W poszukiwaniu nowych markerow wspierajacych
monitorowanie pacjentow z chorobg Wilsona —
znaczenie L-FABP 1 PLINS.
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Wstep: Choroba Wilsona (WD) jest wynikiem defektu
genetycznego transportera miedzi ATP/7B. Dotychczas opisano
okoto 600 typow mutacji, ktore skutkujg u dzieci petnym
spektrum patologii watroby od stanu bezobjawowego do zmian
objawiajgcych sie podwyzszonym poziomem enzymow
watrobowych, sttuszczeniem watroby, az po marskosc watroby.
Dotychczasowe badania In vitro sugerujg, ze zwiekszona
endogenna ekspresja biatka wiazacego kwasy ttuszczowe 1
(ang. liver fatty acid-binding protein, L-FABP) 1 Dbiatka
zwigzanego z kroplami lipidu 5 (ang. lipid droplet-associated
protein 5, PLIN5) odgrywa kluczowg role w modulowaniu
gospodarki lipidowe] oraz w hamowaniu aktywacji komorek
gwiazdzistych, odpowiedzialnych za produkcje kolagenu w
procesie wtoknienia watroby. W dostepnej literaturze brak jest
iInformacji na temat stezenia obydwu tych biatek w surowicy
pacjentow pediatrycznych W zaleznosci od
sttuszczenia/wtoknienia watroby.

Materiat | Metody: Do badan uzyto probki surowicy pacjentow
z WD (n=74), pobrane w trakcie rutynowych wizyt w Poradnl
Hepatologiczne] IPCZD. Na podstawie analizy elastograficzne]
watroby (FibroScan®), przyjmujgc za wartosci graniczne dla
sttuszczenia CAP = 250 db/m, zas dla wtoknienia LSM = 6 kPa,
pacjentow podzielono na trzy grupy (Rycina 1):

* WDO bez sttuszczenia | wioknienia (n=33)

* WD1 ze sttuszczeniem (n=28)

* WD2 ze zwitoknieniem (n=13).

Jako kontrola postuzyly surowice zdrowych dzieci w wieku
odpowiadajgcym grupie badane]. Wszystkie probki surowic
zbadano za pomocg zestawow ELISA: L-FABP (HycultBiotech);
Perilipina 5 (PLIN5) (MyBioSource). Do analiz statystycznych

wykorzystano program Stata Statistical Software oraz Graph
Pad Prism 8.
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Rycina 1. Zestawienie wartosci LSM (ang. Liver Stiffness Measurement) oraz CAP (ang.
Controlled Attenuation Parameter) dla badanych grup pacjentow.
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Celem Dbadania byla ocena przydatnosci
pomiarow L-FABP 1 PLIN5 w surowicach
pacjentow 2z WD w odniesieniu do

stluszczenia/wioknienia watroby.

Wyniki: Stezenie L-FABP byt istotnie wyzsze w grupie WD2, a
korelacja pomiedzy stezeniem L-FABP a zwtoknieniem watroby
zostato potwierdzone statystycznie przez analize regresji
(p=0,04) ze wspotczynnikiem Pearsona r=0,24 (Rycina 2).
Poziom L-FABP Dbyt Istotnie skorelowany z aktywnoscig
aminotransferazy ALT (r=0,42) 1 AST (r=0,37) (Rycina 3).
Stezenie PLINS byto podobne we wszystkich grupach i nie byto
Zwiazane ze sttuszczeniem | zwtoknienie.
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Rycina 2. Zestawienie stezenia L-FABP (ang. liver fatty acid-binding protein) oraz PLINS
(ang. lipid droplet-associated protein 5) w surowicy krwi badanych grup pacjentow.
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r=0,24 | Rycina 3. Zestawienie korelacji stezenia
., b=0,041 | |-FABP oraz A. warto$ci LSM; B. aktywnosci
. .1 aminotrasferazy  alaninowej  (ALAT), C.
* aktywnosci aminotransferazy asparginianowe]
(AST) w surowicy Kkrwi badanych grup
pacjentow.
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Otrzymane wynikli badan sugeruja, ze L-FABP w
surowicy moze byc nowym biomarkerem
zwloknienia watroby u dzieci z WD.

Badanie zostato wsparte grantem IPCZD 256/18 i G-G1/109.



