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Zawarto$¢ ttuszczu w organizmie, ktdra najlepiej definiuje
otytosé, jest precyzyjnie regulowana zasadami bilansu
energetycznego. Wedtug tych zasad ilos¢ dostarczanej energii w
procesie jedzenia musi réwnac¢ sie energii wydatkowanej i
wielkosci niezbednych zapasdéw energii w postaci tkanki
ttuszczowej (1).

Za prawidtowy bilans energetyczny odpowiedzialne s3g
skomplikowane mechanizmy, w ktorych kluczowa role odgrywaja
neuropeptydy i neuroprzekazniki osrodkowego ukt*adu nerwowego.
Docierajg do nich bodzce ze Srodowiska zewnetrznego (stres,
nawyki, czynniki kulturowe, pamieé¢, bodZce wzrokowe) i
wewnetrznego, miedzy innymi bodZce chemiczne (sktad pokarmu),
mechaniczne i hormonalne z przewodu pokarmowego 1 innych
gruczotéw wydzielania wewnetrznego, a takze informacje o
zmianach stezen krazacych we krwi hormondéw i peptydow komdrek
ttuszczowych. Sygnaty przekazywane do osrodkowego uktadu
nerwowego w zintegrowany sposOb aktywujg mechanizmy
bezposrednio odpowiedzialne za homeostaze energii, miedzy
innymi zachowanie motoryczne (jedzenie, wysitek fizyczny) 1
czynnos¢ ukt*adu autonomicznego. Waznym obszarem mézgu,
odpowiedzialnym za kontrole homeostazy energetycznej, jest
jadro tukowate (ARC), w ktérym zlokalizowane sa dwie grupy
neuronéw AGRP/NPY i POMC/CART zaleznych. Biatko AGRP (agouti-
related protein) i NPY (neuropeptyd Y) stymulujg przyjmowanie
positkéw i zmniejszajg wydatkowanie energii w warunkach gtodu.
Natomiast pochodna POMC (proopiomelanokortyny) — hormon
stymulujgcy melanocyty (MSH) i peptyd CART (cocaine-and
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amphetamine-regulated transcript) hamujg przyjmowanie positkow
1 zwiekszajg wydatkowanie energii w czasie jej nadmiaru.
Insulina i leptyna, wydzielane proporcjonalnie do zasobdw
energetycznych organizmu, hamujg aktywnos¢ neurondéw AGRP/NPY i
stymulujg neurony POMC/CART. Niedawno odkryty hormon zotgdka —
ghrelina stymuluje przyjmowanie positkéw przez pobudzenie
neurondw AGRP/NPY z jednoczesnym hamowaniem neuronéw POMC/CART
(2,3). Wykryty w 2002 roku w okreznicy polipeptyd YY (PYY3-36)
zmniejsza taknienie, dzia*ajac na wspomniane neurony w sposOb
przeciwstawny do ghreliny (4). Oba hormony przewodu
pokarmowego prawdopodobnie sg takze sygnatami informujgcymi
mézg o sktadzie positkdéw i w ten sposdb integrujag dtugotrwate
wahania bilansu energetycznego z krotko dziatajagcymi sygnatami
chemicznymi (ryc. 1). Nie mozna wykluczy¢, ze model ten bedzie
rozbudowany o neuropeptydy B (NPB) 1 neuropeptyd W (NPW),
naturalne ligandy biatka G jadrowych receptoréw orfanowych,
ktore odkryto takze w tym samym roku (5).

Pojawienie sie otyto$ci, okreslanej mianem ,prostej” czy
,pokarmowej” jest determinowane przez wiele czynnikéw, ws$réd
ktorych na pierwszy plan wysuwajg sie czynniki genetyczne i
srodowiskowe. Udziat tych pierwszych w patogenezie otytosci
szacuje sie na 20-70 %. Z aktualizowanej corocznie w
pazdzierniku mapy genetycznej otytosci wynika, ze
przyporzadkowane loci zwigzane z cechami fenotypowymi otytos$ci
znajdujg cie na wszystkich chromosomach cztowieka z wyjatkiem
chromosomu Y. Liczba gendéw, markerdw genetycznych i loci
zwigzanych z fenotypami otytos$ci u ludzi stale ros$nie i
obecnie przekracza 300. W 222 badaniach wykazano pozytywne
zwigzki 71 gendéw kandydatédw z cechami fenotypowymi oty*osci, a
dla 15 z nich zwigzek z cechami fenotypowymi oty*osci
potwierdzono w co najmniej 5 doniesieniach (6). Do 2001 roku w
literaturze opisano zaledwie 68 przypadkdéw jednogenowej formy
otytosci z mutacjami w 6 genach. Najczesciej mutacje
stwierdzano w genie 4 receptora melanokortyny- MC4R. Wyniki
dotychczas przeprowadzonych badan potwierdzajg opinie o
wielogenowym dziedziczeniu otyosci.
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