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S t r e s z c z e n i e  

Adiponektyna (Acrp30, AdipoQ, GBP28) jest białkiem aktywnym
biologicznie, zbudowanym z 244 aminokwasów, o masie czą-
steczkowej ok. 28 kDa. Jest kodowana przez gen ACDC (APM1),
którego transkrypt dominuje ilościowo w adipocytach. W regula-
cji ekspresji genu ACDC może odgrywać główną rolę receptor
PPAR-gamma. W budowie białkowej adiponektyny wyróżniamy
dwie domeny: jedną, globularną, położoną na końcu karboksylo-
wym, której sekwencja wykazuje duże podobieństwo do sekwen-
cji jednego z białek dopełniacza – C1q, oraz drugą, włóknistą,
znajdującą się na końcu aminowym, której struktura przypomina
kolagen typu VIII i X. W surowicy ludzkiej można wyróżnić trzy
główne frakcje adiponektyn (LMW, MMW, HMW), które różnią się
masą cząsteczkową. Reprezentują one adiponektynę na różnym
stopniu oligomeryzacji. W kontekście ochronnej roli w zapobiega-
niu otyłości i chorobom naczyń wydaje się, że w stawach adipo-
nektyna ma przeciwstawne działanie – wywołuje proces zapalny.
U chorych na RZS obserwowano znacząco wyższe stężenia adipo-
nektyny w surowicy w porównaniu z grupą kontrolną i wyższe
stężenia adiponektyny w błonie maziowej stawów u pacjentów
z RZS niż u pacjentów ze zmianami zwyrodnieniowymi stawów. 

S u m m a r y

Adiponectin (Acrp30, AdipoQ, GBP28) is a biologically active protein
built from 244 amino acids of about 28kDa molecular mass. It is
coded in humans through the ACDC gene (APM1), whose transcripts
quantitatively predominate in adipocytes. The PPAR gamma receptor
may play the main part in the adjustment of ACDC gene expression.
There are two domains in protein building adiponectin: the first is
globular, placed on the carboxyl end, and this sequence
demonstrates large similarity to the sequence of the complement
protein C1q; and the second is fibrous, on the amine end, this
structure resembling collagen types VIII and X. We can distinguish
three main adiponectin fractions (LMW, MMW, HMW) in human
serum which differ among themselves in molecular mass. They
represent the adiponectin at different degrees of oligomerization.
Adiponectin prevents obesity and vessel diseases, but one can
suggest in joints its inflammatory influence. In RA patients there
were significantly higher concentrations of adiponectin in sera in
comparison with the control group and higher levels of adiponectin
in synovial membrane in joints in RA patients than in joints of
patients with osteoarthritis. 
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Adiponektyna (Acrp30, AdipoQ, GBP28) jest białkiem
aktywnym biologicznie, zbudowanym z 244 aminokwa-
sów, o masie cząsteczkowej około 28 kDa [1]. U człowie-
ka jest kodowana przez gen ACDC (APM1), którego trans-
krypt dominuje ilościowo w adipocytach [2]. W regulacji
ekspresji genu ACDC może odgrywać główną rolę recep-
tor PPAR-gamma (receptor jądrowy, który stanowi domi-
nującą izoformę PPAR w tkance tłuszczowej).

W budowie białkowej adiponektyny wyróżnia się
dwie domeny: jedną, globularną, położoną na końcu kar-

boksylowym, której sekwencja wykazuje duże podobień-
stwo do sekwencji jednego z białek dopełniacza – C1q,
oraz drugą, włóknistą, znajdującą się na końcu amino-
wym, której struktura przypomina kolagen typu VIII i X.
W surowicy ludzkiej można wyróżnić trzy główne frakcje
adiponektyn (LMW, MMW, HMW), które różnią się masą
cząsteczkową [3]. Reprezentują one adiponektynę na róż-
nym stopniu oligomeryzacji. Na powierzchni komórek adi-
ponektyna wiąże się z receptorem błonowym. Znane są
dwie izoformy receptora adiponektyny: Adipo R1 i Adipo R2,
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które różnią się powinowactwem do postaci multimerycz-
nych adiponektyn. Receptor Adipo R1 z większym powino-
wactwem wiąże trimer adiponektyny, natomiast Adipo R2
wykazuje większe powinowactwo do multimerów wyż-
szego rzędu MMW i HMW [4].

Niektórzy autorzy podają, że oddziaływanie adipo-
nektyny nie jest uzależnione od stopnia oligomeryzacji,
ale oddziaływanie i oligomeryzacja adiponektyny są za-
leżne od typu komórek i ich przeznaczenia [5].

Adiponektyna odgrywa ochronną rolę w otyłości
i chorobach naczyń. Ochronna rola adiponektyny w za-
pobieganiu otyłości polega na tym, że zwiększa ona
transport glukozy do komórek, zmniejszając jej stęże-
nie w osoczu (niezależnie od insuliny), zapobiega ku-
mulacji lipidów w mięśniach i wątrobie, redukuje gluko-
neogenezę wątrobową, zwiększa transport i oksydację
wolnych kwasów tłuszczowych, wpływa na insulino-
wrażliwość tkanek, zmniejsza insulinooporność [6] oraz
zwiększa stężenie w surowicy lipoproteiny o dużej gę-
stości HDL. Ochronny wpływ adiponektyny na ścianę
naczyń krwionośnych polega natomiast na zapobiega-
niu powstawaniu i narastaniu zmian miażdżycowych.
Adiponektyna wpływa na funkcję śródbłonka, hamując
cząsteczki adhezyjne, w wyniku jej gromadzenia się
w przestrzeni podśródbłonkowej uszkodzonych tętnic.
Powstrzymuje rozwój odczynu zapalnego, stymulując
produkcję tlenku azotu przez komórki śródbłonka na-
czyniowego, zatrzymuje gromadzenie się lipidów w ma-
krofagach oraz przemianę makrofagów w komórki
piankowate. Hamuje proliferację i migrację komórek
mięśni gładkich naczyń oraz pobudza angiogenezę.

W kontekście ochronnej roli w zapobieganiu otyłości
i chorobom naczyń wydaje się, że w stawach adiponek-
tyna ma przeciwstawne działanie – wywołuje proces za-
palny.

U chorych na RZS obserwowano znacząco większe
stężenia adiponektyny w surowicy w porównaniu z gru-
pą kontrolną [7] i większe stężenia adiponektyny w bło-
nie maziowej stawów u chorych na RZS niż u pacjen-
tów ze zmianami zwyrodnieniowymi stawów [8].

Dominującą rolę w reumatoidalnym zapaleniu sta-
wów odgrywają produkty makrofagów i fibroblastów.
Wkrótce po uwolnieniu prozapalnych cytokin, uwolnione
zostają te, które mają właściwości przeciwzapalne. Pro-
wadzi to do ograniczenia rozprzestrzeniania się i czasu
trwania stanu zapalnego. Jeżeli brakuje cytokin supresyj-
nych, sieć ta zaczyna pracować na zasadzie „błędnego
koła”.

W błonie maziowej chorych na RZS zawarte są sub-
stancje wytwarzane przez aktywne limfocyty, fibroblasty
i makrofagi. Podstawą odczynu immunologicznego jest
interakcja pomiędzy tymi komórkami. Obecnie wiadomo,
że pobudzona komórka, np. makrofag, produkuje liczne

cytokiny, a znajdujące się na komórkach receptory wyka-
zują powinowactwo do wielu z nich. W tym kompleksie,
występującym w ognisku chorobowym, każda cytokina
może zarówno indukować, jak i hamować inną cytokinę.
Mimo występującego nakładania się niektórych funkcji
poszczególnych cytokin tworzą one ściśle powiązaną sieć,
której elementy wzajemnie się regulują i kontrolują. Wy-
kazano istnienie swojego rodzaju hierarchii zależności
pomiędzy tymi cytokinami, których równowaga jest
w RZS przesunięta na korzyść cytokin prozapalnych.

Struktura adiponektyny jest podobna do budowy
czynnika martwicy nowotworów (tumour necrosis factor α
– TNF-α) i dopełniacza, co może sugerować jej wpływ
na proces zapalny. Jej małe stężenia korelują z dużym 
stężeniem białek C-reaktywnych (markerów stanu zapal-
nego). Adiponektyna ma działanie antagonistyczne do
TNF-α, a jej stężenia są odwrotnie proporcjonalne do
stężenia TNF-α [9, 10]. Zmniejsza też nasilenie odpowie-
dzi zapalnej poprzez zahamowanie aktywności fagocytar-
nej makrofagów i produkcji TNF-α oraz hamuje prolifera-
cję komórek mielomonocytarnych przez indukcję ich
apoptozy. Prawdopodobnie jej zwiększone stężenie może
obniżać ekspresję genu kodującego TNF-α [11, 12]. Czyn-
nik martwicy nowotworów α to cytokina związana z pro-
cesem zapalnym, produkowana głównie przez aktywne
monocyty i makrofagi oraz w znacznie mniejszych ilo-
ściach przez inne tkanki. Oddziałuje na wiele różnych ko-
mórek docelowych, jest silnym mediatorem procesów 
zapalnych i immunologicznych. Jest kluczową prozapalną
cytokiną, odpowiedzialną za destrukcję chrząstki i ubytek
tkanki kostnej w RZS. Istnieją doniesienia, że zachodzi
związek pomiędzy zwiększonym stężeniem adiponektyny
a odpowiedzią zapalną. Opisywano wzrost stężenia adi-
ponektyny w płynie maziowym u pacjentów z RZS w po-
równaniu z pacjentami ze zmianami zwyrodnieniowymi
[8]. Obserwacja zwiększonego stężenia adiponektyny
w błonie maziowej w RZS była potwierdzona przez 
innych badaczy, którzy również stwierdzili jej wyższe stę-
żenia ogólnoustrojowe [13]. Wykazano jej zwiększone
stężenie w surowicy chorych na RZS, w przeciwieństwie
do opisywanego w chorobach metabolicznych [13]. W RZS
rekombinant adiponektyny wybiórczo wywoływał synte-
zę IL-6 i matrycy inhibitora metaloproteaz 1 w ludzkich
maziowych fibroblastach, poprzez kinazy protein aktywo-
wanych mitogenem p38 [14] oraz ekspresję wzrostu regu-
lowanego onkogenu alfa, białka 1 chemotaktycznego mo-
nocytów (MCP-1). Skutki prozapalne w błonie maziowej,
wywołane przez adiponektynę, prawdopodobnie powsta-
ją za pośrednictwem TNF-α [14], dlatego w przewlekłym
procesie zapalnym występującym w RZS obserwuje się
wysokie miejscowe i ogólnoustrojowe stężenia adiponek-
tyny. Badania in vitro wykazały, że adiponektyna ma dzia-
łanie prozapalne (prawdopodobnie pod wpływem TNF-α)
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w chondrocytach i fibroblastach błony maziowej. U cho-
rych na RZS zaobserwowano również korelację między
wysokim stężeniem adiponektyny i zmniejszonym pro-
cesem zapalnym, nie jest więc znana odpowiedź, czy
w RZS adiponektyna wykazuje właściwości prozapalne,
czy ma działanie przeciwzapalne. Wymaga to zatem dal-
szych badań.

Mimo że adiponektyna została odkryta prawie w tym
samym czasie co leptyna, jej rola w zapobieganiu otyło-
ści oraz chorób z nią związanych została wykryta w póź-
niejszym okresie. Obecnie już wiadomo, że ma ona
udział w chorobach przebiegających z komponentem za-
palnym, takich jak choroby sercowo-naczyniowe, cukrzy-
ca typu 2, zespół metaboliczny czy RZS. Związek, jaki 
zachodzi pomiędzy adiponektyną a procesem zapalnym,
jest połączony z wydzielaniem IL-6, TNF-α. Niedawno od-
kryto, w jaki sposób hipoadiponektynemia może przyczy-
nić się do rozwoju chorób związanych z procesem zapal-
nym. Sugerowano, że promuje ona fagocytozę i apopto-
zę komórek. Akumulacja szczątków komórek w wyniku
apoptozy może powodować zapalenie i dysfunkcję ukła-
du immunologicznego [15].

Jak wiadomo, leptyna ma działanie przeciwstawne
do adiponektyny; wykazuje wspólne cechy strukturalne
i czynnościowe z cytokinami należącymi do rodziny IL-6.
Stężenie leptyny zwiększa się pod wpływem cytokin pro-
zapalnych, w czasie ostrej fazy zapalenia. Leptyna bierze
też udział w aktywacji monocytów oraz pobudza wytwa-
rzanie cytokin prozapalnych (TNF-α, IL-6) przez makrofa-
gi. Ponadto stymuluje proliferację limfocytów T, które
chroni przed apoptozą i ukierunkowuje różnicowanie ko-
mórek T do odpowiedzi Th1. Sugeruje się, że leptyna
w ostrym procesie zapalnym może być uważana za biał-
ko ostrej fazy, które pochodzi z tkanki tłuszczowej.
W przewlekłym zapaleniu długotrwała stymulacja tkanki
tłuszczowej przez cytokiny prozapalne hamuje wytwarza-
nie leptyny. Wysokie stężenia adiponektyny u pacjentów
z reumatoidalnym zapaleniem stawów można również
interpretować jako próbę przeciwdziałania prozapalnym
skutkom działania leptyny i TNF-α oraz przez zmniejsze-
nie produkcji IL-6 i CRP [16].
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