UNIWERSYTET
PRZYRODNICZY
W POZNANIU

Uniwersytet Przyrodniczy w Poznaniu
Wydziat Nauk o Zywnosci i Zywieniu
Katedra Zywienia Czlowieka i Dietetyki

ROZPRAWA DOKTORSKA

Ocena przeciwcukrzycowego potencjalu glikozydéw stewiolowych,
indywidualnie i we wspoéldzialaniu z L-argining i chromem(III)

w badaniach modelowych in vitro i in vivo

Evaluation of the antidiabetic potential of steviol glycosides, individually and in

combination with L-arginine and chromium(IIl) in in vitro and in vivo experiments

mgr Jakub Michat Kurek

Promotor rozprawy doktorskie;j:
Prof. dr hab. Zbigniew Krejpcio

Poznan, 2023



Streszczenie

Cukrzyca typu 2 jest chorobg przewlekla, charakteryzujacg si¢ utrzymujacym si¢
wysokim poziomem glukozy we krwi, prowadzacg do rozwoju wielu powiktan
zdrowotnych. Poszukiwanie coraz lepszych strategii leczenia cukrzycy jest obecnie jednym
z najwiekszych WyzWaﬁ dla specjalistéw zajmujacych si¢ tym zagadnieniem, gdyz brakuje
lekéw laczacych w sobie wysokie bezpieczenstwo stosowania, niskie koszty terapii oraz
skuteczno$¢ dziatania. Stad potrzeba poszukiwania nowych substancji mogacych poprawié
strategie leczenia cukrzycy, a ro$liny i ich zwiazki fitochemiczne stanowig naturalne zrédto
wielu substancji o dzialaniu prozdrowotnym, w tym szeroko pojetym dziataniu
przeciwcukrzycowym. Jedng z takich ro$lin jest stewia (Stevia rebaudiana Bertoni), ktorej
glikozydy — stewiozyd, rebaudiozyd A czy tez ich aglikon, stewiol — sg w ostatnich latach
przedmiotem intensywnych badan w tym aspekcie. Ponadto istnieje wiele innych substancji
biologicznie aktywnych, ktére na drodze réznych mechanizméw, wykazuja dziatanie
regulujagce gospodarke weglowodanowo-lipidowa. Do nich nalezg miedzy innymi

L-arginina oraz zwigzki chromu(III).

Celem rozprawy doktorskiej, opartej o cykl publikacji, jest ocena potencjatu
przeciwcukrzycowego glikozydéw stewiolowych, indywidualnie i we wspoétdziataniu

z L-argining i chromem(III) z wykorzystaniem modeli in vitro i in vivo.

Badania in vitro bgdace przedmiotem rozprawy doktorskiej potwierdzaja, ze glikozydy
stewiolowe (stewiozyd, rebaudiozyd A) i stewiol majg istotny wptyw na proces wchlaniania
glukozy, adipogeneze i lipogenez¢ oraz insulinoopornos¢ w adipocytach linii komérkowe;j

3T3-L1, przy czym efekty te zaleza od rodzaju i st¢zenia badanych zwigzkow.

Badania in vivo wykazaly natomiast, ze glikozydy stewiolowe poprawiajg stan zdrowia
szczurdw z wywolang cukrzycg typu 2. Pomimo Ze interwencja nie wplyneta na wskazniki
zwiazane z gospodarka weglowodanowa w sposéb istotny statystycznie to zaobserwowano
silne efekty normalizujagce w odniesieniu do gospodarki lipidowej — przy czym efekty
hipolipidemiczne zalezaty od dawki glikozydu, a nie od jego rodzaju. Wykazano réwniez,
ze dodatek L-argininy i/lub chromu(Ill) do diety szczuréw z wywolang cukrzyca typu
2 wzmacnia potencjal przeciwcukrzycowy glikozydow stewiolowych, ktory uwydatnit sig
w warunkach lagodnej hiperglikemii — réwniez poprzez korzystny wplyw na poziom
glukozy we krwi — przy czym silniejsze efekty w obecno$ci L-argininy i/lub chromu(IIT)
wykazat stewiozyd.



Podsumowujac, wyniki uzyskane w badaniach przeprowadzonych w ramach pracy
doktorskiej pozwalaja wnioskowa¢, ze glikozydy stewiolowe (stewiozyd, rebaudiozyd A)
posiadaja znaczacy potencjal przeciwcukrzycowy, ktéry uwidacznia si¢ najwyrazniej
w regulowaniu zaburzonej gospodarki lipidowej, co najprawdopodobniej wynika z ich
oddziatywania na ekspresje gendow regulujacych metabolizm lipidéw. Silniejsze dziatanie
przeciwcukrzycowe wykazuje stewiozyd, w porownaniu z rebaudiozydem A, co z kolei
moze wynikaé z wigkszej zawarto$ci stewiolu w czasteczce zwigzku. W warunkach tagodnej
hiperglikemii potencjal przeciwcukrzycowy glikozydow stewiolowych, L-argininy
i chromu(IIl) uwidacznia sie najwyrazniej w poprawie niektorych wskaznikéw gospodarki
weglowodanowej. Niezbedne jest prowadzenie dalszych badan, w tym klinicznych, celem
doktadnego poznania mechanizméw dziatania tych zwiazkéw i zweryfikowania ich

potencjatu do wsparcia terapii leczenia cukrzycy typu 2 u ludzi.
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