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Leptyna, nazywana hormonem sytosci lub biatkiem ob, jest
produktem genu ob (1). Gen ten zlokalizowany jest u myszy na
chromosomie 6, a u cztowieka na chromosomie 7932 (2).

Budowa 1 funkcja leptyny

Leptyna, zbudowana jest u myszy ze 167 reszt aminokwasowych, a
u cztowieka ze 166 reszt aminokwasowych i peini kluczowg role
w mechanizmie wujemnego sprzezenia zwrotnego pomiedzy
zawartosciag tkanki ttuszczowej w organizmie a ilosScig
spozywanego pokarmu i wydatkowaniem energetycznym (3,4). Brak
prawidtowej leptyny, wystepujacy u myszy bedacych homozygotami
z punktowg mutacjg w 105 kodonie genu leptyny, powoduje m.in.
hyperfagie, otytos¢, cukrzyce, nieptodnos¢ i =zaburzenia
funkcji uktadu immunologicznego.

Masa czgsteczkowa hormonu wynosi 18 kDa, ale dopiero po
odcieciu sekwencji sygnatowej, leptyna o masie czgsteczkowejlb6
kDa zostaje uwolniona do krazenia (5). Leptyna w osoczu ma
forme monomeryczng, lecz spotykana jest réwniez jako dimer lub
tetramer. We krwi wystepuje w postaci wolnej lub zwigzanej ze
stosunkowo stabo jeszcze poznanymi biatkami (6).

Leptyna wytwarzana jest gtownie przez komérki tkanki
ttuszczowej zo6ttej, w mniejszym stopniu przez tkanke
ttuszczowg brunatng (1), ale takze przez *ozysko (7), zotadek
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(6), moézg (9) i mied$nie szkieletowe (10). Glasow i wsp. (11)
udowodnili, iz leptyna produkowana jest takze przez ludzkie
fibroblasty in vitro oraz in situ (bioptaty skéry ludzkiej) i
wykazuje dziatanie auto- i parakrynne. Stezenie leptyny w
osoczu S$cisle zalezy od masy tkanki ttuszczowej zawartej w
organizmie. Dodatkowym czynnikiem, regulujgcym ilo$¢ krazacej
leptyny, jest rozpuszczalny receptor dla biatka ob, majacy
zdolno$¢ wigzania leptyny (12).

Okres péttrwania leptyny w osoczu wynosi od 25 min do 3 godzin
(13). Po pokonaniu bariery krew-mézg, przy udziale transportu
aktywnego, dociera ona do receptoréw leptynowych Ob-R
zlokalizowanych gtownie w osrodkowym ukt*adzie nerwowym
(podwzgdérze). Receptor O0Ob-R wykryto takze w narzadach
obwodowych m.in. w ptucach, nerkach i miesniach (14). Leptyna
wywiera réwniez wptyw na komérki tkanki ttuszczowej, komédrki
Srodbtonka, komdérki B trzustki oraz na limfocyty T (15).

Pod wzgledem struktury receptor Ob-R zaliczany jest do rodziny
receptoréw cytokinowych. Opisano co najmniej 6 odmian
receptora leptynowego, roznigcych sie miedzy sobg rozmiarem
czesci wewngtrzkomérkowej (16,17). Istniejg dwie drogi
przekazywania sygnatdéw z receptora leptynowego do wnetrza
komérki: uktad JAK-STAT (18) (Janus kinases-signal transducers
and activators of transcription) lub aktywacja kaskady MAPK
(mitogen-activated protein kinase) (19). Receptory leptynowe
zostaty zidentyfikowane gtdéwnie w podwzgdrzu (jadro tukowate,
grzbietowo-przysrodkowe, przykomorowe, brzuszno-przysrodkowe i
boczne) oraz w splotach naczynidwkowych mdzgu (20).
Wydzielanie leptyny podlega rytmowi okotodobowemu. Najwieksze
stezenia leptyny w osoczu obserwuje sie pomiedzy godzing 22.00
a 3.00 (szczyt ok. godz. 2.00), z czym zwigzane jest
prawdopodobnie zaprzestanie przyjmowania pokarmu w czasie snu
(21). Do czynnikéw stymulujgcych wydzielanie leptyny naleza
m.in.: przyjmowanie pokarmu, glikokortykosteroidy, estrogeny,
insulina, a takze TNF-a i interleukina-1 (22). Dzia%*anie
hamujgce ekspresje genu ob wykazujg androgeny, hormon wzrostu



oraz stymulacja uktadu wspdétczulnego (np. dziatanie niskiej
temperatury, podawanie noradrenaliny), a takze dtugotrwata
gtoddéwka (22).

Leptyna wydalana jest przez nerki. Wykazano zwiekszenie
stezenia leptyny w osoczu pacjentédw cierpigcych na przewlekta
niewydolnos¢ nerek (23).

Leptyna wykazuje liczne dziatania biologiczne. Jak wspomniano
odgrywa kluczowg role w procesie regulacji przyjmowania
pokarmu, wydatkowania energetycznego, bierze udziat w
regulacji funkcji gruczotdéw wydzielania wewnetrznego (o0$
podwzgérze-przysadka-gonady, podwzgorze-przysadka-nadnercza,
podwzgbrze-przysadka-gruczot tarczowy), a takze wywiera wptyw
na czynnos¢ komérek hematopoetycznych, Ulimfocyty T,
hepatocyty, trzustke, miesnie, tkanke ttuszczowa (24,25,26).
Stezenie leptyny sScisle koreluje z masg tkanki ttuszczowej i
istotnie reaguje na zmiany ilosci masy ttuszczowej organizmu.
Na przyktad utrata 10% masy ciata powoduje 50% zmniejszenie
leptynemii (27). W przebiegu jadtowstretu psychicznego
stezenie leptyny w surowicy jest mate, ale zwieksza sie wraz
ze zwiekszeniem masy ciata (28). Stezenie leptyny w surowicy
jest wieksze u kobiet, nawet mimo pordownywalnej z mezczyznami
masy tkanki ttuszczowej (29).

Leptyna w dziataniu zwigzanym z kontrola przyjmowania pokarmu
dziata antagonistycznie do neuropeptydu Y. W jadrze tukowatym
podwzgdrza syntetyzowany jest neuropeptyd Y (NPY), 36-
aminokwasowy peptyd uwalniany w jadrze przykomorowym 1
grzbietowo-przysrodkowym. Jego gtdéwna rola polega na nasilaniu
Yaknienia na drodze pobudzania receptoréw Y1 i/lub Y5 (30).
Leptyna hamuje wydzielanie NPY, a takze 1innych
oreksygenicznych (pobudzajacych *aknienie) neuropeptydéw (31),
jednoczes$nie zwiekszajgc stezenie czynnikéw anoreksygenicznych
(hamujacych taknienie) (32).

Wiele badan skupia sie na roli leptyny jako lipostatu. Leptyna
bezposSrednio hamuje gromadzenie lipiddéw wewngtrzkomdérkowych



przez redukcje syntezy kwasdéw ttuszczowych i triglicerydoéw,
jednoczesnie zwiekszajgc oksydacje kwaséw ttuszczowych (33).
Sugeruje sie, ze leptyna zwieksza stosunek krgzacego glicerolu
i wolnych kwasow ttuszczowych (TAG/FFA), co ujemnie koreluje z
otytoscig (34). Jest to jeden z mechanizméw dziatania leptyny,
prowadzacy do zwiekszenia wydatku energetycznego. Inny
mechanizm polega na tzw. wycieku protonowym, czyli
rozprzeganiu fosforylacji oksydatywnej, w wyniku czego
dochodzi do zwiekszenia produkcji ciep*a, a zmniejszenia
wytwarzania wigzan wysokoenergetycznych (35). Leptyna, poza
osrodkowa regulacjg przyjmowania pokarmu, dziat*a réwniez
bezposrednio na metabolizm wielu komdérek obwodowych, na
powierzchni ktdérych zlokalizowane sg receptory dla produktu
genu ob. Leptyna petni istotng role w procesie dojrzewania
ptciowego. Dziatajgc na 0$ podwzgdrzowo-przysadkowo-gonadalng,
stymuluje uwalnianie m.in. folitropiny 1 lutropiny (36).
Wptywa rowniez na uktad sercowo-naczyniowy, regulujac
cisnienie tetnicze krwi (37). Wystepowanie receptordéw ob
stwierdzono takze w Srddbtonku. Leptyna odgrywa wazng role w
procesie angiogenezy (38).

Petna wersja artykutu do pobrania w pliku pdf.
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