperymentalnych. Brak jest jednak
doniesien opisujacych wptyw naryngeniny na parametry zwigzane ze stresem oksydacyjnym
w soczewkach szczurdéw w przebiegu cukrzycy. Ze wzgledu na fakt, iz cukrzyca moze indukowac
powstawanie stresu oksydacyjnego oraz w konsekwencji rozwdj za¢my, celem pracy byla analiza
wplywu naryngeniny podawanej doustnie w dawkach 50 i 100 mg/kg na wybrane parametry
zwigzane ze stresem oksydacyjnym w soczewkach szczurdw z cukrzycy. Badanie wykonano na
samcach szczuréw, z ktérych po 4 tygodniach podawania naryngeniny wyizolowano soczewki.
W uzyskanych z soczewek homogenatach oznaczono calkowitg odpowiedz antyoksydacyjna,
calkowity status oksydacyjny, wspotczynnik stresu oksydacyjnego oraz zawartos¢ biatkowych
i niebiatkowych grup tiolowych. Uzyskane wyniki $wiadczg o korzystnym, przeciwutleniajgcym
wplywie naryngeniny na soczewke oka u szczuréw z wywotang cukrzyca.

Summary
Naringenin is a naturally occurring flavonoid with an antioxidative activity. Among many,
well-documented pharmacological properties, it reveals a beneficial effect on ocular structures
in experimental animals. However, there is no report describing an effect of naringenin on
oxidative stress parameters in the lenses of diabetic rats. Since hyperglycemia may induce
oxidative stress and eventually cataract formation, the aim of this study was to evaluate
the effect of naringenin administered orally at the doses of 50 and 100 mg/kg on selected
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oxidative stress parameters in the lenses of diabetic rats. The study was conducted on male
rats, from which, after 4 weeks of naringenin administration, the lenses were isolated. In
homogenates prepared from the lenses, total antioxidative response, total oxidative status,
oxidative stress index as well as protein and non-protein thiol groups level were assessed.
Obtained results indicate, that naringenin shows beneficial, antioxidative effect in the

lenses of diabetic rats.

Wstep

Naryngenina (5,7-Dihydroksy-2-(4-hydroksyfenyl)chroman-4-on) jest na-
turalnym flawonoidem nalezacym do flawanonéw wystepujacym w formie
wolnej oraz glikozydowej w wielu roélinach. Gléwnym zrédlem tego flawo-
noidu s3 owoce cytrusowe. Naryngenine wykryto w pomaranczach (Citrus
X aurantium var. sinensis L.), mandarynkach (Citrus reticulata Blanco) oraz
pomelo (Citrus maxima (Burm. f.) Merr.), jednak najbogatszym zrédtem
tego flawanonu sg grejpfruty (Citrus paradisi Macfad.) i gorzkie pomarancze
(Citrus aurantium var. amara L.) [1, 2]. Do zrédel naturalnych naryngeniny
mozna zaliczy¢ rowniez pistacje (Pistacia vera L.), migdaty (Prunus dulcis
(Mill.) D.A.Webb) czy nasiona tamaryndowca indyjskiego (Tamarindus in-
dica L.) i beninkazy szorstkiej (Benincasa hispida (Thunb.) Cogniaux) [3-6].
Naryngenina obecna jest tez w herbacie Honeybush (Cyclopia intermedia E.
Mey.), propolisie oraz kietkach niektdrych roslin, takich jak brokut (Brassica
oleracea L. var. italica Plenck) czy soczewica (Lens culinaris Medik.) [7-10].
W pomidorach (Solanum lycopersicum L.) wystepuje natomiast chalkon
naryngeniny, ktéry podczas przetworstwa spozywczego przeksztalca si¢ do
wolnej naryngeniny [11].

Naryngenina wykazuje dzialanie przeciwutleniajace, ktore wynika bezpo-
srednio z budowy strukturalnej tego zwigzku oraz zdolnosci do wytwarzania
wewnatrzczasteczkowych wigzan wodorowych (2, 12, 13]. Istnieja dowody
na to, ze naryngenina wywiera pomocnicze dziatanie w przebiegu cukrzycy.
W modelu zwierzat laboratoryjnych wykazuje efekt hipoglikemiczny oraz
zapobiega rozwojowi powiklan cukrzycowych [14, 15]. Udowodniono row-
niez, iz zwigzek ten stosowany doustnie, dootrzewnowo lub miejscowo ma
ochronne dzialanie na struktury oka [16, 17, 18], brak jest jednak badan in
vivo opisujacych wplyw naryngeniny na soczewke oka w przebiegu cukrzycy.

Ze wzgledu na fakt, iz stres oksydacyjny wywotany diugotrwalg hiperglike-
mig moze prowadzi¢ do zmian patologicznych w obrebie soczewki, a w kon-
sekwencji do rozwoju za¢my cukrzycowej [19, 20], celem niniejszej pracy byta
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analiza wplywu naryngeniny podawanej doustnie w dawkach 50 i 100 mg/kg na
status oksydacyjny oraz odpowiedz antyoksydacyjng w soczewkach szczurow
z eksperymentalnie wywotang cukrzyca.

Materiat i metody

Wywotanie cukrzycy u szczuréw i podawanie zwigzkow
Eksperyment przedstawiony w niniejszej pracy zostal zaakceptowany przez
Lokalng Komisj¢ Etyczng w Katowicach ds. Badan na Zwierzetach (numer
zgody 36/2015).

Badanie zostalo przeprowadzone na dojrzalych samcach szczuréw (3-mie-
siecznych) szczepu Wistar o masie wyjsciowej 200 + 10 g. Szczury zostaty
podzielone na 4 grupy eksperymentalne (n = 8-9): K - szczury kontrolne
zdrowe, DM - szczury kontrolne z eksperymentalnie wywotang cukrzyca
oraz DM+N50 i DM+N100 - szczury z eksperymentalnie wywolang cukrzyca,
ktéorym podawano doustnie naryngening w dawkach odpowiednio: 50 mg/kg
oraz 100 mg/kg.

Cukrzyce u szczurdéw z grup DM, DM+N50 i DM+N100 wywolano poprzez
jednorazowe, dootrzewnowe podanie streptozotocyny (STZ) w dawce 60 mg/kg
(roztwér w 0,1 M buforze cytrynianowym o pH = 4,5). Szczury z grupy K
dostaly jednorazowy zastrzyk zawierajacy jedynie 0,1 M bufor cytrynianowy
o pH=4,5 [21]. Szczury uznano za chore, gdy stezenie glukozy po 2 tygodniach
od podania STZ przekroczylo warto$¢ 200 mg/dl.

Naryngenina szczurom z grup DM+N50 i DM+N100 podawana byta przez
28 dni, raz dziennie o jednakowej porze, w postaci zawiesiny w wodzie desty-
lowanej, przy uzyciu sondy dozoladkowej. Zawiesina przygotowywana byta
poprzez odwazenie odpowiedniej ilosci zwiazku oraz dodanie takiej ilosci wody,
aby na kazdy 1 kg masy ciata szczura przypadato 2 ml zawiesiny. Taka sama
ilos¢ wody destylowanej podawana byla sondg dozotadkowsa szczurom z grup
K i DM. Aby zapewni¢ odpowiednig objeto$¢, jaka nalezy podac zwierzeciu,
masa ciala szczuréw byta monitorowana przez caly okres trwania badania.
Dawki naryngeniny ustalone zostaly na podstawie danych literaturowych [14].

UsSmiercenie zwierzat nastgpito poprzez dootrzewnowe podanie mieszani-
ny ketaminy z ksylazyng oraz pobranie catkowitej objetosci krwi z serca. Ze
zwierzat wyizolowano galki oczne, z ktérych pozyskano soczewki. Soczew-
ki bezposrednio po izolacji zwazono na wadze analitycznej AND HR-200
(d =0,1 mg) oraz zhomogenizowano w buforze PBS (10% homogenat obj./wag.).
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Homogenat zwirowano w wirowce MPW-260R w temperaturze +4°C, przy
obrotach 10000 x g przez 15 minut. Ze zwirowanych homogenatéw pobrano
nadosad, ktory postuzyl do badan parametréw zwigzanych z oceng statusu
oksydacyjnego w soczewkach. Pomiaréw spektrofotometrycznych dokonano
przy uzyciu czytnika mikroptytek Tecan NanoQuant Infinite M200 Pro.

Oznaczanie catkowitej odpowiedzi antyoksydacyjnej

w soczewkach szczuréw

Calkowita odpowiedz antyoksydacyjng (TAR - ang. Total antioxidative
response) zbadano poprzez dodanie do 5 ul prébki 200 pl odczynnika 1
zawierajacego dianizydyne, jony Fe*" oraz roztwor Clark’a i Lubsa (CL).
Nastepnie, do préb dodano odczynnik 2 zlozony z nadtlenku wodoru
i roztworu CL. Pierwszego pomiaru dokonano bezposrednio po doda-
niu odczynnika 1 przy dlugosci fali 444 nm. Po 4 minutach wytrzgsania
w temperaturze pokojowej z odczynnikiem 2 dokonano drugiego po-
miaru. Do krzywej wzorcowej wykonanej z Troloxu podstawiono wyniki
uzyskane po odjeciu wartosci otrzymanych w pomiarze 1 od wynikow
z pomiaru 2. Wyniki przedstawiono jako umol réwnowaznika Troloxu
na 1 g tkanki [22].

Oznaczanie catkowitego statusu oksydacyjnego w soczewkach
szczuréw

Metoda oznaczenia calkowitego statusu oksydacyjnego (TOS - ang.
Total oxidative status) opiera si¢ na reakcji utleniania jonoéw Fe** do
jonéw Fe**. Do 35 ul probek dodano 225 pl odczynnika 1, w ktérego
sktad wchodzily oranz ksylenolowy, chlorek sodu, glicerol oraz stezony
kwas siarkowy (VI) oraz 11 ul odczynnika 2, zawierajacego jony zelaza
Fe’* i dianizydyne w stezonym kwasie siarkowym (VI). Bezposrednio
po dodaniu odczynnika 1 zmierzono absorbancje¢ przy diugosci fali
560 nm i referencyjnej 800 nm (odczyt 1). Po 4 minutach wytrzgsania
w temperaturze pokojowej z odczynnikiem 2, dokonano pomiaru 2,
przy tych samych dlugosciach fali. Aby uzyska¢ warto$ci potrzebne do
dalszej analizy, odjeto wynik pomiaru 1 od wyniku pomiaru 2. Krzywa
wzorcowa wykonana zostata z H,O,. Wyniki przedstawiono jako umol
réwnowaznika H O, na 1 g tkanki [23].
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Wyliczenie wspotczynnika stresu oksydacyjnego

w soczewkach szczuréw

Wspolczynnik stresu oksydacyjnego (OSI - ang. Oxidative stress index) wy-
liczony zostal zgodnie z wzorem: OSI = TOS / (TAR*100) [24].

Oznaczanie biatkowych i niebiatkowych grup tiolowych

w soczewkach szczuréw

W celu oznaczenia zawartosci biatkowych (PSH - ang. Protein thiol groups)
i niebiatkowych grup tiolowych (NPSH - ang. Non-protein thiol groups)
w soczewkach wykorzystano procedury opisane przez Ellmana [25] i Sedlak
i Lindsay [26]. Protokol pozwalajacy oznaczy¢ NPSH opiera si¢ na reakcji
kwasu 5,5-ditio-bis-2-nitrobenzeosowego (DTNB) z grupami tiolowymi
w probkach odbialczonych przy pomocy kwasu trichlorooctowego. Zawar-
tos¢ PSH obliczono na podstawie réznicy pomiedzy calkowitymi grupami
tiolowymi (oznaczonymi bez wstepnego odbialczania probek) a NPSH.

Analiza statystyczna

Wyniki uzyskane w eksperymencie zostalty poddane analizie statystycznej
zuzyciem testu t-Studenta. Obliczen dokonano w programie MS Excel (Micro-
soft Office 2010). Wartosci przedstawiono jako $rednie arytmetyczne + SEM.
Za wyniki istotne statystycznie uznano takie, dla ktérych p<0,05.

Wyniki

Wptlyw naryngeniny na catkowita odpowiedz antyoksydacyjna
w soczewkach szczuréw

W soczewkach szczuréw z grupy DM zaobserwowano istotne statystycznie
obnizenie calkowitej odpowiedzi antyoksydacyjnej (TAR). Nizsza dawka
naryngeniny (50 mg/kg) spowodowata jedynie nieznaczne zwiekszenie TAR
w soczewkach szczuréw z cukrzycy, jednak zastosowanie wyzszej dawki
(100 mg/kg) spowodowalo istotne statystycznie zwigkszenie tego parametru
w porownaniu do szczuréw z grupy DM. Nie stwierdzono istotnych réznic
w wartosciach TAR w soczewkach szczuréw z grup DM+N50 i DM+N100
w poréwnaniu z warto$cig TAR w soczewkach szczuréw z grupy K (Wykres 1).
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Wykres 1. Wplyw naryngeniny na catkowita odpowiedz antyoksydacyjna (TAR) w so-
czewkach szczuréw z eksperymentalnie wywotang cukrzyca. Wyniki przedstawiono jako
$rednie arytmetyczne + SEM; * p<0,05 - rdznice istotne statystycznie w poréwnaniu do
grupy kontrolnej K; # p<0,05 - rdznice istotne statystycznie pomiedzy grupa DM+N50 lub
DM+N100 a grupg DM

Graph 1. Effect of naringenin on total antioxidative response (TAR) in the lenses of diabetic
rats. Results are presented as means + SEM; * p<0.05 - statistically significant differences
in comparison with the K group; # p<0.05 - statistically significant differences between the
DM+N50 or DM+N100 and DM groups

Wptyw naryngeniny na catkowity status oksydacyjny

w soczewkach szczuréw

Calkowity status oksydacyjny (TOS) w soczewkach szczuréw z grupy DM
byl istotnie statystycznie wyzszy niz w soczewkach szczuréw z grupy K. Za-
stosowanie naryngeniny w dawce 50 mg/kg spowodowalo istotne obnizenie
warto$ci TOS w poréwnaniu do wartosci uzyskanej w soczewkach szczuréw
z grupy DM. W grupie szczuréw DM+N100 odnotowano istotne statystycznie
obnizenie wartos$ci TOS w poréwnaniu do wyniku uzyskanego w soczewkach
szczurdw z grupy DM, co wiecej, calkowity status oksydacyjny w soczewkach
szczurdw z tej grupy obnizyl si¢ istotnie statystycznie rowniez w poréwnaniu
do TOS obserwowanego w grupie szczuréw K (Wykres 2).
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Wykres 2. Wplyw naryngeniny na catkowity status oksydacyjny (TOS) w soczewkach
szczurdw z eksperymentalnie wywotang cukrzyca. Wyniki przedstawiono jako $rednie
arytmetyczne + SEM; * p<0,05; ** p<0,01 - réznice istotne statystycznie w poréwnaniu do
grupy kontrolnej K; # p<0,05; ### p<0,001 — réznice istotne statystycznie pomiedzy grupa
DM+N50 lub DM+N100 a grupg DM

Graph 2. Effect of naringenin on total oxidative status (TOS) in the lenses of diabetic rats.
Results are presented as means + SEM; * p<0.05; ** p<0.01 - statistically significant differences
in comparison with the K group; # p<0.05; ### p<0.001 - statistically significant differences
between the DM+N50 or DM+N100 and DM groups

Wptyw naryngeniny na wspoétczynnik stresu oksydacyjnego

w soczewkach szczuréw

Wywolanie cukrzycy u szczuréw laboratoryjnych spowodowalo istotne staty-
stycznie zwigkszenie wspoltczynnika stresu oksydacyjnego (OSI) w soczewkach,
w poréwnaniu do OSI w soczewkach szczuréw kontrolnych K. W soczewkach
szczuréw z grupy DM+N50 odnotowano istotne obnizenie wartosci tego
wspolczynnika w poréwnaniu do wartosci wyliczonej dla soczewek szczurow
z grupy DM. Zastosowanie naryngeniny w dawce 100 mg/kg spowodowato
istotne obnizenie OSI w stosunku do wartosci tego wspdlczynnika w soczew-
kach szczuréw z grupy DM, a takze w stosunku do wartosci OSI w soczewkach
zdrowych szczuréw kontrolnych K (Wykres 3).
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Wykres 3. Wplyw naryngeniny na wspofczynnik stresu oksydacyjnego (OSI) w soczewkach
szczurdw z eksperymentalnie wywolang cukrzycg. Wyniki przedstawiono jako $rednie aryt-
metyczne + SEM; ** p<0,01; *** p<0,001 - rdznice istotne statystycznie w poréwnaniu do
grupy kontrolnej K; # p<0,05; ### p<0,001 - roznice istotne statystycznie pomiedzy grupa
DM+N50 lub DM+N100 a grupa DM

Graph 3. Effect of naringenin on oxidative stress index (OSI) in the lenses of diabetic rats.
Results are presented as means + SEM; ** p<0.01; *** p<0.001 - statistically significant dif-
ferences in comparison with the K group; # p<0.05; ### p<0.001 - statistically significant
differences between the DM+N50 or DM+N100 and DM groups

Wptyw naryngeniny na zawartosc biatkowych i niebiatkowych

grup tiolowych w soczewkach szczurow

Wywolanie cukrzycy u szczurdéw z grupy DM spowodowalo istotne statystycz-
nie obnizenie zawartos$ci bialkowych (PSH) i niebiatkowych (NPSH) grup

tiolowych w soczewkach tych zwierzat w poréwnaniu do soczewek szczuréw
z grupy K. W grupach szczuréw DM+N50 i DM+N100 nie stwierdzono

istotnych statystycznie zmian w zawartosci zaréwno PSH, jak i NPSH w po-
réwnaniu do grupy DM, a wartos$ci uzyskane dla tych parametréw pozostaly
istotnie nizsze niz w grupie szczuréw K (Tabela 1).
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Tabela 1. Wplyw naryngeniny na zawarto$¢ biatkowych i niebialkowych grup tiolowych
w soczewkach szczurdw z eksperymentalnie wywotang cukrzyca

Table 1. Effect of naringenin on protein and non-protein thiol groups in the lenses of dia-
betic rats

K DM DM+N50 DM+N100
Bialkowe grupy tiolowe (PSH)

44,7+ 1,3 39,4 + 1,1 38,3 £ 1,2%* 38,9 +2,3*
[umol/g soczewki]
Niebialkowe grupy tiolowe (NPSH)

4,10 + 0,61 0,71 + 0,13** 0,88 + 0,19** 0,95 + 0,15**
[umol/g soczewki]

Wyniki przedstawiono jako $rednie arytmetyczne + SEM; * p<0,05; ** p<0,01; *** p<0,001-
réznice istotne statystycznie w poréwnaniu do grupy kontrolnej K

Results are presented as means + SEM; * p<0.05; ** p<0.01; *** p<0.001 - statistically signi-
ficant differences in comparison with the K group

Dyskusja

Wiele dowodéw naukowych wskazuje, ze stres oksydacyjny ma istotny wptyw
na rozwoj cukrzycy oraz wtérnych komplikacji zdrowotnych zwigzanych z ta
chorobg. Dlugotrwale utrzymujaca si¢ hiperglikemia powoduje zwigkszenie
produkcji reaktywnych form tlenu (ROS - ang. Reactive oxygen species) przez
mitochondria. Konsekwencjg nadprodukcji ROS jest uposledzenie mecha-
nizméw obronnych organizmu przed ROS [19, 27, 28]. Brak takiej ochrony
powoduje, ze ilos¢ ROS nie zmniejsza sig, co prowadzi do uszkodzen oksyda-
cyjnych kolejnych struktur, w tym lipidéw, biatek i kwaséw nukleinowych [29].
Do komplikacji zdrowotnych w przebiegu cukrzycy mozna zaliczy¢ zmiany
patologiczne w obrebie oka, takie jak retinopatia cukrzycowa, obrzek nerwu
wzrokowego, jaskra, choroby rogéwki oraz za¢ma. Jako za¢me rozumie si¢
kazda nieprzezroczysto$¢ soczewki. Czynnikami wplywajacymi na rozwoj
za¢my u pacjentow z cukrzycg s3, miedzy innymi, zaréwno hiperglikemia,
jak i stres oksydacyjny [30]. Zwiekszona ilo$¢ ROS i zaburzona odpowiedz
antyoksydacyjna organizmu sprawiaja, ze sktadniki komoérkowe soczewki oka,
w tym rozpuszczalne biatka (krystaliny), narazone s na uszkodzenia oksyda-
cyjne [19]. W stresie oksydacyjnym moga powstawac nietypowe polaczenia
pomiedzy makroczasteczkami. W bialkach dochodzi do utleniania grup
tiolowych, przez co zmienia si¢ ich konformacja, co z kolei moze prowadzi¢
do powstawania nierozpuszczalnych kompleksow biatkowych i zwigkszenia
zmetnienia soczewki [31].

Czasteczki o charakterze przeciwutleniaczy maja zdolnos$¢ do zapobiega-
nia lub odwracania zmian wywotanych obecnos$cig ROS. Przeciwutleniacze
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moga by¢ wytwarzane przez organizm (endogenne przeciwutleniacze) lub
dostarczane z zewnatrz (egzogenne przeciwutleniacze). Ze wzgledu na fakt,
iz wykonanie odrebnych pomiaréw zawartosci kazdej substancji o charak-
terze przeciwutleniacza w badanej tkance lub organie jest bardzo kosztowne
i czasochtonne, mozliwa jest ocena sumarycznej zawartosci tych zwigzkow,
dzigki metodzie oznaczania calkowitej odpowiedzi antyoksydacyjnej. TAR
jako parametr w literaturze naukowej okreslany jest rowniez przy uzyciu
synonimow, takich jak TAC (ang. Total antioxidant capacity), czy TAS (ang.
Total antioxidant status) [22].

ROS, jako czasteczki, petnig kluczowg role w niektérych procesach zacho-
dzacych w organizmach zwierzat, w tym w wewnatrzkomoérkowej transdukeji
sygnalu, roznicowaniu komorek, czy apoptozie [32]. Jednak ich nadmiar
prowadzi do rozwoju zmian patologicznych. Oprécz reaktywnych form tle-
nu, do utleniaczy mozna zaliczy¢ tez reaktywne formy azotu czy chloru [33].
Poniewaz oznaczenie zawartosci kazdego utleniacza osobno moze wigzac si¢
z wysokimi kosztami i ograniczeniami technicznymi, mozna, podobnie jak
w przypadku przeciwutleniaczy, oznaczy¢ sume utleniaczy, czyli catkowity
status oksydacyjny [23]. Parametrem 13gczacym zaréwno TAR jak i TOS, re-
prezentujacym zdolno$¢ organizmu do walki ze stresem oksydacyjnym, jest
wspolczynnik stresu oksydacyjnego OSI [24].

Ze wzgledu na to, ze w przebiegu cukrzycy mechanizmy obronne przeciw ROS
sa zachwiane, mozna wspomoc organizm poprzez dostarczanie egzogennych
przeciwutleniaczy. Do naturalnych zwigzkow przeciwutleniajacych, powszech-
nie wystepujacych w $wiecie rodlinnym, zaliczy¢ mozna flawonoidy. Istnieja
liczne doniesienia, facznie z obszernymi pracami przegladowymi, wskazujace
na stuszno$¢ stosowania flawonoidéw w profilaktyce, opdznianiu powstawania
oraz leczeniu pomocniczym za¢my cukrzycowej [34, 35].

W niniejszej pracy po raz pierwszy zbadano wplyw naryngeniny - flawonoidu
wystepujacego glownie w gorzkich cytrusach — na sumaryczne wskazniki zwigzane
z obecnoscig utleniaczy i przeciwutleniaczy w soczewkach szczuréw z cukrzyca.

Eksperymentalne wywolanie cukrzycy spowodowalo istotne zwigkszenie
sie catkowitego statusu oksydacyjnego i obnizenie catkowitej odpowiedzi
antyoksydacyjnej, a co za tym idzie, zwigkszenie si¢ wspétczynnika stresu
oksydacyjnego w tym narzadzie. Zmiany te $wiadczg o rozwoju stresu oksyda-
cyjnego w soczewkach szczuréw z cukrzyca. Stres oksydacyjny w soczewkach
szczurdw, opisany takimi samymi parametrami, zostat zaobserwowany réwniez
w modelu szczuréw z niedoborem estrogendw oraz hiperglikemig [36] oraz po
ekspozycji szczuréw na promieniowanie UVC [37]. Zaobserwowano rowniez,
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izindukowanie cukrzycy spowodowalo istotne obnizenie zawartosci zaréwno
biatkowych, jak i niebiatkowych grup tiolowych w soczewkach badanych
zwierzat. Grupy tiolowe (gltéwnie ze zwigzkow niskoczasteczkowych) pelnia
funkcje endogennych przeciwutleniaczy, gdyz sa donorem wodoru [38], zatem
zmniejszenie ich zawarto$ci $wiadczy o niekorzystnych zmianach w soczewce.
Glowng czasteczka stanowigcg zrédlo niebiatkowych grup tiolowych w or-
ganizmie jest zredukowany glutation (GSH) [39], a obnizenie stezenia GSH
w soczewkach w przebiegu cukrzycy jest dobrze udokumentowane [40-42].
Obnizenie zawartosci biatkowych grup tiolowych moze wskazywac na utle-
nianie biatek. W przypadku soczewek gtéwnymi biatkami sg rozpuszczalne
w wodzie krystaliny, ktére zapewniaja przezroczysto$¢ tego narzadu, zatem
ich utlenienie i w konsekwencji zmniejszenie rozpuszczalnosci, prowadzi do
powstawania ztogow bialkowych i rozwoju za¢my [43]. Obnizenie zawartosci
biatka rozpuszczalnego w soczewkach réwniez jest dobrze udokumentowane
u zwierzat laboratoryjnych z indukowang cukrzycg [40-42].

U szczuréw z cukrzycg wywolang streptozotocyng zaobserwowano pod-
wyzszenie sie¢ calkowitej odpowiedzi antyoksydacyjnej jedynie po zasto-
sowaniu naryngeniny w dawce 100 mg/kg. Pomimo Ze nizsza dawka - 50
mg/kg - spowodowala obnizenie calkowitego statusu oksydacyjnego oraz
wspolczynnika stresu oksydacyjnego w soczewkach szczuréw, odnotowano,
iz wyzsza dawka wykazala silniejsze dziatanie na te parametry, powodujac
réwniez obnizenie wartosci tych parametréw wzgledem szczuréw zdrowych.
Do tej pory nie zbadano wptywu naryngeniny na parametry TAR, TOS i OSI
w soczewkach w zadnym modelu zwierzgcym. Istnieje jednak doniesienie
opisujace wplyw bogatego w antocyjany wyciagu z kwiatu hibiskusa na te
parametry u szczuréw narazonych na promieniowanie UVC. Autorzy tego
badania stwierdzili korzystny wptyw analizowanego wyciagu na soczewki
szczurow wlasnie poprzez oznaczanie TAR, TOS i OSI [37].

Jak wczesniej wspomniano, gtéwnym zrédlem niebiatkowych grup tiolowych
w soczewkach jest GSH. Pomimo ze wiele doniesient naukowych potwierdza
korzystny wplyw zwigzkéw pochodzenia naturalnego na GSH w soczewkach
szczurdw z cukrzycy (41, 42, 44, 45], istniejg réwniez takie, ktére przedsta-
wiajg brak wptywu badanych zwigzkéw na ten parametr [40, 46]. Brak wply-
wu naryngeniny na biatkowe grupy tiolowe powinien zosta¢ potwierdzony
szczegolowymi badaniami parametréw zwigzanych z uszkodzeniami biatek,
w tym uszkodzen oksydacyjnych wptywajacych na ich strukture i aktywnos¢.
Pomocna w takiej ocenie bylaby réwniez analiza zawartosci réznych frakcji
bialek czy tez badanie Western Blot.
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Podsumowanie
Na podstawie oceny wplywu naryngeniny na sumaryczne parametry opisujace
stres oksydacyjny w soczewkach szczuréw z eksperymentalnie wywotana cukrzyca
mozna stwierdzi¢, iz flawonoid ten wykazuje korzystne dziatanie antyoksyda-
cyjne w obrebie soczewki oka, a efekt ten jest zalezny od zastosowanej dawki.

Badania sfinansowano z Funduszy przeznaczonych na Rozwdj Uczestnikow Studiow
Doktoranckich - nr umowy: KNW-2-004/D/6/K.
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