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STRESZCZENIE

Kwasy ttuszczowe obecne w organizmie cztowieka, podob-
nie jak i u pozostatych ssakéw sa syntetyzowane de novo lub
pochodza z pozywenia. Czasteczki tych zwigzkéw w dalszych
przemianach moga ulega¢ wydtuzaniu do dtugotarcucho-
wych kwaséw ttuszczowych w procesie zwanym elongacja.
Reakcje te sg katalizowane przez elongazy, enzymy zlokali-
zowane gtéwnie w retikulum endoplazmatycznym.

Wsréd elongaz wyrdznia sie dwie grupy. Sa to enzymy katali-
zujace elongacje nasyconych i jednonienasyconych kwaséw
tluszczowych, do ktérych nalezg ELOVL 1, 3,61 7 oraz enzymy
katalizujgce elongacje wielonienasyconych kwaséw ttusz-
czowych oznaczone jako ELOVL 2 i 5. ELOVL 4, ze wzgledu
na specyfike substratowa, nie jest zaliczona do zadnej z wy-
mienionych grup.

W niniejszej pracy przedstawiono szczgétowa charaktery-
styke elongaz, a takze ich role w metabolizmie lipidéw w or-
ganizmie cztowieka.

Stowa kluczowe: elongazy, elongacja kwaséw ttuszczowych,
syntaza kwasow ttuszczowych (FAS), karboksylaza acetylo-
-CoA (ACC)

ABSTRACT

In humans and other mammals, the fatty acids, taken up by
the diet or synthesized de novo, are further elongated into
very long chain fatty acids. Elongation process is catalyzed
by transmembrane enzymes, which are found mainly in
endoplasmic reticulum.

Fatty acid elongases enzymes can be divided into two major
groups: elongases involved in the elongation of saturated
and monounsaturated VLCFA (ELOVL 1, 3, 6, 7) and elongases
of polyunsaturated fatty acids (ELOVL 2, 5). ELOVL 4, due to
the specificity of substrates, is not included in any of these
groups.

This article describes in details the genes that encode
elongases as well as role of these enzymes in a lipid
metabolism.

Key words: elongases, elongation of fatty acids, fatty acid
synthase (FAS), acetyl-Co A carboxylase (ACC).

Wprowadzenie

Kwasy tluszczowe w organizmie ssakéw wchodzg w sktad
zwigzkéw budujacych blony komérkowe, funkcjonuja
jako material zapasowy bedacy zrodlem energii oraz re-
guluja ekspresje gendéw odpowiedzialnych za metabolizm
zwigzkow organicznych, wzrost i roznicowanie komorek.
Wymienione efekty dziatania sg tkankowo-specyficzne i

zalezne od struktury kwasow ttuszczowych, a takze od
ich wlasnego metabolizmu w okreslonej tkance [1-4].
Kwasy tluszczowe sg podstawowym zrédtem energii
dla migénia sercowego i mie$ni szkieletowych. Triglicery-
dy magazynowane w tkance tluszczowej zawieraja kwasy,
tluszczowe pelnigc funkcje energetyczna. 90% calkowitej
puli kwasow thuszczowych w komoérkach ssakéw stano-
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wia kwasy tluszczowe zawierajace od 16-18 atomow we-
gla w faicuchu. Kwasow tluszczowych zawierajacych 20
i wiecej atomow wegla, ktére sa powszechnie okreslane
jako diugotancuchowe kwasy ttuszczowe (very long chain
fatty acids - VLCFA) jest znaczaco mniej, pelnig jednak
szczegolnie istotne funkcje biologiczne. VLCFA znajduja
sie we wszystkich tkankach organizmu. Jednak komoérki
nerwowe, tkanka skorna, a takze niektore gruczoly wy-
dzielania wewnetrznego wyposazone sa w wieksze ilosci
tych zwiazkéw niz pozostate komérki [5, 6]. Struktura
kwasow tluszczowych, wchodzacych w sklad komodrek
ssakow, podlega modyfikacji w procesach elongacji oraz
desaturacji katalizowanych przez elongazy i desatura-
zy. Powstale w wyniku tych proceséw diugotancuchowe
jedno- i wielonienasycone kwasy tluszczowe wchodza
w sktad ogélnoustrojowej puli tych zwigzkow. Stanowia
substraty niezbedne do syntezy blon biologicznych, a tak-
ze zwiazkow aktywnych metabolicznie, jak np. ikozanoidy
[1,2,4,7,8]. W zaleznosci od liczby podwdjnych wigzan
powstalych w wyniku desaturacji i dtugosci taricucha we-
glowego, kwasy tluszczowe moga w rézny sposoéb dzia-
ta¢ na ekspresje okreslonych genow. Regulacja ekspresji
gendéw odbywa si¢ w dwojaki sposdb. Kwasy thuszczowe
dzialajg bezposrednio, regulujac aktywnos¢ czynnikéw
transkrypcyjnych lub receptoréw jadrowych, takich jak
np. receptor aktywowany przez proliferatory peroksy-
somalne (peroxisome proliferator-activated receptors —
PPAR), watrobowy receptor X (liver X receptor — LXR)
oraz hepatocytowy czynnik jadrowy (hepatocyte nuclear
factor 4 - HNF-4). Do czynnikéw transkrypcyjnych, ktd-
rych dziatanie jest regulowane przez kwasy ttuszczowe,
nalezg biatko wigzace sekwencje odpowiedzi na sterole
(sterol regulatory element-binding proteins — SREBP), bial-
ko wigzace sekwencje odpowiedzi na weglowodany (car-
bohydrate-responsive element-binding protein - ChREBP)
oraz jadrowy czynnik kappa B (nuclear factor kappa-light-
-chain-enhancer of activated B cells - NF kappa B). Kwasy
tluszczowe dziatajg rowniez posrednio poprzez zmiane
wlasciwosci fizykochemicznych blon biologicznych i ak-
tywacje szlakow transdukeji sygnatu [9-12].

Biosynteza kwasow tluszczowych de novo obejmu-
je szlaki metaboliczne katalizowane przez karboksylaze
acetylo-CoA (acetyl-CoA carboxylase - ACC, EC 6.4.1.2)
oraz syntaze kwasow tluszczowych (fatty acids synthase
- FAS, EC2.3.1.85) [4, 8, 14]. Substratem dla tego proce-
su jest acetylo-CoA, pochodzacy z przemian szkieletow
weglowych glukozy, innych cukréw prostych oraz ami-
nokwasow glikogennych dostarczonych w diecie. Enzy-
my, ktdre biora udzial w syntezie kwasow ttuszczowych
zlokalizowane sg w cytoplazmie komorek i s3 odmienne
niz enzymy katalizujace degradacje tych zwiazkow [4, 7,
13]. Proces syntezy zapoczatkowuje karboksylaza acety-
lo-CoA (ACC) poprzez przylaczenie CO, do czgsteczki
acetylo-CoA, czego rezultatem jest powstanie malonylo-
-CoA. ACC wystepuje w postaci dwoch izoform: ACC1

i ACC2. Najmniejszg funkcjonalng podjednostka kaz-
dej z izoform ACC jest homodimer [4, 15-17]. Izoforma
ACC1 wystepuje w cytoplazmie komérek tkanki ttusz-
czowej, a takze komdrek gruczoldéw piersiowych, gdzie
powstaly malonylo-CoA funkcjonuje jako donor dwu-
weglowych reszt do syntezy kwasow tluszczowych [18,
19]. Izoforma ACC2 znajduje si¢ w cytoplazmie komorek
miesénia sercowego oraz mieéni szkieletowych i katalizu-
je powstanie malonylo-CoA, ktéry dziata jako inhibitor
transferazy palmitynianu karnityny (carnitine palmitoyl-
transferase I - CPT I, EC 2.3.1.21), regulujac transport
aktywnych reszt acylowych, ktore sg nastepnie utlenianie
w mitochondrium. Obie izoformy sg aktywne w cytopla-
zmie komdrek watrobowych, co wynika ze zlozonosci
przemian metabolicznych zachodzacych w hepatocytach.
ACCI1 i ACC2 wykazuja identyczng specyfike substrato-
w3g, roznig sie natomiast powinowactwem do substratu,
wyrazonym réznymi warto$ciami stalej Km, ktore dla
poszczegdlnych substratow zostaly przedstawione w ta-
beli 1 [15-20].

Tabela 1. Powinowactwo (wyrazone jako wartosci Km) do
substratéw izoform karboksylazy acetylo-CoA [20]
Table 1. Affinity (expressed as the value of Km) for
substrates isoforms of acetyl-CoA carboxylase [20]

Wartos¢ Km Wartos¢ Km
dla ACC1 dla ACC2
ATP 106.5 +/- 2.6 uM 57.6 +/-0.9 uM
HCO 2.73 +/-0.29 mM 2.25+/-0.10 mM
acetylo-CoA 21.5+/-1.0uM 31.7 +/-1.5uM

Kolejnym kluczowym enzymem w syntezie kwaséw
ttuszczowych u zwierzat jest syntaza kwasow tluszczo-
wych (FAS). Kompleks FAS jest polipeptydem katali-
zujacym proces syntezy palmitynianu z acetylo-CoA
i malonyl-CoA, w obecno$ci NADPH. Enzym wystepuje
w postaci homodimeru (2x272kDa) i tylko taka struktura
jest aktywna biologicznie. Gen dla syntazy kwasow ttusz-
czowych ulega ekspresji we wszystkich tkankach ssakéow,
najobficiej w mozgu, ptucach i watrobie [4, 7, 13, 21, 22].

Wydluzanie kwasow tltuszczowych o tancuchach
zbudowanych z wiecej niz 16 atoméw wegla zachodzi
w szlaku elongacyjnym i polega na dolaczaniu jedno-
stek dwu- lub tréjweglowych. Zaréwno egzogenne jak
i endogenne kwasy tluszczowe moga ulegaé procesowi
elongacji do dtugotaniuchowych kwaséw tluszczowych.
Na wydluzanie fanicucha kwasu ttuszczowego skladaja sie
cztery etapy, w ktorych biorg udzial kolejno nastepujace
enzymy: elongaza, reduktaza -ketoacylo-CoA, dehydra-
taza 3-hydroksyacylo-CoA oraz reduktaza 2-trans enoilo-
-CoA [4, 8, 23-25]. Elongacja zachodzi przede wszystkim
w retikulum endoplazmatycznym (RE), ale takze w mi-
tochondrium komorek wielu tkanek. W RE wydtuzanie
tancuchow kwasow ttuszczowych jest procesem bardziej
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Tabela 2. Zebrane dane dotyczace elongaz u wybranych
gatunkoéw ssakoéw, ich oznakowanie, synonimy nazwy
oraz numer ID wystepujacy w bazie Entrez Gene

Table 2. Collected data on elongaz in selected species of
mammals their identification synonyms of names and ID
number appearing in the Entrez Gene database

Elongaza Organizm Nazwa ID - Entrez Gene
ELOVL 1 cztowiek Ssc1 oraz CGI-88 64834
Elovl 1 mysz Ssc1 AA407424 oraz BB151133 54325
ELOVL 2 cztowiek Ssc2 oraz FLJ20334 [ 54898
ElovI2 mysz Ssc2 oraz Al317360 54326
ELOVL 3 cztowiek CIG30 CIG-30 oraz MGC21435 83401
Elovl 3 mysz CIN-2i Cig30 12686
Elovl 3 szczur 309449
ELOVL 4 cztowiek ADMD STGD2 oraz STGD3 Gene]. 6785
Elovl 4 mysz 83603
Elovl 4 szczur 315851
ELOVL5 cztowiek HELO1 dJ483K16.1 RP3-483K16.1 60481
Elovl 5 mysz 68801
Elovl 5 szczur rELO1 171400
ELOVL 6 cztowiek FAE LCE MGC5487 oraz FLJ23378 79071
Elovl 6 mysz FAE LCE C77826 MGC107467 170439
Elovl 6 szczur rELO2 Lce2 171402
ELOVL 7 cztowiek FLJ23563 79993
Elovl 7 mysz Al840082 oraz 9130013K24Rik 74559
Elovl 7 szczur 361895

aktywnym w poréwnaniu do elongacji mitochondrialnej
[4]. W elongacji odbywajacej si¢ w RE donorem atoméw
wegla dla wydtuzenia czasteczki kwasu ttuszczowego jest
tréjweglowy malonylo-CoA, natomiast w mitochondrium
funkeje te spetnia dwuweglowy acetylo-CoA [8, 14, 23].

Charakterystyka elongaz

Elongazy to kluczowe enzymy katalizujace procesy wy-
dluzania kwasow ttuszczowych w komoérkach wszystkich
ssakow. Wszystkie enzymy zaliczone do rodziny elon-
gaz charakteryzuje podobienstwo strukturalne [13]. Ce-
cha wspolna dla tej grupy enzymow jest piec regionow
transblonowych, region bogaty w reszty histydynowe
(HXXHH) oraz sekwencja sygnatu retencji w retikulum
endoplazmatycznym (KKXX) [13].

Ekspresja genéw dla elongaz pozostaje pod kontrola
diety, hormondw, zmienia si¢ z wiekiem, a takze jest re-
gulowana na poziomie transkrypcyjnym poprzez recep-
tory jadrowe i czynniki transkrypcyjne [4, 6, 13, 23,25].

Wspdlczesnie stosuje sie liczne modele doswiadczal-
ne z udzialem zwierzat laboratoryjnych, takich jak myszy
i szczury, ktorych celem jest wstepne badanie ekspresji
réznych genéw pod wplywem okreslonych czynnikéw
$rodowiskowych. Modele te, podlegajac réznorodnym
modyfikacjom, stajg sie cennym zrodlem wiedzy pozwa-
lajacym zglebia¢ procesy molekularne i biochemiczne
zachodzace w organizmie cztowieka. Ze wzgledu na po-
wszechne uzycie zwierzat laboratoryjnych we wspomnia-

nych modelach badan i mozliwo$ci budowania analogii
w stosunku do organizmu ludzkiego, niniejsza praca ogra-
nicza si¢ do poréwnania elongaz i genéw dla tych enzy-
moéw, wlasnie u myszy, szczuréw oraz czlowieka. Tabela
2 przedstawia zebrane dane dotyczace elongaz u wybra-
nych gatunkow ssakow, ich oznakowanie, synonimy na-
zwy oraz numer ID wystepujacy w bazie Entrez Gene.

Elongaza 1
Obecnos¢ genu kodujacego elongaze 1 potwierdzono
u cztowieka i myszy. U czlowieka gen ELOVLI obejmuje
7 egzonow i zlokalizowany jest na chromosomie 1 (p34.2).
U myszy gen dla elongazy 1 potozony jest na chromo-
somie 4 (4D2.1) i zostal okreslony jako Sscl. W mody-
fikacji potranskrypcyjnej pierwotnego transkryptu dla
Sscl zachodzi selektywny splicing, czego rezultatem jest
powstanie dwoch izoform dla tego biatka.

Elongaza 1 (ELOVL1) katalizuje syntez¢ nasyconych
i jednonienasyconych kwaséw tluszczowych od 20 do 26
atomoéw wegla w fancuchu [5, 8, 23]. W doswiadczeniach
przeprowadzonych przez Yu Wang i in. [23] stwierdzono,
ze specyficznymi substratami dla tego enzymu s reszty
acylowe kwasow tluszczowych, takich jak: kwas palmity-
nowy, olejowy, arachidowy, dokozanowy oraz tetrakozano-
wy. W mysich modelach doswiadczalnych z niedoborem
mieliny zwanych Jimpy i Quaking, wykazano obnizong
elongacje kwasow tluszczowych o dlugosci od 20-22 ato-
mow wegla w fanicuchu, ktérej towarzyszyla zmniejszona
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ekspresja genu Elovll w mézgu mutantéw. Wyniki tych
badan sugeruja kluczowa role elongazy 1 w tworzeniu
sfingomieliny [5]. Enzym wystepuje w wigkszosci tkanek.
U myszy wykazano wysoka ekspresje genu dla elongazy
1 w zoladku, ptucach, nerkach, skorze i jelicie. Umiarko-
wang ekspresje stwierdzono w z6ltej tkance thuszczowej,
watrobie, Sledzionie, moézgu, brazowej tkance ttuszczowej,
sercu 1 mig$niach oraz stabg ekspresje w jadrach [5, 27].
Wykazano réwniez ekspresje genu dla elongazy 1 u szczu-
réw, szczegdlnie w takich tkankach jak ptuca, mézg, nerki
oraz serce. Niska ekspresja wystepuje w watrobie, brunatnej
tkance ttuszczowej oraz skdrze. Brak jest danych na temat
badania ekspresji genu dla elongazy 1 w tkankach ludzkich.

Elongaza 2
Wystepowanie genu kodujacego elongaze 2 potwierdzono
u czlowieka i myszy. U czlowieka ELOVL2 obejmuje 7
egzondw z lokalizacja na chromosomie 6 (p24.2). U my-
szy gen elovl2 obecny jest na chromosomie 13 (13A3.3)
i sktada si¢ rowniez z 7 egzonow.

Gen kodujacy elongaze 2 zostal opisany w roku 2000
[5]. Na podstawie badan okreslono, ze mysia i ludzka elon-
gaza 2 biora udzial w elongacji takich kwasow jak ara-
chidonowy, eikozapentaenowy, dokozatetraenowy oraz
dokozapentaenowy w transfekowanych drozdzach, a takze
w ssaczych komérkach HEK293. Wykazano zdolnos¢ elon-
gacji kwasu y-linolenowego w przypadku mysiej ELOVL2
w przeciwienstwie do enzymu ludzkiego. Stwierdzono, ze
specyficznymi substratami dla tego enzymu sa reszty acy-
lowe wielonienasyconych kwaséw tluszczowych skladaja-
cych sie z 20 do 24 atoméw wegla w tancuchu oraz kwas
olejowy [23]. Najwyzszy poziom ekspresji wykazano dla
Elovl 2 w mysich jadrach, mniejszy w watrobie, a staby
w z0ltej tkance ttuszczowej, mézgu i nerkach [5]. W tkan-
kach szczurzych wysoka ekspresje elongazy 2 oznaczono
w watrobie, ptucach, mézgu i nerkach. Brak jest danych
na temat badania ekspresji genu w tkankach czfowieka.

Elongaza 3
Elovl3 byt pierwszym genem zidentyfikowanym i opisanym
dla elongaz, poczatkowo nazwanym Cig 30 (Cold-indu-
ced glycoprotein of 30 kDa). U myszy eksponowanych na
dziatanie niskich temperatur zaobserwowano zwigkszo-
ng ekspresje genu kodujacego Cig30 w brunatnej tkance
tluszczowej, stad nawigzanie do pierwotnej nazwy [28].
Wystepowanie genu, ktéry koduje elongaze 3 stwierdzo-
no u czlowieka, myszy i szczura. U ludzi gen ten okreslo-
no jako ELOVL3. Gen dla elongazy 3 posiada 5 egzonow
i wystepuje na chromosomie 10 (q24.32). U myszy gen
Elovl3 obecny jest na chromosomie 19 (19C3; 19 47.0 cM)
i posiada 4 regiony kodujace. U szczuréw elovl3 jest zloka-
lizowany na chromosomie 1 (q54) i sktada sie z 4 egzondw.
Elongaza 3 bierze udzial w elongacji kwaséw ttusz-
czowych nasyconych i jednonienasyconych o dtugosci
do 24 atoméw wegla w tanicuchu [5, 26]. Specyficznym

substratem dla tego enzymu jest reszta acylowa kwasu
olejowego. Wzrost ekspresji dla genu Cig 30 zaobserwo-
wano w badaniach na myszach eksponowanych na dzia-
tanie temperatury 4°C. Poziom ekspresji genu kodujacego
Cig30 w komorkach tkanki ttuszczowej w grupie zwie-
rzat przebywajacych w temperaturze 4°C byt 200-krotnie
wyzszy niz w grupie kontrolnej zwierzat, przebywajacych
w temperaturze 28°C [28]. Kolejne badania elongazy 3
wykazaly przerost gruczoléw tojowych i nadprodukeje
TG i woskow w skorze i wlosach u zwierzat pozbawionych
Elovl 3. Brak syntezy elongazy 3 manifestowat si¢ znisz-
czonym futrem i zwiekszong przezskorng utratg wody
u zwierzat, co wynikalo z nieprawidlowej zawarto$ci li-
piddéw, z nadmiarem kwasu ikozenowego oraz zmniejszo-
nymi ilo$ciami dtugotanicuchowych kwaséw ttuszczowych
(C = 22-26) [26]. W ostatnich badaniach zostalo wyka-
zane, ze u myszy, pozbawionych genu kodujacego elon-
gaze 3, przebywajacych w temperaturze 30°C, wystapily
zaburzenia akumulacji ttuszczu, co sugeruje, ze ELOVL3
jest wazna dla utrzymania homeostazy lipidowej [29].

U szczuréw wykazano obecnos¢ mRNA dla elonga-
zy 3 tylko w skdrze. U myszy natomiast wykazano roz-
ng, zalezng od czuloéci zastosowanych metod deteke;ji,
ekspresje genu dla elongazy 3. Stwierdzono wysoka eks-
presje w brunatnej tkance ttuszczowej i watrobie, niska
w skorze, z6ltej tkance ttuszczowej, nerkach i sercu. Nie
zaobserwowano ekspresji w ptucach, jadrach, mieéniach,
$ledzionie, mézgu, jelitach oraz grasicy. Brak jest danych
na temat badania ekspresji genu elovl3 w tkankach ludz-
kich [5, 26, 28-31].

Elongaza 4

Obecno$¢ genu kodujgcego elongaze 4 potwierdzono
u czlowieka, myszy i szczura. Ludzki gen ELOVL4 obej-
muje 6 egzonéw z lokalizacjg na chromosomie 6 (q14).
U myszy gen Elovl4 wystepuje na chromosomie 9 (9E2)
i sktada sie z 6 egzonow. Przewiduje sie, ze szczurzy gen
Elovl4 jest zlokalizowany na chromosomie 8(q31) i praw-
dopodobnie sklada si¢ z 6 egzondw.

W badaniach nadekspresji ELOVL4 w hodowli ko-
morek wykazano, ze ELOVL4 wymagana jest w syntezie
C28 1 C30 nasyconych VLCFA w skorze oraz w syntezie
C28 do C38 wielonienasyconych VLCFA w siatkowce [32].

Odkrycia elongazy 4 dokonano podczas badania eks-
presji genéw zwigzanych z zaburzeniami procesu widze-
nia uludzi. U pacjentéw tych etiologia choroby - dystrofii
plamki Stargardta zwiazana byla z wystapieniem mutacji
w obrebie genu Elovl4 [33-37].

U czlowieka wysoka ekspresja mRNA dla elongazy 4
wystepuje w siatkowce oka, niski poziom ekspresji stwier-
dzono natomiast w mézgu i jadrach [36]. U myszy stwier-
dzono ekspresje w czopkach i precikach fotoreceptoréw,
natomiast nie wykazano ekspresji dla elongazy 4 w watro-
bie, ptucach, sercu, nerkach i §ledzionie [13]. Brak jest da-
nych na temat badania ekspresji genu w tkankach szczura.
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Elongaza 5

Obecnos¢ genu kodujgcego elongaze 5 wykazano u czlo-
wieka, myszy i szczura. U czlowieka gen ten okreslono
jako ELOVLS5, ktdry posiada 7 egzondw i jest zlokalizo-
wany chromosomie 6 (p21.1-p12.1). U myszy gen Elovl5
wystepuje na chromosomie 9 (9E1) i zawiera 7 egzondéw.
U szczura gen dla ELOVLS jest zlokalizowany na chro-
mosomie 8 (q31) i sklada si¢ z 7 egzonéw.

Substratami dla tego enzymu s3 wielonienasycone
kwasy tluszczowe o dlugosci taricucha od 16 do 22 ato-
moéw wegla w czasteczce [25]. Stwierdzono, ze specy-
ficznymi substratami dla tego enzymu sg reszty acylowe
kwasow ttuszczowych, takich jak kwas olejowy oraz kwas
arachidonowy [23]. Moon i wsp. przedstawili wyniki
badan przeprowadzonych u myszy pozbawionych genu
elovl 5. U tych zwierzat rozwineto si¢ stluszczenie watroby
z powiekszeniem organu oraz wzrostem stezenia chole-
sterolu i triglicerydow w surowicy zwierzat. Zmiany te
zostaly powiazane ze zwiekszong aktywacja biatka wia-
23cego sekwencje odpowiedzi na sterole — 1c (SREBP-1c¢)
oraz jego genéw docelowych [38].

Ekspresja elongazy 5 zostala wykazana w wigkszo$ci
tkanek u ludzi i szczuréw. W przypadku tkanek ludz-
kich najwyzsza ekspresje genu dla elongazy 5 stwierdzono
w jadrach i nadnerczach, w mézgu, ptucach i gruczole
krokowym [6]. U szczuréw ekspresje genu dla elongazy
5 wykazano w watrobie, ptucach, brunatnej tkance ttusz-
czowej, nerkach, sercu, w mniejszym stopniu w mézgu
iskorze [23]. Brak jest danych na temat badania ekspresji
genu w tkankach myszy.

Elongaza 6

Gen kodujacy enzym elongaze 6 obecny jest u czlowie-
ka, myszy i szczura. U cztowieka gen ten okreslono jako
ELOVLE, zlokalizowano na chromosomie 4 (q25). Sktada
sie z 4 egzonéw. U myszy gen Elovl6 obecny jest na chro-
mosomie 3 (3G3) i sklada si¢ z 4 egzonéw. W genomie
szczura gen Elovl6 jest zlokalizowany na chromosomie
2(q42) i takze sktada si¢ z 4 egzonow. Elongaza 6 katali-
zuje elongacje nasyconych i jednonienasyconych kwaséw
tluszczowych. Substratami sa kwasy ttuszczowe zawierajg-
ce od 16-18 atomow wegla w tancuchu [13]. Stwierdzono,
ze specyficznym substratem dla tego enzymu jest reszta
acylowa kwasu palmitynowego [23]. Enzym wystepuje w
wigkszosci tkanek, w szczegoélnosci w tkankach bogatych
w lipidy, takich jak brunatna i zétta tkanka tluszczowa,
watroba i moézg. W szczurzych tkankach ekspresja genu
dla elongazy 6 zostala wykazana w mdzgu, nerkach,
watrobie, sercu, ptucach [13, 23]. Brak jest danych do-

tyczacych badan ekspresji dla genu elovl6 w tkankach
czlowieka i myszy.

Elongaza 7

Obecnos¢ genu kodujacego elongaze 7 potwierdzono
u czlowieka, myszy i szczura. U czlowieka gen okreslo-
ny jako elovl7, potozony jest na chromosomie 5 (q12.1)
i skfada si¢ z 7 egzondéw. U myszy gen Elovl7 wystepuje
na chromosomie 13 (13D2) i tworzony jest przez 7 egzo-
néw. U szczura zlokalizowano elongaze 7 na chromoso-
mie 2 (q14) z 7 regionami kodujacymi. Brak jest danych
dotyczacych badan ekspresji genu elovl7 w tkankach
myszy i szczura. W warunkach fizjologicznych ekspre-
sja Elovl7 jest obecna w nerkach, trzustce, nadnerczach
i gruczole krokowym [39]. W 2009 r. Tamura opublikowat
wyniki badan, z ktérych wynika, ze w komoérkach raka
prostaty nadekspresja elongazy 7 moze by¢ powiazana ze
wzrostem nowotworu poprzez metabolizm nasyconych
dlugotancuchowych kwasow tluszczowych (C>18) oraz
ich pochodnych. Elongaza 7 jako lipogeniczny enzym
moze pomoc w wytlumaczeniu powigzania pomiedzy
dietg a rozwojem raka prostaty [39].

Podsumowanie

Kwasy tluszczowe majg podstawowe znaczenie dla pra-
widlowego rozwoju i funkcjonowania wszystkich orga-
nizméw. Zrédlem tych zwigzkoéw w organizmach ssakéw
jest synteza endogenna oraz pozywienie. Czasteczki tych
zwigzkow w dalszych przemianach moga ulegaé wydtuza-
niu do dtugotancuchowych kwaséw tluszczowych w pro-
cesie zwanym elongacja. Reakgje te sg katalizowane przez
elongazy, enzymy zlokalizowane gtéwnie w retikulum
endoplazmatycznym. Aktywnos¢ elongaz regulowana
jest przez diete, hormony oraz czynniki transkrypcyjne.
W przesztosci hydrofobowos¢ elongaz uniemozliwita ich
izolacje i oczyszczenie, a tym samym ograniczyta pre-
cyzyjna charakterystyke biochemiczng i poznanie roli
w wydluzaniu tancucha kwasu tluszczowego. Jednak
znaczny postep w badaniach dotyczacych syntezy kwa-
sow ttuszczowych nastgpit dzigki wykorzystaniu narzedzi
biologii molekularnej oraz dzieki zastosowaniu modeli
doswiadczalnych z udzialem zwierzat laboratoryjnych.
W celu uzyskania kompletnej wiedzy na temat funkcji
elongaz w organizmie czlowieka oraz mozliwosci regulacji
tej funkcji konieczne sg dalsze badania w tym zakresie.
Jednakze juz dzis, biorac pod uwage liczne funkcje elon-
gaz, mozna przypuszczaé, ze enzymy te moga by¢ wyko-
rzystane jako markery w diagnostyce klinicznej réznych
choréb czlowieka.
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