Mgr Anna Kotunia
,,Rola egzogennej greliny w regulacji dojrzewania jelita cienkiego
u nowonarodzonych prosiat”

Streszczenie

Grelina jest 28 aminokwasowym acylowanym hormonem peptydowym wytwarzanym
glownie w zoladku, ktéry integruje kontrole przyjmowania pokarmu, motoryke przewodu
pokarmowego i sekrecje hormonu wzrostu poprzez interakcje z osig jelitowo-mozgowa. Rola
greliny w rozwoju przewodu pokarmowego u nowo narodzonych prosigt jest nieznana,
jednakze wysoka ekspresja greliny i receptora dla greliny w tkankach pltodu 1 noworodkow
sugeruje jej znaczenie w rozwoju przewodu pokarmowego.

Celem pracy bylo poznanie wplywu egzogennej greliny na rozwoj ukladu
pokarmowego u nowo narodzonych prosiat, a w szczegdlnosci na blong sluzowa jelita
cienkiego poprzez: 1) badanie stgzenia calkowitej 1 aktywnej formy greliny w siarze 1 mleku
loch, preparatach mlekozastgpczych i osoczu prosigt; 2) poznanie efektu dozotadkowego
podania egzogennej greliny na parametry morfometryczne, rozwdj struktury 1 funkceji blony
sluzowej jelita cienkiego i zoladka, mitoze, programowang $mieré komorki, przebudowe
nablonka jelitowego oraz aktywnos$¢ enzymoéw rabka szczoteczkowego u nowo narodzonych
prosiat; 3) zweryfikowanie mechanizmu dzialania greliny, poprzez zastosowanie
farmakologicznego antagonisty receptora dla greliny [D-Lys3]-GHRP-6.

Analiza RIA wykazala, ze siara i mleko loch zawierajq znaczne ilosci aktywne;j i
calkowite] greliny, natomiast preparaty mlekozastepcze zaledwie sladowe ilosci. U prosiat
ssacych matke wykazano istotnie wyzszy poziom greliny w poréwnaniu do prosiat
otrzymujacych preparat mlekozastgpezy. Podanie dozotadkowe greliny powodowalo zalezny
od dawki spadek przyrostow masy ciala, redukcj¢ wzgl¢dnej masy watroby i trzustki oraz
skrocenie calkowitej dhugosci jelita cienkiego. Farmakologiczna blokada receptora nie znosila
efektu greliny na mas¢ ciala 1 parametry morfometryczne. Egzogenna grelina istotnie
zwi¢kszyla wzgledng mas¢ i grubos$¢ blony migsniowej zoladka. W obrazie histologicznym
blony sluzowej jelita czczego i biodrowego wykazano istotny wzrost glebokodei krypt,
redukcj¢ dlugosci kosmkoéw i grubosci blony $luzowej. Analiza cytometryczna ekspresji
bialek w enterocytach prosiat otrzymujacych greling wykazala istotne zmniejszenie mitoz 1
wzrost apoptozy i autofagii oraz uszkodzenn DNA w poréwnaniu do kontroli. Grelina
spowodowala takze wzrost ekspresji proaoptotycznych cytokin TGF-pl1 i TNF-¢. Podanie
antagonisty receptora grelinowego znosilo te efekty.

Uzyskane wyniki pozwalaja stwierdzi¢, ze u nowo narodzonych prosiat egzogenna
grelina moze spowalniaé procesy przebudowy nablonka w jelicie cienkim.

Slowa kluczowe — antagonista receptora grelinowego, mitoza, p53, programowana $mier¢
komoérki, apoptoza, przebudowa nablonka jelita cienkiego



