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Poziom aktywnosci dehydrogenazy mleczanowej w Slinie
jako wykladnik uszkodzenia gruczotéw slinowych

u dzieci chorych na cukrzyce typu 1
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of Salivary Gland Injure in Children with Diabetes Mellitus Type 1
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Streszczenie

Wprowadzenie. Wzrost aktywnosci dehydrogenazy w §linie chorych na cukrzyce jest przypisywany uszkodzeniu
komoérek gruczotéw slinowych w przebiegu choroby.

Cel pracy. Poréwnanie aktywnosci dehydrogenazy mleczanowej w Slinie u dzieci zdrowych i chorych na cukrzy-
ce w zaleznosci od czasu trwania 1 poziomu kontrolowania choroby oraz ocena przydatnosci okreslania poziomu
enzymu jako wskaZnika zaawansowania zmian w gruczotach slinowych.

Material i metody. Zbadano 131 dzieci obojga ptci w wieku 818 lat, w tym 80 chorych (grupa A) i 51 zdrowych
(grupa O). Dzieci chore podzielono na podgrupy w zaleznosci od czasu trwania choroby (< 3 i > 3 lat) i stgzenia
glukozowanej hemoglobiny (HbA,c) we krwi (< 8,5% 1> 8,5%). W niestymulowanej slinie mieszanej oznaczano
biatko catkowite (B) metodg Lowry’ego i aktywnos¢ dehydrogenazy mleczanowej (LDH) za pomocg testu Alpha
Diagnostic oraz okreslano szybkos¢ wydzielania §liny w ml/min (V).

Wyniki. U dzieci chorych, w poréwnaniu ze zdrowymi, stwierdzono statystycznie istotnie nizszg szybkos¢ wy-
dzielania sliny (p < 0,001), wyzsze stgzenie biatka (p < 0,01) i wyzszy poziom aktywnosci LDH (p < 0,001).
U dzieci chorujacych do 3 lat w poréwnaniu z chorujagcymi > 3 lat wykazano ponadto znamiennie nizsze st¢zenie
biatka i wzrost poziomu aktywnosci enzymu (p < 0,05). Nie stwierdzono natomiast istotnych réznic w poziomach
analizowanych wskaznikéw sliny miedzy dzie¢mi z zawartoscig glukozowanej hemoglobiny we krwi ponizej i po-
wyzej 8,5%.

Whioski. Otrzymane dane sugeruja, ze wzrost aktywnosci dehydrogenazy w slinie dzieci chorych na cukrzyce mo-
ze stanowi¢ wskaznik uszkodzenia gruczotéw slinowych w przebiegu procesu chorobowego. Podtrzymujg réwniez
hipoteze, ze gruczoty slinowe mogg by¢ dodatkowym celem ataku immunologicznego skierowanego gtéwnie na
komérki B trzustki i powodujgcego rozwdj cukrzycy typu 1 (Dent. Med. Probl. 2004, 41, 4, 743-749).

Stowa kluczowe: dehydrogenaza mleczanowa, Slina mieszana, cukrzyca typu 1, dzieci.

Abstract

Background. The increase of salivary lactate dehydrogenase activity in diabetic subjects is considered indicative
of cellular salivary glands injury in course of the disease.

Objectives. The comparison of lactate dehydrogenase activity in saliva in healthy and diabetic children in relation
to disease duration and disease control level and evaluation of usefulness of the enzyme level measurement as mar-
ker of advanced lesions in salivary glands.

Material and Methods. 131 both sexes children aged 8—18 were examined, out of which 80 ill (group A) and
51 healthy (group O). The ill subjects were divided into subgroups in relation to disease duration (< 3 and > 3 years)
and the level of blood glucosyl haemoglobin — (HbA ¢ (£ 8.5% and > 8.5%). In unstimulated mixed saliva total
protein (P) by Lowry method and lactate dehydrogenase activity (LDH) using the test Alpha Diagnostic were me-
asured and salivary flow rate ml/ml (V) as well.

Results. In diabetic children in comparison to healthy ones statistical significantly lower salivary flow rate (p < 0.001),
higher protein concentration (p < 0.001) and higher level of lactate dehydrogenase activity (p < 0.001) were found.
Moreover, in diabetic children diagnosed for less than 3 years in comparison to the ones diagnosed for longer than
3 years significant decrease in protein concentration and increase in LDH level of activity (p < 0.05) was found.
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However, no significant differences in levels of analysed salivary parameters between children with blood gluco-

syl haemoglobin below and above 8.5% was noticed.

Conclusions. The obtained data suggest that the increase of lactate dehydrogenase activity in saliva can be marker
of salivary glands injury occurring in course of disease process. Moreover, they may support the hypothesis that
the salivary glands could be an additional target of the immunological attack mainly directed against pancreatic
B cells and resulting in diabetes type 1 (Dent. Med. Probl. 2004, 41, 4, 743-749).

Key words: lactate dehydrogenase, mixed saliva, diabetes mellitus type 1, children.

Cukrzyca (diabetes mellitus) jest chorobg
przewlekla, charakteryzujaca si¢ hiperglikemia,
zaburzeniami przemiany weglowodandéw, ttu-
szczOw i biatek, ktére prowadzg do zmiany struk-
tury i funkcji wielu narzadéw. Wedtug klasyfikacji
SOZ rozréznia sie cztery typy schorzenia [1]. Typ 1
powstaje w nastgpstwie pierwotnego uszkodzenia
komorek (3 wysepek Langerhansa trzustki powo-
dujacego catkowity lub czesciowy niedobér insu-
liny. Wywotany jest czynnikami autoimmunolo-
gicznymi lub idiopatycznymi. Wystgpuje u dzieci
i mlodziezy. Przyczyng cukrzycy typu 2 jest
zmniejszenie wydzielania enzymu lub brak jego
odpowiedniego wykorzystania. Rozwija si¢ po 30.
roku zycia. Typ 3 charakteryzuje pojawieniem si¢
nietolerancji glukozy w czasie cigzy — cukrzyca
ciezarnych (gestational diabetes). Wywotuje ryzy-
ko zachorowania na cukrzyce nie tylko dzieci (typ 1),
ale takze matek w pdZniejszym okresie zycia (typ 2
choroby). Ostatni typ schorzenia jest uwarunko-
wany genetycznie, towarzyszy innym chorobom
lub jest wywotany stosowaniem lekéw.

U chorych na cukrzyce, zwlaszcza przy nie-
prawidlowym kontrolowaniu przebiegu choroby,
obserwuje si¢ wiele zmian patologicznych (og6l-
noustrojowych i miejscowych w jamie ustnej) wy-
wotanych dlugotrwatym podwyzszeniem stgzenia
glukozy w krwi [1-4]. Przyjmuje si¢, ze przyczy-
ng powiklan cukrzycowych jest hiperglikemia,
ktéra powoduje powstanie zaawansowanych glu-
kozowanych produktéw koncowych (AGEs — ad-
vanced glycation end-products) gromadzacych si¢
w plazmie i tkankach. Zwiekszajg one wrazliwos¢
komoérek endotelialnych i monocytéw na bodzce
indukujagce wytwarzanie mediatorow zapalenia
[5, 6]. W tkankach przyzebia bogatych w takie
produkty wystepuje wigeksza przepuszczalnos¢ na-
czyfi, rozpad kolagenu oraz przyspieszona de-
strukcja zar6wno tkanki tgcznej, jak i kostnej
[2, 5]. Z wielu prac wynika, ze u chorych na cu-
krzyce zaréwno typu 1, jak i 2 czgsciej wystgpuja:
zachorowalnos¢ na choroby przyzebia i cigzszy
ich przebieg, zakazenia oportunistyczne w jamie
ustnej (zwlaszcza grzybicze), zespot pieczenia ja-
my ustnej i kserostomia [3-5, 7-12]. Obserwowa-
ne zmiany w obregbie gruczotéw slinowych u cho-
rych obejmujg bezobjawowe powigkszenie gru-

czolu przyusznego [13], infiltracje thuszczowa
i przerost komérek groniastych [14] oraz naciek
limfocytarny, zlozony gléwnie 2z komoérek
T w wargowych gruczotach slinowych [15].
Sugeruje to, ze wargowe gruczoty Slinowe, jak
réwniez prawdopodobnie duze gruczoty slinowe
majg wspolny z trzustkg antygen docelowy proce-
su autoimmunologicznego. Wskaznikami stopnia
uszkodzenia komdrkowego gruczotéw slinowych
sg poziomy aktywnosci enzymdéw — dehydrogena-
zy mleczanowej (LDH) oraz transaminazy gluta-
mino-szczawiooctowej (GOT) i transaminazy glu-
tamino-pirogronianowej (GPT) w slinie. Wyzsze
stezenia tych enzyméw zaobserwowano w Slinie
0s6b chorych [16].

Celem prac byto poréwnanie aktywnosci dehy-
drogenazy mleczanowej w Slinie dzieci zdrowych
i chorych na cukrzyce w zaleznosci od czasu trwa-
nia i poziomu kontrolowania choroby oraz ocena
przydatnosci okreslania enzymu jako wskazZnika
zaawansowania zmian w gruczotach slinowych.

Material i metody

Zbadano 131 dzieci obojga plci w wieku
8—18 lat (Srednia wieku 12,3 lat), w tym 80 dzieci
chorych na cukrzycg typu 1 — grupa A. Grupg kon-
trolng — grupa O — stanowito 51 zdrowych dzieci
odpowiednio dobranych wiekowo i pod wzglgdem
plci do grupy badawczej. Dzieci chore podzielono
na podgrupy w zaleznosci od czasu trwania choro-
by —do 3 lat (A-1) i powyzej 3 lat (A-2) oraz w od-
niesieniu do wartosci glukozowanej hemoglobiny
we krwi (HbA0): < 8,5% (A-3) i > 8,5% (A-4).
Liczebnos¢ i sredni wiek badanych w poszczegdl-
nych grupach i podgrupach zestawiono w tabeli 1.

Spoczynkowg Sling mieszang pobierano w go-
dzinach porannych z dna jamy ustnej za pomocg
plastikowej pipety, przynajmniej po uptywie go-
dziny od spozycia positku. Okreslano szybkosé¢
wydzielania sliny — V (ml/min).

W odwirowanej $linie (18 000 g przez 15 min)
oznaczano stezenie biatka catkowitego — B (meto-
da Lowry’ego polegajaca na oznaczaniu reszty ty-
rozyny i tryptofanu zawartego w biatku za pomo-
cg odczynnika fenolowego Folina i Ciocalteau)
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Tabela 1. Liczebnos¢ i podzial badanych na grupy

Table 1. Number of examined subjects and their division into groups

Grupa kon- Grupa chorych A Podgrupy
trolna O (Group A —ill) (Subgroups)
(Group control O)
Czas trwania choroby Stezenie glukozowanej
(Disease duration) hemoglobiny we krwi (HbA¢)
(Level of blood glucosyl haemoglobin
(HbA¢))
<3 lata > 3 lata <8,5% > 8,5%
(< 3 years) (> 3 years)
A-1 A-2 A-3 A-4
N Wiek [N Wiek N Wiek N Wiek N Wiek N Wiek
(Num- |-lata |(Num- — lata (Num- — lata (Num- | —lata (Num- |- lata (Num- | - lata
ber) (Age ber) (Age ber) (Age ber) (Age ber) (Age ber) (Age
— years) — years) — years) — years) — years) — years)
51 12,0 80 12,4 40 11,6 40 13,2 19 14,0 61 11,9

[17] i aktywnos¢ dehydrogenazy mleczanowej —
LDH (testem Alpha Diagnostic opartym na meto-
dzie Gay, McComb i Bowers, ktéra polega na po-
miarze szybkosci powstawania NADH w reakcji
utleniania przez enzym mleczanu do pirogronianu).

Aktywno$¢ enzymu wyrazono w jednostkach
stezeniowo-objetosciowych (mlIU/ml), jako ak-
tywnos¢ wiasciwg, tj. przeliczong na 1 mg biatka
(mIU/mg B) i szybkos¢ wyptywu, czyli przelicza-
jac aktywnos¢ enzymu w odniesieniu do indywi-
dualnej szybkosci wydzielania §liny na minutg
(mIU/min). U dzieci chorych na cukrzyce okreslo-
no ponadto stezenie glukozowanej hemoglobiny
we krwi.

Uzyskane wyniki poddano analizie statystycz-
nej za pomocy testu t-Studenta obliczajac wartosci
Srednie, odchylenie standardowe oraz oceniajgc
wpdlzmiennosci badanych wskaznikéw z uzyciem
wspotczynnika korelacji liniowej Pearsona.

Wyniki i omowienie

Zaobserwowano wysoce znamienne rdznice
w wartosciach analizowanych wskaznikéw sliny
(tab. 2). U dzieci chorych, w poréwnaniu ze zdro-
wymi, szybkos¢ wydzielania niestymulowane;j sli-
ny mieszanej byla nizsza o okoto 57% (p < 0,001).
Potwierdzaja to wyniki uzyskane przez innych au-
toréw [2, 12], dotyczace mniejszej szybkosci wy-
dzielania sliny u chorych na cukrzyce¢. Prawdopo-
dobng przyczyna sa neuropatie i angiopatie
w obrebie gruczotéw slinowych oraz zmniejszenie
si¢ liczby receptoréw na powierzchni komoérek
gruczotéw [12, 18].

Stezenie biatka catkowitego w grupie chorych
(A) bylo wyzsze o okoto 80% niz w grupie kontrol-
nej (p < 0,01). Moze to by¢ zwigzane ze zmianami

Tabela 2. Srednie poziomy analizowanych wskaznikéw §liny
u dzieci zdrowych i chorych na cukrzyce

Table 2. Mean levels of analyzed salivary parameters in healthy

a

nd diabetic children

Grupa O Grupa A Istotnosé
(Group O) (Group A) réznic mig-
x+SD x+SD dzy grupami
(Significant
difference
between
groups)
V sliny 0,33 + 0,19 0,19 + 0,10 p < 0,001
(Salivary
flow rate)
ml/min
Biatko 1,19 £ 0,42 1,47 £ 0,62 p<0,01
(Protein)
mg/ml
LDH 78,78 £ 60,63 | 178,79 + 139,19 | p < 0,001
(LDH)
mlIU/ml
LDH 68,42 £5538 [136,27 + 113,92 | p< 0,001
— aktyw-
nos¢
wlasciwa
(LDH
— specific
activity)
mlU/mgP
LDH 23,94 + 20,88 33,02 £29,50 |p<0,05
— wyplyw
(LDH
— output)
mlIU/min

spowodowanymi cukrzycg oraz obnizeniem szybko-
$ci wydzielania sliny, gdyz z opublikowanych prac
[19, 20] wynika ujemna korelacja st¢zenia biatka
z szybkoscig wydzielania Sliny. Z badan Lopez
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et al. [19] i Belazi et al. [21] wynika réwniez obni-
zenie szybkosci wydzielania Sliny i wzrost w niej za-
wartosci biatka u dzieci chorych na cukrzyce.

Niezaleznie od sposobu wyrazenia aktywnosci
dehydrogenazy mleczanowej poziom jej byt zna-
miennie wyzszy w Slinie oséb chorych w poréw-
naniu ze zdrowymi (tab. 2). Przy przeliczeniu na
jednostki stezeniowo-objetosciowe (mIU/ml) byt
ponad 2-krotnie wyzszy od Sredniej wartosci gru-
py kontrolnej (p < 0,001), przy odniesieniu do za-
wartosci biatka (aktywnos¢ wlasciwa) okoto
2-krotnie (p < 0,001), a w objetosci uzyskanej
w czasie minuty (wyplyw) byt wyzszy o 38%
(p < 0,05). Wyzszg aktywnos¢ dehydrogenazy
mleczanowej wykazali Musumeci et al. [16], okre-
Slajac jej poziom w slinie oséb dorostych chorych
na cukrzyce typu 1 i 2. Nie stwierdzili jednak ko-
relacji pozioméw enzymu w §linie i surowicy. Ci-
nquini et al. [22], badajac dzieci w wieku 14,2 +
* 1,4 lat, nie wykazali istotnych réznic w pozio-
mie aktywnosci enzymu w Slinie migdzy zdrowy-
mi i chorymi na cukrzyce.

W tabeli 3 przedstawiono srednie wartosci
analizowanych wskaznikéw sliny u dzieci chorych
w zaleznosci od czasu trwania choroby. Zauwazo-
no nieznacznie wyzsza (o okoto 15%) szybkos¢
wydzielania §liny u dzieci chorujgcych do 3 lat
w poréwnaniu z chorujgcymi dtuzej. Stgzenie biat-
ka catkowitego w slinie dzieci chorujacych krécej
(podgrupa A-1) bylo istotnie nizsze (p < 0,05) niz
w podgrupie A-2. Niezaleznie od sposobu wyraze-
nia aktywnosci dehydrogenazy mleczanowej po-
ziom jej byt znamiennie wyzszy (p < 0,05) u dzie-
ci chorujacych krécej w odniesieniu do chorujg-
cych dluzej. Podobny zwigzek zaobserwowali
Cinquini et al. [22], stwierdzajac wyzszg aktyw-
nos¢ enzymu w slinie dzieci chorujacych do 4 lat
niz dtuzej.

W tabeli 4 zestawiono Srednie wartosci rozpa-
trywanych wskaznikéw sliny u dzieci chorych w za-
leznosci od stezenia glukozowanej hemoglobiny we
krwi. Przecigtna wartos¢ HbA - wynosita w pod-
grupie A-3 7,57%, a w podgrupie A-4 — 11,27%.
Nie stwierdzono statystycznie istotnych rdznic

Tabela 3. Srednie poziomy analizowanych wskaznikéw $liny
u dzieci chorych w zaleznosci od czasu trwania choroby

Table 3. Mean levels of analyzed salivary parameters in dia-
betic children in relation to disease duration

Tabela 4. Srednie poziomy analizowanych wskaznikéw sliny
u dzieci chorych na cukrzyce w zaleznosci od stgzenia gluko-
zowanej hemoglobiny we krwi

Table 4. Mean levels of analyzed salivary parameters in healthy
and diabetic children in relation to blood glucosyl haemoglobin

Podgrupa A-1 | Podgrupa A-2 Istotnosé réz- Podgrupa A-3 | Podgrupa A-4 Istotnos¢ roz-
(Subgroup A-1) | (Subgroup A-2) | nic migdzy (Subgroup A-3) | (Subgroup A-4) | nic migdzy
x +SD x +SD podgrupami x +SD x +SD podgrupami
(Significant (Significant
difference difference
between between
subgroups) subgroups)
V sliny 0,21 £ 0,10 0,18 £ 0,11 brak V dliny 0,22 £ 0,14 0,19 = 0,09 ns.
(Salivary (Salivary
flow rate) flow rate)
ml/min ml/min
Biatko 1,34 +£ 0,59 1,59 + 0,64 p<0,05 Biatko 1,42 £ 0,56 1,48 = 0,65 ns.
(Protein) (Protein)
mg/ml mg/ml
LDH 206,53 £ 170,36| 151,06 £ 92,98 | p < 0,05 LDH 159,66 + 118,32| 184,75 + 145,46 | ns.
(LDH) (LDH)
mlIU/ml mIU/ml
LDH 166,42 + 139,751 106,13 £ 69,96 |p < 0,01 LDH 123,37 + 88,38 | 140,29 = 121,47 | ns.
— aktyw- — aktyw-
nosé nosé
wlasciwa wlasciwa
(LDH (LDH
— specific — specific
activity) activity)
mlIU/mgP mlU/mgP
LDH 40,49 + 36,59 | 2554 +17,57 |p<0,05 LDH 30,40 £ 22,72 | 33,83 +31,43 |ns.
— wyplyw — wyplyw
(LDH (LDH
— output) — output)
mlIU/min mIU/min
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miedzy wartoSciami Srednimi. Niemniej jednak
mozna zauwazy¢ w podgrupie z mniejszym stgze-
niem HbA,c nieznacznie wigkszg szybkos¢é wy-
dzielania Sliny, nizsze poziomy biatka i aktywno-
Sci enzymu. Mozna zatem sugerowacd, ze wigksze
zréznicowanie w wartosciach HbA ¢ miedzy wyo-
drebnionymi podgrupami dzieci mogloby spowo-
dowac wystgpienie statystycznie istotnych réznic
w poziomach analizowanych parametréw sliny.
W tabelach 5-7 zamieszczono wartosci wsp6t-
czynnikéw korelacji. W analizie uwzgledniono
og6lnie przyjeta skale wartosci wspdtczynnika:
r,y =0 (zmienne nie sg skorelowane), 0 < r,,< 0,1
(korelacja nikta), 0,1 < 1,y < 0,3 (korelacja staba),
0,3 <r,,<0,5 (korelacja umiarkowana), 0,5 <1, <
< 0,7 (korelacja wysoka), 0,7 <1,,< 0,9 (korelacja
bardzo wysoka) i 0,9 < r,, < 1 (korelacja prawie
petna). W grupie kontrolnej (grupa O) zauwazono
stabe korelacje ujemne szybkosci wydzielania sli-
ny ze stezeniem biatka i aktywnoscig LDH. W gru-
pie dzieci chorych (grupa A) natomiast zaobser-
wowano umiarkowang ujemng wspdlzmiennos¢
szybkosci wydzielania Sliny ze st¢zeniem biatka
i stabg, réwniez ujemng, miedzy szybkoscig wy-
dzielania i aktywnoscig enzymu, a dodatnig mie-
dzy aktywnoscig LDH a koncentracjg biatka i ste-
zeniem HbA - we krwi (tab. 5). Podobne poziomy
korelacji migdzy rozpatrywanymi wskazZnikami za-
obserwowano w podgrupach badanych (tab. 6 i 7).
Dehydrogenaza mleczanowa — oksydoreduk-
taza L-mleczan: NAD (1.1.1.27) spelnia kluczowg
role w metabolizmie komérkowym katalizujgc od-
wracalng redukcje pirogronianu do mleczanu
z udziatem NADH, jako dawcy elektronéw. Jest
korficowym enzymem cyklu glikolizy beztlenowe;j,

Tabela 5. Wartosci wspétczynnikéw korelacji w grupach
OiA

Table 5. Means of correlation coefficient in groups O and A

Grupa A
(Group A)
\'% B LDH HbA ¢
(Flow (Protein) | mIU/ml
rate) mg/ml
ml/min
v - -0,35 -0,16 -0,07
(Flow
rate)
ml/min
B -0,20 - 0,19 0,08
(Protein)
mg/ml
LDH -0,21 0,26 - 0,14
mIU/ml
Grupa O
(Group O)

Tabela 6. Wartosci wspétczynnikéw korelacji w podgru-
pach A-11 A-2

Table 6. Means of correlation coefficient in subgroups
A-1 and A-2

Podgrupa A-2
(Subgroup A-2)
\'% B LDH HbA ¢
(Flow (Protein) | mIU/ml
rate) mg/ml
ml/min
v - -0,26 -0,24 0,32
(Flow
rate)
ml/min
B -0,42 - 0,11 0,26
(Protein)
mg/ml
LDH -0,18 0,35 - 0,16
(mIU/L)
HbA,: | 0,04 0,10 0,17 -
Podgrupa A-1
(Subgroup A-1)

Tabela 7. Wartosci wspdtczynnikéw korelacji w podgru-
pach A-31A-4

Table 7. Means of correlation coefficient in subgroups
A-3 and A-4

Podgrupa A-4
(Subgroup A-4)
v B LDH HbA ¢
(Flow (Protein) | mIU/ml
rate) mg/ml
ml/min
A% - -0,37 -0,13 0,02
(Flow
rate)
ml/min
B -0,33 - 0,22 0,08
(Protein)
mg/ml
LDH -0,27 0,07 - 0,13
mIU/ml
HbA,c |-0,13 0,04 0,12 -
Podgrupa A-3
(Subgroup A-3)

wystepuje w cytoplazmie komdrkowej wszystkich
tkanek ludzkich [23-26]. Czasteczka enzymu jest
tetrametrem utworzonym przez dwie rézne pod-
jednostki — ,,miesniowa” (M) i ,,sercowg” (H).
W tkankach i1 surowicy krwi LDH wystgpuje
w postaci 5 izoenzymdw noszacych kolejne nume-
ry w zaleznosci od ich ruchliwosci elektrofore-
tycznej. Najszybciej wedruje do anody izoenzym
LDH-1 utworzony przez cztery podjednostki ,,H”,
a najwolniej LDH-5 sktadajacy si¢ z samych pod-
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jednostek ,,M”. Pozostale izoenzymy sa potacze-
niem obu podjednostek: LDH-2 - HHHM, LDH-3
— HHMM i LDH-4 - HMMH. Poszczeg6lne tkan-
ki wykazujg swoisty schemat izoenzymu, co jest
przydatne w zaréwno w diagnostyce klinicznej,
jak i monitorowaniu przebiegu schorzen.

Poziom aktywnosci dehydrogenazy mlecza-
nowej w Slinie jest znacznie wyzszy niz w SUrowi-
cy, a ponadto odmienny jest profil izoenzymoéw
[23, 26]. Aktywnos¢ enzymu w §linie mieszanej
pochodzi jednakze z réznych Zrédet, poniewaz
Slina jest mieszaning wydzielin duzych i matych
gruczotéw slinowych, plynéw przechodzacych
przez nabtonek jamy ustnej i dzigsto, materiatu
pochodzacego z refluksu zotagdkowo-przetykowe-
go oraz osadu komérkowego. Gruczoty przyusz-
nicze sg zrédlem 8,2%, a podjezykowo-podzu-
chwowe 14,7% calkowitej aktywnosci enzymu
w §linie mieszanej, a zatem okoto 75% stanowig
Zrédla pozagruczotowe. Stymulacja wydzielania
duzych gruczotéw slinowych powoduje wraz ze
wzrostem objetosci sekrecji znaczne obnizenie
poziomu aktywnosci LDH (o 76%) przez rozcien-
czanie, co posrednio potwierdza pozagruczotowe
pochodzenie enzymu. Odmienny jest takze udziat
procentowy poszczegdlnych izoenzyméw w spo-
czynkowej 1 stymulowanej slinie mieszanej.
W stymulowanej wzrasta proporcja izoenzymow
LDH-5 i LDH-4. Wykazano réwniez, ze profil
izoenzymow zdrowego nabtonka jamy ustnej jest
bardzo podobny do profilu sliny catkowitej [26].
Mozna zatem przyjac, ze zluszczanie i szybkos¢
obumierania komoérek nablonka wplywa na
wzrost uwalniania z nich enzymu do §liny, co
moze mie¢ znaczenie w diagnostyce i monitoro-
waniu niektérych choréb blony sluzowej jamy
ustne;j.

Jednym z pierwszych objawéw cukrzycy typu 1
jest kserostomia, bedgca nastgpstwem wzrostu de-
hydratacji. Obserwacje kliniczne pacjentow ujaw-
niajg powigkszone gruczoly slinowe, zwlaszcza
przyusznicze [13]. Badania eksperymentalne na
zwierzecych modelach cukrzycy typu 1 wykazaty
nacieczenie limfocytarne w gruczotach podzu-
chwowych [cyt. wg 15]. Przeprowadzone przez
Markopoulos i Belazi [15] badania histopatolo-
giczne i immunohistochemiczne wargowych gru-
czotow slinowych dzieci chorych na cukrzyce
wskazujg na ich destrukcje w przebiegu choroby.
Zaobserwowano nacieczenie limfocytarne, ztozo-
ne gtéwnie z komérek T, a w niewielkim stopniu
z komoérek B oraz w minimalnym z makrofagéw
i komérek plazmatycznych. Nacieki w gruczotach
slinowych wykazywaly podobieristwo do wyste-
pujacych w trzustce. Obserwacja ta sugeruje

wspélny lub bardzo podobny antygen docelowy
procesu autoimmunologicznego Wwystepujacego
w tych organach, ktére majg wspdlne pochodzenie
roZWOojowe.

Wzrost aktywnosci dehydrogenazy mleczano-
wej oraz transaminaz glutaminoszczawiooctowej
i glutaminopirogronianowej w slinie przyjmuje si¢
za wskaznik stopnia uszkodzenia komérek gruczo-
tow slinowych. Niewatpliwie bardziej doktadnym
pomiarem byloby okreslenie pozioméw aktywno-
Sci tych enzyméw w wydzielinie pobranej bezpo-
$rednio z przewodéw wydzielniczych duzych gru-
czotéw slinowych. Jednak ze wzglgdu na tatwos¢é
pobierania prébek do badan najczesciej jest stoso-
wana slina mieszana. Badania wskazujg, Ze mimo
iz 7zrodtem aktywnosci tych enzyméw w Slinie
mieszanej sg nie tylko gruczoty slinowe, to ich
uwalnianie z uszkodzonych komérek gruczotéw
slinowych jest bardzo znaczne i znajduje odzwier-
ciedlenie w istotnym zwigkszeniu catkowitej ak-
tywnosci enzymatycznej Sliny [16, 22, 26].

Musumeci et al. [16] wykazali znamienne
podwyzszenie aktywnosci enzymoéw LDH, GOT
i GPT w slinie mieszanej os6b chorych na cukrzy-
ce typu 11 2. Z badari Cinquini et al. [22] wynika,
ze pewne uszkodzenie komérkowe w gruczotach
slinowych jest juz obecne u dzieci z niedawno roz-
poznang cukrzycg na skutek zmian posredniczo-
nych immunologicznie. Wymienieni autorzy [22]
zaobserwowali ponadto ujemng korelacje migdzy
poziomem aktywnosci tych enzyméw a czasem
trwania choroby. Potwierdzeniem tego sa wyniki
badad wtasnych. Wykazano bowiem znamienny
(p < 0,001) wzrost (o 226%) aktywnosci LDH
u dzieci chorych w odniesieniu do zdrowych
(tab. 2), przy czym wyzszy u dzieci chorujacych
do 3 lat (o 260%) w poréwnaniu z chorujacymi
dluzej niz 3 lata (o 190%) (tab. 3). Pogorszenie
kontroli glikemii, tj. wzrost stezenia HbA ;- we
krwi > 8,5% tylko w niewielkim stopniu wptywato
na podwyzszenie aktywnosci enzymu w Slinie
(tab. 4).

Podsumowujac uzyskane dane, mozna stwier-
dzi¢, iz mimo rdéznego pochodzenia aktywnosci
dehydrogenazy mleczanowej w §linie mieszanej,
ze wzgledu na zaobserwowane wysoce znamienne
podwyzszenie u dzieci chorych na cukrzyce, oce-
na jej poziomu w §linie moze by¢ przydatnym
wskaznikiem okreslajacym stopielt zaawansowa-
nia i monitorowania uszkodzenia gruczotéw slino-
wych. Otrzymane wyniki potwierdzajg hipoteze,
ze gruczoty slinowe mogg by¢ dodatkowym celem
ataku immunologicznego skierowanego gléwnie
na komérki B trzustki powodujacego rozwoéj cu-
krzycy typu 1.
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