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Summary

Adiponectin (APM1) is one of the protein produced in
adipose tissue. The adiponectin gene, located on 3q27
chromosome, consist of 3 exons and 2 introns. APM1 is
244 amino acids protein similar to colagen VIII, Xa and
Clq complement. The adiponectin plasma concentration
is decreased in obesity, insulin resistance, diabetes mellitus
2 and angina pectoris. The body mass reduction, both af-
ter dietary restriction and after surgery intervention caused
lowering of plasma adiponectin level. The groving evi-
dence suggest that proteins produced in adipose tissue,
including also adiponectin, influence the lipid accumula-
tion in coronary arteries and the inflammatory processes in
this area. It seems, that adiponectin diminish the progress of
atherosclerosis processes in its early stage. The assessment
of APMI concentration can help in assessment of total
coronary risk. The data prooved, that APM1 plasma con-
centration is significantly lower in patients with angina
pectoris than in healthly control, independing on age and
BMI. APMI is one of the proteins which seem to play
a role in pathogenesis of insulin resistance. The role of
adiponectin in physiology and in pathology connected
with metabolic disorders and its consequences requires
further studies.
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Endokrynna rola tkanki ttuszczowe;j

Tkanke tluszczowy coraz czgsciej rozpatruje sig
jako narzad endokrynologiczny. Produkowane
przez nig biatka, okreslane mianem adipocytokin,
wydzielane do krwioobiegu wplywajg na meta-
bolizm ustroju, biorgc udzial w wielu procesach
metabolicznych. Wcigz odkrywane sa nowe biatka
zaliczane do grupy adipocytokin; naleza do niej
miedzy innymi: leptyna, czynnik martwicy nowo-
tworu (TNF, tumor necrosis factor), inhibitor akty-
watora plazminogenu typu 1 (PAI-1), rezystyna
oraz adiponektyna (APM1) [1, 2].

Leptyna, produkt genu otylosci OB, odpowiada
za pobor pokarmu 1 bilans energetyczny. Wywiera
takze wplyw na inne procesy ustrojowe, m.in. zwia-
zane z ukladem rozrodczym, hematopoezg, ci$nie-
niem tetniczym 1 insulinoopornoscia [3].

Czynnik TNF jest cytoking zwiazang z procesami
zapalnymi 1 nowotworowymi, indukuje ekspresje ge-
néw biorgcych udzial w cytoadhezji komérek, proce-
sach zapalnych 1 zakrzepowych [4]. Wiele badan
wskazuje na to, ze TNF — poprzez wplyw na ko-
morki endothelium — bierze udzial w procesach an-
glogenezy, a takze miazdzycy. Sugeruje si¢ rowniez,
ze odgrywa on role w patogenezie insulinoopornosci
u oséb otylych, prawdopodobnie poprzez wplyw na
receptor dla insuliny. Czynnik ten wplywa réwniez na
réznicowanie adipocytow oraz aktywno$¢ enzymow
biorgcych udzial w metabolizmie weglowodanéw i li-
pidéw. Jego rola w mechanizmie powstawania insuli-
noopornosci nie jest w pelni wyjasniona. Po przepro-
wadzeniu licznych badan nadal nie wiadomo, dlaczego
TNF, mimo zwi¢kszonej aktywnosci u osob otylych,
nie wywiera negatywnego wplywu w tej populacji. Su-
geruje si¢ mozliwos¢ istnienia defektu receptoréw dla
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TNF u oséb otylych, co mogloby modulowaé jego
wplyw u 0s6b z wigkszg masa ciala [5, 6, 7].

Inhibitor PAI-1, ktorego stezenie jest podwyzszo-
ne w otylosci 1 cukrzycy, odgrywa role w procesach
zakrzepowych i w chorobach naczyn [8, 9].

Rezystyna prawdopodobnie jest czynnikiem
laczacym insulinoopornosé¢ 1 otylosé. U myszy
z otylo$cig 1 insulinoopornoscig st¢zenie osoczowej
rezystyny jest znaczgco podniesione. Jego obnize-
nie uzyskuje si¢, podajac tym zwierz¢tom leki po-
prawiajace insulinowrazliwo$¢ tkanek (tiazolidine-
diony). Takze iniekcja monoklonalnych przeciw-
cial przeciwko rezystynie powoduje spadek steze-
nia glukozy w surowicy krwi tych myszy oraz po-
prawe insulinowrazliwo$ci ich tkanek. Trwajg
badania, ktérych celem jest dokladana ocena roli
rezystyny w patogenezie insulinoopornosci oraz
cukrzycy [2, 10].

Budowa i wtasciwosci adiponektyny

Adiponektyna (APM1, adiponectin) nalezy do ro-
dziny kolektyn. Kodowana jest przez gen APMI
o masie 17 kb polozony na chromosomie 3q27. Gen
ten zbudowany jest z 3 egzonéw i 2 intronéw [11].
Uklad egzon-intron dla genu APM1I jest bardzo po-
dobny do ukladu wystepujacego w genie OB koduja-
cym leptyne [12]. Ekspresj¢ genu APMI wykazano
wylacznie w tkance tluszczowej. Ekspresje hamuja
glukokortykoidy [13]. Takze TNF wywiera podob-
ny wplyw na wydzielanie adiponektyny oraz leptyny
1 PAI-1 z adipocytéw [14-16]. Insulina hamuje eks-
presje genu APMI wprost proporcjonalnie do daw-
ki oraz czasu ekspozycji. Supresja jest juz zauwa-
zalna przy malych st¢zeniach insuliny — 10 nM,
najwczesniej po 4 godzinach od rozpoczecia ekspo-
zyqji [17]. Z kolei IGF-1 stymuluje sekrecj¢ APM1
w komoérkach ttuszczowych linii 3T3-11 [13].

Adiponektyna to biatko zbudowane z 244 ami-
nokwasow, w budowie zblizone do kolagenu typu
VIII, Xa, a takze do skladowej komplementu Clq.
Wiaze si¢ z kolagenem typu I, III oraz V bedacym
gléwny skfadows Scian naczyniowych [18]. Jest
ona produkowana w najwickszej iloci przez tkan-
ke tluszczowa sposréd wszystkich adipocytokin.
Jej stezenie w osoczu krwi stanowi okoto 0,01% ste-
zenia wszystkich bialek wystepujacych w osoczu.
U o0s6b zdrowych wynosi ono 5-30 ug/ml [19].

Stezenie APMI jest obnizone w otylosci, insuli-
noopornosci, cukrzycy typu 2 oraz w chorobie wien-
cowej. Badania sugeruja, ze bierze ona udzial w pro-
cesach zwiazanych z insulinoopornoscia i rozwojem
miazdzycy.

Adiponektyna a otytos¢

W odréznieniu od wielu bialek produkowanych
w adipocytach, ktorych stezenie wzrasta w otytosci,
stezenie APM1 u 0sob z wigkszg masa ciala jest ob-
nizone [19]. W osoczu krwi ujemnie koreluje ono
z procentowg zawarto$cig tluszczu oraz stosunkiem
talia/biodra (WHR, waist/hip ratio) [20]. Redukcja
masy ciala powoduje wzrost osoczowego st¢zenia
APM1. W badaniach Hotta 1 wsp. [21] przeprowa-
dzono redukcje masy ciala w grupie oséb choruja-
cych 1 niechorujacych na cukrzyce. Obie grupy stoso-
waly diet¢ ze stopniowym ograniczaniem kalorii, roz-
poczynajac od 2000 keal/d., a koniczac na 800 keal/d.
W obu grupach uzyskano istotny statystycznie spa-
dek BMI — w grupie 0séb bez cukrzycy z 36,8 +
+ 1,2 kg/m’ do 33,2 * 1,0 kg/m’, w grupie chorych
z cukrzyca z 34,8 + 2,6 kg/m’ do 30,4 + 2,0 kg/m".
W obu grupach zanotowano istotny statystycznie
wzrost stezenia APM1, w grupie bez cukrzycy wyno-
sit on 42 = 13%, w grupie z cukrzycg — 65 £ 22%.
W badaniu tym przesledzono réwniez dobowy pro-
fil APM1, insuliny 1 leptyny. Stezenie leptyny we
krwi wykazywalo dobowe wahania — najnizsze
warto$ci notowano w godzinach porannych, naj-
wyzsze — w popoludniowych. St¢zenia glukozy
1 insuliny byly podwyzszone po kazdym positku.
Z kolei stezenie APM1 we krwi nie wykazywalo wa-
haf w ciggu doby, zaréwno w grupie chorych z cu-
krzyca, jak i w grupie osob zdrowych [21]. Jego
wzrost natomiast obserwowano réwniez po redukeji
masy ciala osiggnictej w wyniku interwencji chirur-
gicznej. Yang i wsp. [22] przebadali 22 otylych pa-
¢jentow, u ktérych wykonano plastyke zotadka.
U os6b tych uzyskano 21-procentowg redukcje BMI
1 46-procentowy wzrost osoczowego stezenia APM1.

Aby wyjasni¢ znaczenie obnizonego st¢zenia
APM1 w otylosci, przeprowadzono wiele badan
genetycznych. Mialy one na celu okreSlenie ewentu-
alnego polimorfizmu genu APM1 badZ obecnosci jego
mutacji, ktére wigzalyby sie z redukeja stezenia APM1
w osoczu. Do chwili obecnej opisano 3 polimorfizmy
genu APMI, jeden wystepujacy powszechnie oraz
2 wystepujace bardzo rzadko. NajczeSciej wystepu-
jacy polimorfizm tego genu dotyczy nukleotydu 94
w egzonie 2, gdzie dochodzi do zamiany guaniny na
tyming (G/T). Zmiana ta nie powoduje jednak zmia-
ny struktury biatkowej APM1, stad polimorfizm ten
bywa okreslany jako ,niemy” polimorfizm (silent po-
limorphism). Takahashi 1 wsp. [11] przebadali ten po-
limorfizm w populacji Japonii. Oceniono genotyp 219
0s6b — 123 mezczyzn 1 96 kobiet w wicku 20-83 lat,
7 warto$cig BMI wynoszacg 1643 kg/m’. W popula-
¢ji tej 77 osdb uznano za otyle, przyjmujac jako kry-
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terium otylosci BMI > 26,4 kg/m’. Wsréd przebada-
nej populacji japonskiej (219 osdb) stwierdzono:
u 50% uktad T/T alleli, u 43% — G/T iu 7% — G/G.
W grupie 77 osdb otylych rozklad byl bardzo podob-
ny: 50% — T/T, 42% — G/T, 8% — G/G. Wsrod
pozostalych oséb bez otylosci (142 badanych) roz-
klad poszczegdlnych alleli ksztaltowal si¢ niemal
identycznie: T/T — 50%, G/T — 43%, G/G — 7%.
Nie wykazano istotnych réznic w czgstosci alleli
w populacji otylych i nieotylych. Nie wykazano row-
niez zaleznoSci migdzy poszczegdlnymi allelami
a parametrami metabolicznymi, takimi jak stezenie:
glukozy, insuliny, cholesterolu catkowitego, cholestero-
lu frakeji HDL, triglicerydéw. Osoby z allelem G
wykazywaly natomiast nizsze, ale nieistotnie statystycz-
nie stezenie APM1 w surowicy krwi: G/G 4,5 ug/ml,
G/T 59 ug/ml, T/T 6,3 ug/ml [11]. Powyzsze obser-
wacje potwierdzono w badaniach dotyczacych po-
pulacji europejskiej (Tubingen Family Study). Ich
autorzy oceniali réwniez zalezno$é migdzy polimor-
fizmem G/T a otyloscig i insulinowrazliwoscia.
U 28% z 371 przebadanych oséb stwierdzono obec-
nos¢ allelu G (G/G — 4%, G/T — 23,7%). Wykaza-
no, ze u nosicieli allelu G w poréwnaniu do osdb
z ukladem T/T BMI jest istotnie statystycznie wy-
zsze, a insulinowrazliwo$¢ okreslana technika klam-
ry metabolicznej — istotnie statystycznie nizsza.
Zaskakujace wyniki uzyskano, dzielac badang po-
pulacje na dwie grupy: osoby z dodatnim wywiadem
rodzinnym dotyczacym cukrzycy typu 2 oraz osoby
z wywiadem negatywnym. W tej grupie osob wy-
mienione wyzej zalezno$ci migdzy polimorfizmem
a BMI oraz insulinowrazliwoscig utrzymywaly si¢
nadal, podczas gdy w grupie z pozytywnym wywia-
dem rodzinnym byly nieobecne. To sugeruje, ze
u 0s6b bez rodzinnej predyspozycji do cukrzycy typu 2
obecnos¢ allelu G moze nieznacznie zwigkszy¢ ry-
zyko otylosci 1 wtérnej insulinoopornosci. W popu-
lacji obciazonej wywiadem rodzinnym w kierunku
cukrzycy typu 2 wplyw obecnosci allelu G na powi-
klania metaboliczne nie jest tak wyrazny [23].
Sposréd wystepujacych z malg czestotliwoscia
zmian w genie APMI wymienié nalezy dwie doty-
czgce nukleotydéw w egzonie 3. Takahashi i wsp.
opisali jedng z nich, dotyczacg nukleotydu 383
w egzonie 3, ktora ma charakter zamiany C na T. Jej
efektem jest mutacja missense w kodonie 112, wymia-
na argininy na cysteing i, w odréznieniu od ,nieme-
go” polimorfizmu G/T, zmiana struktury bialkowe;
APMI1 (Argl12Cys, R112C). Tylko jedna z 219
przebadanych w Japonii 0séb posiadala t¢ mutacje.
Charakteryzowala sie ona istotnie statystycznie niz-
szymi wartoSci APM1 w poréwnaniu z przecigtny-
mi warto§ciami wystepujacymi u osob bez otylosci

(1,16 ug/ml vs. 7,7 ug/ml). Mimo niskiego st¢zenia
APMI1 jej BMI pozostawalo w granicach normy
i wynosito 25,3 kg/m’. Nie bedac jednak osobg otyla,
cierpiala na chorobe niedokrwienng serca oraz chorobg
zatorowg pluc. Sposréd czworki dzieci tylko u jednej
z corek stwierdzono obecno$¢ mutacji missense R112C.
Kobieta ta, mimo niskiego stezenia APMI, réwniez
byta osoba szczupta (BMI 21,5 kg/m’) [11]. Znaczenia
tej mutacji, jakkolwiek zwigzanej z istotnie obnizo-
nym st¢zeniem APMI, jeszcze dokladnie nie oce-
niono. Konieczne s3 dalsze badania pozwalajace
oszacowacl czestosC tej mutacji i jej zwiazek ze steze-
niem APM1 i parametrami metabolicznymi.

Drugg z rzadziej wystgpujacych zmian w genie
APMI jest zamiana T na C w nukleotydzie 331 w eg-
zonie 3, dajaca missensowng mutacj¢ Tyrl11His. Jej
czgstos¢ w populacji niemieckiej oceniono na 4% [24].

Adiponektyna jako czynnik
zapobiegajacy rozwojowi miazdzycy

Miazdzyca jest procesem zlozonym. W jej poczat-
kowym stadium sugeruje si¢ duzy udzial proceséow
zapalnych, ktére najprawdopodobniej modulowane
sa przez cytokiny produkowane przez tkanke tlusz-
czowy. Proces miazdzycowy zapoczgtkowywany jest
przez przyleganie do uszkodzonego endothelium
Sciany naczyniowej obecnych w krwioobiegu mono-
cytéw. Pod wplywem TNF na powierzchni uszko-
dzonego Srodblonka nasila si¢ ekspresja bialek beda-
cych receptorami dla monocytéw m.in. VCAM-1
(vascular cell adhesion molecule-1), E-selektyny,
ICAM-1 (intracellular adhesion molecule-1) [25].
Monocyty infiltrujg do przestrzeni podsrédblonko-
wej, tam rdéznicujac si¢ w makrofagi. Te za§, wy-
chwytujgc cholesterol frakeji LDL z krazenia, stopnio-
wo ulegajg transformacji w komorki ,,piankowate”.
W procesie tym istotng role odgrywaja receptory kla-
sy A1 B MSR (macrophage scavenger receptor) [26].
Procesy akumulacji lipidow w komérkach podsrod-
blonkowych oraz inicjowane tym reakcje zapalne
stanowig kluczowe problemy wczesnej fazy miaz-
dzycy. Badania ostatnich lat sugeruja, ze cytokiny
produkowane przez tkanke¢ tluszczowg modulujg
przebieg tych procesow.

Opublikowane w 1999 roku w Circulation wyniki
badan Ouchi i wsp. pozwalaly wysnué hipoteze, ze
APMI1 hamuje indukowana przez TNF ekspresje
srodbtonkowych bialek bedacych receptorami dla
monocytéw [27]. Dalsze badania tego zespolu po-
twierdzily role APM1 w modulacji zapalnej odpo-
wiedzi komorek $rodblonka zapoczatkowujacej pro-
ces miazdzycowy. W badaniach tych inkubowano
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hodowle ludzkich komérek z endothelium aorty
z APM1 w stezeniu 50 pg/ml. Nastepnie tak przygo-
towane komorki poddawano dzialaniu TNF. Adi-
ponektyna hamowala zalezng od TNF ekspresje
VCAM-1, E-selektyny, ICAM-1 bialek — receptoréw
dla monocytow [28]. Sama APM1 hamuje takze sekre-
cj¢ TNF z ludzkich monocytéw i makrofagéw [29].
Ouchi i wsp. prowadzili réwniez badania nad wply-
wem APMI na akumulacje lipidow w ludzkich ma-
krofagach. Wykazali oni, ze charakteryzuje si¢ ona
silnym efektem inhibicyjnym w stosunku do recep-
tora A MSR. Poniewaz A MSR bierze udzial
w transformacji monocytéw do makrofagow, ktére
nastepnie infiltrujg do przestrzeni podsrédblonko-
wej, wydaje si¢, ze APM1 hamuje proces miazdzy-
cowy we wezesnym stadium jego rozwoju. Co wig-
cej, dodawanie jej do hodowli ludzkich makrofagow
powodowalo istotny spadek zawartoSci estréw cho-
lesterolu w tych komoérkach. W poréwnaniu z ma-
krofagami, do kt6rych nie dodano APM1, spadek ten
wynosil okolo 50%. Przedstawione spostrzezenia
potwierdzaja jej role¢ w transformacji monocytéw
w komorki piankowate budujace blaszke miazdzy-
cowa [30]. Cytowane badania sugeruja, ze APM1
jest endogennym modulatorem funkeji komoérek
endothelium oraz bierze udzial w hamowaniu pro-
cesow miazdzycowych. Sugeruje si¢, ze moze by¢
ona pomocna w ocenie ryzyka wiehcowego. Wyka-
zano bowiem, ze osoczowe stezenie APMI jest istot-
nie nizsze u pacjentéw z choroba wieficowa niz
u zdrowej populacji kontrolnej, niezaleznie od wieku

i BMI [27].

Rola adiponektyny w patogenezie
insulinoopornosci i jej nastepstw

Insulinooporno$¢ jest istotnym czynnikiem ryzy-
ka rozwoju miazdzycy i cukrzycy. Czesto towarzy-
szy ona nadmiernemu gromadzeniu si¢ tkanki ttusz-
czowej wisceralnej. Badania ostatniej dekady suge-
rujg, ze w rozwoju insulinoopornosci i jej nastgpstw
kluczows role odgrywaja bialka produkowane w adi-
pocytach, ktére wydzielane do krwioobiegu reguluja
metabolizm tkanki ttuszczowej oraz innych narza-
déw. Adiponektyna jest jednym z bialek syntetyzo-
wanych w adipocytach, ktére prawdopodobnie od-
grywaja role w patogenezie insulinoopornosci. Do-
niesienia wielu autoréw wskazuja, ze stezenie APM1
w surowicy krwi jest obnizone w stanach insulino-
opornosci oraz w cukrzycy typu 2 [20, 21]. Mechani-
zmy f3czgce insulinoopornos¢ i APM1 s3 badane
na modelach zwierzecych. Malpy rhesus (Macacca
mulatta) s3 uznanym modelem ludzkiej cukrzycy

typu 2. Zwierzeta te spontanicznie rozwijaja otylos¢
ze spadkiem insulinowrazliwosci tkanek i hiperin-
sulinemig, a nastgpnie cukrzycg typu 2. Stezenie
APM]1 zaczyna si¢ u nich obnizal juz przy niewiel-
kim przyroScie masy ciala, a spadkowi temu towa-
rzyszy wzrost insulinoopornosci i hiperinsulinemia.
Podzial otytych zwierzat na grupe z niskim i z wy-
sokim stezeniem APM1 wykazal, ze malpy z hipo-
adiponektynemia cechowaly si¢ wigksza insulino-
opornoscig niz te z prawidlowym st¢zeniem. Bada-
nia z uzyciem euglikemicznej klamry metabolicznej
wykazaly, ze otyle malpy z nizszym st¢zeniem APM1
mialy znaczaco nizszy stymulowany glukozg pobdr
insuliny przez tkanki obwodowe (tzw. M rate). Steze-
nie osoczowej APMI korelowalo z wartoscig M [14].

Zaburzenia adipocytokin w otylosci wydajg si¢
odgrywaé kluczowg role w rozwoju insulinooporno-
Sci. Adiponektyna, hamujac wplyw TNF na adipo-
cyty, przeciwdziala rozwojowi insulinoopornosci.
Z kolei TNF, ktérego stezenie wzrasta w otylosci,
moze powodowac supresj¢ wydzielania APM1 z adi-
pocytéw. Obnizone stezenie APM1 w otylo$ci moze
nastgpnie poglebial insulinooporno§¢ spowodowang
przez TNF. Powstaje swoiste bledne kolo napgdza-
jace mechanizm insulinoopornosci [31].

Rol¢ APM1 w rozwoju insulinoopornosci potwier-
dzaja badania receptora PPARG (peroxisome prolife-
rator activated receptor). Nalezy on do rodziny hor-
monalnych receptoréw jadrowych, jest czynnikiem
aktywujacym transkrypcje gendw enzyméw uczestni-
czacych w procesie S-oksydacji, a takze w procesach
metabolizmu lipidéw 1 weglowodanéw oraz w proce-
sach zapalnych. Receptor ten aktywowany jest przez
wiele czynnikéw stymulujacych proliferacje peroksy-
somow, m.in. przez prostanoidy, tiazolidinediony,
analogi N-(-2-benzoylphenyl)-tyrozyny oraz przez
kwasy tluszczowe pochodzace z diety bogatottuszczo-
wej [32]. Badania sugeruja udzial receptorow PPARG
w zlozonych wewnatrzkomérkowych mechanizmach
wplywajacych na réznicowanie komérek thuszczo-
wych. Syntetyczne ligandy PPARG, tiazolidinediony
(TZD), stanowiag nowa klas¢ lekéw stosowanych
w cukrzycy typu 2. Preparaty te znaczaco zwigkszajg
ekspresje 1 sekrecje APMI i1 vivo 1 in vitro, zardwno
u ludzi jak 1 u zwierzgt, a takze znosza hamujacy
efekt TNF na produkcje APM1 [33]. Mechanizmu
tego zjawiska do kofica nie wyjasniono, wydaje sie, ze
ma ono zwigzek z wielkoScig adipocytéw. Okuno
1 wsp. zwrocili uwage, ze w rozwoju insulinooporno-
Sci moze odgrywac role wielkos¢ adipocytow. U szczu-
6w Zucker (fa/fa) z insulinoopornoscia sg one wigk-
sze niz u tych bez insulinoopornosci [34]. Sugeruje
sie, ze aktywacja receptora PPARG przez TZD

powoduje wzrost liczby ,malych” adipocytéw 1 zaste-
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powanie ,duzych” przez ,male”; co indukuje spadek
uwalniania TNF 1 wolnych kwaséw tluszczowych
z tkanki tluszczowej. Male adipocyty s3 takze Zré-
dlem zwigkszonego uwalniania APM1 [14].

Podsumowanie

Adiponektyna jest jednym z bialek produkowa-
nych przez tkanke tluszczows. Gen dla tej kolekty-
ny znajduje si¢ na chromosomie 3q27, gdzie zlo-
kalizowane s3 réwniez geny podatnosci na cukrzyce
1 zespol metaboliczny [35]. W badaniach epidemio-
logicznych zwr6écono uwage na fakt, ze obnizone
stezenie APM1 w surowicy krwi wystgpuje u pa-
cjentow z cukrzycg typu 2 oraz z chorobg wieficows.
Hipoadiponektynemia wystepuje rowniez w stanach
insulinoopornosci tkankowej, a jej wielkos¢ korelu-
je z wartoScia insulinoopornosci. Stezenie APM1
spada takze w otylosci. Postuluje si¢, ze APMI
dziala antymiazdzycowo poprzez hamujacy wplyw
na reakcje zapalne w $rodblonku, modulowane
m.in. przez TNF i inne mediatory zapalne. Obni-
zone stezenie APM1, szczegdlnie w stanach insuli-
noopornosci oraz w cukrzycy typu 2, moze posred-
nio prowadzi¢ do rozwoju makroangiopatii oraz po-
wiklafi sercowo-naczyniowych. Ocena stezenia
APM1 moze by¢ przydatna w ocenie ryzyka powi-
klan sercowo-naczyniowych. Natomiast jej rola w wa-
runkach fizjologicznych oraz w stanach patologii
zwigzanych z zaburzeniami metabolicznymi, a tak-
ze ich nastgpstwami, m.in. chorobg wieficows, wy-
maga dalszych badan. Niezbedna jest réwniez dal-
sza ocena polimorfizmu genu APMI oraz jego
zwiazku z nieprawidlowymi warto§ciami parame-
tréow metabolicznych.

Streszczenie

Adiponektyna (APM1) jest jednym z bialek produko-
wanych przez tkanke ttuszczows, kodowanym przez
gen polozony na chromosomie 3q27, zbudowanym
z 3 egzonéw 1 2 introndéw. Sklada si¢ ona z 244 ami-
nokwasow; w budowie swojej zblizona jest do kolage-
nu typu VIII, Xa, a takze sktadowej komplementu
Clq. Stezenie APM1 w surowicy krwi jest obnizone
w otylosci, insulinoopornosci, cukrzycy typu 2 oraz
w chorobie wieicowej. Redukcja masy ciala osiggnie-
ta zarowno dzigki diecie niskokalorycznej, jak 1 w wy-
niku interwengji chirurgicznej powoduje wzrost oso-
czowego stezenia APM1. Wyniki badan przeprowa-
dzonych w ostatnich latach sugeruja, ze cytokiny pro-

dukowane przez tkanke tluszczows, w tym APMI,
modulujg procesy akumulacji lipidéw w komérkach
podsrédblonkowych oraz zachodzgce tam reakeje za-
palne. Wydaje si¢, ze APM1 hamuje proces miazdzy-
cowy we wezesnym stadium jego rozwoju. Ocena ste-
zenia APM1 moze by¢ pomocna w ocenie ryzyka
wieficowego. Wykazano bowiem, ze osoczowe steze-
nie APMI jest istotnie nizsze u pacjentéw z chorobg
wieficowa niz u zdrowych o0sob populacji kontrolne;,
niezaleznie od wieku 1 wskaznika masy ciata (BMI).
Adiponektyna jest jednym z bialek syntetyzowanych
w adipocytach, ktore wydajg si¢ odgrywaé role w pato-
genezie insulinoopornosci. Jej rola w warunkach
fizjologicznych oraz w stanach patologii zwigzanych
z zaburzeniami metabolicznymi, a takze ich nastep-
stwami wymaga dalszych badaf.

stowa kluczowe: adiponektyna, tkanka tluszczowa,
otylo§é, insulinoopornosé, miazdzyca
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