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Zawartos¢ wybranych cukréw i polioli
w jadrach zmetniatych soczewek
u 0s6b bez cukrzycy i z cukrzyca typu Il

Content of certain sugars and polyols in cataractous nucleus in diabetics
and non-diabetic patients

Krzysztof Sabasinski', Jolanta Andrzejewska-Buczko!, Andrzej Stankiewicz’,
Andrzej Gindzienski?, Dariusz Kisiel?

Purpose: Sugars and polyols content assessment in cataractous nucleus in diabetics and non-diabetics.

Material and methods: Cataractous nucleus was obtained during extracapsular cataract extraction derived from 52 diabetic and
58 non-diabetic patients. The content of glucose, fructose, sorbitol and mioinositol in examined material was determined using
iquid gas chromatography.

Results: Average contents of sorbitol, glucose and fructose in cataractous nucleus diabetic patients (ZSC) are significantly
higher than in non-diabetics (ZS). No changes were observed in mioinositol content in both studied groups.

Conclusion: The role of the polyol pathway in the development of diabetic cataract is considerable.

Stowa kluczowe: zaéma, cukrzyca, Sciezka poliolowa, reduktaza aldoz

Key words: cataract, diabetes, polyol pathway, aldose reductase

Zacma jest wcigz chorobg stanowigca najczestsza
przyczyne slepoty na $wiecie. Z 17-30 milionéw osob
ociemniatych z powodu zaémy, az 90% przypada na
kraje rozwijajace sie, zwiaszcza o klimacie goracym
(3, 14). Pierwsze opisy zacmy i sposobéw jej leczenia
pochodzg ze starozytnosci. Wprawdzie juz wtedy za-
stanawiano sig nad przyczynami jej powstawania, lecz
dopiero pojawienie si¢ nowoczesnych metod badaw-
czych i dynamiczny rozwéj biochemii, umozliwily szcze-
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gotowe poznanie budowy soczewki i doktadne przesle-
dzenie jej metabolizmu. Pozwolilo to na ustalenie wielu
zmian biochemicznych i strukturalnych w soczewce,
doprowadzajacych do jej zmetnienia. W chwili obecnej
powszechng aprobate zyskata teoria stresu fotooksy-
dacyjnego, ktéra zaklada, ze podstawowa role w met-
nieniu soczewki u os6b w podeszlym wieku odgrywajg
reaktywne formy tlenu (4, 11). Teoria ta jednak nie moze
W petni tumaczy¢ przyczyn powstawania zaémy u oséb
z cukrzycg. Cukrzyca jest chorobg metaboliczna, wy-
bitnie przyspieszajaca metnienie soczewki. Przyjmuje
sig, ze ryzyko wystapienia zacmy u oséb z cukrzyca
jest szesciokrotnie wigksze niz u oséb bez cukrzycy
w podobnym wieku (12). Wiele danych z pismiennic-
twa wskazuje, iz czynnikiem kataraktogennym w cu-
krzycy jest uruchomienie dodatkowej drogi przemian
glukozy, znanej pod nazwa Sciezki poliolowej (2, 5, 7).
Celem naszych badan jest préba odpowiedzi na pyta-
nie, czy zawartos¢ wybranych polioli w soczewkach
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Material i metodyka

zmetniatych so-
czasie operacji zewnafrz-
torebkowego usuni y. Jadra soczewkowe po-
chodzity od 110 p /, operowanych z powod_u ze}c-
my w Klinice Okulistycznej W Bialymstoku. Pacjentow
sklasyfikowano w dwoch grupach: '

obiet i 20 mgzczyzn) w wie-

Materiat do badan sta
czewek ludzkich, uz

1

; acma starcza, nieobcigzonych
horobami metabolicznymi,

2) osob (31 kobiet i 21 mezczyzn)

w wieku od 51 do 88 lat, z za¢ma i cukrzyca typu Il.
Jadra soczewkowe po 1-3 godzinach od operacii
byly wazone, a nastepnie poddawane homogenizacji
tanolu. Otrzymany ekstrakt przenoszono do
kowej i odwirowywano przez 15 minut
/minute). Nadsacz zbierano znad osa-
du, a osad mieszano z 2 ml metanolu i ponownie od-
wirowywano.

Tak przygotowany ekstrakt przechowywano w za-
mrazarce. Nastepnie poddawano go sylilacji, a lotne
etery badanych zwiagzkow rozdzielano na chromatogra-
fie gazowym. Na podstawie rozdzialéw chromatogra-
ficznych sporzadzano krzywe kalibracyjne, z ktérych
odczytywano zawartos¢ glukozy, fruktozy, sorbitolu
i micinozytolu w badanej prébce (9).

Uzyskane wyniki poddano analizie statystycznej te-
stem Wilcoxona

Wyniki

W soczewkach oséb z cukrzycg (grupa ZSC) za-
wartos¢ sorbitolu wahata sie od 13 do 396 pg/g wilgot-
nej masy soczewki (Srednio 123,11 pg). U oséb bez cu-
krzycy (grupa ZS) poziom sorbitolu w soczewce oscy-
lowat miedzy 0 a 117 pg/g wilgotnej masy soczewki
(Srednio 35,41 pg).

Poréwnanie zawartosci sorbitolu w soczewkach po-
chodzaeych z grup ZS i ZSC w tescie Wilcoxona do-
wiodfo istotnych statystycznie réznic migdzy tymi gru-
pami (p<0,001) (tab. I).

Tabela I: Zawartos¢ sorbitolu w soczewkach pacjentow
z obu badanych grup [w ug/g wilgotnej masy
soczewki]

Table I: Sorbitol content in the lenses of patients
from both studied groups [in pg/g of humid

lens mass]

Liczba Grupa Srednia | Odchyle- Min Max
badanych | Group arytme- nie
Number tyczna standar-
of patients Arithmetical |  dowe

mean Standard

deviation

52 ZSC 123,11 69,45 13 396
58 P4 35.41 30,61 0 117
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Tabela Il: Zawarto$¢ mioinozytolu w soczewkach pacjentow
z obu badanych grup [w pg/g wilgotnej masy
soczewki]

Tabiz Il: Myoinositol content in the lenses of patients
from both studied groups [in pa/g of humid

lens mass]

Liczba Grupa Srednia | Odchyle- Min. Max
badanych | Group arytme- nie
Number tyczna standar-
of patients Arithmetical| dowe

mean Standard

deviation

52 ZsC 224736 1350,73 470 6970
58 zs 2116,0 1241,33 617 5670

Tabela lll: Zawartos¢ glukozy w soczewkach pochodzacych
od pacjentéw z obu badanych grup [w pg/g
wilgotnej masy soczewki]

Table lll: Glucose content in the lenses of patients
from both studied groups [in pg/g of humid

lens mass]

Liczba Grupa Srednia | Odchyle- Min Max
badanych | Group arytme- nie
Number tyczna standar-
of patients Arithmetical | dowe

mean Standard

deviation

52 ZSC 147,0 58,02 49 319
58 VA 69,77 3517 10 208

Tabela IV: Zawartos¢ fruktozy w soczewkach pacjentow
obu badanych grup [w pg/g wilgotnej masy
soczewki]

Table IV: Fructose content in the lenses of patients
from both studied groups [in pg/g of humid

lens mass]

Liczba Grupa Srednia | Odchyle- Min. Max
badanych | Group arytme- nie
Number tyczna standar-
of patients Arithmetical| dowe

mean Standard

deviation

52 ZSC 79.33 44,44 3 195
58 Zs 27,41 23,67 0 112

W grupie ZSC zawarto$¢ mioinozytolu w soczewce
wynosita od 470 do 6970 pg/g wilgotnej masy soczew-
ki (Srednio 2247,36 pg) (tab. Il). W drugiej grupie ste-
zenie tego zwiazku bylo na poziomie od 617 do 5670
Hg/g wilgotnej masy soczewki (srednio 2116,0 Hg).

Za pomoca testu Wilcoxona nie wykazano istotniej-
szych roznic w zawartosci mioinozytolu miedzy obiema
grupami (p<0,7).

Duze wahania glukozy wystepowaly w soczewkach
_obu grup. U oséb z cukrzycg zawartos¢ glukozy byta
Jgdnak Znaczaco wyzsza i wynosita od 49 do 319 pg/g
wilgotnej masy soczewki (rednio 147 ug) (tab. ).
Zawartosé glukozy w soczewkach oséb bez cukrzycy

Zawartosc wybranych cukrow | polioli w jadrach zmetnialych soczewek u 0sob bez cukrzycy i z cukrzyca typu i

wahata sig od 10 do 208 pg/g wilgotnej masy soczewki
(srednio 69,77 pg). W przeprowadzonej analizie staty-
stycznej (test Wilcoxona) wykazano istotne réznice po-
ziomu glukozy w soczewce migdzy badanymi grupami
(p<0,001).

W zmetniatych soczewkach osob chorujgcych na cu-
krzyce typu |l zawartos¢ fruktozy oscylowata migdzy
3 a 195 ug/g wilgotnej masy soczewki ($rednio 79,33 ug),
a w soczewkach oséb bez cukrzycy wynosita od 0 do
112 pg/g wilgotnej masy soczewki (srednio 27,41 pg)
(tab. IV).

Zawartos¢ fruktozy w soczewkach grup ZS i ZSC
poréwnana testem Wilcoxona, rozni sie w istotny spo-
sob (p<0,001).

Omowienie

Fakt szybszego metnienia soczewki u osob z cu-
krzycg zostat zauwazony juz dos¢ dawno, lecz diugo
nie potrafiono wyjasni¢ przyczyn tego zjawiska. Za-
stanawiano sie, czy zaéma cukrzycowa jest spowodo-
wana hiperglikemia, niedoborem insuliny, czy tez ma
inne zrodta. Obecnie wiadomo, ze gtéwna role w met-
nieniu soczewki u cukrzykéw odgrywa zmieniony me-
tabolizm glukozy (5, 6). W warunkach przewlekiej hi-
perglikemii dochodzi bowiem do aktywacji reduktazy
aldoz, enzymu inicjujacego alternatywny tor przemian
glukozy (10, 12, 13). W procesie tym nastepuje gro-
madzenie sorbitolu i fruktozy (5). Sorbitol, gromadzac
sie w nabfonku i wiéknach soczewkowych, prowadzi
do stanu wewnetrznej hipertonicznosci, a w konse-
kwencji do zatrzymania wody, obrzeku wiokien so-
czewkowych i powstawania zmetnier korowych (8).
Efektem dalszego wzrostu przepuszczalnosci biono-
wej jest za¢ma jadrowa. Przedstawiona sekwencja
przemian zostata opisana przez Kinoshite w 1962 r.
i znana jest pod nazwa teorii wstrzasu osmotycznego
(6, 12).

Wyniki naszych badan wykazujg w jadrach zmet-
niatych soczewek, pochodzacych od pacjentow z cu-
krzyca typu Il, znaczaco wyzsze poziomy sorbitolu, glu-
kozy i fruktozy. Poziom mioinozytolu w obu badanych
grupach nie réznit sie w istotny sposéb. Dotychczaso-
we prace badawcze potwierdzaty wprawdzie obecnosé
znacznych ilosci sorbitolu i fruktozy w soczewkach cu-
krzycowych, lecz w przypadku zawartosci glukozy i mio-
inozytolu otrzymywano do$¢ rozbiezne wyniki (13, 15).
Roéznice te moga wynika¢ z odmiennego stopnia za-
awansowania cukrzycy i nieco innej kwalifikacji do
operacji zacmy. Nie bez znaczenia wydaje sie fakt, ze
W poprzednich badaniach materiat stanowity cate so-
czewki uzyskane w czasie operacji wewnatrztorebko-
Wego usunigcia zaémy, a w naszych badaniach uwzgle-
dniano zawarto$¢ polioli w jadrach soczewkowych (1).
Czas powstawania zacmy u cukrzykéw byt zdecydowa-
nie krotszy. U 11 pacjentéw z cukrzyca (21%) zac¢ma
rozwijata sie krocej niz 6 miesigcy, u 25 oséb (48%)
od 6 do 12 miesiecy, a w przypadku 16 oséb (31%)
trwata ponad 12 miesiecy. U 46 osob bez cukrzycy
(79%) zacma powstawata najczesciej w czasie diuz-
szym niz 12 miesiecy. U 11 oséb (19%) rozwijata sie
od 6 do 12 miesiecy, a tylko u jednego pacjenta (2%)

pojawila sie w czasie krotszym niz 6 miesiecy. Srednia
wieku pacjentéw z obu badanych grup byta podobna
i wynosita 68 lat w grupie ZSC i okoto 71 lat w grupie
ZS. W obu grupach przewazaly kobiety, stanowiac
60% pacjentow w grupie ZSC i az 65% w grupie ZS.
Reasumujgc, szybsze metnienie soczewek u oséb
z cukrzycy typu Il nie moze wynika¢ z roznic wieko-
wych czy tez nieproporcjonalnego rozktadu pici. Lo-
giczng przyczyna tego zjawiska wydaje sie natomiast
znaczne nagromadzenie produktow aktywacji sciezki
poliolowe;j.

Whioski

1. Srednia zawarto$¢ glukozy, fruktozy i sorbitolu
w jadrach zmetnialych soczewek u o0séb z cukrzycy
typu Il (ZSC) jest wyraznie wyzsza w poréwnaniu
z ich zawarto$cig u 0s6b nie chorujgcych na cukrzy-
ce (ZS).

2. Srednia zawarto$¢ mioinozytolu w jadrach zmet-
nialych soczewek nie wykazuje istotnych réznic staty-
stycznych w obu badanych grupach.

3. Gromadzenie duzych poziomoéw cukréw i polioli
w zmetniatych soczewkach oséb z cukrzycg sugeruje,
ze muszg one pochodzi¢ z dodatkowej drogi przemian
glukozy (Sciezki poliolowej).

4. Szybsze metnienie soczewek u cukrzykéw wyda-
Jje sie mie¢ zwigzek migdzy innymi z akumulacjg osmo-
tycznie czynnego alkoholu poliolowego — sorbitolu.
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Heparynizowanie soczewek (HSM) — szansq dla chorych
na cukrzyce, wymagajacych operacji za¢my

Jednym z problemow w chirurgii zaémy jest wystepujaca po zabiegu i czesto przechodzaca w stan przewlekly reakcja zapalna. Stad tez trwaya poszukiwania takie formy mody-

fikacji powierzchni soczewki, aby jak najbardziej zmniejszy¢ ryzyko wystapienia tego powiklania. Okazalo si¢, e heparyna najlepiej spelnia wszystkie oczekiwania, co dostate-
cznie potwierdza 30-letnie doswiadczenie z jej stosowaniem w chirurgil implantacyjnej. Heparynizowanie powierzchni soczewki (HSM) pozwala zmnicjszyC nasilenic
reakgji zapalne) dzigki uniknieciu m.in. aktywacji czynnikow dopelniaczal i adherencii krwinek bialych? Skutecznos¢ tego dzialania w ogromnym stopniu zalezy od techniki
powlekania powierzchni soczewki, od stabilnosci chemicznej wigzan pomiedzy heparyng a implantem, oraz oczywiscie od jakosci heparyny. Odkad zastosowano w produkeji
soczewek CeeOn™ heparyng o bardzo wysokiej jakosci oraz wlasciwg technike powlekania powierzchni, charakteryzujg sie one swoista ruchomoscia powierzehni, uiemnym
ladunkiem elektrycznym oraz hydrofilnoscia. Wszystkie wymienione czynniki przeciwdzialaja osiadaniu komorek na powierzehni wszezepu zapobiegajac tym samym rozwi-
nigciu si¢ pre palnych i reakgji odrzucania ciala obeego. Jest to szczegolnie wazne u tych pacjentow, u ktorych mozna si¢ spodziewac nasilenia tych reakgji, a tak sie
dzieje u chorych na cukrzyce

1. Pekna M, Larsson R, Formgren B, Nilsson UR, Nilsson B, Complement activation by poly nylate minimized by end-pointhepanin attachments ials 1993 14°189-192.
2 larsson R, Sélen G, Bjorklund H & Fagerholm P. Intraocular PMMA lenses modified with surface immobilized hepann: evaluation of bioc ibility i vitro and in vivo Is 1989:10.511

S5k : g
powierzchnia rutynowo stosowane powierzchnia heparynizowna
soczewki z PMMA

“..Upacjentéw z cukrzycq ki beparyni: decyd. i iej

1jg pooperacyjng, péznqg reakcje odrzucenia ciala obcego.”

% pacjentow
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B e HSM

Heparynizowane soczewki CeeOn™ porownywano ze standardowymi soczewkami PMMA u pacjentow z cukrz ca luby/i jaskra. Badania Kliniczne z podwajnie
slepg proba, przeprowadzone niezaleznie w wielu osrodkach, obejmowaly grupe 232 pacjentow i trwaly rok. Pacjenci w 52% chorowali na cukrzyce a w 42%
na jaskre, pozostali chorowali jednoczesnie na obie choroby. Ocena stanu miejscowego zarowno w mikroskopie Swietlnym, jak i w lampie szczelinowej
potwierdzila statystycznie znamiennie mniejszg ilos¢ komorek olbrzymich i zlogow komorkowych na powierzchni soczewek heparynizowanych.

obsenwacia wicloletnia

Condon P 1, Brancato R, Hayes P. Pouliquen Y, Saan K M, Wezel M. Hepann surfice modified I0Ls compared to regular PMMA [0Ls 1n patients with diaberes and/or glaucoma - one year results of a double-blind rin-
domized multi-independent trial: Paper presented at the 11th Congress of the European Society of Cataract and Refractive Surgeons (ESCRS), September 1993, Innsbruck, Austria.
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