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Nuclear receptor PPARSs function in stem cell differentiation and bone physiology.
He FU, Faculté de biologie et médicine

Chez l'adulte, 10% de I'ensemble du squelette est renouvelé chaque année, Ce
renouvellement dépend de I'équilibre entre les ostéoclastes {d’origine hematopoietique)
qui dégradent I'os, et les ostéoblastes {d’origine mésenchymale) qui permettent sa
régénération,

Les PPARs sont des récepteurs nucléaires qui contrdlent de nombreux
mécanismes cellulaires et le métabolisme des lipides, que ce soit en régulant le
développement adipocytaire ou le métabolisme énergétique. Des études récentes
suggérent que la moelle osseuse se comporte aussi comme un organe endocrinien
impliqué dans le métabolisme énergétique. Dans ce contexte, les PPARs pourraient jouer
un réle important dans le lien entre contrdle de la masse osseuse et dépense
énergétique.

Pour élucider le réle des PPAR dans la physiclogie osseuse, nous avons
caractérisé le phénotype des cellules souches de moelle osseuse chez des souris
mutantes pour PPARB (PPARB-/-} et pour PPARy (PPARy-/-). Nos travaux révélent
Uimportance de la présence d'adipocytes dans la moelle osseuse. En effet, nous
démontrons que les adipocytes sécrétent des molécules ou adipokines capables
d’inhiber efficacement I'ostéoclastogenése. L'absence totale de tissu adipeux chez les
souris PPARy-/- entraine ainsi une augmentation importante de la résorption osseuse
avec apparition d'une sévére ostéoporose. Nos travaux soulignent également les
interactions fonctionneiles entre PPARg et PPARD.

Au total, nos travaux soulignent Fimportance des voies métaboliques pour
I'équilibre entre ostéoblastogénése et ostéoclastogénése, agissant entre autre sur la
modulation des cellules souches et de leur devenir dans la moelle osseuse.




