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INFORMACJE O ARTYKULE ABSTRACT
Historia artykutu: Adiponectin is a cytokine built with 244 amino acids. It is produced and secreted by
Otrzymano: 08.07.2016 adipose tissue. The concentration of this hormone in serum fluctuates from 1 to 30 pg/ml.
Zaakceptowano: 10.08.2016 The main function of this cytokine is the control of metabolism, carbohydrates and
Dostepne online: xxx lipids. Women have higher concentration of adiponectin than men. Its high concentra-
tion is observed in those suffering from anorexia and bulimia. Its reduced concentration
Stowa kluczowe: decreases insulin levels, and leads to the development of diabetes and lipodystrophy. It
e adiponektyna is believed that low adiponectin level contributes to the development of atherosclerosis
* noworodek donoszony and cardiovascular complications including unstable coronary artery disease. Mecha-
o wezedniak nisms of synthesis regulation have not been thoroughly understood. One describes only
o tkanka tluszczowa the increase of adiponectin gene expression regulated by receptors activated by peroxi-
e rozwéj dziecka some proliferation. Adiponectin is present in breast milk where it plays an important

role in the development of the infant. The newborn has higher adiponectin level than
the adult; it correlates with the maturity of foetus and its body weight. Full-term new-
borns with normal birth weight have higher concentration of adiponectin than the pre-
mature infants and newborns with low birth weight. Infants with macrosomia have
lower concentration of this hormone than children with normal and low birth weight,

Keywords:
e Adiponectin
e Full-term newborn

e Preterm newborn
despite their similar BMI In the prepubertal age, the value of adiponectin is a good

indicator of insulin resistance. Changes in the concentration of adiponectin in foetuses
and newborns, under the influence of not fully explained factors, may affect their deve-
lopment and lead to childhood obesity. In the first year of life, there is a progressive

e Adipose tissue
¢ Infantile development

decrease in the concentration of this hormone.
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Tkanka tluszczowa stanowi dla czltowieka nie tylko izolator
ciepla i magazyn substancji wysokoenergetycznych, ale jest
aktywnym metabolicznie narzgdem wydzielania wewnetrz-
nego, regulujagcym laknienie, funkcje neuroendokrynne oraz
immunologiczne [1, 2]. Jest Zrédtem wielu aktywnych bio-
logicznie substancji, w tym bialek okreslanych wspdlng
nazwa adipocytokin. Zalicza sie¢ do nich m.in. adiponektyny,
leptyne, rezystyne, waspine, czynnik martwicy nowotworu o
(tumor factor; TNFa), transformujgcy czynnik
wzrostu. Wartosci tych bialek majg istotne znaczenie na
kazdym etapie rozwoju dziecka, poczawszy od okresu we-
wnatrzmacicznego do osiagniecia wieku dorostego [3-6].
Wartosci stezenia sg uwarunkowane zaréwno genetycznie,
jak i srodowiskowo [7-10]. U dzieci i oséb dorostych niedo-
bér lub nadmiar tkanki tluszczowej, a tym samym adipocy-
tokin, moze sprzyja¢ zaburzeniom homeostazy, powikta-
niom metabolicznym oraz rozwojowi choréb zapalnych.
Nieprawidlowa ilo$¢ tkanki tluszczowej i zwigzana z nig
zaburzona synteza oraz metabolizm adipocytokin predyspo-
nuje do wystgpienia zespolu metabolicznego, probleméw
zywieniowych, miazdzycy i choréb ukladu krgzenia [11-16].
Podwyzszone stezenia adiponektyny u dzieci moga odgry-
waé istotng role w patogenezie i rokowaniu w idio-
patycznym zespole nerczycowym oraz w chtoniakach Hodg-
kina i nieziarniczych [17-19].

necrosis

Budowa i fizjologiczny mechanizm dzialania

Adiponektyna jest polipeptydem syntetyzowanym i wy-
dzielanym gtéwnie przez dojrzate adipocyty tkanki ttuszczo-
wej podstawowej oraz w niewielkich iloSciach przez tkanke
tluszczowa trzewna, komorki miesniowe, kardiomiocyty
1 osteoblasty [1, 2, 20-22]. Zostata odkryta ponad 20 lat temu
przez niezaleznych badaczy i w zwigzku z tym wystepuje
pod nazwami: Acrp30, AdipoQ, GBP28 i apM1 [23-26]. Skiada
sie z 244 aminokwaséw, a jej masa wynosi okolo 30 kDa.
Obejmuje dwie czesci: domene globularng, ktérej sekwencja
jest podobna do sktadowej Clg dopelniacza, oraz domene
kolagenowg, podobng do kolagenu typu VIII i X [23, 26]. Taka
struktura warunkuje multimeryzacje, ktéra w pierwszym
etapie polega na powstaniu w adipocytach trimeréw, wydzie-
lanych do krwioobiegu, w celu dalszej multimeryzacji [27].
Efektem sg nastepujgce frakcje adiponektyny krazace w krwi,
réznigce sie masg czasteczkowg i rolg w patofizjologii
insulinoopornosci: 1) niskoczgsteczkowa — LMW (low molecu-
lar weight) — trimer, 2) Srednioczasteczkowa — MMW (middle
molecular weight) - heksametr, 3) wysokoczgsteczkowa frakcja
- HMW (high molecular weight) - zawierajaca 12-14 meréw
oraz 4) globularna, C-koficowa domena [28|.

Adiponektyna jest kodowana przez gen ACDC (ulegajacy
ekspresji tylko w tkance ttuszczowej i okreslany jako APM,)
zlokalizowany na dilugim ramieniu chromosomu 3 (3q27).
Ekspresja genu moze by¢ modulowana przez insuline
(mechanizm nie w pelni wyjasniony), IGF-1, TNFq, glikokor-
tykoidy, przez aktywacje ukladu B adrenergicznego
1 receptoréw PPARy [29, 30]. Mutacje genu kodujacego ACDC

prowadzg do zmian w multimeryzacji i mogg przyczyniaé
sie do insulinoopornosci.

Dzialanie adiponektyny odbywa sie poprzez receptory
blonowe Adipo R. Znane sg ich dwie izoformy Adipo R1
i Adipo R2, réznigce sig¢ umiejscowieniem gendw i lokalizacjg
narzagdowa. Gen Adipo R1 znajduje sie na chromosomie
1 (1932.1), a gen Adipo R2 na chromosomie 12 (12p13.33).
Receptor dla genu Adipo R1 wystepuje gtéwnie w mie$niach
szkieletowych, a w mniejszych ilosciach réwniez w mézgu,
sercu, nerce, watrobie, lozysku, komérkach B trzustki
i makrofagach. Natomiast gen Adipo R2 jest zlokalizowany
gléwnie w watrobie i miesniach szkieletowych. Przekazywa-
nie sygnatéw odbywa sie poprzez fosforylacje kinaz: kinaze
biatkowa aktywowang przez mitogeny (MAPK) i kinaze bial-
kowg zalezng od AMP (AMPK; AMP protein kinase) oraz przez
aktywacje receptora PPARa (peroxisome proliferatory-activated
receptor «; receptor proliferatoréw peroksysomdw). Jest to
receptor wykazujacy ekspresje w brunatnej tkance tluszczo-
wej, a W mniejszym stopniu w nerkach, sercu i watrobie.
Wplywa na transport i metabolizm lipidéw. Jego aktywacja
zmniejsza glukoneogeneze w watrobie, zwieksza zuzycie
glukozy i oksydacji kwaséw tluszczowych [31]. Receptor
PPARa jest jednym z trzech receptoréw proliferatoréw perok-
sysoméw. Pozostale dwa to PPARy i PPARS, szeroko rozpow-
szechnione w tkankach i komdrkach. PPARy odgrywa role
w réznicowaniu i dojrzewaniu adipocytdw oraz zwieksza
insulinowrazliwo$¢ tkanek obwodowych [31]. Ogélnie PPAR
uznawane sg za aktywatory receptoréw jadrowych o budo-
wie steroidowej, ktére odgrywaja role ligandozaleznych czyn-
nikéw transkrypcyjnych, dzieki czemu regulujg ekspresje
genéw odpowiedzialnych za metabolizm biatek, weglowoda-
néw i tluszczéw, proliferacje wielu rodzajéw komoérek
i przebieg proceséw zapalnych [31]. Receptor Adipo R1 wyka-
zuje wieksze powinowactwo do LMW, a receptor Adipo R2 do
frakcji MMW i HMW [28].

Adiponektyna reguluje metabolizm glukozy i lipidéw.
W mieéniach szkieletowych LMW i MMW za po$rednictwem
receptora Adipo R1, stymulujagc aktywno$¢ AMPK i PPARa,
zwiekszaja wychwyt i utlenianie glukozy, a poprzez obnize-
nie aktywnosci acetylo-CoA nastepuje zwiekszenie g-oksyda-
cji kwaséw tltuszczowych. W watrobie HMW za posrednic-
twem Adipo R2, zwigksza aktywno$¢ AMPK i PPARa, obniza
synteze glukozy oraz zwieksza B-oksydacje kwaséw ttuszczo-
wych. Efektem jest zmniejszenie triglicerydéw w watrobie
i mies$niach szkieletowych oraz zwiekszenie insulinowrazli-
wosci [28]. Adiponektyna stymuluje réwniez taknienie, dzieki
obecnosci receptoréw w podwzgérzu [32]. U chorych na
jadlowstret psychiczny i bulimie obserwuje sie wysokie
stezenia tego hormonu [33].

Wywiera silne dzialanie wazoprotekcyjne bezposrednio
na S$rodblonek naczyn, powodujac rozszerzenie naczyn,
hamowanie ekspresji molekul adhezyjnych i zapalnego
dziatania cytokin prozapalnych (TNFa), zwiekszenie produk-
cji tlenku azotu, co moze spowalniaé procesy miazdzycowe.
Stymuluje réwniez angiogeneze, hamuje proliferacje oraz
migracje komoérek Srédblonka i komoérek miedni gladkich
[34].

Stezenie adiponektyny w krwi waha sie w szerokim
zakresie od 1 do 30 pg/ml, obejmuje okolo 0,01% wszystkich
biatek osocza. Jest wyzsze u kobiet niz u mezczyzn [35].
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