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Streszczenie

Chemeryna (CHEM) jest biatkiem syntezowanym gtéwnie przez tkanke ttuszczowa i watrobe. Na adipocyty dziata zar6wno parakrynnie,
jak i autokrynnie, stymulujac proces ich dojrzewania i r6znicowania. Oprécz funkcji hormonalnej spetnia role chemoatraktantu dla
komérek uktadu odpornosciowego, regulujac wrodzong i nabyta odpowiedz zapalna. Plejotropowe wiasciwosci biatka dotyczg takze
gospodarki weglowodanowej i lipidowej. Wysokie stezenie chemeryny obserwowane jest u 0séb z otytoscia brzuszna, cukrzyca typu
2, nadci$nieniem, hiperlipidemia, a wiec spetniajacych kryteria rozpoznania zespotu metabolicznego. Wydaje sie, ze chemeryna
mogtaby stanowi¢ wczesny marker predykcyjny dla rozpoznania powyzszych schorzei, takze w populacji rozwojowej.
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Abstract

Chemerin (CHEM) is a protein synthesized primarily by adiposse tissue and liver. CHEM acts both paracrine and autocrine, stimulating
adipocytes maturation and differentiation. In addition to its hormonal function, CHEM acts as a chemoattractant for immune
cells, regulating the innate and acquired inflammatory response. Its pleiotropic properties also affect the carbohydrates and lipids
metabolism. High concentrations of CHEM are observed in people with obesity, type 2 diabetes, hypertension, and hyperlipidemia
— components of the metabolic syndrome. Therefore CHEM also may be considered as an early predictive marker for diagnosing
metabolic syndrome, also in adolescence and childhood.
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Wstep

Zespot metaboliczny (ZM) to wspotwystepowanie otytosci
brzusznej z dyslipidemig, hiperglikemig oraz nadcignieniem tet-
niczym. Zgodnie z definicjg ZM mozna rozpoznac juz od 10 r.z.
(tab. 1), a stwierdzenie chociaz jednego elementu sktadowego
ZM obliguje do poszukiwania kolejnych nieprawidtowosci.

U dzieci ponizej 10 r.z. nie rozpoznaje sie ZM, niemniej
u pacjentéw z nadmierng masg ciata obowigzuje diagnostyka
w kierunku pozostatych sktadowych ZM i wdrozenie odpowied-
niego leczenia.

U 0s6b z grupy ryzyka, m.in. ze wzgledu na istniejaca
otytos¢ czy obcigzony wywiad rodzinny, zalecane jest Sciste
monitorowanie poszczegolnych sktadowych ZM, prewencja
i odpowiednio wczesne leczenie. Stad szczegdlnie istotne wy-
daje sie poszukiwanie markerow o znaczeniu predykcyjnym,
ktore mogtyby utatwi¢ diagnostyke zespotu metabolicznego
i uchroni¢ populacje najmtodszych dzieci przed niekorzystnymi
nastepstwami tych zaburzen, wptywajacymi na rozwoj, jakosc
i dtugos¢ zycia w przysztosci [1]. Jednym z proponowanych
markeréw metabolicznych jest niedawno opisane biatko che-
meryna o plejotropowym wptywie na organizm cztowieka.

Pierwsze doniesienia na temat biatkowego produktu
genu TIG2 (tazarotene-induced gene2) — chemeryny pojawity
sie w roku 2003. CHEM wyizolowana zostata z niezmienio-
nej skory pacjentow leczonych tazarotenem z powodu tusz-
czycy [2]. Ze wzgledu na budowe aminokwasowg zaliczana
jest do katelicydyn/cystatyn. Biatko to w sposob odwracal-
ny faczy sie z centrum aktywnym proteinaz cysteinowych,
a w swojej strukturze posiada po dwa miejsca mirystylacji
oraz fosforylacji kinazg kazeinowg typu drugiego, dodatko-
wo miejsce fosorylacji fosforylazg biatkowg C. Za stabiliza-

cje struktury odpowiada 6 reszt cysteinowych tworzgcych 3
mostki disiarczkowe [3]. CHEM syntetyzowana jest w postaci
nieaktywnego 163-aminokwasowego propeptydu. W proce-
sie aktywacji biatka biorg udziat proteinazy, oddzielajgce ami-
nokwasy reszty C-koncowej. Najwiekszg aktywnos$¢ CHEM
obserwuje sie po oddzieleniu 6 ostatnich aminokwasow [4].
Analize aminokwasowa biatka ze wzgledu na rodzaj dziataja-
cej proteinazy przedstawia tabela Il.

Chemeryna w ustroju spetnia swojg role biologiczng w funk-
cji chemoatraktantu lub adipokiny w zaleznosci od srodowiska,
w ktorym sie znajduje. Jako chemoatraktant syntezowana jest
gtéwnie w watrobie, w mniejszej ilosci takze w weztach chton-
nych, jajnikach i trzustce. Bierze udziat w procesach zapal-
nych, stymulujgc zarowno wrodzong, jak i nabytg odpowiedz
immunologiczng [5]. Autokrynnie, jako adipokina, CHEM od-
dziatuje na tkanke ttuszczowsg, stymulujgc dipogeneze. Ponad-
to wptywa na metabolizm lipidéw i weglowodanow [6]. CHEM
wigze sie z receptorami metabotropowymi o strukturze ser-
pentynowej CMKLR1 oraz CCRL2, wplywajac na komaérkowy
poziom stezenia jondw wapnia, CAMP oraz aktywnosc¢ kinaz.
Na powierzchni komorek tkanki ttuszczowej wystepuje gtownie
receptor CMKLR1. Ekspresja receptora CCRL2 najwieksza jest
natomiast na komaorkach uktadu odpornosciowego: monocy-
tach, makrofagach, limfocytach T.

Zmiana stezenia chemeryny i odziatywanie na odpowiedz
zapalng ze wzgledu na liczne powigzanie metaboliczne nie po-
zostajg rowniez bez wptywu na parametry gospodarki lipidowe;
w organizmie. Stymulacja szlakéw cytokinowych w przebiegu
reakcji uktadu odpornosciowego, szczegolnie w przypadku
choréb przewlektych, zmienia parametry lipidogramu i prowa-
dzi do niekorzystnych nastepstw [7].

Tabela I. Kryteria rozpoznawania ZM u dzieci i u dorostych (IDF 2007 r.)[1]
Table I. Criteria for the diagnosis of MS in children and adults (IDF 2007 r.) [1]

Wiek Otytos¢ Stezenie Stezenie Cisnienie Stezenie glukozy
[lata] (obwdd pasa) tréjglicerydow cholesterolu HDL tetnicze na czczo
6-10 >90. centyla -
10-16 >90. centyla > 1,7 mmol/l < 1,03 mmol/I Skurczowe > 5,6 mmol/l
lub wartosci dla (> 150 mg/dl) (< 40 mg/dl) >130 (> 100 mg/dl)
dorostych jesli sg mmHG lub lub jawna cukrzyca
nizsze rozkurczowe  typu 2
>80 mmHg (jezeli = 5,6 mmol/l
zalecany OGGT)
>16 Europejczycy >1,7 mmol/l 4 < 1,03 mmol/l >130/85 > 5,6 mmol/l
Kryteria dla Mezczyzni 294cm (= 150 mg/dl) (< 40 mg/dl) mmHg lub (=100 mg/dl)
dorostychwg  Kobiety >80cm lub leczenie Q < 1,29 mmol/l leczenie lub jawna cukrzyca
IDF 2005 hipolipemizujgce (< 50 mg/dl) hipotensyjne  typu 2
lub leczenie (jezeli = 5,6 mmol/l
hipolipemizujace zalecany OGGT)
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Tabela II. Analiza aminokwasowa chemeryny ze wzgledu na rodzaj dziatajgcej proteinazy
Table Il. Amino acid analysis of chemerin due to the type of functioning proteinase

Enzym

Chemeryna (sekwencja C-koncowa)

Elastaza neutofilowa

Chemeryna-152 (21-152, YFPG),
Chemeryna-157 (21-157, YFPGQFAFS)

Proteinaza nutrofilowa

Chemeryna-155 (21-155, YFPGQFA)

Chemeryna-158 (21-158, YFPGQFAFSK)

(

(

(
Plazmina (

Chemeryna-157 (21-157, YFPGQFAFS)
Trvotaza Chemeryna-158 (21-158, YFPGQFAFSK)
yp Chemeryna-155 (21-155, YFPGQFA)
Chymaza Chemeryna-154 (21-154, YFPGQF)
Ktepsyna G Chemeryna-156 (21-156, YFPGQFAF)

Rola chemeryny w rozwoju zaburzen
gospodarki lipidowej organizmu

Role CHEM w gospodarce lipidowej organizmu wykazano
w wielu badaniach. Habib i wsp. stwierdzili dodatnig korelacje
stezenia cholesterolu LDL i trojglicerydéw oraz CHEM u oty-
tych kobiet z cukrzyca typu 2 [8]. Dodatkowo Varga i wsp.
wykazali, ze zastosowanie aferezy u 0sob cierpigcych na he-
terozygotyczny typ hipercholesterolemii rodzinnej skutkuje
nie tylko obnizeniem stezenia cholesterolu LDL, ale réwniez
0 27,6% redukuje stezenie chemeryny, a w przypadku terapii
trwajgcej powyzej roku spadek stezenia tego biatka byt trwa-
ty [9]. L&rincz i wsp. u otytych pacjentéw bez hiperglikemii
stwierdzili rowniez wyrazng korelacje pomiedzy wysokim ste-
zeniem CHEM a podwyzszonym stezeniem cholesterolu LDL
oraz obnizonym cholesterolu HDL. Wnioskujg wiec, ze che-
meryna moze stanowi¢ czynnik predykcyjny rozwoju miaz-
dzycy oraz licznych powiktan sercowo-naczyniowych wynika-
jacych z arterosklerozy [10].

W populacji wieku rozwojowego takze wykazywano zalez-
nosc¢ stezenia chemeryny od otytosci i dyslipidemii. Maghsoudi
i wsp. badali 78 dziewczat w okresie dojrzewania, grupujac je
ze wzgledu na warto$¢ BMI oraz stezenie cholesterolu HDL,
LDL, LDL-C, trojglicerydow, a takze stezenie CHEM w osoczu.
Potwierdzono korelacje stezenia chemeryny nie tylko z BMI,
ale takze ze stezeniami LDL-cholesterolu i trojgliceryddw, oraz
odwrotng zalezno$¢ stezenia tego biatka i HDL cholesterolu.
Ponadto wykazano dodatnig korelacje stezenia CHEM i adipo-
nektyny wsrod otytych dziewczat [11].

W Swietle powyzszych doniesien mozna uzna¢ chemery-
ne za wskaznik gospodarki lipidowej organizmu u pacjentow
w réznym wieku i obarczonych chorobami przewlektymi.

Rola chemeryny w rozwoju zaburzen
gospodarki weglowodanowej organizmu

W najnowszych doniesieniach odnajdujemy liczne infor-
macje dotyczace zwigzku CHEM z wystepowaniem zaburzen
gospodarki weglowodanowej. Chemeryna wigzana jest gtow-
nie z wysokim ryzykiem rozwoju cukrzycy typu 2. Zwieksza ona
bowiem insulinoopornos¢ tkankowa, a nie zmniejsza syntezy
insuliny endogennej. CHEM, jako adipokina, produkowana jest
przez komorki tkanki ttuszczowej, gdzie dziata zarébwno auto-
krynnie, jak i parakrynnie. Wzrost stezenia opisywanego biatka
oraz zwiekszenie ilosci jego receptorow CMKLR1 na adipocy-
tach stymulujg ich réznicowanie i dojrzewanie oraz insulino-
zalezny pobdr glukozy [12]. Ze wzgledu na wplyw CHEM na
odpowiedz zapalng organizmu wysoki poziom tkankowy tego
biatka zwieksza naptyw makrofagow. Te, wydzielajgc TNF o
(Tumor NecrosisfFactor alfa), powodujg przewlekly stan zapal-
ny, w wyniku ktérego zwigksza sie insulinoopornos¢ w obrebie
tkanki ttuszczowej [13, 14]. Potwierdzajg to w swoim badaniu
Perumalsamy i wsp., ktérzy badajac receptor CMKLR1 i me-
chanizm odpowiedzi biologicznej organizmu na podwyzszone
stezenie CHEM, jednoznacznie wigza jej dziatanie ze wzro-
stem insulinooporno$ci tkankowej u osob leczonych z powo-
du cukrzycy typu 2. Ponadto stwierdzajg zwiekszone ryzyko
progresji nowotworéw ztosliwych w tej grupie. Jednoczesnie
wskazujg CHEM oraz receptor CMKLR jako potencjalny cel te-
rapeutyczny w przypadku tych schorzen [15]. Wptyw receptora
CMKLR1 na metabolizm insuliny potwierdzajg badania na mo-
delu zwierzecym. Zmniejszenie ekspresji receptora CMKLR1
na adipocytach myszy nie wptywa istotnie na mase ciata, ale
skutkuje wiekszg insulinoopornosciag tkankowa i insulinemiag na
czczo [16].

Hiperinsulinemia i insulinoopornosc¢ korelujg ze stezeniem
CHEM, co potwierdzajg kolejne cytowane badania. Cheon
i wsp., oceniajgc poziom chemeryny w osoczu krwi 102 pa-
cjentéw z nowo rozpoznang cukrzycg typu 2, stwierdzili silng
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korelacje pomiedzy wysokim stezeniem opisywanego biatka
a insulinopornoscig, stezeniem endogennej insuliny, wysokim
BMI oraz otytoScig brzuszng i ilocig trzewnej tkanki tfuszczo-
wej [17]. Han i wsp., ktérzy przebadali grupe 218 oséb z cu-
krzyca typu 2, wykazujg nie tylko zwigzek wysokiego steze-
nia CHEM z wysokim stezeniem insuliny na czczo i wysokim
wskaznikiem HOMA-IR, ale rowniez ze stezeniem biatka C-re-
aktywnego i tréjglicerydow oraz nadmiernie rozwinietg trzewng
tkanka ttuszczowa. Ze wzgledu na oceniane parametry sugeru-
ja wyrazne predyspozycje do rozwoju zespotu metabolicznego
wsrod osob ze zwigkszonym stezeniem CHEM [18].

Z drugiej strony Hatziagelaki i wsp. u 196 pacjentow z nieal-
koholowym sttuszczeniem watroby nie wykazali istotnej zalez-
nosci pomiedzy stezeniem chemeryny w 0soczu a wzrostem
insulinoopornosci tkankowej. Podwyzszone stezenie C-pepty-
du w doustnym tescie obcigzenia glukozg wskazywato jednak
na stymulacje komorek B trzustki do nadmiernej produkciji in-
suliny u osob z wysokg CHEM [19].

Wiele prac opisuje wplyw adipokin, ze szczegdinym
uwzglednieniem chemeryny, na rozwoj cukrzycy ciezarnych.
Yang i wsp. podkreslajg, ze wysokie stezenie CHEM w osoczu
krwi juz w pierwszym trymestrze ciezy, a zwtaszcza pomiedzy
8 a 12 tygodniem, moze stanowic¢ istotny czynnik predykcyjny
rozwoju zaburzen gospodarki weglowodanowej na kolejnych
etapach cigzy [20]. Podobnie Pan i wsp. potwierdzajg silng
korelacje stezenia CHEM w osoczu ciezarnych z rozwojem cu-
krzycy cigzowej. Wzrost stezenia tego biatka szczegolnie wigze
sie z dyslipidemig oraz rozwojem stanu zapalnego w obrebie
tkanki tfuszczowej, co w konsekwenciji stymuluje insulinoopor-
nosc¢ z wysokim HOMA-IR. [21]. Fatima i wsp., oceniajac po-
ziom adipokin u kobiet w cigzy, stwierdzili dodatnig korelacje
pomiedzy wysokim poziomem chemeryny, leptyny i interleuki-
ny 18 w osoczu ciezarnych a nieprawidtowym poziomem glu-
kozy na czczo, insulinoopornoscia i hipertrofig noworodka [22].
W badaniu Gérkem i wsp. nie potwierdzono jednak zaleznosci
pomiedzy stezeniem m.in.CHEM a obecnoscig zaburzen go-
spodarki weglowodanowej w cigzy [23].

Rola chemeryny w rozwoju nadcisnienia
tetniczego

Ostatnie odkrycia donoszg o uzytecznosci chemeryny
jako czynnika predykcyjnego rozwoju nadcisnienia tetniczego.
Jedna z hipotez sugeruje negatywny wplywy CHEM na me-
chanizmy wazodylatacyjne ze wzgledu na stymulacje syntezy
kininogenu [24]. Inne badania wykazujg zwigzek chemeryny
z nadcisnieniem nerkozaleznym zwigzanym z uposledzong
filtracjg kigbuszkowg [25]. Weng i wsp. sprawdzili zaleznosc
wystepowania wysokiego stezenia CHEM w organizmie i nad-
cisnienia indukowanego otytoscig. Stwierdzono silng korela-
cje pomiedzy ekspresjg receptoréw CMKLR1 na adipocytach
i stezeniem tkankowym CHEM wsrdd otytych oséb ze zdia-
gnozowanym nadcisnieniem tetniczym. Nie wykazano jednak
istotnej réznicy stezenia CHEM w osoczu pomiedzy populacja
badang i kontrolng [26].

46 © Copyright by PTEIDD 2018

Chemeryna jako biatko nasilajgce mechanizmy wazokon-
strykcyjne w naczyniach opisana zostata przez Ferland i wsp.
Dowodzg oni, ze CHEM, oddziatujgc na miesnie gtadkie na-
czyn krwionos$nych poprzez biatko Gi, aktywuje prad wapniowy
kanatu Ca2 + typu L, Src i kinazy Rho, prowadzac do okrezne-
go skurczu naczyn i wzrostu cisnienia tetniczego [27].

Potwierdzeniem zwigzku wystepowania nadcisnienia in-
dukowanego otytoscig z wysokim stezeniem CHEM w popu-
lacji wieku rozwojowego jest badanie 263 dzieci z nadmierng
masg ciata oraz nieprawidtowymi wartosciami cisnienia tetni-
czego. Oceniano stezenie réznych adipokin, m.in. adiponek-
tyny i CHEM, a takze CRP przed i po 6 miesigcach leczenia
behawioralnego. Poczatkowo stwierdzano wysokie stezenia
CHEM i CRP oraz niskie stezenia adiponektyny, natomiast w 6
miesigcu leczenia zaobserwowano zwiekszenie stezenia adi-
ponektyny oraz normalizacje CHEM i CRP. Powyzsze zmiany
korelowaty z redukcja wysokich wartosci cisnienia tetniczego,
prowadzacg do normalizacji badanego parametru, oraz spad-
kiem masy ciata [28].

W badaniu 367 oso6b z nadcisnieniem chemeryne okre-
$lono nie tylko jako wczesny wskaznik predykcyjny wzrostu
ci$nienia tetniczego, ale réwniez rozwoju zmian arterioskle-
rotycznych. W przedstawiane] populacji wieksze stezenie
CHEM w osoczu charakteryzowato kobiety. Dodatkowo w celu
stwierdzenia sztywnosci naczyn w badanej populacji oce-
niano wskaznik kostka-ramie i grubosc¢ intima media tetnicy
szyjnej. U os6b z obecnymi wczesnymi zmianami miazdzy-
cowymi i nadcisnieniem tetniczym wykazano istotnie wigksze
stezenie CHEM [29]. W innej publikacji ta sama grupa bada-
czy opisuje korelacje pomiedzy wysokim stezeniem omawia-
nego biatka, nieprawidtowym cisnieniem krwi oraz wysokimi
stezeniami markeréow stanu zapalnego: biatka C-reaktywne-
go, TNF-a and IL-6. W badanej populacji oprécz nadcisnienia
tetniczego rozpoznano takze zaburzenia metabolizmu weglo-
wodanow (hiperglikemie na czczo oraz nieprawidtowg tole-
rancje glukozy), dyslipidemie aterogenng oraz hiperinsuline-
mig na czczo z insulinoopornoscig, a wiec zaburzenia z kregu
zespotu metabolicznego [30].

Duze stezenie chemeryny w osoczu moze byc¢ takze wskaz-
nikiem predykcyjnym rozwoju stanu przedrzucawkowego i rzu-
cawki w trakcie cigzy. Cetin O i wsp. stwierdzili dodatnig kore-
lacje wysokiego cisnienia krwi, biatkomoczu, podwyzszonych
enzymow watrobowych (AST, ALT) oraz insulinoopornosci.
W konsekwencji diagnozowano to jako preeklampsije i eklamp-
sig, czemu towarzyszyto wysokie stezenie CHEM [31].

Rola chemeryny w rozwoju nieprawidtowej
masy ciata

Jak wspomniano, chemeryna jest adipoking produkowang
gtownie w tkance ttuszczowej, gdzie dziata zarowno autokryn-
nie, jak i parakrynnie. Stymuluje rozwdj i dojrzewanie adipo-
cytow, co moze skutkowac nadmiernym rozwojem wisceralnej
tkanki tfuszczowej [6]. Otytos¢ brzuszna predysponuje nato-
miast do rozwoju zaburzen z kregu zespotu metabolicznego
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zaréwno u 0sob dorostych, jak i w populacji wieku rozwojowe-
go. Sledzinska i wsp., badajac grupe dzieci w wieku od 5 do 17
roku zycia, stwierdzita wyzsze stezenie CHEM w osoczu dzieci
z nieprawidtowg masg ciata, wysokim BMI i poziomem ttuszczu
w organizmie. Powiktaniem nadmiernej masy ciata w tej grupie
byta nie tylko insulinoopornosc¢ i nadcisnienie tetnicze, ale tak-
ze wieksze stezenie CRP i aktywnos¢ transaminaz — wynikajace
ze sttuszczenia watroby. Wnioskowano zatem, ze CHEM moze
by¢ markerem predykcyjnym nie tylko ZM, ale takze subklinicz-
nej dysfunkcji watroby u otytych dzieci [32]. Podobne wyniki
prezentujg w swojej pracy Mohamed i wsp., ktérzy CHEM i adi-
ponektyne wskazujg jako uzyteczne markery w nieinwazyjnej
diagnostyce niealkoholowe] sttuszczeniowej choroby watroby
u dzieci z wysokim BMI, ale bez cukrzycy. U tych dzieci stwier-
dzono niskie stezenie adiponektyny i wysokie CHEM. NAFLD
jest schorzeniem dotyczgcym coraz mtodszej populacji ze
wzgledu na wzrastajgcg epidemie otytosci wérod dzieci [33].
W obserwaciji Hamzy i wsp. suplementacja L-karnityny popra-
wiafa parametry funkcji watroby u otytych dzieci z NAFLD. Jed-
noczes$nie u tych dzieci stwierdzano redukcje CHEM [34].

Rola chemeryny w rozwoju innych schorzen

Chemeryna w literaturze znana jest przede wszystkim jako
chemokina. Wtasciwosci chemotaktyczne wykazuje zarowno
wobec niedojrzatych komorek plazmocytoidalnych, jak i ma-
krofagow tkankowych. Bierze udziat we wrodzonej i nabyte;
odpowiedzi odpornosciowej organizmu. Zmiany jej stezenia
diagnozowane sg takze w zapalnych chorobach tkankitacznej,
skory oraz autoimmunologicznych chorobach reumatoidal-
nych. Wyniki wybranych badan potwierdzajg jej wtasciwosci
bakteriobojcze. Godlewska i wsp. przedstawiaja to na przykia-
dzie choroby zapalnej przyzebia i dzigset, jako jednego z naj-
czestszych stanow zapalnych w populacji. Chemotaktyczne
wobec leukocytow oraz bakteriobojcze dziatanie chemeryny
wplywa na normalizacje biofilmu i redukcje dysbiozy przyze-
bia [35]. Zapalna odpowiedz tkankowa w jamie ustnej warun-
kowana jest poziomem ekspresji receptorow dla chemeryny:
chemokine receptor-like 1 (ChemR23) oraz C-C chemokine
receptor-like 2 (CCRL2) [36]. Poszukuje sie takze zwigzku
pomiedzy stezeniem CHEM, markerow zapalenia, takich jak
TNF «, interleukiny 6 i biatka C-reaktywnego, z chorobg zapal-
ng kosci i stawow wraz ze zmianami zwyrodnieniowymi [37],
a takze chorob nowotworowych. Wyniki badan sa niejedno-
znaczne. Hartl i wsp. przy badaniu progresji zesztywniajgcego
zapalenia stawow kregostupa nie potwierdzit roli badanego
biatka jako markera prognostycznego zapalenia stawow [38].
Xuiwsp. w 186 grupie 0s6b z niedrobnokomadrkowym rakiem
ptuc wykazat wieksze stezenie CHEM niz w grupie kontrolnej,
konkludujac, ze CHEM moze by¢ potencjalnym czynnikiem
diagnostycznym i prognostycznym w tym schorzeniu [39]. Nie
stwierdzono takiego zwigzku w przypadku raka jelita grubego
[40].

CHEM bada sie takze w odniesieniu do wygasania funk-
cji jajnikdw, a takze osteoporozy. Wykazano mniejsze stezenie

opisywanego biatka u kobiet z osteoporozg pomenopauzalng
[41]. W badaniu otytych kobiet w okresie pomenopauzalnym
korelacja pomiedzy stezeniem chemeryny, masg kostng oraz
iloscig tkanki ttuszczowej nie byta juz zupetnie jasna. Funkcja
hormonalna adipocytéw poprzez produkcje estrogendéw moze
mie¢ wptyw ochronny na tkanke kostna, jednak toczace sie
w niej procesy zapalne wplywajg raczej destrukcyjnie na go-
spodarke wapniowo-mineralng organizmu [42].

Czynniki wptywajgce na regulacje stezenia
chemeryny w organizmie

Wysokie stezenie chemeryny w organizmie jest negatyw-
nym wykfadnikiem zdrowia ze wzgledu na liczne korelacje
z zaburzeniami z kregu zespotu metabolicznego. Produkt
genu TIG2 dziata w sposéb plejotropowy, w watrobie spetnia-
jac funkcje chemoatraktantu, w tkance ttuszczowej adipokiny,
dodatkowo stymuluje takze odpowiedz zapalng organizmu
[4]. Wiazac sie ze swoimi receptorami CMKLR1 oraz CCRL2
wptywa na adipogeneze, zmiany parametrow lipidogramu oraz
stymuluje insulinooporno$c¢ tkankowa [6].Jako czynnik predyk-
cyjny rozwoju nieprawidtowosci gospodarki weglowodanowe;j
i lipidowej, zarowno wsréd osob dorostych jak i w populacji
wieku rozwojowego, wymaga poszukiwania skutecznych me-
tod na jego obnizenie. Malin i wsp. w swoim badaniu wykazali,
ze wdrozenie codziennej aktywnosci fizycznej 60 min 5 razy
w tygodniu juz po 4 miesigcach wptyneto na spadek stezenia
chemeryny w osoczu 0sob otytych. Wigzato sie to ze zmniejsze-
niem insulinoopornosci oraz poprawg lipidogramu, a wiec re-
dukcja ryzyka sercowo-naczyniowego [43]. Kolejnym istotnym
czynnikiem wplywajgcym na poziom chemeryny sg restrykcje
pokarmowe. Stelmanska i wsp. dowodzg, ze ograniczenie ilo-
$ci spozywanego pokarmu wplywa na spadek ekspresji genu
chemeryny w tkance ttuszczowej, nie zmniejszajgc jednak
wydzielania tego biatka przez watrobe [44]. Najlepszy efekt
osiggnieto stosujac kompleksowg interwencie, w ktérej zmia-
na stylu zycia polegata zaréwno na stosowaniu zbilansowane;
niskokalorycznej diety, jak i umiarkowanego wysitku fizycznego
kazdego dnia. W grupie otytych osdb z cukrzyca typu 2 juz po
12 tygodniach stwierdzono istotne obnizenie stezenia cheme-
ryny oraz poprawe parametrow gospodarki weglowodanowe;j
i lipidowej [45]. Shin i wsp. skupili swojg uwage na redukgji
masy ciafa. Badang populacje podzielono na grupe przyjmu-
jaca orlistat, osoby wspomagane leczeniem sibutraming oraz
stosujgce jedynie zmiang stylu zycia. Podobnie jak w innych
pracach, rowniez w tej wykazano, ze redukcja masy ciafa tgcz-
nie z redukcjg insulinooporno$ci wigze sig ze zmniejszeniem
stezenia CHEM niezaleznie od zastosowanego leczenia [46].

Podsumowanie

Chemeryna syntezowana jest w organizmie gtdwnie przez
tkanke ttuszczowa i watrobe. Posiada plejotropowe wtasciwo-
&ci, dziatajac autokrynnie i parakrynnie wptywa na dojrzewa-
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nie i roznicowanie adipocytow, a wiec na rozwoj tkanki ttusz-
czowej. Jako chemoatraktant spetnia wazng role w regulacji
uktadu immunologicznego. W organizmie wptywa réwniez na
metabolizm ttuszczéw i weglowodandw. Jej wysokie stezenie
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