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Det handler om mere end hovedet:
fordejelsesproblemeri HD

Huntington's chorea-mus optager mindre naering fra mad - hvilket kan forklare hvorfor
patienter taber sig.

@ Skrevet af Dr Jeff Carroll 27. september 2011 Redigeret af Professor Ed Wild

Oversat af Signe Marie Borch Nielsen Oprindelig offentliggjort 18. juni 2011

a&gttab er et almindeligt symptom i Huntington’schorea, og har indtil videre ikke
kunnet forklares. Nu har forskere faet ny viden om vaegttab i HD ved at studere
fordgjelsessystemet hos HD-mus.

Vaegttab i HD

Vaegttab er et velkendt symptom pa Huntington’schorea, som mange patienter og plejere
ved. Mystisk nok begynder tab af kropsvaegt i Huntington’s chorea sommetider endda for
tydelige symptomer opstar. Hvad der er endnu mere overraskende er, at det kan fortsaette,
selv ved indtag af store maengder mad. Ligesom selve sygdommen, er veegttab i HD veerre i
patienter med meget store mutationer i huntingtin-genet - hvilket tyder pa, at vi kan lzere
mere om hvordan sygdommen opstar ved at laere mere om hvorfor der sker vaegttab i HD.
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Fordgjelsessystemet, vist her i orange, kan vaere direkte pavirket i HD, hvilket kan fare til
vaegttab.

En ny undersegelse fra Dr. Asa Petersens gruppe i Sverige, deekket af HDBuzz, viste at
virkningerne af huntingtinprotein i en del af hjernen kaldet “hypothalamus” sandsynligvis
bidrager til 22ndringer i kropsvasgt i HD. Men det er usandsynligt, at det er hele historien - et
af mysterierne ved huntingtin-genet er, at det findes i naesten alle kroppens celler. Sa kunne
det vaere direkte involveret i fordgjelsesprocessen pa en made, der bidrager til vaegttab?

Hjernenidin tarm - det “enteriske
nervesystem”

Neuroner er celler, der kommunikerer ved hjeelp af elektriske og kemiske signaler. Generelt
taenker vi pa neuroner som vaerende begraenset til hjernen og andre specialiserede omrader
som gjne og grer. Hvad mange mennesker ikke ved er, at der er millioner af neuroner i
vaevene i fordejelsessystemet - maven og tarmene. Disse neuroner har til opgave at
overvage fadeindtag, og justere fordejelsesprocessen til at opfylde kroppens
ernaeringsmaessige behov. Denne ‘ekstra hjerne’ som dette netveerk af neuroner udger,
kalder forskerne for det ‘enteriske nervesystem “.

Tidligere har forskere vist, at huntingtinprotein kan findes i neuroner i tarmen. Men hvad det
laver der, og om det medferer aendringer i fordgjelsen, nar huntingtinprotein er muteret, har
altid veeret uklart. En gruppe europaeiske forskere, ledet af Dr. Nils Wierup og Dr. Maria
Bjorkqvist ved Lunds Universitet i Sverige, satte sig for at preve at forsta dette vigtige
problem.
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Neurodegeneration i tarmen?

En made neuroner i tarmen kommunikerer pa, er ved at frigive sma stykker protein, der
kaldes 'peptider’. Disse peptider kan sende beskeder i en raekke forskellige situationer,
afhaengigt af deres specifikke sekvens. Nogle siger "fremskynd fordgjelsen”, mens andre
siger “seaet farten ned”.

Denne kommunikation ger det muligt at skraeddersy fordejelsesprocessen til 2endringer i
fedeindtagelse og ernaeringsmaessige behov. Neuroner der signalerer med nogle af disse
peptider mangler faktisk i tarmen af HD-modelmus.

Sa forskerne kiggede pa strukturen af fordgjelsessystemet i HD-mus. Maven og tarmene er
foret med celler, der hjeelper med at fordeje mad og optage naeringsstoffer. De fandt ud af,
at dette lag af celler blev tyndere i HD-modelmus, hvilket kan medfare alvorlige problemer

for musenes ernaring.

»HD-modelmus udskiller mere af deres mad ufordejet end almindelige mus. Det
betyder at de far mindre naering fra maden ind i deres kroppe. «

Mindre ind eller mere ud?

Den vigtigste opgave for fordgjelsessystemet er at indtage fedevarer, flytte det gennem
kroppen mens neaeringsstoffer bliver absorberet, og udskille affald. Det vil sige at ‘spise’ og
‘lave pglser’, populaert sagt.

Den tid, det tager for mad der bliver spist, at bevaege sig hele vejen gennem
fordajelsessystemet, er gget i HD-modelmus, hvilket giver mening, alle de observerede
a&ndringer i neuronerne og andre celler taget i betragtning.

Men har dette indvirkning pa musenes ernzering, eller er det bare en bivirkning af, at musen
er syg? Fordi mus indtager al deres mad og udskiller overskuddet igen i samme bur, er det
muligt at male, hvor meget neering, de far fra deres mad.

Som forventet, udskiller HD-modelmus mere af deres fede ufordgjet end almindelige mus
ger. Det betyder, at de far mindre naering fra maden ind i deres krop. Og de mus, der havde
mindre effektiv fordgjelse var dem, der tabte mere vaegt, hvilket tyder pa en forbindelse
mellem de to problemer.

Implikationer og mysterier

Denne undersggelse viser meget fint, at HD-modelmus har problemer med deres
fordgjelsessystem, hvilket formentlig bidrager til deres vaegttab. Men efterforskerne har
endnu ikke fastslaet, at dette sker hos mennesker med Huntington’s chorea. At undersege
mennesker vil vaere meget vigtigt for at forsta relevansen af disse fund. Dette er i hgj grad
veerd at gaere - tynde mennesker synes at have vaerre symptomer i HD, sa forbedret

ernzering kan virkelig hjeelpe HD-patienter. Denne undersegelse danner grundlag for flere
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undersggelser i human HD.

Forfatterne har ingen interessekonflikter. For mere information om vores
offentliggerelsespraksis kig under FAQ...

ORDLISTE
hypothalamus et lille omrade i hjernen med vigtig betydning for kontrollen af kroppens
hormoner og stofskifte
Chorea Ufrivillige, uregelmaessige 'urolige' bevaegelser, der er almindelige ved HS
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