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Ghrelina jest 28-aminokwasowym peptydem, odpoweddym za stymulacje apetytu. Poziom ghreliny w
serum wzrasta przed positkiem i stopniowo odpaddgu godziny po spgyciu, co interpretowane jest jako
sygnat ,jedz” u ssakéw. Poziom ghreliny w serunt jeszede wszystkim utrzymywany przez nabtonek
zotadka, jednak produkcja ghreliny zostata opisana bfor&ku jamy ustnej, gdzie lokalnie peptyd ogranicza
rozwéj reakcji zapalnej. Ghrelina oddziatuje zezgponym z biatkiem G receptorem GSHR1asrdd jej
efektédw systemowych opisano regulacjgédiqprzyjmowanego pokarmu, wpltyw na uwalnianie iivsgloraz

na depozye tkanki ttuszczowej. Ponadto, w nabtonku jamy ustnghrelina posiada aktywdé
ograniczajcg rozwoj reakcji zapalnej przez hamowanie produktji8 w odpowiedzi na stymulagi
komorek TNFe lub bakteryjnym LPS.

Paradontoza jest najbardziej rozpowszechniohorola o podiau zapalnym w krajach rozwigtych.
Ostatnie doniesienia wskazujze prawie 50% Amerykandéw (w wieku powgj 30 lat) jest dotkriych
paradontogz, a prawie 10% catej ameryikskiej populacji cierpi z powodu zaawansowane] sthoroby.
Podobnie, wysjpowanie nadwagi i otykwi w USA jest bardzo ¢ste, gdzie, zgodnie z ostatnimi
doniesieniami, 35% dorostych (w wieku powy 20 lat) jest opisywane jako otyte, zdefiniowgneez
BMI>30. Co zdumiewajce, najwéksza czstasé wystepowania paradontozy i otydoi pokrywap sie w tych
samych grupach populacji éaczyzni pochodzenia hiszpakiego i afrykaskiego). Podobnie w Europie
wystepowanie nadwagi lub otytci jest szacowane na ok. 55% populacji (zdefinicav@ko BMI>25). Brak
jest danych dotyerych wys¢powania paradontozy w Europie, jednak informacjgdSA jednoznacznie
wskazujy, ze najwaniejszym czynnikiem determimgym czstas¢ wyskepowania paradontozy jest status
socjoekonomiczny (2-krotny wzrost pagdzy skrajnymi grupami) a nie pochodzenie etnicAwezwala to
szacowa, ze w grupie najubiszych/stabo wyksztatconych obywateli europejskisgstai¢ wystpowania
paradontozy &dzie podobna jak w USA, a gd wynost ok. 50-60% w tej grupie.

Porphyromonas gingivalis jest ludzkim patogenem, zaliczanym do tzw. ,czerego kompleksu” (angred
complex”), ktéry jest odpowiedzialny za wywotanie paradmmyt. Bakteria ta jest znana z produkcji wielu
czynnikow wirulencji, péréd ktérych gingipainy — proteinazy cysteinowe ukturze podobnej do kaspaz
pozostaj gtdwrg broni w jej arsenale. Gingipainy produktami trzech genéwrgpA, rgpB oraz kgp. Dwa
pierwsze koduyj argininospecyficzne proteazy z niemal identycdomen katalityczry, a r&nigce s¢ w
dodatkowych domenach adhezyjnyclgpp) — gingipainy R: A (RgpA/HRgpA) oraz B (RgpB). @sti z
kolei, koduje lizynospecyficzny enzym, gingipaiK (Kgp) o strukturze domen adhezyjnych podobnej do
RgpA. tacznie gingipainy odpowiadaj za ok. 80% catkowite] i 99% ,trypsynopodobnej”
zewnrgtrzkomoérkowej aktywngci proteolitycznejP. gingivalis. Co ciekawe, obrobka ghreliny i uwolnienei
formy dojrzatej wymaga hydrolizy po zasadowych taskz aminokwasowych, aktywém bardzo
charakterystycznej dla gingipain. Produkcjeeavighreliny, modulowana przez bakterie lokalnie wWuce
ograniczenia reakcji immunologicznej, seowywota zaburzenia systemowych pozioméw hormonu, co, w
konsekwenciji chronicznej infekcji, jaljest paradontoza, prowadznaze do zwekszenia apetytu i rozwoju
otytosci.

W ostatnich latach zaréwno otgto jak i wystpowanie paradontozy statyegsistotnymi problemami
cywilizacyjnymi, ktore pochtanigj ogromnesrodki na ochrog zdrowia i znaczco wplywap na poziom
zycia pacjentéw. Chbrozwdj obydwu tych choréb warunkowany jest wieloaspektami, zwgzanymi z
podiazem genetycznym, digti stylem zycia, dotychczas ich korelacja koncentrowala sa analizie
podobnych czynnikéw ryzyka, a nie na faktycznepigiékacji mechanizmu.

Podsumowaujc, proponowany projekt pozwoli optspotencjalne povdzanie pomidzy paradontaza

otytoscia, co prowadzi bedzie do propozycji nowych strategii terapeutyczngmh wczesna interwencja
dentystyczna, patzona z kontral populacji bakteryjnej pacjenta). Ponadto, ze wagina analig
posttranslacyjnej obrobki ghreliny i jej modyfikapyzez enzymy zwazane ze stanem zapalnym, projekt
pozwoli poszerz§ wiedz podstawow na temat regulacji, obrobki i roli ghreliny w kektcie reakcji
zapalnej.



