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Streszczenie

Od czasow doniesien pierwszych fizjologow, ukazato sie wiele artykutdw opisujgcych stymulowane wydzielanie
§liny, jak i rodzaj receptorow pobudzajacych wydzielanie $liny w trakcie jedzenia. Podczas spozywania po-
karméw dochodzi do wieloczynnikowego pobudzenia receptorow prowadzgcych do kompleksowej odpowiedzi
odruchowej. W ostatnich latach pojawily sie réwniez doniesienia o nowych receptorach i mechanizmach pobu-
dzenia czynnosci wydzielania sliny przez gruczoty. Moga one zmienié dotychczasowy stan wiedzy o fizjologii
jamyusinej, atakZzenanowowyznaczy¢kierunkiprzysztychbadannaukowych.

Stowakluczowe: zdolnoscibuforowe sliny, wydzielanie liny, su!g}ai‘i sliny.

Abstract

Since physiologists beganto study salivary secretion there have been many papers describing its stimulation and
the types of receptors invoived during eating. The many stimuli which are triggered during eating lead to complex
reflex responses. Recently a number of papers describing new receptors and the mechanisms responsible for
salivary gland activity have been published. These not only increase our knowledge and understanding of the

physiology of salivation butare source of inspiration for future research.
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Regulacjawydzielania sliny u cztowieka

Wydzielanie Sliny jest zalezne od pobudzenia
odruchowego i jest kontrolowane przez auto-
nomiczny uktad nerwowy, uktad hormonainy,
a takze wptywa na nie prawidiowe ukrwienie
gruczotow slinowych. Zasadniczgrole wtympro-
cesie odgrywa ukiad autonomiczny oraz zwig-
zane z nim odruchy bezwarunkowe | warunkowe.
Pobudzenie zardwno nerwdw przywspoétczul-
nych jak i wspdtczulnych powoduje wzrost wy-
dzielania sliny. Nie ma tu zastosowania zasada
antagonistycznego dziatania obydwoch ukta-
dow. Pobudzenie uktadu przywspotczulnego pro-
wadzi do rozszerzenia naczyn krwionosnych
i wzrostu przeptywu krwi przez gruczoty, skurczu
komodrek mioepitelialnych wptywajgc na szybsze
przechodzenie $liny pierwotnej do przewodow
wyprowadzajgcych, czego skutkiem jest obfite
wydzielanie rzadkiej §liny. Pobudzenie nerwow
wspdiczulnych wywotuje mniejsze zmiany w
metabolizmie slinianek i wydzielanie matej ilosci

gestej sliny, o charakterze Sluzowym, bogate] w
mucyne, biatka, jony K" iHCO,".

Udowodniono, ze gidwnym neurotransmiterem
uktadu przywspodiczulnego, wptywajacym na
wydzielanie éliny, jest acetylocholina, ktéra dzia-
fa nacholinergiczny receptor btony komérek gru-
czotowych M,, anastepnie wptywa na uwalnianie
jonow Ca™ i synteze inozytolotrifosforanu IP,.
Nerwy przywspoéiczulne mogg takze uwalniaé
takie neurotransmitery, jak VIP, SP i tlenek azotu
NO. Mediatoremuktadu wspotczulnego sgaminy
katecholowe (adrenalina, noradrenalina i do-
pamina), ktdre z kolei aktywujg receptory a i 8
adrenergiczne, cyklaze adenylowg i prowadzg
do wzrostu cyklicznego AMP. Wraz ze wzrostem
w Slinowych komérkach gruczotfowych poziomu
cAMP, IP, i jonow Ca® dochodzi do pobudzenia
funkcjiwydzielniczejtych komorek.

Uktad hormonalny odgrywa mniejsza role w-
wydzielaniu $liny niz uktad autonomiczny, ale
wiadomo, Zze na czynnosc gruczotéw slinowych
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wptywajg hormony przysadki, tarczycy i nad-
nerczy. Hormonwzrostu, tyroksynaikortyzon sty-
mulujg wydzielanie biatek slinowych, natomiast
mineralokortykoidy, takie jak aldosteron wzma-
gaja sekrecje jonow K',H’, a hamujg wydzielanie
jondbwNa’. . . o

Wydzielanie do jamy ustﬁej duzej objetosci sliny
w bardzo krotkim .czasie uwarunkowane -jest
przede wszystkim dobra przepuszczalnoscig
i stosunkowo wysokim cisnieniem w naczyniach
wiosowatych zaopatrujgcych gruczoty slinowe
oraz szybkim przechodzeniem wody i elekiroli-

tow przez btoneg podstawng kapilar naczynio-~

wych. Proces wydzielania $liny sktada sie z
dwoch etapow. W pierwszym etapie komorkigru-
czotowe wytwarzajg tzw. ,Sline pierwoing” o
sktadzie elektrolitowym podobnym do tego jaki
znajduje sie w osoczu krwi. W etapie drugim $lina
pierwotna, przeptywajac przez uktad kanalikow
wyprowadzajacych zmienia swoj sktad. Zwrot-
nemu wchianianiu ulegajg jony Na' i CI,
a w zamian za jony CI' nastepuje akiywne
wydzielanie do $liny jondw K' przy udziale
Na'-K'-ATP-azy i jondéw HCO™. Jesli z powodu
stymulacji dochodzi do szybkiego przeptywu
§liny przez ukfad przewoddw wyprowadza-
jacych, jon sodowy Na+ nie zostaje zresorbowa-
ny w odpowiedniej ilosci i w $linie ostateczne]
dochodzi do jego dwu lub trzykrotnie wyZzszego
stezenia anizeli w Slinie niestymuiowanej. Niskie
stezenie chlorku sodu w S$linie pozwala na
wtasciwg percepcje smaku stonego w jamie ust-
nej. Podobnie niski poziom glukozy konieczny
jest dla odroznienia smaku stodkiego, jondow
wodorowychdlasmaku kwasnegoimocznikadla
rozpoznania smaku gorzkiego. Na podstawie
przedstawionych danych mozna przyjac, iz za-
rowno ilosé jak i szybkosc¢ wydzielania sliny do
jamy ustne| sa gidwnymi czynnikami decydujg-
cymi o jej skiadzie elekirolitowym. Podczas
wzmozonego wydzielania, wzrasta wartos¢ pH
$liny oraz stezenie jonow Na’, CI", HCO™ i biafek,
maleje natomiast zawarto$¢ jonow Mg®, PO,™.
Wydzielanie $liny odbywa sie nieprzerwanie,
zarowno podczas dnia, jak i nocy, jako tak zwane
wydzielanie spontaniczne, w matych gruczotach
btony sluzowej jamy ustnej. W giebokim znie-
czuleniu lub po zastosowaniu farmakologicz-
nych preparatébw zmniejszajgcych wydzielanie
gruczotdw slinowych dochodzi do znacznego
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obnizenia czynnos$ci wydzielniczej gruczotow,
jednakze wydzielanie spontaniczne zostaje
zachowane({1,2,3].

W warunkach spoczynku, kiedy. nie dziatajg
zadne bodzce stymulujace, wydzielanie sliny
wynosi srednio 0,25 - 0,35 ml/min, natomiast po
stymulacji zostato ono w badaniach Thylstrupa
oznaczonenai-3mi/min[3], aprzezlindenana
1,7 = 2,1 ml/min |2, 4, 5, 6, 7, 8]. Obnizenie po-
ziomu wydzielania sliny spoczynkowej do ilosci
mniejszej od 0,1 mi/min, a stymulowanej ponizej
0,7 mi/min uznaje sie za stan Swiadczacy o pa-
tologii gruczotow slinowych [9, 10]. Obnizone
wydzielanie éliny prowadzi do suchoscijamy ust-
nejznanejpod nazwa kserostomii, kidrajestcze-
sto nieprawidtowo uzywana zamiennie z poje-
ciem zmniejszonego wydzielania éliny {(ang. hy-
posalivation), opisujgcego subiekiywny objaw
suchosci jamy ustnej. Badania prowadzone nad
zagadniéﬁiém kserostomii przez Dawesa poz-
wolity ustali¢, ze zjawisko to wystepuje jezeli
szybkosc¢ wydzielania $liny zostanie zredukowa-
na o 40 - 50% [9, 11]. Catkowity dzienny prze-
plyw sliny w jamie ustnej wynosi od 500 do 1000
ml. Udziat poszczegéinych gruczoidw w pro-
dukcji $liny rozni sie w zaleznosci od aktywnosci
tego uktadu. Uwaza sig, iz za wydzielanie sliny
w okresie spoczynku w 65% odpowiada sli-
nianka podzuchwowa, podczas gdy Slinianka
przyusznawydziela 20%, Slinianka podjezykowa
7-8%, a gruczoty mniejsze 7-8% catkowitej $li-
ny. Natomiast podczas pobudzenia uktadu
slinianek, najwigkszy udziat w produkcji $liny,
wynoszacy 50%, ma slinianka przyuszna, $li-
nianka podzuchwowa wydziela 30% s$liny, na-
tomiast slinianka podjezykowa i $linianki mniej-
szepo 10%.

Bodzce powodujace wydzielanie $liny u
cztowieka

Slina wydzielana w nastepstwie dziatania na
slinianki bodzcow pobudzajgcych nosi nazwe
sliny stymulowanej. Podczas jedzenia, a takze
nudnosci, wymiotdw, odczuwania bblu u czio-
wieka, a u zwierzat dodatkowo podczas sapania
i dyszenia jako czynnosci termoregulacyjnej,
nastepuje, w przeciggu bardzo krétkiego okresu
czasu, masywne wydzielanie sliny spowodowa-

ne stymulacjg odpowiednich recepiordw. Wsrod
bodzcow powodujgcych odruchowe pobudzenie
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receptorow wydzielania sliny mozna wyréznié
bodZce smakowe, zuciowe, wechowe, psychicz-
ne, wzrokowe, termoreceptorowe oraz nocycep-
tywne (bdlowo-urazowe) moggce dziatad od-
dzielnie lub w réznych kombinacjach. Najsku-
teczniejszymi stymulatorami sg substancje po-

budzajace receptory smakowe zhajdujgce sie
w kubkach smakowych. Podstawowe smaki wy- ,

wotujgce wydzielanie sliny dziela sig na kwasne,
stone, gorzkie | stodkie. Ustalono, ze maksy-
malng szybkos¢ przeptywu §liny osiaga sig przez
pobudzenie receptoréw smakowych za pomocg

5% kwasu cytrynowego i wynosi ona do 7ml/min

[2, 12, 3]. W ostatnim czasie poglady na temat
bodzcow irecepiorow smakowych, regulujgcych
wydzielanie $liny u cztowieka, ulegajg zmianie.
Pojawito sig wiele dowodow wskazujgcychnato,
ze glutaminian sodowy (MSG) moze by¢ dodat-
kowym smakiem. Prowadzone sg takze badania
nad hipotezg mozliwosci stymulowania recep-
toréw smakowych za pomocsg ttuszezu [13, 14,
15,18].

Podczas dziatania bodzcow Zzuciowych, czyli
wytgcznie mechanicznych wydajnosé wydzie-
lania $liny jest wprost proporcjonalna do sity
zucia. Mechanoreceptory, przekazujace bodzce,
znajdujg sie we witdknach ozebnej, a takze w
btonie $luzowej jamy usinej, gardta i przetyku, w
migéniach zwaczowych | stawie skroniowo-
-zuchwowym. Czynno$¢ zucia wywotuje wzrost
wydzielania sliny ze slinianki przyusznej gtownie
po stronie zucia oraz, w mniejszym stopniu, po
stronie przeciwnej. Po pierwszym wysokim
skoku wydzielniczym, produkcja éliny utrzymuje
sie na ustalonym podwyzszonym poziomie.
Nigjasny jest los mechanoreceptoréow umiejs-
cowionych we wibknach ozebnej po usunigciu
zgbow, ale wiadomo, ze u pacjentéw bezzebnych
zaopatrzenie w protezy catkowite stymuluje
wydzielanie $liny podobnie jak u pacjentow
z uzebieniem naturalnym. Ustalono rowniez, ze
u pacjentdw nienoszgcych protez zgbowych wy-
dzielanie sliny jestnizsze[7,17,18].

Istnieje wiele dowoddw potwierdzajgcych hipo-
teze, ze mechanoreceptory wewnagtrzusine,
a szczegolnie zlokalizowane w ozebnej i btonie
sluzowej biorg udziat w tworzeniu zuciowego
odruchu wydzielania $liny. Pod koniec ubiegtego
wieku rozpoczeto rbowniez badania majgce
wyjasni¢ znaczenie zachowania czynnosci oklu-

zyjno-zuciowych dla procesu starzenia sie o0$-
rodkowego uktadu nerwowego [19, 20, 211
Uzyskane wyniki, opublikowane w pierwszych
latach naszego stulecia, wykazaly zwigkszong
akiywnos¢ neurondw w roznych obszarach méz-
gowychpodczasaktu zucia [22,23].

W pismiennictwie, dotyczacym rzeczywistego
odruchu wydzielania $liny po stymulacji za
pomocg bodzcdw wechowych, prezentowane sg
sprzeczne opinie. Wielu autoréw uznaje sub-
stancje pobudzajace receptory wechowe za réw-
nie skuteczne jak bodZce smakowe. Przepro-
wadzone nad tym zagadnieniem badania po-
twierdzity istnienie takiego odruchu w gruczole
podzuchwowym, natomiast nie udato sig wyka-
za¢ mozliwosci selektywnego pobudzenia $li-
nianki przyusznej. Podobne réznice zdan wyste-
puja co do istnienia rzeczywistego pobudzenia
gruczotow slinowych pod wplywembodZzcow psy
chiczriych oraz wytworzenia odruchéw warun-
kowychucztowieka [4, 5, 8].

Kierunek przyszitych badan w tej dziedzinie za-
ktada jednoczasowe zastosowanie wielu bodz-
cow stymulujgcych wydzielanie $liny. Jak do tej
pory, niewiele badan prowadzono nad rolg pro-
dukidw spozywczych w procesie pobudzania
funkcji slinianek. Wstepne oceny sugerujg
sumowanie sig bodZzcow zuciowych, smakowych
i innych, jednak wykazanie istnienia i okreslenia
rodzaju synergizmu zachodzacego migdzy gtow-
nymi rodzajami bodzcoéw, wymaga daiszych

obserwacji [11].

H

Uktady buforowe sliny

Z dostgpnej literatury wiadomo, iz pH éliny
determinuja jony wodorowegglanowe (HCO™)
jako uktad buforowy kwas weglowy/wodoro-
weglan, jony fosforanowe (PO,*) jako uktad kwas
fosforowy/wodorofosforan, oraz w mniejszym
stopniu niekidre peptydy. Sposrdéd jondw naj-
wazniejsze znaczenie w utrzymaniu osmolar-
nosci i rownowagi buforowej majg niewatpliwie
jony wodorowegianowe jako uktad buforowy
kwas weglowy/wodoroweglan oraz jony fosfo-
ranowe jako uklad kwas fosforowy/wodorofos-
foran. Wiadomo, ze stgzenie jonéw wodorowe-
glanowych jest wprost proporcjonalne do ilosci
Sliny wydzielanej przez gruczoty slinowe. Jesli
produkcja $liny jest niedostateczna, zapas sub-
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stancji gwarantujgcych utrzymanie bezpiecz-
nego pH w jamie ustnegj jest zbyt maty. Dzialanie
uktadu kwas weglowy — wodoroweglan prze-
biegawedtugréwnania

CO, + H,0 5 H,CO, 5 H" + HCO, .
Uproszczone rownanie opisuje mechanizm #3-
czenia sig jondw wodoréwych z jonami wodo-
roweglanowymi i powstawania kwasu weglo-
wego, kidry dysocjuje do dwutlenku wegla. Za-
feznos¢ pomiedzy wartoscig pH a poziomem
jondw wodoroweglanowych opisuje réwnanie
Hendersona-Hasselbacha:

pH = pK + log[HCO, /[ H.,CQ,],

w kiorym stezenie HCO, zalezy od wielkosci
przeptywu éliny wjamie ustnej[1].
Stezenie jondw wodorowych {H") jest scisle
sprzezone ze stgzeniem jonéw wodorotleno-
wych (OH7). Zmniejszenie stezenia jonow H pro-
wadzi do podwyzszenia poziomu jondw OH.
Dodatek kwasu do roziworu $liny o pH zasa-
dowym powoduje zmniejszenie stezenia jondw
wodorotlienowych i spadek wartosci pH. Sub-
stancje buforowe $liny majg za zadanie utrzy-
mywac state wartoscipH, aw przypadku dodania
kwasu, zwigza¢ wolne jony wodorowe i przy-
wraci€ rownowage stezen jondw OH i H'. Do-
datek zasady bedzie rowniez buforowany przez
roztwory buforowe $liny poprzez wigzanie jondw
OH".
Sposrod sktadnikdw organicznych najwazniej-
sze znaczenie dla wtasciwosci buforowych sliny
ma metabolizm mocznika, ktory pod wptywem
dziatania enzymu zwanego ureaza ulega hydro-

lizie do 1 mola dwutlenku wegla (CO,) i 2 moli

amoniaku {NH.). W licznych badaniach stwier-
dzono, ze mocznik posiada wysoki potencjat za-
sadowy oraz zdoinos¢ neutralizowania kwasow,
a poprzez synteze amoniaku moze dodatkowo
przyczynial sig do podniesienia pH piytki bakte-
ryjinej i sliny {24,25). Poziom mocznika w slinie
jestodwrotnie skorelowany z szybkoscigwydzie-
lania sliny. Wraz ze wzrostem szybkosci wydzie-
lania sliny obniza sie w niej poziom mocznika.
Podczas sekreciji §liny w gruczotach $linowych
mocznik biernie dyfunduje z osocza krwi i jego
stezenie jestpodobnejakwe krwi, osiggajac war-
to$¢ maksymalng do 50 mg/dl. W slinie niesty-
mulowanej zawarto$§¢ mocznika jest niska i sta-
nowi tylko 1/13 czesS¢ biatek osocza i dlatego nie

odgrywaja wiekszej roli w procesach buforowych
sliny. Potwierdzeniemtej hipotezy moze byc¢ faki,
ze z 1 mola mocznika powstajg tylko 2 mole
zasadowego amoniaku, natomiast z 1 molacukru
prostego powstajg 4 mole kwasdw w jamie ust-
nej. Ztego prostego porownaniawynika, ze mocz-
nik nie moze sam zneutralizowa¢ rozktadu cu-
kréw, jednak we wspdtdziataniu z buforem wo-
doroweglanowym przy podwyzszonym przepty-
wie sliny moze odgrywac pewng role w mecha-
nizmach buforujgcych $liny. Polwierdzeniem
tege moga byC wyniki badan kiinicznych Imfeld
iwsp. [cyt. za 24], w kidrych wykazano redukcie
prochnicy u 6-letnich dzieci zujgcych gume do
zucia zawierajgcg mocznik Na podstawie do-
stepnej literatury opisujgcej odruch wydzielania
sliny u cztowieka mozna stwierdzi¢, izjest to pro-
ces wieloczynnikowy, zalezny od ukiadu ner-
wowego, hermonalnego | sercowo-naczynio-
wego. D%T’eki temu, slina wydziela sie stale,
nawet bez uchwytnych bodzcéw zewnetrznych.
Najczestszym bodzcem stymulujgeym czynnose
gruczofow Slinowych pozostaje przyimowanie
pokarmoéw i napojow, kiedy dochodzi do pobu-
dzenia receptordw smakowych | mechanicz-
nych, do ktorych mogg dotaczyC bodzce wecho-
we i psychiczne. Dlatego objetos¢ i skiad $liny
catkowitej moze zmieniac sie w zaieznosci od
rodzajuiczasutrwaniabodzca.

Praca naukowa finansowana za $rodkdw Ko-

mitetu Badan Naukowych w latach 2004/2005 ~ pro-
jektbadawczy nr2 PO5SE (09826 (0789).
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