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Stale rosnagca liczba pacjentéw ze zdiagnozowang cukrzycag typu 2, zaliczang do choréb
cywilizacyjnych oraz trudnosci, ktére napotykajg oni w trakcie terapii opartej na przyjmowaniu
insuliny w postaci wstrzyknie¢ (stopniowa agregacja insuliny) sprawiajg, iz konieczne staje
sie dokitadniejsze poznanie mechanizméw choroby, m.in. rozwijania sie stanu
insulinoopornosci oraz postepujgcego w czasie uszkodzenia komoérek B trzustki przez
powstate amyloidy insuliny. Istniejgce badania dostarczajg informaciji, iz jednym z czynnikéw
inicjujgcych proces formowania sie widkien amyloidowych jest kontakt ze Srodowiskiem
hydrofobowym [1, 2], ktére stanowi btona komérkowa, a szczegOlnie obecne w niej rafty
lipidowe. Postuluje sie rowniez zwigzek miedzy zawartoscig gangliozydu GM3 w tratwach
lipidowych a rozwojem w komodrkach insulinoopornosci [3, 4].

Celem przeprowadzonych eksperymentow byto zbadanie interakcji insuliny monomerycznej
oraz w postaci fibryli amyloidowych z modelowymi raftami lipidowymi, ktorych sktad dobrano
tak, aby jak najwierniej odwzorowywaty mikrodomeny wystepujgce naturalnie w komérkach
eukariotycznych. Poréwnane zostaty uktady rdznigce sie obecnoscig gangliozydu GM3, a
takze przeanalizowany zostat wptyw jonéw cynku — pierwiastka kluczowego w procesie
powstawania natywnej postaci insuliny, na same komponenty raftow lipidowych, insuline
oraz wzajemne oddziatywanie tych struktur.

Wyniki opisanych badan sugeruja, iz insulina monomeryczna ma zdolnos¢ do wbudowania
sie w monowarstwe lipidowg w jej czesci hydrofilowej i zmniejszenia stopnia upakowania
czgsteczek lipidow, zas wraz z postepujgca amyloidogenezg proces ten zostaje ograniczony
i powstate widkna moga oddziatywa¢ z membrang tylko powierzchniowo. Gangliozyd
zwieksza natomiast pilynnos¢ warstwy, wiec ufatwia wbudowanie sie w nig fibryli
amyloidowych. W przypadku obydwu uktadéw, w obecnosci jonébw cynku powstajg
kompleksy Zn?*-insulina, ktore sg zbyt duze, by moc penetrowaé w gigb dwuwarstwy
lipidowej i osadzajg sie na jej powierzchni, wywierajgc nacisk na membrane i zmieniajgc
orientacje czgsteczek lipidéw. W konsekwencji opisane wyzej procesy mogg prowadzi¢ do
stopniowego rozpadu bton komérkowych i obumierania komaérek trzustki.
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