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Det metallbindende proteinet metallotionein blir tilskrevet flere mulige
funksjoner i kroppens celler. Pa den ene side har det egenskaper som gjor det
egnet til 4 delta i reguleringen av de essensielle spormetallene sink og kobber,
og det kan overfore disse metallene til andre metallproteiner. Herunder horer
sinkavhengige enzymer som regulerer DNA-replikasjon og -transkripsjon,
proteinsyntese og energimetabolisme. P4 den annen side har det vist seg &
kunne beskytte mot skadevirkninger av sa forskjellige agenser som
tungmetaller, ioniserende straling og frie radikaler. I arbeidet ble det vist at
humane monocytter og B- og T-lymfocytter produserte metallotionein som
folge av kontakt bAde med metallene sink og kadmium og det syntetiske
glukokortikoidet deksametason. Metallotioneininduksjonen skjedde uavhengig
av mitogen stimulering. Man identifiserte fem forskjellige former av proteinet,
med forskjellig kinetikk i de ulike celletypene, og med ulik respons pa sink og
kadmium. Dette indikerer at metallotionein kan ha en differensiert funksjon i
immunapparatets effektorceller.

Immuncellenes metallotionein hadde en hgy affinitet til sink sammenliknet
med kadmium, i forhold til hva som er funnet for andre celletypers
metallotionein. Dette gir immuncellenes metallotionein et hayt homgostatisk
potensial for dette essensielle metallet, som man vet er av stor betydning for
immunapparatets funksjon.

Det induserte metallotioneinnivéet viste seg & veere hgyere i monocytter enn i
T- og B-celler. Til tross for dette var monocyttene mer gmfintlige for den
toksiske virkningen av kadmium enn de andre cellene. Dette kan delvis
forklares ut fra at monocyttene tok opp mer metall enn de andre cellene og at
deres avgiftende kapasitet ble overskredet. Det er imidlertid ogsa narliggende a
tenke pa andre arsaker til at disse cellene har utviklet en sterk
metallotioneinproduserende evne. Ved infeksjoner produseres det frie radikaler
i monocyttene. De er med pa & uskadeliggjore mikroorganismer. De kan

Metallotionein — stressindusert protein | Tidsskrift for Den norske legeforening


https://references.tidsskriftet.dev05.ovh.ramsalt.com/doktoravhandling

imidlertid ogsa angripe vitale bestanddeler i cellene, for eksempel membraner.
Man kan se for seg at metallotioneinet her har en funksjon i 4 fange opp og
uskadeliggjore overflodige radikaler og dermed ha en beskyttende funksjon.

Frie oksygenradikaler kan oppsta i situasjoner med gkt metabolsk aktivitet.
Som modell for & studere sammenhengen mellom metallotioneininduksjon og
metabolske prosesser ble det valgt & sammenlikne to musestammer pa
grunnlag av deres forskjellige emfintlighet for kadmium og forskjellige nivaer
av indusert metallotionein som respons pa dette metallet. Man sammenholdt
metallotioneinproduksjon og oksygenopptak i lever og nyre fra disse
musestammene bade etter kadmiumeksponering og etter infeksjon med
pneumokokker.

Det viste seg a veere en sammenheng mellom forhgyet oksygenopptak og gkt
produksjon av metallotionein i lever og nyre hos de to undersgkte
musestammene etter eksponering for kadmium. Man fant samme forholdi
forbindelse med pneumokokkinfeksjon, men da bare i lever. Produksjon av
metallotionein ble altsé indusert under forhold som man forbinder med hay
forekomst av oksygenradikaler i vevene. Det er vist at metallotionein kan
ngytralisere slike radikaler. Man sa et mgnster i de undersgkte parametrene
som tyder pa at gmfintlighet overfor kadmium er relatert til redusert
motstandsevne i forhold til oksygenradikaler.

Resultatene som presenteres i arbeidet underbygger teorien om at
metallotionein har en beskyttende evne overfor forskjellige former for ytre
pavirkning, ikke bare i organer som lever og nyre, men ogsa i immunapparatets
celler.
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