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Obezite, enerji alımı ile enerji harcaması ara-
sındaki sürekli dengesizlikten kaynaklanmakta-
dır ve fazla enerjinin yağ dokusunda trigliserit 
halinde depolanmasıyla karakterizedir. Bu ne-
denle, enerji depolama ve enerji harcama meka-
nizmalarının, enerji alımıyla ilgili mekanizma-
larla uygun şekilde dengelenmesi gerekmektedir. 
Son yıllarda, obezite ve bununla ilişkili bozuk-
lukların görülme sıklığı yükselmiştir (1). Obezi-
te ile özellikle kardiyovasküler hastalıklar, inme, 
periferik vasküler hastalık, böbrek yetmezliği, 
kanser, osteoartrit ve tip 2 diyabetes mellitus ris-
kini önemli ölçüde artırır (2, 3). Obez bireyler 
yaşamlarının devamında daha düşük bir yaşam 
kalitesi ve hayat konforuna sahip olurlar ve top-
lumdan uzaklaşmaya başlarlar. Ayrıca halk sağ-
lığı sistemlerinde fazla harcama yapan daha az 
verimli bir topluma yol açabilir (4). 

Gıda alımı ve enerji harcamaları öncelikle 
merkezi sinir sistemi (MSS) tarafından kontrol 
edilir. Tüm türlerde hayatta kalma ve üreme için 
gıda alımı ve gıda tüketimi esastır, bu nedenle 
beslenme davranışını korumak için çok sayıda 
sinir devresi gelişmiştir. Gıda sinyalleri ve gıda 
ile ilgili ipuçları çoklu duyu organları tarafından 
tespit edilir (5, 6). Enerji homeostazının düzen-
lenmesinde MSS ve özellikle hipotalamus önem-
li bir rol oynar (7, 8). Hipotalamusta yer alan 

arkuat çekirdek (AÇ), paraventriküler çekirdek 
(PVÇ), ventromedial çekirdek (VMÇ), lateral 
hipotalamik alan (LHA) ve dorsomedial hipo-
talamus (DMH) gibi farklı çekirdekler nöronal 
bağlantıları paylaşır ve birlikte vücut homeosta-
zını korurlar (9). AÇ, gıda alımı ve enerji home-
ostazının düzenlenmesinde çok önemli bir rol 
oynamaktadır. AÇ, gıda alımı üzerinde zıt etki-
leri olan iki nöron grubu içerir (10). Gıda alımı-
nı artıran ve oreksijenik etkiler gösteren, nöro-
peptid Y (NPY) ve agouti ilişkili protein (AİP) 
nöronları ortak eksprese edilir. Gıda alımını bas-
kılayan ve anoreksijenik etkiler gösteren pro-o-
piomelanokortin (POMK) ve kokain amfetamin 
düzenleyici traskript (KADT)  nöronlar bir ara-
da bulunur (11, 12). Bunlara ek olarak beslenme 
davranışının düzenlenmesine periferden gelen 
birçok sinyal de katılmaktadır. Bunlardan bazı-
ları tiroid hormonları (triiodotironin   ve tirok-
sin ), gastrointestinal sistem hormonları (grelin, 
oksintomodulin, peptit YY, glukagon benzeri 
peptit-1, kolesistokinin ve galanin), yağ doku 
hormonları (leptin ve adiponektin), pankreas 
hormonları (insülin ve glukagon) (13) ve kas 
dokusundan salgılanan irisin peptididir (14). 
Ancak burada ifade edilen moleküller dışında 
birçok oreksijenik ve anoreksijenik molekül ta-
nımlanmıştır (bkz. tablo 1 (15, 16)).
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gruplarında aktivasyon/inhibisyona sebep oldu-
ğunu belirlemede kullanılır (21).

4. Deney Hayvanlarında Moleküler 
Manipülasyonlar
Çalışmalarda kullanılacak olan deney hay-

vanlarında genetik bir dizi değişiklikler yapılır. 
Bu değişiklerden bazıları o hayvanda bulunan 
herhangi bir genin kalıcı olarak silinmesi veya 
bir genin aşırı ekspresyonu gerçekleştirilerek 
yapılır. Günümüzde en çok araştırılan genetik 
manipülasyon leptin geni üzerinde gerçekleşti-
rilmektedir (22, 23).  
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