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Polimorfizmy rs2058539 oraz rs10953505 genu wisfatyny,
jej stezenie w surowicy krwi a wystepowanie nadwagi i otylosci
u pacjentow zglaszajacych sie
do poradni podstawowej opieki zdrowotnej

Rs2058539 and rs10953505 visfatin gene polymorphisms their plasma
concentrations and occurrence of overweight and obesity
among patients reporting to primary healthcare clinic
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STRESZCZENIE

WSTEP: Wisfatyna jest stosunkowo niedawno odkryta adipocytokina, wykazujgcg m.in. efekt insulinomimetyczny.
Udziat badanych polimorfizméw genu kodujacego wisfatyng oraz poziom jej stezenia w surowicy krwi w rozwoju
nadwagi i otytosci pozostaje nadal kontrowersyjny.

CEL PRACY: Ocena potencjalnego zwiazku migdzy wybranymi polimorfizmami genu wisfatyny, jej stgzeniem
w surowicy krwi a wystepowaniem nadwagi i otylosci w populacji pacjentow zglaszajacych si¢ do poradni ogolnej
podstawowej opieki zdrowotnej (POZ).

MATERIAL | METODYKA: Badaniem obj¢to tacznie 476 dorostych pacjentdow z rejonu Polski Potudniowej, ktorzy
kolejno zgtaszali si¢ po porad¢ do POZ. Badanych podzielono na 3 grupy, opierajac si¢ na warto$ci obwodu pasa
(grupa kontrolna, grupa z otyto$cig, grupa z nadwagg). Genotypowanie polimorfizméw genu wisfatyny (rs2058539
oraz 1s10953505) prowadzono z wykorzystaniem znakowanych fluorescencyjnie sond, uzywajac gotowych zestawow
do oznaczania polimorfizmu pojedynczego nukleotydu-TagManPre-designed SNP Genotypie Assai (Applied Biosys-
tems). Stezenia wisfatyny w surowicy krwi oznaczano metodg ELISA. Do obliczen statystycznych wykorzystano
program Statistica 8.0.

WYNIKI: Badania wykazaty brak korelacji migdzy wystegpowaniem badanych polimorfizméw genu wisfatyny a jej
stezeniem w surowicy krwi. Stwierdzono istotng statystycznie réznice w wystepowaniu polimorfizmu rs2058539
miedzy osobami z nadwaga a osobami z prawidtowym obwodem pasa. Ponadto zaobserwowano znamiennie czgstsze
wystepowanie allelu ,,C” polimorfizmu rs2058539 u 0s6b z nadwaga.

WNIOSKI: 1. Na podstawie przeprowadzonych badan mozna wnioskowaé, ze polimorfizm rs2058539 genu wisfatyny
moze bra¢ udzial w patogenezie nadmiernego wzrostu masy ciata. 2. Nie stwierdza si¢ zaleznosci migdzy badanymi
polimorfizmami a st¢zeniem wisfatyny w surowicy krwi.
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ABSTRACT

INTRODUCTION: Visfatin is a newly discovered adipocytokine displaying insulino-mimetic properties. The role of the
investigated polymorphisms in visfatin coding genes and their blood plasma levels in the development of increased
body mass remains controversial.

AIM: The aim of the study is to assess a potential correlation between selected visfatin gene polymorphisms, their
plasma concentration, and the prevalence of overweight and obesity in patients reporting to a primary healthcare clinic.
MATERIALS AND METHODS: The study included 476 adult patients from southern regions of Poland reporting to
a primary healthcare clinic. The subjects were divided into 3 groups based on the value of waist circumference. The
genotyping of visfatin gene polymorphisms (rs2058539 and rs10953505) was conducted with fluorescently marked
probes by using predesigned single nucleotide polymorphisms assessment sets — TagMan Pre-designed SNP Genotyp-
ing Assay (Applied Biosystems). The visfatin plasma levels were established using the ELISA method.

RESULTS: The study showed no correlation between visfatin plasma concentration and the examined gene polymor-
phisms. A statistically relevant difference in the occurrence of the rs2058539 polymorphism in obese persons in con-
trast to those with normal waist girth, was initially noted. An “A” allele of the rs2058539 polymorphism was signifi-
cantly more often present in obese patients.

CONCLUSIONS: Based on the carried-out research, it can be concluded that the rs2058539 polymorphism of the visfat-
in gene can take part in the pathogenesis of excessive body weight increase. There is no correlation between the stud-
ied polymorphisms and visfatin plasma concentration.

KEY WORDS
overweight, obesity, polymorphism SNP, visfatin

WSTEP tyczne [4], dziatanie immunomodulacyjne poprzez
stymulacje produkeji cytokin prozapalych IL-1b, IL-6
oraz czynnika martwicy guza (TNF-a) [5], efekt anty-
apoptotyczny [6], pobudzanie angiogenezy [7] oraz
indukcje stresu oksydacyjnego w komorkach [8].
Wykazano ponadto, ze stezenie wisfatyny moze kore-
lowa¢ z insulinoopornoscig, wyktadnikami zaburzen
metabolicznych w cukrzycy typu 2 [3] oraz otyloscia

Otyto$¢ definiowana jest przez WHO jako nieprawi-
dtowe lub nadmierne nagromadzenie tluszczu w orga-
nizmie, prowadzace do pogorszenia stanu zdrowia.
Zarébwno otytos¢, jak inadwaga stanowig ogromny
problem nie tylko dla os6b nimi dotknigtych, ale takze
dla calego spoteczenstwa. Wedlug danych WHO,

otytos¢ dotyczy ok. 1,6 mld osob na $wiecie [1], sta- [9.10] . . Lo
o . o Celem pracy bylo znalezienie odpowiedzi na trzy
nowiac jeden z niezaprzeczalnych czynnikéw ryzyka ; .
nastepujace pytania:

rozwoju schorzen ukladu sercowo-naczyniowego,
cukrzycy oraz chordob nowotworowych. Na wystepo-
wanie nadwagi i otylo$ci wptywa wiele czynnikéw,
wsrdd ktorych istotne znaczenie przypisuje si¢ czyn-
nikom genetycznym. Do potencjalnych genéw kandy-
datow uczestniczacych w rozwoju otylosci nalezy gen
kodujacy biatko wisfatyng, ktorego ekspresja jest
obecna m.in. w adipocytach, glownie trzewnej tkanki
thuszczowe;.

Wisfatyna zostala odkryta jako cytokina wydzielana
przez aktywowane limfocyty szpikowe, powodujaca
dojrzewanie limfocytow pre-B wspoélnie z interleuking
7 (IL-7) oraz czynnikiem wzrostowym komorek pnia
(stem cel factor — SCF) przez Samala i wsp. [2]. Pod
wzgledem struktury wisfatyna wykazuje podobien-
stwo do enzymu fosforybozylotransferazy nikotyna-
midu (Nampt) katalizujacego przeksztatcenie nikoty-
namidu w mononukleotydnikotynamidowy (nicotina-
mide mononucleotide — NMN), bedgcego prekursorem
w syntezie NAD+ w komoérkach [3].

Liczne badania nad wisfatyna wykazaty réznorodne
funkcje z wisfatyny, w tym: dziatanie insulinomime-

1. Czy stezenia wisfatyny u osob z otyloscia, nadwa-
g3 oraz U 0sob bez tych zaburzen sa rozne?

2. Czy rozktad wybranych polimorfizméw dla genu
wisfatyny (rs 2058539 i rs 10953505) jest u osob
z nadwagg 1 otyto$cia inny niz u 0s6b zdrowych?

3. Czy istnieje zwiazek miedzy badanymi polimorfi-
zmami wisfatyny a stezeniem wisfatyny u osob
z grupy badanej oraz u oso6b z nadwaga i otylo-
$cig?

MATERIAL

Badaniem zostali objeci dorosli pacjenci leczacy sie¢
w Poradni Ogoélnej POZ Niepublicznego Zakladu
Opieki Zdrowotnej w Dobieszowicach (Polska, woje-
wodztwo Slaskie).

Udzial w badaniach klinicznych proponowany byt
kazdemu zglaszajacemu si¢ po porade¢ pacjentowi,
0 ile nie cierpiat on na zadne ze schorzen wykluczaja-
cych uczestnictwo w badaniu, takich jak: schorzenia
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endokrynologiczne (zesp6t Cushinga, hipo- i hiperty-

reoza, zespot policystycznych jajnikow), zaburzenia

odzywania na tle psychicznym, rozsiana choroba

nowotworowa czy stosowanie niektorych lekow (gli-

kokortykosteroidy, estrogeny).

Po wstepnej kwalifikacji kazdy z petnoletnich ochot-

nikéw podpisat $wiadoma, pisemng zgode na udziat

w projekcie. Nastepnie zostal poddany badaniu lekar-

skiemu (badanie fizykalne, pomiar masy ciata, wzro-

stu oraz obwodu pasa na wysokosci pepka).

Biorac pod uwagg obwdd pasa, pacjentow podzielono

na trzy grupy:

1) z nadwaga (u kobiet > 80 cm 1 < 88 cm, u mez-
czyzn>94 cmi <102 cm),

2) z otytosciag (> 88 cm u kobiet oraz > 102 cm u mgz-
czyzn),

3) grupa kontrolna (osoby z prawidlowym obwodem
pasa).

Informacje na temat wystgpowania schorzen pacjenta

(choroba wiencowa, nadci$nienie tetnicze, cukrzyca

badz inne zaburzenia metaboliczne lub hormonalne)

pozyskiwano z przeprowadzonej ankiety. Weryfiko-

wano je na podstawie przeprowadzanego przez leka-

rza badania fizykalnego oraz dostepnej dokumentacji

medycznej pacjenta.

Badania przeprowadzono za zgoda Komisji Bioetycz-

nej Slaskiej Izby Lekarskiej (Uchwata nr 20/2010).

Na udziat w badaniu wyrazito zgod¢ 476 kolejnych

pacjentow. Kazdemu z nich pobrano w miejscowym

laboratorium krew zylng (20 ml) do badan bioche-

micznych (cholesterol catkowity, triglicerydy, kreaty-

nina, glukoza) oraz hormonalnych i genetycznych.

METODY

Badania biochemiczne

Cholesterol catkowity, triglicerydy, kreatynine i glu-
koz¢ oznaczano metodami spektrofotometrycznymi
przy uzyciu spektrofotometru Epoll 20 Bio, za$ insuli-
n¢ metoda radioimmunologiczna.

Badania genetyczne

Z pobranego materiatu (krew pacjenta) wyizolowano
DNA zestawem firmy Epicentre Technologies w mo-
dyfikacji Laboratorium Kliniki i Katedry Chordb
Wewnetrznych, Diabetologii i Nefrologii SUM. Stg-
zenie wyizolowanego DNA oznaczono spektromerem.
W  genie wisfatyny oznaczono polimorfizmy
152058539 oraz rs10953505. Allele oznaczano metoda
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polimorfizméw pojedynczego nukleotydu (SNP) za
pomocg gotowych zestawow firmy TagManPre-desig-
ned SNP GenotypingAssay (Applied Biosystems).
Do badania uzyto znakowanych barwnikami sond
(barwniki fluorescencyjne VIC i FAM). W aparacie
7300 Real Time PCR System (Applied Biosystems)
wykonano tancuchowg reakcj¢ polimerazy w czasie
rzeczywistym (Real Time PCR) oraz dokonano iden-
tyfikacji alleli na podstawie pomiaru fluorescencji
badanych prébek [11].

Oznaczenie wybranych wskazZnikéw klinicznych

U badanych okre$lono réwniez wspotczynnik insuli-
noopornosci HOMA-IR oraz filtracje kiebuszkowsa
wedhug wzoru:

eGFR = 186 « kreatynina [mg%] — 1,1154 «

» wiek — 0,203 « (0,742 dla kobiet) (MDRD)
Stezenia wisfatyny w badanych probkach mierzono
metoda ELISA aparatem do czytania mikroptytek
firmy Bio-Rad Model 680. Do oznaczenia uzyto go-
towych zestawow BioVendor: Human Visfatin
(Nampt) ELISA. W zestawie przeciwciata zostaty
znakowane tetrametylobenzydyna (substrat dla enzy-
mu HRP — peroksydaza chrzanowa). Stezenie ozna-
czono w surowicy metoda spekrofotometrzyczng przy
dhugosci fali 450 nm. Stgzenie byto wprost proporcjo-
nalne do intensywno$ci zabarwienia, obliczone
na podstawie krzywej wzorcowe;j.

Analiza statystyczna

Dane o rozktadzie normalnym przedstawiono jako
srednig + odchylenie standardowe. Dane odbiegajace
od rozktadu normalnego, a takze dane porzadkowe
przedstawiono jako mediang oraz kwartyle dolny
i gorny. Dane jako$ciowe przedstawiono w postaci
warto$ci procentowych. Normalno$¢ rozktadu otrzy-
manych wynikéw oceniano na podstawie testu Shapi-
ro-Wilka. Do poréwnania zmiennych dychotomicz-
nych zastosowano test chi® lub test doktadny Fishera.
Korelacje miedzy parametrami oparto na korelacji
liniowej Pearsona. W przypadku analiz wieloczynni-
kowych zastosowano jednoczynnikowa analize wa-
riancji ANOVA (dla danych o rozktadzie normalnym
i spelniajacych zalozenia analizy) oraz analize
ANOVA Kruskala-Wallisa (dla pozostatych danych).
Jednorodno$¢ wariancji oceniono testem Hartleya.
Do poréwnan post-hoc zastosowano test Duncana lub
przez wielokrotne poréwnanie $rednich rang. Za pa-
rametry istotne statystycznie uznawano zmienne,
dla ktérych poziom istotnosci p byt mniejszy od 0,05.
Obliczenia wykonano z uzyciem programu Statistica
8.0 wersja PL.
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Tabela I. Wyniki badan antropometrycznych i biochemicznych
Table 1. Results of arthropometric and biochemical studies

Badania antropometryczne

Znamiennos$¢

Grupa kontrolna

Badani z nadwaga

Badani z otytoscia

i biochemiczne statystyczna p
Kobiety (%) 44 (16,4) 64 (23,9) 160 (59,7) <0,001
Mezczyzni (%) 94 (45,2) 50 (24,0) 64 (30,8) <0,001
Wiek (lata) 53 (18-84) 52 (18-88) 53 (18-80) <0,001
Obwad pasa (cm)

- kobiety 74 84 100 <0,001
- mezezyzni 84 96 109 <0,001
Glukoza (mg%) 75 (69,0/81,0) 78,0 (71,0/85,0) 81,0 (75,0/92,0) <0,001
Insulina (u1U/ml) 8,84 (6,39/12,78) 11,55 (8,39/15,34) 13,63 (9,65/18,40) <0,001
Insulinooporno$¢ HOMA-IR 1,63 (1,23/2,42) 2,27 (1,64/2,96) 2,84 (0,94/18,40) <0,001
Wystepowanie cukrzycy 2,12% 4,09% 12,95% <0,001
Ygﬁi‘i’;‘;‘ga”ie nadcisnienia 25,5% 443% 61,13% <0,001
SBP (mmHg) 127 + 11 131£12 138 £ 14 <0,001
DBP (mmHg) 78+7 79+9 81+9 <0,01

Cholesterol (mmolfl) 594+15 6,19+ 1,26 6,38 + 1,26 <0,01

Triglicerydy (mmolfl) 1,13+ 1,01 1,46 £1,26 1,57+123 <0,002
eGFR (ml/min/1,73 m2) 92,3+20,7 81,5+£19,6 754+£20,0 <0,001

WYNIKI

1. Charakterystyka badanej grupy

Badana grupa liczyta 476 osob, w tym 268 (56,3%)
kobiet oraz 208 (43,7%) mezczyzn. W wywiadzie 131
0s0b podawalo palenie tytoniu, 40 (8,4%) chorowato
na cukrzyce, 241 (50,6%) na nadci$nienie tgtnicze,
au 69 (14,5%) wskaznik przesgczania kigbuszkowego
byt mniejszy badz réwny 60 ml/min/1,73 m% Osoby
z nadwaga i otylo$cia — w pordéwnaniu z grupg kon-
trolng — cechowaly si¢ znamiennie wyzszym pozio-
mem glukozy (p < 0,001), insuliny (p < 0,001) oraz
wigksza insulinoopornoscia obliczang za pomoca
wspotczynnika HOMA-IR (p < 0,001). W grupie tej
znacznie czgéciej wystepowaty nadcisnienie tgtnicze
(p < 0,001) i zaburzenia metaboliczne, takie jak cu-
krzyca typu 2 (p < 0,001). U badanych z nadwagg
i otyloscig znamiennie czeSciej stwierdzono zaburze-
nia gospodarki lipidowe;j (tab. I). Badanych z nadwaga
i otyloscig cechowat takze znamiennie zmniejszony
wskaznik przesaczania klebuszkowego (p < 0,001).
Wyniki badan antropometrycznych i biochemicznych
przedstawiono w tabeli I.

2. Stezenie wisfatyny u badanych grupach

Stezenia wisfatyny w badanych grupach zestawiono
w tabeli II. Nalezy podkresli¢, iz badane grupy (osoby

zdrowe, z nadwagg i z otyloScig) nie roznity si¢ istot-
nie pod tym wzgledem.

Tabela II. Stezenie wisfatyny we krwi w badanych grupach
Table II. Blood concentration of visfatin in investigated groups

Badana grupa Srednie stezenie wisfatyny [ng/ml]

Grupa kontrolna 18,20 £ 6,0
Badani z nadwagg, 13,10 5,7
Badani z otyloscig 15,60 £+ 6,4

3. Rozklad genotypow dla polimorfizmu
rs2058539 genu wisfatyny

Rozktad genotypow dla polimorfizmu rs 2058539
genu wisfatyny w calej grupie badawczej wynosit
odpowiednio: homozygoty AA — 36%, heterozygoty
AC - 48%, homozygoty CC — 16%. Nie wykazano
znamiennych statystycznie réznic mi¢dzy wystgpowa-
niem badanego polimorfizmu a nadwagg i otylo$cig.
RoOznic tych rowniez nie zaobserwowano po uwzgled-
nieniu plci.

Bioragc pod uwage rozmieszczenie alleli w badanym
polimorfizmie zaobserwowano istotng statystycznie
réznice migdzy grupa kontrolng a grupa z otyloscia.
Okazato sig, ze allel C jest u osob z otyloscia zna-
miennie czgstszy niz u osob z prawidtowa masg ciata
(p < 0,0059). Rozktad procentowy badanych polimor-
fizmow genu wisfatyny w poszczegdlnych grupach
0sob zaprezentowano w tabelach I1la i I1Ib.
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Tabela llla. Rozktad ogoiny procentowy genotypéw badanych polimorfi-
zméw

Table llla. General percentage distribution of investigated polymor-
phism genotypes

Polimorfizm rs2058539 [%] Polimorfizm rs10953505 [%]

AA 36 T 47
AC 48 CT 17
CcC 16 cC 36

Tabela lllb. Rozktad polimorfizmu rs 2058539 w zaleznosci od nadwagi
i otylosci

Table llib. Distribution of rs 2058539 polymorphism depending

on overweight and obesity

Genotypy k;rtl:oplam z r?:gv?l:gq z c?t?/?:éntltiq
AA 33 40 33
AC 48 48 4
cc 19 12 20

Tabela IV. Rozktad genotypéw polimorfizmu rs10953505 w zaleznosci
od wystepowania nadwagi i otytosci

Table IV. Distribution of rs 10953505 polymorphism genotypes depend-
ing on prevalence of overweight and obesity

Genotypy ) Grupa Badani Badapi.
ontrolna z nadwaga z otyloscia
T 33 38 34
CT 48 46 47
cC 19 16 19

Tabela Va. Rozktad badanych alleli w catej badanej populacji
Table Va. Distribution of investigated allels in whole examined group

4. Rozklad genotypéw dla polimorfizmu
rs10953505 genu wisfatyny

Polimorfizm rs 10953505 genu wisfatyny w badanej
grupie ksztattowal si¢ nastgpujaco: homozygoty TT —
47%, heterozygoty CT — 17%, homozygoty CC —
36%. Nie wykazano istotnej statystycznie roznicy
miedzy wystgpowaniem badanych genotypow w gru-
pie kontrolnej oraz u os6b z nadwaga i otyloscia.
Po uwzglednieniu czestosci wystgpowania poSzcze-
goblnych alleli rdéwniez nie zauwazono istotnych staty-
stycznie réznic (tab. IV).

5. Rozklad alleli badanych polimorfizméw
genu wisfatyny w poszczegélnych grupach

W tabelach Va—c przedstawiono rozktad alleli bada-
nych polimorfizméw genu wisfatyny u poszczegol-
nych osob.

6. Badane polimorfizmy genu wisfatyny
a stezenie wisfatyny w surowicy krwi

Zalezno$¢ miedzy badanymi polimorfizmami wisfaty-
ny a stezeniem wisfatyny w badanych grupach osob
ilustruje tabela VI.

Tabela VI. Zalezno$¢ pomiedzy analizowanymi polimorfizmami
wisfatyny a jej stezeniem w badanych grupach

Table VI. Relationship between analysed polymorphism of visfatin
and concentration in examined groups

Srednie stezenie

Polimorfizm Genotypy wisfatyny [ng/mi]

Polimorfizm rs2058539 [%] Polimorfizm rs10953505 [%] AC 15,30 £ 4,16
A 60 C 55,5 rs2058539 cC 15,80 + 3,84
C 40 T 445 AA 12,70 £2,95
AT 14,90 £ 4,16

Tabela Vb. Rozmieszczenie alleli polimorfizmu rs2058539
w zalezno$ci od wystepowania nadwagi i otytosci rs10953505 i 12,70 £ 4,56
Table Vb. Distribution of rs 2058539 polymorphism depending AA 16,40 + 4,97

on prevalence of overweight and obesity

Grupa Badani Badani

Allele o
kontrolna znadwaga z otyloscia

c 43 36 52

A 57 64 48

Tabela Vc. Rozmieszczenie alleli polimorfizmu rs10953505

w zaleznosci od wystepowania nadwagi i otytosci

Table Vc. Distribution of rs 10953505 polymorphism depending
on prevalence of overweight and obesity

Allele Grupa Badani Badani
kontrolna z nadwaga z otyloscia
T 57 61 57
43 39 43

188

7. Badania korelacyjne

Nie wykazano znamiennych statystycznie korelacji
migdzy badanymi polimorfizmami wisfatyny a jej
stezeniem we krwi zar6wno w catej badanej grupie,
jak 1 u poszczegélnych osob zdrowych znadwaga
i otyloscia.

DYSKUSJA

Juz od potowy lat 80. XX wieku wiadomo, ze wyste-
powanie cukrzycy typu 2 jest $cisle zwigzane z nie-
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prawidlowa masa ciata. Co wigcej, czgstos§¢ wystepo-
wania tego schorzenia jest wprost proporcjonalna
do stopnia otylosci [12]. Czgstsze wystepowanie
w otytosci cukrzycy i innych rodzajow zaburzen go-
spodarki wegglowodanowej jest uwarunkowane wie-
loma czynnikami patofizjologicznymi. Niewatpliwie
Najistotniejsze znaczenie ma insulinooporno$¢ towa-
rzyszaca otylosci, a takze inne elementy tzw. zespolu
metabolicznego, szczegdlnie otytos¢ androidalna typu
brzusznego. Nadmierna ilo$¢ tkanki tlhuszczowej
W obrebie jamy brzusznej prowadzi do zwigkszenia
stopnia insulinooporno$ci i nadprodukcji kwasoéw
thuszczowych oraz — co za tym idzie — do przyspieszo-
nego rozwoju cukrzycy [12,13].

Zgodnie z tym zatozeniem, parametry biochemiczne
uzyskane w grupie badanej koresponduja z danymi
uzyskanymi podczas pomiaréw antropometrycznych.
Osoby o0 nieprawidtowej ilosci tkanki tluszczowej
miaty w surowicy krwi istotnie wyzsze st¢zenie tak
glukozy, jak i insuliny. Co wigcej, zaobserwowano
wyrazng dodatnig korelacje miedzy tymi parametrami
a stopniem zaburzen masy ciata. U pacjentow z nad-
waga Sredni poziom glukozy wynosit 78 mg%, nato-
miast wsrdd otytych juz 81 mg% (w grupie kontrolne;j
75 mg%). Roznice w poziomie insuliny byly nawet
bardziej wyrazne — odpowiednio: 11,55 ulU/ml
i 13,63 plU/ml w grupach dotknigtych nadwagg
i otyloscig oraz 8,84 ulU/ml w grupie z prawidtowym
obwodem pasa. W uzyskanych wynikach mozna jed-
nak dostrzec znamiennie czg¢stsze wystgpowanie insu-
linoopornosci u pacjentow cierpigcych z powodu
otytosci. Do ilosciowej oceny insulinoopornosci wy-
korzystano wskaznik HOMA-IR. Wyniki przytoczo-
nych pomiardw tlumacza wigc fakt ponadtrzykrotnie
czestszego (12,95%) niz u osoéb otylych dotknietych
jedynie nadwaga (4,09%) wystgpowania cukrzycy,
a w poréwnaniu z populacjg bez zaburzen masy ciata
ponadszesciokrotnie czgstszego (2,12%).

Kolejng grupa czynnikéw ryzyka zespohu metabolicz-
nego, ktore podlegly ocenie podczas analizy wstepnej,
byly parametry gospodarki lipidowej. Podobnie jak
w przypadku glukozy, metabolizm triglicerydow
i cholesterolu réwniez odbiegat od normy w grupie
0 nieprawidlowej masie ciala, jednak odmiennos$ci
te nie byly tak wyrazne jak w przypadku gospodarki
weglowodanowe;j.

Wartosci  przesaczania klgbuszkowego wyrazone
za pomoca wzoru MDRD byly statystycznie znamien-
nie nizsze u pacjentdéw z nieprawidlowym obwodem
pasa. Istotnie czestsze wystgpowanie w tej grupie

cukrzycy 1 nadci$nienia, bedacych niezaleznymi
od siebie czynnikami przewlektej niewydolnosci ne-
rek, moze thumaczy¢ stwierdzone w tej grupie nizsze
w porownaniu z grupg kontrolng wartosci eGFR.

Ze wzgledu na powszechno$¢ oraz powazne konse-
kwencje wystgpowania otylos¢, a zwlaszcza jej patoge-
neza, staty si¢ w ostatnich latach przedmiotem licznych,
wielokierunkowych badan. Jednym z najszerzej rozwa-
zanych aspektow tego problemu sag molekularne i gene-
tyczne podstawy wystgpowania nie tylko samej otyto-
$ci, ale tez czynnikéw do niej predysponujacych. Wis-
fatyna, poczawszy od jej odkrycia w 2005 r. [14], byla
wigzana nie tylko z wystgpowaniem znanych czynni-
kow ryzyka otytosci, takich jak insulinoopornos$¢ [15]
czy dyslipidemia [16], lecz réwniez ze zjawiskiem
systemowej odpowiedzi zapalnej i zwigkszonego ryzy-
ka chorob sercowo-naczyniowych [17]. Ze wzgledu
na ztozong budowe tej adipocytokiny istnieje wiele
mozliwych mutacji pojedynczych loci, ktore potencjal-
nie moga wptywac na jej dziatanie metaboliczne.
Dotychczasowe badania dawaly sprzeczne wyniki
[18,19,20], niepozwalajace wyciagnac ostatecznych
wnioskow co do roli wisfatyny w réznych zaburze-
niach metabolicznych. Mimo ze badania nie uwidocz-
nily znamiennych réznic w stezeniach wisfatyny mie-
dzy grupa kontrolng a grupa o nieprawidlowej masie
ciala, jak rowniez w przypadku poszczegdlnych muta-
Cji jej genu, to poszerzenie kohorty dotychczas prze-
badanych pacjentdéw o nowe przypadki, a takze anali-
za kolejnych polimorfizméw kodujacych jg genow
pozwola rzuci¢ szersze $wiatto na problematyke pod-
staw patofizjologicznych zespolu metabolicznego
i zwigzanych z nim nastgpstw. Dodatkowo, odkrycie
czestszego wystgpowania allelu C w genie wisfatyny
u o0séb otylych daje podstawe do podjgcia dalszych
badan w tym zakresie.

WNIOSKI

1. Stgzenie wisfatyny w surowicy krwi nie rézni si¢
znamiennie migdzy badanymi grupami, jednak
U 0sob z nadwaga i otyloscia jest nieznacznie wyzsze.

2. Allel C polimorfizmu rs2058539 genu wisfatyny
wystepowal znamiennie cze$ciej u pacjentow
Z otyloscia.

3. Nie wykazano znamiennej korelacji pomiedzy
badanymi polimorfizmami wisfatyny a jej steze-
niem we Krwi.
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