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Asprozyna — aktualny stan wiedzy

Asprosin — the current state of knowledge
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Otytos¢ i wspdtwystepujace z nig zaburzenia metaboliczne stanowig
istotny problem zdrowotny w populacji ogélnos$wiatowej. Etiopatogeneza
otytosci nie zostata w petni wyjasniona. Role odgrywaja m.in. czynniki
genetyczne, zte nawyki zywieniowe, nieadekwatna aktywnos¢ fizyczna
oraz szereg hormondw regulujacych procesy metaboliczne, w tym
stymulacje apetytu. Asprozyna — to nowa adipokina, opisanaw 2016 .,
bedaca hormonem peptydowym, wydzielanym gtéwnie przez biaty
tkanke ttuszczowa. Na podstawie dotychczasowych badan postuluje
sie, Ze asprozyna moze odgrywac znaczaca role w patogenezie choréb
nalezacych do zespotu metabolicznego. Na modelu mysim udowodniono,
iz zastosowanie przeciwciat monoklonalnych neutralizujacych dziatanie
asprozyny wykazuje korzystny efekt metaboliczny: redukuje apetyt
i nadmierng mase ciata, poprawia wrazliwos¢ tkanek na insuling i profil
glikemii. VWydaje sig, ze w przysztosci asprozyna moze by¢ istotnym
celem terapeutycznym zaréwno w otytosci i cukrzycy typu 2.

Stowa kluczowe: asprozyna, adipokiny, zaburzenia metaboliczne

Obesity and its coexisting metabolic disorders are a significant health
problem in the global population. The etiopathogenesis of obesity
has not been fully explained. There are many factors that could play
an important role, e.g., genes, poor eating habits, inadequate physical
activity, and a number of hormones regulating metabolic processes,
including appetite stimulation. Asprosin is a new adipokine, described
in 2016, which is a peptide hormone secreted mainly by white adipose
tissue. On the basis of previous research, it is postulated that asprosin
may play a significant role in the pathogenesis of diseases belonging to
the metabolic syndrome. It was shown ina mouse model that the use of
monoclonal antibodies neutralizing the action of asprosin has a beneficial
metabolic effect: it reduces appetite and excess body weight, improves
tissue sensitivity to insulin, and improves the glycaemic profile. It seems
that in the future, asprosin may be an important therapeutic target in
both obesity and type 2 diabetes.
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Wstep

Asprozyna, to odkryty w 2016 r. hormon peptydo-
wy, wydzielany gléwnie przez biatg tkanke ttuszczows.
Biatko to, sktadajace si¢ ze 140 reszt aminokwasowych,
powstaje jako produkt C-koncowego rozpadu wigkszej
czgsteczki — profibryliny, kodowanej przez gen FBN1
[1]. Jak wykazali Romere i wsp., stezenie asprozyny
we krwi zdrowych ludzi, podobnie jak u gryzoni,
podlega dobowym wahaniom. Wydzielanie tej adi-
pokiny zwigksza si¢ w okresie glodzenia i gwattownie
spada wraz z poczatkiem przyjecia pokarmu. Bada-
cze udowodnili, ze asprozyna wykazuje najwigksze
powinowactwo do hepatocytéw. Poprzez zwigkszenie
wewngtrzkomérkowego poziomu cyklicznego ade-
nozyno-3',5-monofosforanu (cAMP) i aktywacje
szlaku kinazy proteinowej A (protein kinase A—PKA)
indukuje ona proces glukoneogenezy, prowadzac do
hiperglikemii oraz posrednio do hiperinsulinemii
[1]. Kolejne badania sugeruja, ze ta nowa adipokina

bierze udzial nie tylko w metabolizmie glukozy, aleby¢
moze odpowiada za utrzymanie rbwnowagi energe-
tycznej catego organizmu. Udowodniono bowiem, ze
czgsteczka asprozyny przekracza bariere krew-mozg
i poprzez bezposrednia stymulacje neuronéw oreksy-
genicznych AgRP+ (agouti-related protein) pobudza
o$rodek faknienia w podwzgérzu [2].

Na podstawie dotychczasowych badan postuluje
sig, ze asprozyna moze odgrywac znaczaca role w pato-
genezie choréb nalezacych do zespotu metabolicznego.
Stwierdzono, iz st¢zenie tej adipokiny jest patologicz-
nie podwyzszone u ludzi i myszy z insulinoopornoscia
oraz otyloécig. Na modelu mysim udowodniono, iz
zastosowanie przeciwcial monoklonalnych neutra-
lizujacych dziatanie asprozyny wykazuje korzystny
efekt metaboliczny: redukuje apetyt i nadmierng mase
ciata, poprawia wrazliwos¢ tkanek na insuline i profil
glikemii [ 1, 2]. Nie dziwi wigc fakt, Ze ta adipokina
staje si¢ przedmiotem dalszych badan. Wydaje sig,
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ze w przysztosci asprozyna moze by¢ istotnym celem
terapeutycznym zaréwno w cukrzycy typu 2, jak
i w otylosci.

Asprozyna a cukrzyca typu 2

Cukrzyca jako najczestsza choroba metaboliczna
stanowi istotny problem zdrowotny wspoétczesnej
populacji. Wedtug ostatnich doniesien WHO liczba
pacjentéw z cukrzyca wzrosta ze 108 mln (4,7% popu-
lacji) w 1980 1. do 420 mln (8,5%) w2014 r. [ 3]. Prze-
widuje sig, ze do 2040 r. wspdtczynnik chorobowosci
osiggnie wartos¢ 10,4% [4]. Najbardziej powszechna
postacia choroby jest typ 2, ktory obejmuje ponad 90%
przypadkow [5].

Jednym z gtéwnych mechanizméw rozwoju cu-
krzycy typu 2 jest insulinooporno$¢, charakteryzujaca
si¢ brakiem dziatania insuliny w mig$niach szkiele-
towych, watrobie oraz tkance ttuszczowej [6]. Od
czasu opublikowania w 2016 r. przez Romere i wsp.
pracy sugerujacej zwigzek asprozyny z watrobowsa
glukoneogenezg i insulinoopornoscia, kolejne zespoty
badawcze probujg ustali¢, czy i jaka role ta nowa adi-
pokina odgrywa w patogenezie cukrzycy typu 2 [1].

Zhang i wsp. jako pierwsi przeprowadzili bada-
nie, ktére objeto 84 dorostych pacjentow ze $wiezo
rozpoznang cukrzycg typu 2 oraz 86-osobowa grupe
kontrolng bez zaburzen gospodarki weglowodanowe;j.
Badacze udowodnili, iz u chorych z nowo rozpoznang
cukrzyca typu 2 stezenie asprozyny w osoczu na czczo
jest znacznie podwyzszone w poréwnaniu do grupy
kontrolnej. Potwierdzono réwniez wczes$niejsze wyni-
ki badan wskazujace na istnienie dodatniej korelacji
miedzy stezeniem asprozyny a wskaznikiem insulino-
opornosci HOMA-IR (Homeostasis Model Assessment of
Insulin Resistance). Dodatnig korelacje wykazano takze
dlainnych czynnikéw —stezenia tréjglicerydéw (TG)
i glukozy na czczo — w grupie chorych na cukrzyce
typu 2 [7].

Z kolei Wang i wsp. swoim badaniem nad rola
asprozyny objeli takze pacjentow ze stanem przedcu-
krzycowym. W otrzymanych wynikach zanotowali
wyzszg asprozynemi¢ w grupie chorych na cukrzyce
typu 2 w poréwnaniu do 0séb z prawidtows glikemia,
za$ najwigksze stezenie ocenianej adipokiny stwierdzi-
li u pacjentéw ze stanem przedcukrzycowym. Dalsza
analiza danych wykazata istotng korelacje pomiedzy
stezeniem asprozyny w osoczu a parametrami powia-
zanymi z metabolizmem glukozy, lipidow, otytoscia,
sekrecjg insuliny oraz wrazliwoscig na insuling. Do-
datnig korelacje zanotowano dla obwodu talii, steze-
nia TG, glikemii na czczo, hemoglobiny glikowane;j
(HbAlc), HOMA-IR, za$ korelacj¢ negatywna ze
wskaznikami reprezentujgcymi czynno$¢ wydziel-
niczg komoérek B trzustki, m.in. polem pod krzywa
pierwszej fazy (0-10 min) wydzielania insuliny w do-

zylnym tescie obcigzenia glukoza (intravenous glucose
tolerance test—INGTT) oraz HOMA-B —wskaznikiem
funkcji komorek B wysp trzustki (Homeostasis Model
Assessment of B-cell Function) [8].

Obecnie na podstawie analizy dostepnych danych
literaturowych mozna wnioskowac o udziale asprozyny
w patogenezie cukrzycy typu 2 [ 7-9]. Ponadto mozna
uzna¢ te adipoking za marker wezesnego rozpoznania
choroby oraz w przysztosci prawdopodobnie wykorzy-
sta¢ ja do leczenia zaréwno stanu przedcukrzycowego,
jak i cukrzycy typu 2 [8]. Jednakze pomimo wyka-
zania zaleznosci pomigdzy asprozyna a zaburzong
sekrecja i funkcja insuliny, doktadna rola tej adipokiny
w rozwoju cukrzycy typu 2 wymaga jeszcze dalszych
badan. Obecnie zaktada sig, ze na skutek nadmierne-
go rozrostu tkanki ttuszczowej w organizmie moze
dochodzi¢ do zaburzonego wydzielania asprozyny,
aw konsekwencji do pobudzenia glukoneogenezy i na-
silenia insulinoopornosci watrobowej [ 7 ]. Sugeruje to
wykazana dodatnia korelacja pomigdzy asprozynemia
a parametrami antropometrycznymi i laboratoryjnymi
powigzanymi z otyloscia: obwodem talii, nieprawidlo-
wym profilem lipidowym oraz poranng glikemia [8].

Nowych informacji na temat funkcji opisywanej
adipokiny dostarczyli Zhang i wsp., ktérzy opubliko-
wali wyniki badania poréwnujacego stezenie aspro-
zyny w dwoch punktach doustnego testu obcigzenia
glukoza (oral glucose tolerance test— OGTT) —na czczo
oraz w 120 minucie — pomiedzy osobami zdrowymi
a chorujgcymi na cukrzyce typu 2. Wczesniejsze
badania zaktadaly, Ze stezenie asprozyny w osoczu
wykazuje dobowe wahania [ 1], a jej wydzielanie pod-
lega regulacji w mechanizmie sprze¢zenia zwrotnego,
gdzie role supresora petni stezenie glukozy w surowicy.
Zhang X iwsp. nie wykazali istotnej r6znicy pomiedzy
stezeniem asprozyny w 01 120 minucie OGTT w gru-
pie pacjentow z cukrzyca typu 2. Jak si¢ spodziewa-
no, w grupie kontrolnej zanotowano istotnie nizsze
stezenie hormonu w 120 minucie w poréwnaniu do
pomiaru wykonanego na poczatku testu. Dane z oma-
wianego badania wskazuja, ze pacjenci z cukrzyca
typu 2 maja zaburzony rytm wydzielania asprozyny.
Autorzy sugeruja, iz nieprawidlowa sekrecja adipoki-
ny w odpowiedzi na glikemi¢ moze inicjowa¢ rozwoj
cukrzycy typu 2 [9].

Dysfunkcja komoérek B trzustki, obok zjawiska
insulinoopornosci, odgrywa znaczaca role w patoge-
nezie cukrzycy typu 2 [ 10]. Nadmiar wolnych kwaséw
ttuszczowych (free fatty acids — FFA) uwalnianych
przez trzewng tkanke ttuszczows jest przyczyng lipo-
toksycznosci: zwigckszona oksydacja ttuszczéw w mie-
$niach powoduje zahamowanie glikolizy, a w watrobie
przyczynia si¢ do nasilenia glukoneogenezy. Ponadto
nadmiar FFA indukuje przewlekty stan zapalny wy-
sepek trzustkowych, co nastepnie zaburza funkcje
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sekrecyjng komorek B oraz prowadzi do ich apoptozy
[11, 12]. Istotne znaczenie w modulacji reakcji zapal-
nej odgrywa m.in. biatko TLR4 (toll-like receptor 4),
szlak JNK (¢-Jun N-terminal kinase), czynnik NFxB
(nuclear factor kappa B) oraz cytokiny prozapalne —
TNFa (tumor necrosis factor alpha), MCP1 (monocyte
chemoattractant protein 1), IFNy (interferon gamma),
IL-1B (interleukina 1 beta) [13, 14]. Jeszcze przed
odkryciem asprozyny udowodniono udzial poszcze-
g6lnych adipokin w dysfunkcji komérek B trzustki
[15]. Juz 3 lata po opisaniu asprozyny przez Romere
iwsp., naukowcy z Korei Potudniowej zasugerowali, ze
ta nowa adipokina rowniez moze uposledzac sekrecje
insuliny poprzez indukcje¢ zapalenia [ 16]. Koreanscy
badacze wykazali, ze ekspozycja mysich i ludzkich ko-
morek f na palmitynian nasila fosforylacje NFkB oraz
uwalnianie cytokin prozapalnych (TNFa, MCP-1),
jednoczesnie zmniejszajac sekrecje insuliny w sposéb
zalezny od dawki. Ponadto, po podaniu palmitynianu
zaobserwowano wzrost ekspresji i sekrecji asprozyny;
co pozwolilo sformutowac wniosek, iz asprozyna jest
wydzielana przez komorki B trzustki, na ktére od-
dziatuje w sposob autokrynny. Zastosowanie siRNA
(small interfering RNA), ktére wycisza ekspresje hor-
monu, odwraca efekt palmitynianu. W dalszym etapie
badania udowodniono takze, iz asprozyna aktywuje
TLR4 oraz nasila fosforylacje JNK w sposéb zalezny od
dawki. Konsekwencja byto zmniejszenie wydzielania
insuliny oraz zmniejszenie zywotnosci komérek  wy-
razonej przez wzrost aktywnosci kaspazy 3, markera
apoptozy. Co ciekawe, efekt prozapalny w komoérkach
trzustki asprozyna osiagga poprzez hamowanie produk-
cji cAMP, co stanowi odwrotno$¢ jej dziatania w hepa-
tocytach. Dalsze obserwacje nad szlakiem TLR4/JNK
i regulacja jego aktywnosci, zaleznej od asprozyny, sa
interesujace pod katem nowych mozliwosci leczenia
cukrzycy typu 2.

Asprozyna a otytos¢

Szacuje sig, ze w populacji ogélnoswiatowej po-
nad 1,9 mld oséb dorostych zmaga si¢ z problemem
nadmiernej masy ciata, w tym ok. 650 mln z otyloscig
[17]. Otylos¢ jest schorzeniem, ktére nie tylko pogar-
sza jako§¢ zycia pacjentdw, ale rowniez jest uznawana
za jeden z gtéwnych czynnikéw ryzyka wielu choréb
przewleklych: nadci$nienia tetniczego, cukrzycy
typu 2, choréb sercowo-naczyniowych, schorzen
uktadu oddechowego i pokarmowego, niektérych
nowotwordw, przecigzenia stawéw oraz depresji
[18, 19]. Etiopatogeneza otylosci nie zostata w petni
wyjasniona. Role¢ odgrywaja m.in. czynniki genetycz-
ne, zte nawyki zywieniowe, nieadekwatna aktywnos¢
fizyczna oraz szereg hormonéw regulujacych procesy
metaboliczne, w tym stymulacje apetytu [ 19].

Model utrzymania réwnowagi energetycznej
u ssakéw zaktada, ze w warunkach glodu produko-

wane s3 hormony stymulujace faknienie (hormony
oreksygeniczne), ktore jednoczesnie blokuja wydzie-
lanie sygnatéw hamujacych uczucie glodu (hormonéw
anoreksygenicznych) [20]. W przeciwienstwie do
grupy hormonéw anoreksygenicznych, ktéra zostata
szeroko opisana w pismiennictwie [ 20-23 ], jedynym
dobrze poznanym hormonem oreksygenicznym po-
zostawata do tej pory grelina, peptyd produkowany
w zotadku oraz jelitach [24]. Zesp6t badaczy z USA
udowodnil, iz asprozyna réwniez reguluje uczucie
glodu i sytosci. Jednoczesnie bylo to pierwsze badanie,
ktore wykazato, iz stezenie tego hormonu jest patolo-
gicznie podwyzszone u otytych myszy oraz u otytych
ludzi. Asprozyna dociera do osrodkowego uktadu
nerwowego i poprzez indukcje kaskady sygnatowej,
w ktorej posredniczy cAMP 1 PKA, aktywuje oreksy-
geniczne neurony AgRP*. Adipokina ta jednocze$nie
hamuje aktywno$¢ neuronéw proopiomelanokortyny
(POMC™") w jadrze brzuszno-przysrodkowym pod-
wzgbrza, gdzie znajduje si¢ osrodek sytosci. Obie
reakcje skutkujg stymulacjg taknienia oraz prowadza
do gromadzenia tkanki ttuszczowej oraz przyrostu
masy ciata [2].

Badania nad asprozynemia u dorostych otytych
pacjentéow kontynuowat Ugur i wsp. Uczestnicy ba-
dania zostali podzieleni wedlug wskaznika masy ciata
BMI na grupe osob z niedowaga (BMI<18,5 kg/m?),
prawidlowg masg ciata (18,5-24,9 kg/m?), nadwaga
(25,0-29,9kg/m?) oraz otyloscia I° (30,0-34,9 kg/m?),
I1° (35,0-39,9 kg/m?) i I1I° (>40,0 kg/m?). Bada-
cze oznaczali stezenie asprozyny we krwi i $linie.
Najmniejsza asprozynemi¢ odnotowano w grupie
pacjentow z niedowaga. Stezenie adipokiny w osoczu
oraz §linie stopniowo rosto wraz ze wzrostem BMI.
W kazdej grupie zanotowano wyzsze st¢zenie aspro-
zyny w $linie w poréwnaniu do wynikéw w osoczu.
Za pomocg metody immunoreaktywnej wykazano
obecnos¢ tego hormonu w przewodach §rédzraziko-
wych i miedzyzrazikowych §linianki podzuchwowej
oraz przyusznych. Badacze postuluja, iz gruczoty
$linowe moga by¢ kolejnym narzadem wydzielajacym
asprozyne [25].

Interesujace wydaje si¢ badanie przeprowadzone
na grupie tajwanskich pacjentéw z otytoscig co naj-
mniej [I°. Wzig¢to w nim udziat 117 oséb z BMI>35,0
kg/m? poddawanych operacji bariatrycznej oraz
57-osobowa grupa kontrolna z prawidlowg masa ciata.
Stezenie asprozyny w osoczu oraz redukcje masy ciata
oceniano po 6 miesigcach od zabiegu chirurgicznego.
Przed operacja bariatryczng réznica asprozynemii
pomiedzy dwiema grupami byta duzo wigksza niz
w dotychczasowych badaniach. Po operacji uzyskano
istotne zmniejszenie stezenia adipokiny. Ponadto spa-
dek wagi byt zalezny od stezenia asprozyny — wyzsza
asprozynemia przedoperacyjna wigzala si¢ z wigksza
redukcja masy ciata w 6-miesigcznej obserwacji [ 26].
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Dotychczasowe badania wskazuja, iz asprozy-
na jest bezposrednio powigzana z otyloscia u oséb
dorostych [2, 25, 26]. Nalezy jednak zaznaczy¢, iz
coraz czesciej problem z utrzymaniem prawidlowej
masy ciala dotyczy dziecii mtodziezy. Wedtug danych
WHO, u ok. 41 mln dzieci ponizej 5 r.z. i ok. 340 mIn
dzieci w wieku 5-19 lat wystepuje nadwaga lub oty-
tos¢ [17]. Nadmierna masa ciala nabyta w okresie
dziecinstwa nie tylko zwigksza w przysztosci ryzyko
rozwoju zespotu metabolicznego i jego konsekwencji,
ale takze sprzyja wystepowaniu choréb psychicznych
oraz zwigksza §miertelnos¢ w wieku dorostym [27].

Dane dotyczgce asprozynemii w populacji dzie-
ciecej sg ograniczone i niejednoznaczne. W latach
2017-2018 przeprowadzono dwa niezalezne badania
w Chinach. W swoim badaniu Long i wsp. wykazali, iz
stezenie adipokiny na czczo bylo nizsze u dzieci oty-
tych w poréwnaniu do grupy dzieci z prawidtowa masa
ciata. Co wigcej, w grupie otylych pacjentow obserwo-
wano roznice w zaleznosci od ptei: u chtopcdw stezenie
asprozyny w osoczu na czczo byto nizsze niz u dziew-
czynek. Ponadto opisano negatywna korelacje, tylko
dla ptci meskiej, pomiedzy stezeniem hormonu a BMI,
HOMA-IR, stezeniem insuliny oraz lipoprotein wy-
sokiej gestosci (high density lipoprotein— HDL) [ 28].
Zupelnie inne wyniki otrzymali Wang i wsp. Badacze
zaobserwowali wyzsze stezenie asprozyny u otytych
dzieci w poréwnaniu do dzieci szczuptych, nie zanoto-
wano roéznic w zaleznosci od ptci oséb badanych. Wy-
maga podkresli¢, ze wyzsza asprozynemig stwierdzono
u otytych dzieci z insulinoopornoscig w poréwnaniu
do otytych pacjentéw z prawidlowym HOMA-IR
[29]. Konieczne sg dalsze badania, ktére odpowiedza
na pytanie, czy asprozyna moze by¢ nowym celem
terapeutycznym w otytosci w populacji ponizej 18 r.z.

OLFR734 — pierwszy poznany receptor
asprozyny

Juz weze$niej udowodniono, ze asprozyna nasila
watrobowg produkeje glukozy oraz stymuluje apetyt
w podwzgbrzu poprzez wiazanie i aktywacje receptora
sprzezonego z biatkiem G (G protein-coupled receptor
—GPCR) [1, 2]. Pierwszym zidentyfikowanym recep-
torem dla tej adipokiny okazat si¢ OLFR734, receptor
wechowy (olfactory receptor — OR) posredniczacy
w promocji glukoneogenezy w watrobie [ 30]. Recep-
tory wechowe stanowig niemal potowe GPCR inalezg
do rodziny receptoréw rodopsyno-podobnych —jedne;j
z pieciu gtéwnych grup tworzacych GPCR. Wigkszos¢
OR jest zlokalizowana w nabtonku i opuszce wecho-
wej, gdzie bierze udzial w odbiorze i wste¢pnej inter-
pretacji bodzcow zapachowych [31, 32]. Receptory
OR wystepuja licznie réwniez w innych tkankach.
Badacze udowodnili ich uczestnictwo w réznych pro-
cesach fizjologicznych, m.in. w rozwoju i regeneracji
miesni szkieletowych, resorpcji glukozy w nerkach,

detekeji hipoksji w kiebku szyjnym oraz chemotaksji
komoérek spermy [ 33-35]. Ponadto opisano wptyw OR

na rozw6j komoérek nowotworowych prostaty [36].

OLFR734 — pierwszy poznany receptor asprozy-
ny — wykazuje duza ekspresje w watrobie, nerkach,
jadrach oraz nabtonku wechowym, w przeciwienstwie
do mig$ni szkieletowych czy tkanki ttuszczowej,
gdzie wystepuje nielicznie [30]. Hepatocyty mysie
pozbawione genu kodujacego receptor OLFR734 cha-
rakteryzuja si¢ obnizong odpowiedzig na asprozyne.
Wyciszenie genu OLFR734 skutkuje duzo mniejsza
produkcja cAMP oraz mniejszg ekspresja genow
glukoneogennych G6pc oraz Pckl (kodujacych od-
powiednio glukozo-6-fosfataze oraz karboksykinaze
fosfoenolopirogronianowg). Obnizona produkcja
glukozy u zmutowanych myszy poddawanych zbi-
lansowanej diecie przektada si¢ nastepnie na redukcje
catkowitej masy ciata i masy tluszczowej, zmniejsze-
nie ilosci przyjmowanego pokarmu, a takze poprawe
profilu lipidowego, w tym nizsze st¢zenie w osoczu
cholesterolu catkowitego (total cholesterol—TC), TG
oraz FFA. Korzystnym efektem metabolicznym jest
takze poprawa insulinowrazliwosci. Zmniejszona
produkeja glukozy u myszy pozbawionych OLFR734
zostata potwierdzona réwniez u osobnikéw podda-
wanych diecie wysokottuszczowej. Powyzsze dane
dowodza, ze asprozyna poprzez oddzialywanie na
receptor OLFR734 pelni wazng role w utrzymaniu
homeostazy glukozy, zardbwno w warunkach glodzenia,
jak i otytosci indukowanej dietg. Nalezy zaznaczy¢, iz
wyciszenie genu OLFR7 34 nie znosi catkowicie gluko-
gennego efektu asprozyny inie jest to jedyny receptor,
poprzez ktory ta adipokina wywiera wplyw na procesy
metaboliczne [30]. Dalsze badania i identyfikacja
kolejnych receptoréw pomogg lepiej zrozumied, jaka
role odgrywa asprozyna w zdrowym organizmie oraz
jej udzial w patogenezie otylosci i cukrzycy.

Asprozyna a zespot policystycznych jajnikow

Odkrycie asprozyny przez Romere i wsp. dato
poczatek nowym badaniom nie tylko nad patogeneza
cukrzycy typu 2 i otytoscia, ale rowniez innymi cho-
robami metabolicznymi powigzanymi z insulinoopor-
noscig. Zespot policystycznych jajnikow (Policystic
Ovary Syndrom — PCOS) jest czestym zaburzeniem
hormonalnym u kobiet w wieku rozrodczym [37].
U ok. 70% pacjentek wspotwystepuje insulinoopor-
nos¢, ktéra odgrywa istotng role w rozwoju choroby
[ 38]. Réwniez przewlekly stan zapalny jest powiazany
z patogenezg tego schorzenia. Wyniki pierwszego
badania nad asprozynemia w PCOS, przeprowa-
dzonego na 78 kobietach z tg jednostka chorobowa
i 78 zdrowych pacjentkach, byty obiecujace. Poréw-
nujgc stezenie asprozyny w 0soczu na €zczo pomie-
dzy dwiema grupami, wykazano znamiennie wyzsze
stezenie badanej adipokiny u pacjentek z PCOS.



Krukowska A iwsp. Asprozyna — aktualny stan wiedzy

97

Ponadto w tym samym badaniu zanotowano dodatnia
korelacje¢ pomigdzy asprozynemia a HOMA-IR, BMI,
wskaznikiem wolnych androgenéw (Free Androgen
Index — FAI) oraz wysokoczulym biatkiem C-reak-
tywnym (hs-CRP). Zauwazono takze, ze uczestniczki
badania prezentujace ste¢zenia asprozyny nalezace do
najwyzszego tercyla, miaty wigksze ryzyko rozwoju
choroby [39]. Badacze postuluja, ze asprozyna moze
by¢ dobrym biomarkerem PCOS.

Jednakze w aktualnie dostepnym piSmiennictwie
nie ma innych prac potwierdzajacych spostrzezenia
Alan i wsp. Tajwanskie badanie przeprowadzone na
ponad 400 pacjentkach z PCOS i ponad 150 zdrowych
kobietach nie wykazato istotnej r6znicy w zakresie
asprozynemii na czczo pomigdzy tymi dwiema grupa-
mi. Poza tym, nie zaobserwowano korelacji pomiedzy
stezeniem asprozyny a parametrami laboratoryjnymi
opisujacymi zaburzenia metaboliczne i hormonalne
charakterystyczne dla PCOS. Pomimo, ze pacjentki
z PCOS prezentujg podobne nieprawidtowosci me-
taboliczne, jakie obserwuje si¢ w cukrzycy typu 2,
tj. insulinooporno$¢, otytos¢ i dyslipidemig, obecnie
przypuszcza sig, iz opisywane zaburzenia maja od-
mienny mechanizm patogenetyczny w tych dwéch
chorobach [40].

Rola asprozyny w schorzeniach nienalezacych
do zespotu metabolicznego

W dotychczasowych badaniach udowodniono,
iz asprozyna wykazuje dzialanie glukogenne i orek-
sygenne. Wykazano zwigzek tego hormonu z pa-
togeneza zespolu metabolicznego. Jednak cukrzyca
i otylos¢ to nie jedyne schorzenia, w ktérych ta nowo
odkryta adipokina moze w przysztosci zosta¢ wyko-
rzystana. W dostepnym piSmiennictwie wspomina si¢
o korzystnym wptywie asprozyny na przezywalnos¢
transplantowanych mezenchymalnych komérek ma-
cierzystych — nowoczesnej metodzie leczenia zawatu
migsnia sercowego [41]. W innym badaniu poswie-
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