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SK ŁA D N IK I ŚLU ZU  ŻO ŁĄ D K O W E G O

Niniejsza praca  prezentu je  wyniki badań  do tyczące śluzu żołądka. Śluz jest lepką 
wydzieliną pochodzenia egzokrynow ego, pokrywającą  nab łonek  uk ład u  pokarm ow ego, 
rozrodczego  i oddechowego ssaków. W skład śluzu wchodzą białka, wśród  których  
najistotniejsze  znaczenie  m a silnie glikozylowana g likopro teina  o M. cz. 2000 kD a, 
zw ana m ucyną, lipidy oraz  woda i elek tro lity. W pracy om ów iono  skład śluzu żo łądka, 
budow ę i s tru k turę  mucyny, wzajemne relacje pom iędzy sk ładnikam i śluzu oraz  jego  
znaczenie fizjologiczne.

I. W STĘP

Śluz jest wydzieliną gruczołów egzokrynowych, pokryw ającą nabłonek 
układu pokarmow ego, oddechowego i moczowo-płciowego ssaków. Wydzieli-
na ta jest m ieszaniną białek prostych, glikoprotein i lipidów, tworząc żel
o dużej lepkości, wysycony wodą i elektrolitami. W śród wielorakich funkcji 
śluzu wymienić należy: zwilżanie powierzchni nabłonka, ochronę przed 
nadmiernym odpływem wody, interakcje z czynnikami bakteryjnymi i wiruso-
wymi, wiązanie kationów , a w szczególności ochronę nabłonka przewodu 
pokarmow ego przed działaniem kwasu solnego i enzymów proteolitycznych 
oraz uszkodzeniami mechanicznymi. Głów nym składnikiem śluzu, w arun-
kującym ww. funkcje, jest wysokocząsteczkowy polimer białkowy gliko-
proteina śluzu, zw ana mucyną. N adaje ona śluzowi charakterystyczne właś-
ciwości lepkoelastyczne, stanowiąc podstaw ow y składnik bariery ochronnej 
w przewodzie pokarmow ym. Prawidłowe działanie biologiczne wydzieliny, 
jaką  jest śluz, uw arunkow ane jest także obecnością innych składników, tj. 
albuminy i wydzielniczej IgA czy lipidów związanych kowalencyjnie lub 
hydrofobow o z glikoproteiną śluzu [4, 11, 20, 23, 27, 35],
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2. SK Ł A D  ŚL U Z U  Ż O Ł Ą D K A

Lepka w arstw a śluzu silnie przylegająca do powierzchni nabłonka przewo-
du pokarmow ego nie jest jedno rodna, lecz stanowi heterogenną mieszaninę 
białek prostych, glikoprotein i lipidów, wysyconą wodą i elektrolitami. 
Składniki organiczne stanowią 5 10% masy śluzu i pochodzą z trzech źródeł: 
wydzieliny gruczołów wydzielniczych, z surowicy, z której dostały się do śluzu 
w procesie przesiąkania oraz ze złuszczających się komórek nabłonka. 
Składnikami śluzu pochodzącymi z gruczołów wydzielniczych są: glikoprotei- 
na śluzu -  mucyna, gliceroglikolipidy, wydzielnicza IgA i inne białka, w tym 
białko wiążące witaminę B (2 i pepsyna. W procesie przesiąkania do śluzu 
przedostają się glikoproteiny, albumina oraz lipoproteiny. Ze złuszczających 
się kom órek nabłonka pochodzą glikoproteiny błonowe, glikosfmgolipidy 
i fosfolipidy. Porównaw cze badania składu śluzu z powierzchni nabłonka 
i znajdującego się wewnątrz gruczołów wydzielniczych wykazały, że śluz 
wewnątrzgruczołowy jest bogatszy w lipidy i węglow odany, natom iast wy-
dzielony ma większą zawartość białka. I tak  śluz z powierzchni nabłonka 
żołądka zawiera 70% białka, 14% węglow odanów i 16% lipidów, natom iast 
skład śluzu wcwnątrzgruczołow ego przedstaw ia się następująco: 60% białka, 
18% węglow odanów i 22% lipidów [43].

3. S T R U K T U R A  M U C Y N Y

G likoproteina śluzu mucyna jest głównym składnikiem śluzu zarów no 
pow ierzchniowego, jak i wewnątrzgruczołowego, stanow iąc 30 40%  jego 
suchej masy. Zaw iera ona 70-80%  węglow odanów, 20-30%  białka oraz 
0,3 0,4%  kowalencyjnie związanych kwasów tłuszczowych [4, 9, 43]. Białko to 
jest wysokocząsteczkowym polimerem o M. cz. 200 K D a, zbudow anym  
z czterech jednostek podstawow ych. D egradacja proteolityczna mucyny pro-
wadzi do otrzymania podstawowej jednostki strukturalnej tej glikoproteiny. 
Jest nią silnie glikozylowany rdzeń białkowy złożony z 800 aminokwasów . 
O koło 63% rdzenia jest glikozylow ane wiązaniem 0-glikozydowym pomiędzy 
N -acetylogalaktozoaminą a grupami hydroksylow ymi seryny i treoniny. 
Pozostała część rdzenia tworzy region nieglikozylowany, szczególnie wrażliwy 
na działanie enzymów proteolitycznych. Tymczasem część glikozylowana nie 
ulega proteolizie [1].

Uwzględniając fakt, iż enzymy proteolityczne naruszyły rdzeń od C-końca, 
przyjmuje się istnienie w nim tylko jednego regionu nieglikozylowanego (bottle 
brush model) [32], Sugeruje się też obecność w rdzeniu dwóch regionów 
nieglikozylowanych (rolling pik model). Za obecnością dwóch nierównej



długości regionów nieglikozylowanych przemawiają badania  z użyciem znacz-
ników spinowych. Powszechnie przyjęty model jednostki podstawowej przed-
staw iono na rys. 1. Rdzeń białkowy zawiera 18 reszt cysteiny, z których 16 
zlokalizow anych jest w regionie nieglikozylowanym. W części nieglikozylowa- 
nej stw ierdzono też dużą ilość kwasu asparaginowego i glutaminow ego [33], 
Połowę aminokwasów regionu glikozylowanego stanow ią seryna i treonina. 
W ystępuje tu również w stosunkow o dużej ilości prolina. Procentow y skład 
aminokw asow y rdzenia białkowego przedstaw iono na rys. 2 .
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D egradacja proteolityczna mucyny doprow adziła do uwolnienia czterech 
polipeptydów  o M.cz. 500 K D a i strawienia regionów nieglikozylowanych. 
Tymczasem po redukcji mostków dwusiarczkowych obok łańcuchów polipep- 
tydowych o M.cz. 500 K D a, pojawiło się białko o M.cz. 70 K D a [4, 5, 9]. 
Badania mucyn z użyciem sond fluorescencyjnych wykazały, że większość 
miejsc wiążących znacznik znajdow ało się w centrum  cząsteczki i były one 
dostępne dopiero po redukcji mostków dwusiarczkowych [12]. Analiza rent- 
genograficzna mucyny dow iodła, że cztery jednostki strukturalne glikoproteiny 
(500 K D a) umieszczone są przestrzennie na obwodzie i połączone z białkiem
o M.cz. 70 K D a, rotując względem siebie o kąt 120°. Jest to „m odel w ia traka” 
(windmill model) [10], Przedstaw iono go na rys. 3.

Rys. 3. O becnie akceptow any mode! budow y cząsteczki m ucyny żo łądka. C ztery jednostk i 
podstaw owe o M .cz. 500 K D a połączone są m ostkam i siarczkowym i z białk iem  o M .cz. 70 K D a

Łańcuchy węglow odanowe mucyny zbudow ane są z fukozy, galaktozy, 
N -acetylogalaktozoaminy, N-acetyloglukozoam iny i kwasu sialowego, połą-
czonych 0-glikozydowo z resztami seryny i treoniny [4, 11]. K ażda jednostka 
podstawow a mucyny zawiera 150 200 łańcuchów węglowodanowych. O koło 
25% łańcuchów glikoproteiny śluzu żołądka człowieka i świni ma silny 
ładunek ujemny, za który odpowiedzialne są grupy karboksylowe kwasu 
sialowego oraz grupy sulfonowe związane estrow o z wewnętrznymi resztami 
N -acetylogalaktozoaminy. Łańcuchy węglowodanowe mogą zawierać do 20 
reszt cukrow ych, połączonych liniowo lub rozgałęzionych (3 i więcej roz-
gałęzień) [36, 51]. Skład procentowy cukrów  zestawiono w tab. 1, a ich budowę 
przedstaw iono na rys. 4.



Ta be l a  I

Skład procentowy cukrów  m ucyny żo łądka człowieka i świni

W ęglowodany 
%  suchej masy mucyny

Ż ołądek  świni 

[2]

Ż ołądek  człowieka 
[31]

1. G alak toza 25,4 27,1
2. Fukoza 14,6 16,1
3. N -A cety lo-G lukozoam ina 29.5 26,4
4. N -A cetylo-G alak tozoam ina 11,0 11,0
5. Kwas sialowy 2,5 2,5
6. Estry sulfonowe 3,2 7,0
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Rys. 4. T ypy łańcuchów o ligosacharydow ych m ucyny żo łądka człowieka i świni

Ponad to mucyna zawiera zw iązane estrow o z częścią białkow ą kwasy: 
palm itynowy, stearynowy, mirystynowy i oleinowy [35].



4. O R G A N IZ A C JA  ŚL U Z U

Śluz pokrywa nabłonek żołądka ciągłą warstw ą o grubości‘od 50 do 400 
//ni, wykazując szereg właściwości mezomorficznych [6 , 10]. In vivo śluz 
funkcjonuje w formie żelu, zawdzięczając taką konsystencję niekowalencyjnym 
oddziaływaniom pomiędzy cząsteczkami glikoproteiny. N atom iast jego właś-
ciwości lepkoelastyczne związane są z polimeryczną struk tu rą  mucyny.

D o niedaw na badania śluzu koncentrow ały się głównie na mucynie, 
uwzględniając w niewielkim stopniu inne składniki śluzu, mające jak się 
okazało znaczny wpływ na jego właściwości fizykochemiczne. Dotyczy to 
w szczególności lipidów [43, 48], W wydzielinie śluzówki żołądka stwierdzono 
obecność lipidów zasocjowanych z m ucyną hydrofobow o. W ykryto również 
kowalencyjnie związane kwasy tłuszczowe, stanowiące 0,3-0,4%  masy poli-
meru. Udział lipidów zasocjowanych w glikoproteinie dochodzi do 20% , 
znacznie różniąc się składem. Lipidy obojętne stanow ią od 50 do 70%, 
glikolipidy 20 do 25%, a fosfolipidy 10-15% ich całkowitej ilości [53, 54],

Badając rozmieszczenie lipidów w cząsteczce mucyny, stwierdzono, że 
fosfolipidy zlokalizowane są w regionie nieglikozylowanym, wrażliwym na 
proteolizę. Lipidy obojętne i glikolipidy natom iast asocjują peryferycznie, 
w regionach niepodatnych na proteolizę. Oddziaływ anie lipidów z mucyną 
pozostaje w korelacji z ilością miejsc wiążących kwasy tłuszczowe. Cztery 
reszty kwasów mogą się przyłączyć do wrażliwego na proteolizę nieglikozylo- 
wanego białka o M.cz. 70 K D a, a tylko jedna do N -końca dużej jednostki 500 
K D a [35], W świetle tych danych jest oczywiste, że budow a m olekularna 
i architektoniczna śluzu jest dużo bardziej skomplikowana niż by to wynikało 
z wyżej przytoczonego modelu mucyny. A dekw atny do obecnego stanu danych 
wydaje się być „dynamiczny” model cząsteczki mucyny śluzu, zaproponow any 
przez Słomianych i wsp. Autorzy przyjęli założenie, że in vivo polimer 
glikoproteiny, mając obszary hydrofobow e i hydrofitowe, jest potencjalnie 
zdolny do stałego odtw arzania dynamicznego układu z innymi składnikami 
śluzu, jakim i są lipidy i białka. Model ten zaprezentow ano na rys. 5.

Zgodnie z przedstaw ioną hipotezą, o właściwościach fizykochemicznych 
śluzu decyduje nie tylko mucyna, lecz również inne składniki, pochodzące 
z surowicy czy ze złuszczonych kom órek nabłonka. Jest to  całkowicie 
odm ienna koncepcja, ponieważ związki te do tej pory uw ażano za zanieczysz-
czenia pozostające bez wpływu na właściwości śluzu. Istotnie w ykazano in 
vitro, że niektóre składniki śluzu, np. album ina czy wydzielnicza IgA, 
powodow ały zmianę lepkości mucyny [20, 23, 27], M aksym alny wzrost 
lepkości mucyny odnotow ano przy stężeniach ww. związków występujących 
w układzie pokarmow ym, co sugerowałoby, że istotnie mogą mieć one 
znaczenie fizjologiczne [23, 27], Lepkość mucyny okazała się być również 
zależna od heterotypow ych oddziaływ ań z lipidami [23, 27, 30], Po ekstrakcji



lipidów zasocjowanych z mucyną, nastąpił spadek jej lepkości o ok. 70% 
w przypadku glikoproteiny śluzu żołądka człowieka i ponad 80% w przypadku 
mucyny żołądka psa [23, 27].

Rys. 5. „D ynam iczny” m odel cząsteczki mucyny. Do g likopro te iny  śluzu przy łączone są 
kow alencyjnie lub  zasocjowane różne klasy lipidów. A -  w idok z boku , B w idok z góry



Ogólnie, właściwości fizykochemiczne śluzu determ inują białka i lipidy. 
M ucyna natom iast jest jedynym składnikiem odpowiedzialnym za tworzenie 
żelu. Tylko ona posiada zdolność występowania w środow isku wodnym 
przew odu pokarmow ego w formie uwodnionej, wysoce rozciągniętej, za-
jmującej dużą objętość. Tw orzenie żelu jest wynikiem wzrostu oddziaływań 
międzycząsteczkowych, możliwych dzięki gradientowi stężenia mucyny. Stwie-
rdzono, że po degradacji proteolitycznej lub redukcji m ostków  dwusiarcz- 
kowych związkami tiolowymi mucyna utraciła prawie całkowicie zdolność 
tworzenia żelu [4], D odatkow o tworzenie żelu zależy również od wewnątrz 
i zewnątrzcząsteczkow ych oddziaływań pomiędzy łańcuchami węglow odano-
wymi. O ligosacharydy z różnych odcinków  przewodu pokarmow ego mają 
różną budowę. G likoproteina śluzu żołądka człowieka i świni posiada 
rozgałęzione łańcuchy węglow odanowe, na które składa się ok. 19 reszt 
cukrow ych w ilości 600 łańcuchów na cząsteczkę [4], Terminalne sekwencje 
tych łańcuchów  stanowią determ inanty antygenowe różnego typu, m. in. grup 
krwi ABH czy Forsm anna i Lewisa [36, 46, 47, 51], Badając rolę węg-
low odanów  wykazano, że usunięcie z nich silnie naładow anych cząsteczek 
kwasu sialowego, spow odowało spadek lepkości śluzu o ok. 18%, natom iast 
usunięcie innych cukrów  peryferycznych (fukoza, galaktoza czy N-acetylogala- 
ktozoam ina), nie powodow ało znamiennego spadku lepkości śluzu. D rastycz-
na deglikozylacja (usunięcie 86% cukrów ), doprowadziła do spadku lepkości
o ok. 40%  [17].

Lepkoelastyczne właściwości śluzu silnie zależą również od stopnia acylacji 
cząsteczki mucyny. Usunięcie tak niewielkiej ilości (0,4% ) kowalencyjnie 
związanych kwasów tłuszczowych, prow adziło do 36% obniżenia lepkości 
mucyny [45], D odatkow o, kowalencyjnie związane kwasy tłuszczowe w regio-
nie nieglikozylowanym, tw orzą regiony hydrofobow e cząsteczki, które pom a-
gają w stabilizacji struktury makrocząsteczkowej mucyny w śluzie.

5. O C H R O N N A  F U N K C JA  ŚL U Z U

Zew nątrzkom órkow a lokalizacja śluzu i -  jak  się wydaje -  stosunkow a 
łatwość, z jaką  nabłonek może kontrolow ać jego jakościow y skład sprawia, że 
śluz staje się idealnym składnikiem bariery ochronnej przew odu pokar-
mowego. W śród wielorakich funkcji śluzu wymienić należy przede wszystkim 
ochronę nabłonka przed enzymami proteolitycznymi, kwasem solnym, pod-
wyższoną tem peraturą pokarm u i jego ostrymi cząstkami. Ponadto retencja 
wody, tworzenie bariery utrudniającej dyfuzję jonów  w odorow ych, pomoc 
w transporc ie i wydzielaniu do światła żołądka pepsyny, adhezja i agregacja 
bakterii i niektórych wirusów to także funkcje śluzu. Ułatwia on również 
przesuwanie pokarm u w przewodzie pokarmow ym  [4, 11],



Poznanie mechanizmu ochronnego i obronnego działania śluzu, wymaga 
uchwycenia relacji pomiędzy takimi procesami, jak  szybkość regeneracji 
nabłonka, synchronizacja syntezy składników  śluzu czy regulacja sekrecji śluzu 
i jego magazynowanie wewnątrz kom órek wydzielniczych. Szybka odbudow a 
powierzchni nabłonka stanowi podstawow y element mechanizm u obronnego 
śluzówki żołądka [15]. W zrost aktywności mitotycznej kom órek błony śluzo-
wej szyjki zapew nia pokrycie nabłonka ciągłą w arstwą śluzu, który nie tylko 
izoluje nabłonek od środowiska zewnętrznego, ale rów nież stanowi barierę 
oddzielającą komórki wydzielnicze błony śluzowej od gruczołów wydzielają-
cych kwas solny i enzymy. W ydzielanie śluzu jest regulow ane hum oralnie 
i ośrodkow o. Stw ierdzono, że na wydzielanie i skład śluzu duży wpływ mają 
prostaglandyny [4, 13, 40], które wywierają dodatkow y efekt stymulujący na 
biosyntezę glikoproteiny śluzu zarów no na poziomie kotranslacyjnym, jak 
i posttranslacyjnym. W zrost aktywności prostaglandyn stw ierdzono podczas 
acylacji apom ucyny i O-glikozylacji. Potranslacyjne oddziaływanie prostaglan-
dyn polega na stymulowaniu elongacji łańcuchów oligosacharydow ych mucy- 
ny oraz polimeryzacji jej podjednostek, czyli wpływu na grubość warstwy, 
a tym samym bezpośrednio na jakość bariery ochronnej [26, 52],

Jakościowy skład śluzu determinuje jego funkcję ochronną [26, 39], 
Podwyższony poziom mucyny i lipidów występuje w śluzie w pustu i dna 
żołądka, gdzie błona śluzowa narażona jest w największym stopniu na 
działanie kwasu solnego, pepsyny i enzymów znajdujących się w dw unastnicy. 
Podobny skład ma śluz z proksymalnego odcinka dw unastnicy, gdzie także 
może dostaw ać się kwas solny, jednakże tu  zawartość mucyny i lipidów jest 
mniejsza niż w żołądku.

Stwierdzono znaczny udział lipidów w kształtow aniu właściwości funkc-
jonalnych śluzu, takich jak lepkość, hamow anie dyfuzji jonów  wodorow ych, 
regulacja proteolizy czy utrudnianie procesów wzrostowych bakterii [23, 35, 
43], Różny skład lipidowy śluzu może mieć bezpośredni wpływ na funkcję 
glikoproteiny. Śluz żołądka bogaty w lipidy jest bardziej hydrofobow y, 
stanowiąc barierę dla substancji hydrofitowych, jak  np. HC1. Z kolei w jelicie 
cienkim śluz o mniejszej zaw artości lipidów jest bardziej hydrofilowy i tym 
samym na tym odcinku chroni nabłonek głównie przed lipofilnymi skład-
nikami żółci. Bardziej hydrofobow y śluz żołądka ma zwiększoną wrażliwość 
na substancje lipofilne, jakim i są kwasy żółciowe czy lizolecytyny. Fak t, że 
lipidy tw orzą regiony hydrofobow e w cząsteczce mucyny, wykazano przy 
użyciu sond fluorescencyjnych [12]. Zmiany hydrofobow ości powierzchni 
błony śluzowej zależą od interakcji lipidów śluzu z mucyną, co wykazano 
korzystając z technik goniometrycznych [14].

Silne pow inow actw o mucyny z innymi cząsteczkami odgryw a istotną  rolę 
w adhezji śluzu do powierzchni nabłonka. O ddziaływania śluzu z powierzchnią 
nabłonka układu pokarmow ego zachodzą dzięki tworzeniu wiązań w odoro-



wych, jonow ych i hydrofobow ych, w których uczestniczy zarów no region 
glikozylowany, jak i nieglikozylowany cząsteczki mucyny. Bogaty w lipidy 
region nieglikozylowany jest idealny do tw orzenia wiązań hydrofobowych 
z lipidami błon nabłonka przewodu pokarmow ego. Łańcuchy węglowodanow e 
mucyny i glikosfingolipidy błon komórek nabłonka oddziałują ze sobą, 
tworząc silne wiązania wodorow e, wiążące śluz do nabłonka. Kw as sialowy, 
cukry zestryfikowane resztami sulfonowymi oraz cukry glikosfingolipidów 
mucyny w chodzą w interakcję z białkami i fosfolipidami śluzówki poprzez 
wiązania w odorow e. Ta wielość oddziaływań stanowi siłę, dzięki której śluz 
silnie przylega do nabłonka.

Zdolność śluzu do zatrzymyw ania dużej ilości w ody zapew nia efektywne 
zwilżanie błony śluzowej. W łaściwość ta  jest silnie związana z zawartością 
lipidów w śluzie [50].

W ysokie uw odnienie śluzu (90% wody), to  równocześnie duża powierzch-
nia dla utylizacji dwuwęglanów. Stw ierdzono, że dwuwęglany wydzielane przez 
błonę śluzową neutralizują bezpośrednio 10% kwasu solnego ze św iatła 
żołądka, natom iast ich potencjał buforujący w śluzie jest dużo bardziej 
skuteczny [52], Korzystając z mikroelektrod wykryto istnienie gradientu pH 
w poprzek warstwy śluzu w zakresie od pH 2 w świetle żołądka do pH  7 przy 
powierzchni nabłonka [18]. Ze względu na fakt, że sekrecję dwuwęglanów 
regulują prostaglandyny, a one również kontrolują syntezę mucyny bogatej 
w lipidy, należy przypuszczać, że te ostatnie mają swój udział w w ytwarzaniu 
gradientu dwuw ęglanów w śluzie.

O chronne działanie śluzu w przypadku degradacji proteolitycznej, stanowi 
przedmiot intensywnych badań. Bezsporny jest fakt ochrony nabłonka przez 
warstwę śluzu przed działaniem enzymów proteolitycznych. Ciągle jednak 
mechanizm tej ochrony pozostaje niewyjaśniony. W tym przypadku ochronne 
działanie, jak się wydaje, polega na ciągłym w ytwarzaniu śluzu, co do-
prow adzić ma do ustalenia się dynamicznej równowagi pomiędzy śluzem 
w ytwarzanym a traw ionym przez pepsynę. W takim procesie śluz byłby dla 
pepsyny jedynie substratem  [4, 5, 9], Uważa się też, że składniki śluzu 
odpowiedzialne są za stopień aktywności proteolitycznej pepsyny [37, 38], 
Badania udziału sulfonow anych glikoprotein i gliceroglikolipidów śluzu w tym 
procesie wykazały, że składniki te znacznie ham ują aktyw ność proteolityczną 
[37]. Co więcej, gliceroglikolipidy wydają się być zdolne do aktywacji 
pepsynogenu w pH wyższym niż fizjologiczne, a przez to  pośrednio regulują 
działanie pepsyny [38]. Szybkość degradacji mucyny zależy również od stopnia 
jej acylacji oraz ilości zasocjowanych lipidów [35], W mukowiscydozie 
zarów no zwiększona acylacja, jak i większa ilość zasocjowanych z mucyną 
lipidów stanow ią przyczynę podwyższonej lepkości mucyny i zwiększonej 
oporności na degradację proteolityczną [7]. Ponieważ zarów no acylację, jak 
i sulfonowanie regulują specyficzne transferazy, ich aktywność może odgrywać



kluczową rolę w mechanizmie kontroli nad degradacją mucyny przez pepsynę 
i inne proteazy [19].

O chronne właściwości śluzu uw arunkow ane są również przez szereg innych 
związków zarówno endo, jak  i egzogennych (kwasy żółciowe, lizolecytyny, 
alkohol). Alkohol powoduje zarówno zaburzenia metabolizmu śluzu (upo-
śledzenie syntezy mucyny i jej polimeryzacji), jak  i zaburzenia innego typu 
(delipidacja śluzu, dehydratacja, denaturacja) [34, 36, 49], Z drugiej strony 
w ykazano hamujący wpływ etanolu na aktyw ność enzymatyczną pepsyny [3]. 
Kwasy żółciowe i lizolecytyny pow odują zmiany struktury  śluzu poprzez 
działanie mukolityczne [16] oraz powodują spadek lepkości i elastyczności 
śluzu, ułatwiając działanie pepsynie [21, 44]. „O słabianie” struktu ry żelu 
spowodow ane mukolitycznym działaniem kwasów żółciowych i lizolecytyny 
może być w bezpośredni sposób związane z destrukcją bariery śluzo- 
wo-dwu węglanowej.

Inną właściwością śluzu żołądka będącą ostatnio przedmiotem intensyw-
nych badań jest zdolność do tworzenia bariery dla jonów  wodorowych. 
Przenikanie jonów  w odorowych przez warstwę śluzu okazało się być dużo 
wolniejsze niż przez warstwę fizjologicznego roztw oru soli kuchennej o tej 
samej grubości [28, 29]. Również sama błona śluzowa pozbaw iona warstwy 
śluzu hamuje dyfuzję jonów  H + [43], Szybkość dyfuzji jonów  wodorow ych 
silnie zależy od składu śluzu. Zniszczenie proteazam i struktury polimerycznej 
śluzu spow odowało wzrost dyfuzji, obniżając o 2/3 jego zdolność do za-
trzym ywania jonów  H + [24], Znaczny spadek tej zdolności występuje również 
po usunięciu z glikoproteiny lipidów związanych kowalencyjnie lub zasoc- 
jow anych. Największy wpływ na hamow anie dyfuzji miały fosfolipidy, następ-
nie gliceroglikolipidy i lipidy obojętne [29], Lipidy zasocjow ane w regionie 
nieglikozylowanym, tworzące silne środow isko hydrofobow e utrudniają penet-
rację tych jonów . Z drugiej strony inkubacja mucyny z album iną zwiększyła 
ilość zatrzymyw anych jonów  wodorowych [28, 29], W arstw a śluzu opóźnia też 
dyfuzję innych cząsteczek, jak pepsyny, peroksydazy itp. Pepsyna migruje 
przez warstwę śluzu ok. 15 razy wolniej niż przez warstwę roztw oru 
fizjologicznej soli kuchennej o tej samej grubości [25], W tym przypadku 
delipidacja pozostaw ała bez wpływu na barierę dyfuzyjną. Proces dyfuzji 
pepsyny, bardzo wolny w w arunkach fizjologicznych, może być zupełnie różny 
w stanach patologicznych, w których zmianie ulega skład śluzu oraz budow a 
kanałów  w macierzy żelu [55]. W ykazano, że śluz żołądka jest przepuszczalny 
dla takich cząsteczek, jak w itamina B |2, natom iast nieprzepuszczalny dla 
mioglobiny [3].

Poniew aż śluz tworzy ciągłą warstwę na powierzchni nabłonka, nasuw a się 
pytanie, w jaki sposób kwas solny i pepsynogen w ytw arzane (wydzielane) przez 
wyspecjalizowane komórki błony śluzowej przedostają się do światła żołądka. 
Jedna z hipotez zakładała, że substancje te w ydostają się pod wpływem



ciśnienia, z jakim  wyrzucane są z pęcherzyków wydzielniczych. Ciśnienie to 
powoduje powstanie nieciągłości w warstwie śluzu [4], D ane doświadczalne nie 
potwierdziły jednak tej hipotezy. Obecnie przyjmuje się „pęcherzykow y” 
mechanizm transportu pepsyny i HC1 [16, 24], W edług zaproponow anego 
mechanizmu, kwas solny i pepsynogen wydzielane są do światła żołądka 
w pęcherzykach lipidowych i uw alniane z nich po przejściu przez warstwę 
śluzu.

Niezwykle ważną funkcją śluzu (głównie układu oddechow ego; ale również 
pokarm ow ego) jest ochrona przed zakażeniami bakteryjnymi. O panowanie 
przew odu pokarmow ego przez bakterie wymaga ich bezpośredniego od-
działyw ania z komórkam i nabłonka [8, 22], W obec tego m ikroorganizmy 
muszą najpierw sforsow ać warstwę śluzu. Śluz stanowi dla nich barierę 
fizyczną, ale równocześnie ze względu na obecność w nim łańcuchów 
węglowodanow ych, wykazujących pow inow actw o do miejsc receptorowych 
powierzchni nabłonka, staje się potencjalnym inhibitorem adhezji bakterii, 
tworząc aktyw ną strefę ochrony [8],

W ielorakość oddziaływań występujących w śluzie sprawia, że jego struk -
tura  jest bardzo wrażliwa na zmiany środowiska w przewodzie pokarmow ym, 
ale rów nocześnie zmiany w jego składzie m ają odbicie w odmiennych 
(patologicznych) właściwościach fizjologicznych, co zaobserwow ano w wielu 
stanach chorobowych. Większość poruszonych w niniejszej pracy zagadnień 
zbadano fragmentarycznie i pozostają one nadal niewyjaśnione. Stąd uzasad-
niona potrzeba podjęcia na szerszą skalę badań śluzu, a uzyskane dane będą 
miały zarów no znaczenie poznawcze, jak  i utylitarne.
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C O M P O N E N T S O F  G A S T R IC  M U C U S

M ucus is a viscous, heterogenous m ixture o f  p ro te ins and  lipids embibed with w ater and 
e lectrolytes, which covers the ep ithelia l surface o f gastro in testinal, resp iratory  and  reproductive  
trac ts  in m am m als. T he m ain com ponent o f  m ucus, which contribu tes to  the viscoelastic and  
gel-form ing properties o f m ucus is a  highly glycosylated g lycoprotein (m olecu lar weight 2000 kD a ) 
called m ucus g lycoprotein or mucin. Physico-chemical p roperties o f m ucus strongly depend upon 
o ther m ucus com ponent like lipids, p roteins (album in o r IgA) o r p rostag landins. In th is artic le we 
show the d a ta  concern ing  the com position o f gastric m ucus, its functions, s tructu re  o f m ucin, 
possib le occuring  rela tionsh ips betw een the  m ucus glycoprotein and  o th er com ponents o f  m ucus as 
well as the  physiological significance o f gastric  m ucus in norm al and  patho log ical states.


