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ABSTRACT 

 
Zinc is  an essential element for all living organisms, as it performs important 

functions in many biological processes; its presence was identified in over 300 
enzymes. Due to the important functions it performs, living organisms have created 
mechanisms to maintain zinc ion homeostasis. In mammals, these mechanisms are 
also used to combat pathogens. Specialized immune cells are able to manipulate,                 
in response to immune signals, intracellular and extracellular concentrations of zinc 
ions through metal-specific transporters and transfer proteins. These actions cause 
that the resulting environment becomes unfavourable for pathogens. The ability to 
rapidly regulate free zinc levels is critical to cytokine responses                                         
and the proliferation, and activation of cells belonging to the adaptive immune 
system. 
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WYKAZ STOSOWANYCH  

 
. 

IFN    interferon  (ang. Interferon  ) 

IL   interleukiny (ang. Interleukins) 

MHC      tkankowej  (ang.  Major Histo- 

compatibility Complex) 

MT   metalotioneiny (ang. Metallothionein) 

NET     neutrofilowe  (ang.  Neutrophil 

Extracellular Traps) 

NF- B   B (ang. Nuclear Factor B) 

ROS   reaktywne formy tlenu (ang. Reactive Oxygen Species) 

Th   pomocnicze limfocyty T (ang. T-helper Cells)  

TLR   receptor toll-podobny (ang. Toll-like Receptor) 
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WPROWADZENIE 

 
Cynk jest pierwiastkiem  dla wszystkich form   bierze 
 w szeregu  biologicznych. Odpowiada m. in. za   

poprzez  syntezy DNA [1]. Jony cynku  bardzo  elementem 
odpowiedzi immunologicznej organizmu, jako  do   patogenom 
jak i organizmowi gospodarza,   obiektem konkurencji. Lokalna zmiana  

 cynku jest jednym ze  walki organizmu gospodarza z drobnoustrojami. 
Sekwestracja cynku np. przez metalotioneiny (MT)  poziom,  dla 

 wolnych  cynku w  co skutkuje zahamowaniem wzrostu 
   z nich  mechanizmy do pozyskiwania 

 cynku,    w stanie skutecznie kon  o ten pierwiastek                     
z organizmem gospodarza. Jednak  zbyt wysokie   cynku  

 toksyczne dla  Ze  na kluczowe znaczenie cynku w wielu 
szlakach biochemicznych organizmy  mechanizmy  na celu 
utrzymanie homeostazy tego metalu. W przypadku   to transportery z rodziny 
ZIP  za import  cynku do cytoplazmy, ZnT  za 
eksport  cynku z cytoplazmy oraz   do   m.in. 
MT i kalprotektyna.     cynku i  

 pozwala na  i     cynku                           
w   co ma znaczenie dla modulacji  
immunologicznych [2, 3]. Jony cynku                     
w celu wzmocnienia  przeciwdrobnoustrojowego,  szlaki 
wymagane do aktywacji adaptacyjnego i wrodzonego   Pod 

 stresu mikrobiologicznego,   cynku podlega dynamicznej 
regulacji, tak aby w  od rodzaju patogenu i   jak 
najefektywniej   Badania prowadzone na   

  poziomem  cynku w organizmie a  
 [4, 5]. 

  cynku na   jest zagadnieniem,  jest w fazie 
intensywnych     poziomem cynku w organizmie              
a  funkcjonowaniem  immunologicznego, jednak  

   pozostaje nieznana.  poznanie 
 wykorzystania  cynku przez   przy 

jednoczesnym poznaniu  reagowania  na  
 mo   kluczowym czynnikiem  do stworzenia 

nowych terapii.  
 
 
 
 



 

 
1.  
 

                 

wszystkich ludzkich 
wykorzystywane jako kofaktor w procesach katalitycznych lub jako czynnik 

, polimeraza RNA, 
                              

cynkowe lub inne podobne motywy, odpowiedzialne za rozpoznawanie DNA, 
 

-  
 

1.1. TRANSPO  

 

SLC39s oraz ZnT/
 

                     

- 
 

[10]. Transportery te 

-ZnT10)                      
 

tzw. cynkosomy [11]. 
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 szczura 

 de novo [13]. 

spowodowane r w cynkosomach  

-rentgenowskiej analizy 
fluorescencyjnej oraz spektroskopii p

nieaktywnymi redoks [14]. 

m

ulega 
 

elementem w procesie regulacji homeostazy cynku na poziomie 

 

fizjologiczn
cynku [17].  

ko przeciwutleniacze przeciwko reaktywnym 
formom  tlenu  i  azotu.  Wykazano,     kompleks Zn-  

 



 

 

kompleksu [15, 18]. 
 

 

 

truktury otrzymane przy pomocy krystalografii 

His67 i Asn99 z domeny I oraz His247 i Asp249 z domeny II [19]. Badania 
prowadzone na tripeptydowych analogach N-

[20].  Drugim bi -
 

-
podlega samo w sobie kontroli metabolicznej, jednak biologiczne znaczenie tej 
funkcji nie jest jasne [21]. 

 
 

 

ten 

                            
w organizmie prowadzi do niedorozwoju tkanki limfatycznej oraz grasicy, 
zmniejszen

 
 

wotnej odpowiedzi immunologicznej [23]. Aby 

zasu 
  cynku  przy  jednoczesnym  zachowaniu  diety. Badania  
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prowadzone na limfocytach, granulocytach 

funkc                    
-

 
 

 
 

BAKTERII 

 

-
-laktamowe takie jak penicyliny, cefalosporyny  

i karbapenemy. Enzymy metalo- - ku 

jako kofaktor katalityczny [25, 

 
 

 

 

 

tego   metalu   ze   Dodatkowo  istnieje  jeszcze  regulator  ZntR,   
 



 

 
-azy typu P.  ATP-aza ta odpowiada za transport 

 

transpor

jest regulowane przez Zur [32]. Dodatko

jony innych metali, takie jak Fe(II), Co(II), Mn(II) czy Cd(II) [33]. Zbyt wysoki 
ach nadmiaru 

-azy 
typu P. Do rodziny CDF E. coli 

-az 

-az 
e u bakterii E. coli. 

 
Gramm-                      

adaptera peryplazmatyczne
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3.  

 

MAKROFAGI 

 

zaburzenia eferocytozy 

zcze poznany [40]. 

                

o poprzez 
E. coli i S. aureus przez makrofagi otrzewnowe [42]. 

               
 

in vitro 
 

takie jak T. cruzi [43, 44]. Nowe dowo
 

w odpowiedziach przeciwdrobnoustrojowych. Makrofagi aktywowane cytokinami 

Mycobacterium, fagosomalny cynk jest 
M. tuberculosis. 

h od 
M. tuberculosis 

 
 
 
 



 

 
3.2. ZWALCZANIE BAKTERII PRZEZ GOSPODARZA  ZATRUCIE JONAMI CYNKU 

 
M. tuberculosis ludzkie 

M. tuberculosis 

                        

ZnT. Szybka mobilizacja wolnego cynku, spowodowana jest uaktywnieniem 

tlenu (ROS). 
kompleksu Zn-

Monocyty stymulowane przez Mycobacterium  Zip8, 

E. coli  
[45]. 

 

Rysunek 1.  
 

Figure 1. Key zinc-dependent strategies employed by phagocytes to inhibit survival of intracellular 
bacteria. Own figure based on  [46] 

282 , E. GUMIENNA-KONTECKA  
   



 

 283
  

 
3.3. S

OKSYDACYJNEJ 

 

Salmonella 
typhimurium 

nku                      

NF-

wzrost poziomu wolnego cynku 

transkrypcyjnego NF-
makrofagach ludzkich i  mysich zainfekowanych  grzybem Histoplasma 
capsulatum 

grzybicza powoduje wydzielenie czynnika zapalne

c

oksydazy NADPH. Enzym ten odpowiada za 
 

 
 

 
 

KALPROTEKTYNA 

 
Kalprotektyna jest dimerycznym 

wysokie   powinowactwo    do         cynku,     i  manganu [51].  



 

 

- 
 

jest jelito cienkie
 

S. typhimurium jest 

infekcji bakteryjnych i grzybiczych w odpowiedzi na cytokiny IL-17 
i IL-
mikroflorze jelit, przy                  
S. typhimurium
bakterie S. typhimurium 

pobierane poprzez transportery ZnuABC. Badania prowadzone na C. albicans 

 
Kalprotekt

w zwalczaniu infekcji, 

infekcje, 

immunologicznej [55]. 

wzmacnia procesy immunologiczne podczas procesu zapalnego [56]. Badania 

szybkie przegrupowanie cytoszkieletu. Taki mechanizm migracji jest 

-

TLR-
  [58].  Fizjologiczne  uwalnianie   kalprotektyny    nie   zaburza  
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- -
6, IL-

 
 

 

 
 

przeciwdrobnoustrojowych. Struktury te 
 

Badania prowadzone na myszach zainfekowanych C. albicans 
wyczerpanie kal

badania prowadzone na myszach zainfekowanych  A.  fumigatus 
zez 

cynku i manganu [52, 60]. 
 

 
 

DENDRYTYCZNE  PREZENTACJA ANTYGENU 

 

                           

-
powstaje kompleks peptyd-MHC-
specyficznemu wobec antygenu limfocytowi pomocniczemu T CD4+ w celu 
zainicjowania  odpowiedzi immunologicznej [61]. Badania prowadzone in vivo oraz  



 

 
in vitro 
lipopolisacharydy 
ligandem dla receptora TLR-

 
ekspresji MHC- rocesu dojrzewania zmianie 

                              

- -                             
 

 
                

 

 

 

                   

a prowadzone in vitro  
-T) hodowanych na 

 

cynku [64]. 
      
 

transportera ZIP4. Mutacja ta sp                              

                  

omach,  w tym na etapie proliferacji 

poprzez   
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powinowactwem do receptora obecnego na 
ywania 

funkcji cytotoksycznych i produkowania IL-
-

24,                  

 

aliza mikromacierzy pokazuje, 
 uje 

                 

-1, IL-2, IL-4                 

                    

 
 

 

 

 

  

specyficzny receptor B
MHC-II  

B.  Badania  prowadzone  na  myszach    



 

 
nieznaczne niedobory cynku powoduje spadek populacji  
pre-

 
nkowo odporne na deficyt tego pierwiastka. 

                

stosowania przez dwa tygodnie diety ubogiej w cynk. U 

krwi [71, 72]. 
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