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Polimorfizm Trp®**Arg genu
receptora 3,-adrenergicznego
— czy warto byc jego nosicielem?
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Receptor 3,-adrenergiczny (ADRB3)
jest zlokalizowany gféwnie tkance ttusz-
czowej biatej, gdzie odpowiada za re-
gulacje lipolizy, i w tkance tluszczowej
brunatnej, w ktérej pobudzenie ADRB3
nasila termogeneze. Aktywnos¢ adre-
nergiczna, ekspresja i czynnos¢ recep-
toréw adrenergicznych, a takze odpo-
wiedzZ na stymulacje i blokade uktadu
adrenergicznego sa w populacji ogoélnej bardzo zréznicowa-
ne. Oprocz czynnikéw Srodowiskowych znaczne zr6znico-
wanie genetyczne wydaje sie wyjasnieniem tego fenomenu.
Siedem z dziewieciu genéw dla receptoréw adrenergicznych
wykazuje istnienie polimorfizméw [1]. W przypadku ADRB3
opisano ich kilka. Najczesciej badanym byt polimorfizm
Trp®*Arg. Opisano rézne rozktady alleli tego polimorfizmu
w zaleznosci od badanej populacji. W badaniu wykonanym
w Wielkiej Brytanii procentowy rozktad alleli Trp®Trp,
Trp®*Arg i Arg®“Arg wyni6st odpowiednio 86%, 13% i 1% [2].
Z kolei w populacji japoriskiej podobne badanie ujawnito wieksza
czestos¢ homozygot i heterozygot Arg®*: 65%, 30% i 5% [3].

Polimorfizm Trp®Arg zrobit kariere w ostatniej deka-
dzie ubiegtego wieku, kiedy w trzech kolejnych doniesie-
niach w zamieszczonych w 1995 w New England Journal of
Medicine udokumentowano w trzech réznych matych lub
ograniczonych populacjach, ze wystepowanie wariantu
Trp®Arg genu ADRB3 ma staby, ale znamienny zwiazek
z wystepowaniem cukrzycy typu 2, opornoscig na insuline
i otytoscig [4]. W kolejnych latach potwierdzano te obser-
wacje réznymi metodami. Niestety podobnie jak pierwotne
badania przeprowadzono je na matych i nie zawsze jedno-
rodnych populacjach.

Badania nad genetycznymi uwarunkowaniami predys-
pozycji do uprawiania okreslonych dziedzin sportu trwaja od
wielu lat. Poszukiwanie genéw kandydatéw ujawnito niejed-
norodng grupe gendw, ktérych zmiennosc jest skorelowana
z réznymi typami aktywnosci fizycznej. Zalicza sie do nich
miedzy innymi: 1) geny kodujace biatka regulujace ci$nienie
tetnicze — biatka uktadu kalikerinowo-kininowego i recep-
toréw adrenergicznych, 2) geny kodujace czynniki zwiazane

ze struktura witékien miesniowych oraz regulujace rozwdj
i powstawanie miesni, 3) geny kodujace czynniki transkryp-
cyjne enzymoéw zaangazowanych w metabolizm komérek
oraz 4) geny kodujace enzymy zwiagzane z uwalnianiem energii
niezbednej dla wykonywania pracy miesniowej [5].

Wydawato sie wysoce prawdopodobne, ze wystepowa-
nie polimorfizmu receptora regulujacego metabolizm moze
by¢ réwniez zwiazane z predyspozycja nosiciela odpowied-
niego jego wariantu do wykonywania ekstremalnego wysit-
ku. Jednak dane dotyczace zwigzku polimorfizmu Trp®Arg
genu ADRB3 z szeroko pojetym sportem sg nieliczne. W gru-
pie hiszpanskich biegaczy i rowerzystow wykazano czestsze
niz w populacji ogélnej wystepowanie heterozygot Trp*Arg
[6]. Podobnie w opublikowanej w niniejszym numerze Kar-
diologii Polskiej doniesienie Kim i wsp. [7] wskazuje na rézny
rozkfad alleli tego polimorfizmu u przedstawicieli réznych dys-
cyplin sportowych. Sita rzeczy, ilos¢ dostepnego materiatu
badawczego jest ograniczona. Wyniki nalezy traktowac z duza
ostroznoscia. Uczy tego historia ksztaftowania sie pogladow
na temat zwiazku polimorfizmu Trp®Arg z otytoscig. Ostat-
nie lata przyniosty koniecznos¢ rewizji lub co najmniej ostroz-
nosci w interpretacji wczesniejszych doniesienn. Podwazono
istnienie zwiazku polimorfizmu Trp®Arg z nadwaga w popu-
lacji japonskiej w wieloletniej obserwacji [3]. Podobnie na
podstawie badania przeprowadzonego w grupie 4854 Bry-
tyjczykéw i metaanalizie obejmujacej 97 doniesiefr, w kt6-
rych zbadano 44 833 oséb, wykazano brak zwiazku nadwagi
z wystepowaniem wariantu Trp®Arg w populacji europejskiej
[2]. Opisana sytuacja wskazuje, ze nalezy ostroznie interpre-
towac dane o znaczeniu polimorfizméw genetycznych po-
chodzacych z badar typu case-control i skupi¢ sie na obser-
wacjach wieloletnich oraz metaanalizach.

Niezwykle interesujace s natomiast obserwacje sugeru-
jace, ze polimorfizmy genetyczne predysponujace do sukce-
séw w danej dziedzinie sportu u 0os6b o normalnej aktywno-
Sci fizycznej moga by¢ czynnikiem obcigzajacym. Opisano
takie zjawisko takze w przypadku polimorfizmu Trp®*Arg.
Odchudzajacy sie otyli pacjenci z wariantem Arg® tracili na
wadze wolniej niz homozygoty Trp®Trp przy poréwnywal-
nym obcigzeniu treningiem [8].
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