Ny teori:
Leptin reglerar benmassan genom en central mekanism

Osteoporos,en av vastvarldens vanli- Detta faktum har stimulerat Ducyfor de patofysiologiska mekanismer
gaste sjukdomar ar férenad med mingch medarbetare till att studera sansom styr manniskans benomsattning.
kad benmassa och en 6kad risk for fralband mellan leptin och benmassa hos Hur kan da dessa resultat vara foren-
turer. Benmassan regleras genom tefessa feta moss. | ett forsta forsok visdiga med det valkanda faktum att feta in-
olika mekanismer; nedbrytning av bere man att det &r avsaknaden av en cedivider med hoga leptinnivaer sa sallan
genom osteoklaster och en efterfoljartral leptinsignal (och inte 6kad méangdider av osteoporos? Forfattarna forkla-
de osteoblastmedierad bennybildnindgett) som ger upphov till den 6kade benrar detta fenomen med att en central re-
Enligt rddande uppfattning sker ommassan. Man kunde ocksa visa att dsistens for transport av leptin rader 6ver
bildning av benmassan primart genorinte foreligger nagon funktionell defektblod—hjarn-barriaren, ett fenomen som
olika auto- och parakrina mekanismei. osteoklastaktiviteten medan daremdidigare har beskrivits hos obesa indivi-
Det finns dock skal att tro att benmassamsteoblastmedierad bennybildningler. Patienter med avancerad njursvikt
aven regleras genom centrala mekanie&mmas av leptin. Detta sker sannolildr en annan patientgrupp med forhdjda
mer. Det ar t ex val kant att gonadsvikienom en central mekanism eftersomivaer av cirkulerande leptin, vilket inte
okar risken for osteoporos medan fetmanan inte fann nagra leptinreceptorer pderor pa 6kad fettmassa utan en defekt
verkar skyddande. osteoblasterna. renal utséndring av leptin. Ar transpor-
Leptin &r ett nyupptéackt polypeptid- Vidare fann man att en kontinuerligten av leptin 6ver blod—hjérn-barriaren
hormon (16 kD) som bildas i fettcellerfyra-veckors infusion av leptin intrace-normal hos uremiker skulle férhdjda ni-
och som genom att stimulera receptoreebroventrikulart i den tredje ventrikelnvaer av leptin saledes kunna vara en av
i hypotalamus direkt eller indirekt pa-signifikant minskade benmassan. Slumanga bidragande faktorer till osteopo-
verkar kroppsvikt och gonadfunktion.ligen kunde man visa att leptin inte p&ros i denna patientgrupp.
Moss som inte producerar funktionellverkar benmassan via neuropeptid Y Vem vet, i framtiden kommer man
leptin (ob/ob) eller saknar fungerandeilket talar for att leptin anvander sig aanske att kunna anvanda sig av farma-
leptinreceptorer (db/db) saknar leptin olika mediatorer for att kontrollera fett-ka som hammar leptinaktiviteten for att
centrala nervsystemet och har en likarespektive benmassa. behandla och/eller férebygga osteopo-
tad fenotyp karakteriserad av bl a fetma, ros hos manniska.
diabetes och hypogonadism. D& desSammanfattningsvis visardenna ele- Peter Stenvinkel
moss dessutom karakteriseras av hypeganta studie att leptin via en central me- peter.stenvinkel@klinvet.ki.se
kortisolism borde de ha en lag benmasanism hammar bennybildning hos
sa. Nagot 6verraskande har dock baaedss. Kan man visa att leptin har sam-
ob/ob- och db/db-méss visat sig ha ema effekt pd benmassan hos manniska
6kad benmassa. Okar dessa fynd patagligt var forstaelseei 2000; 100: 197-207
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