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Leptinin yenidoğan sıçanların testis germ hücrelerine etkisinin ışık 
mikroskop düzeyinde incelenmesi

The effect of Leptin on testis germ cells of new born rats: a light microscopic study
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Özet
Amaç: Genetik olarak leptin proteini olmayan (ob/ob) dişi farelerin kısır olması ve bu farelerin sürekli pubertal 
dönemde bulunması leptinin üreme üzerindeki etkisinin ne denli önemli olduğunu göstermektedir. Leptin 
seviyesi ve etkisi pubertal dönemden sonra dişi ve erkeklerde farklılık göstermektedir. Kadınlarda östrojen, leptin 
salınmasını artırırken testosteron azaltmaktadır. Leptinin pubertal dönemde erkek üreme organları üzerindeki 
etki mekanizması tam olarak açık değildir. Bu çalışmada  leptinin yeni doğandan puberteye kadar olan dönemde 
testis germ hücrelerinde oluşturduğu yapısal değişimlerin ışık mikroskop düzeyde incelemesi amaçlandı.
Gereç ve yöntem: Çalışmamızda yeni doğan erkek sıçanlara doğumun birinci gününden başlayarak 14 gün 
süreyle leptin uygulandı. Testisler doğumu izleyen 15, 25, 35 ve 45. günlerde çıkarılarak çeşitli histokimyasal 
boyalarla boyandı ve ışık mikroskobu düzeyinde incelendi. 
Bulgular: Bu çalışmada testis gelişimi açısından leptin uygulanan gruplarla kontrol grupları arasında organın 
işlevini değiştirebilecek önemli bir bulguya rastlanmadı. En belirgin farklılığın 35 ve 45. günlerde olduğu saptandı. 
Kontrol grupları ile karşılaştırıldığında, 35 günlük deney grubunda seminifer tübül duvarında spermatogonyum, 
spermatosit I ve II’lerin yanı sıra erken tipte spermatitler de vardı. 45 günlük deney grubunda ise kontrolden 
farklı olarak geç tipte spermatit ve spermiyuma da rastlandı. 
Sonuç: Leptinin testisin erken dönem gelişiminde önemli bir rolü olmadığı histolojik olarak gösterilmiştir. 
Bulgularımız, leptinin puberteyi erken başlatabileceğini düşündürmemektedir.
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Abstract
Aim: The ob/ob (obese) female rats which are infertile and are always in pubertal term. This condition shows 
leptin’s effects on reproductive as an important factor. Leptin level rises on females and males after the term 
of puberty which may trigger the onset of puberty. Whereas estrogen increases the secretion of leptin, and 
decrease the testosteron. The effect mechanism of leptin in pubertal term and reproductive system of male is 
completely unknown. Therefore we wanted to investigate the structural differences in testis germ cell caused by 
leptin from newborn until puberty at the level of light microscopic.
Materials and methods: In this study, leptin is applied to the newborn male rate from first day of birth to 
fourteenth days. The testis are taken out on the 15th., 25th., 35th. and 45th. days after birthday and are stained 
with various histochemical dyes and examined under light microscope.
Results: In this study, no differences were found on the development of testis between the experiment and 
control groups. The most definite differences were detected on the 35th. and 45th. days. On the 35th. day, 
experiment group spermatogonium, spermatosit I and II, early spermatid was observed together at seminifer 
tubule wall. On the 45th. day, experiment group showed delayed and different type of spermatid and spermium 
which is different from control. 
Conclusion: Leptin does not have any  important role on the early development of testis which has been shown 
histologically. Our findings do not suggest that leptin back dates puberty.
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Giriş

Leptin, 16 kDa ağırlığında,167 aminoasitten 
oluşan, ob geninin ürünü olan bir proteindir  
[1-4]. Esas olarak beyaz yağ dokuda 
sentezlenen leptin, az miktarlarda kahverengi 
yağ doku, hipotalamus, gastrik epitel, iskelet 
kası, hipofiz, plasenta ve meme epitelinde de 
sentezlenir [1,4-7].

İnsan fizyolojisinde leptinin rolü gittikçe 
açıklık kazanmaktadır. İnsanlarda yiyecek 
alımı ve obezitede, enerji dengesinin 
düzenlenmesinde, pubertenin başlangıcının 
kontrolünde, hipotalamik – pituiter fonksiyonların 
düzenlenmesinde ve insülin direncinde 
önemli roller oynamaktadır [8,9]. İlave olarak, 
otonomik sistem, kardiyovasküler ve üriner 
sistem çalışması üzerine etkilidir. Ayrıca 
leptin hematopoezizde de önemli role sahiptir  
[10-22]. Yukarıda sayılan etkiler pek çok hayvan 
araştırması ile tespit edilmiş olmakla beraber 
[12], insanlardaki etkileri halen çok açık değildir 
[23].

Leptin, pubertenin başlangıcı, menstrual 
siklus ve üreme için gerekli olan yağ depolarının 
kritik miktarlarını beyine iletir. Leptin ve LH 
salınımı ve hipotalamik pituiter gonadal 
aks arasındaki ilişkinin kesin mekanizması 
bilinmemekle beraber puberte öncesi farelere 
ve primatlara leptin verildiğinde pubertenin 
hızlandığı görülmüştür. Normal çocuklarda 
vücut yağ kitlesinin artmasıyla puberteden 
önce leptin düzeyleri yükselir ve pubertenin 
başlangıcında pik yapar. Buna göre insanlarda 
pubertenin başlamasında leptinin rolü 
olabileceği öne sürülmüştür [9,24]. Serum leptin 
seviyesinin dişi pubertal gelişim boyunca artışı, 
FSH-LH-östradiol hormonların artışından önce 
gelmektedir [25-28].

Leptinin dişi fertilitedeki etkisinin 
kanıtlanmasına karşın erkek üreme işlevindeki 
etkisi tartışmalıdır. Pubertal gelişim boyunca 
sağlıklı erkeklerde leptin seviyesinin 
değerlendirilmesinde, kızların aksine, serum 
leptin konsantrasyonu 5 ile 10 yaşları 
arasında artmış fakat daha sonra devamlı 
bir şekilde düşmüştür [25]. Dişilerdeki gibi, 
hipogonadotropik hipogonadism ve infertilite 
erkek ob/ob farelerde de yaygın şekilde görülür. 
Leptin tedavisi ile erkek ob/ob’de üreme işlevi 
düzenlenebilir [29-31]. İnsanda endojen leptin 
yokluğu hipogonadism ve pubertal gelişimi 
etkiler [32,33]. Dişi ob/ob’ler dikkate değer bir 
şekilde infertil iken, ob/ob erkeklerde bu oran 
daha düşüktür [34].

Yapılan kaynak taramalarında leptinin 
kadın üreme sistemi organlarına olası etkilerini 
açıklayan pek çok çalışmaya rastlanmıştır. 
Ancak erkek üreme sistemi üzerine etkisini 
inceleyen çalışmalar sınırlı sayıdadır. Leptinin 
testis işlevine olan etkilerinin değerlendirildiği 
çalışmalara rastlanmış ancak germ hücrelerinin 
gelişimi üzerindeki etkilerini histolojik olarak 
değerlendiren çalışmaların sayıca son derece az 
olduğu belirlenmiştir. Bu nedenle, çalışmamızda, 
leptinin yeni doğandan puberteye kadar olan 
dönemde, testis germ hücreleri üzerindeki 
etkilerinin ışık mikroskop düzeyde incelenmesi 
amaçlanmıştır.

Gereç ve Yöntem

Bu çalışma hayvan deneyleri etik kurulundan 
gerekli izinler alındıktan sonra Pamukkale 
Üniversitesi Histoloji-Embriyoloji AD’da yapıldı.

Bu çalışmada 80 adet Wistar tipi yeni doğan 
erkek sıçan kullanıldı. Denekler kontrol ve 
deney grubu olarak ikiye ayrıldı. Deney grubu 
(40 adet) yavrulara doğdukları günden itibaren 
14 gün boyunca sabah ve akşam 0,25’er μg/mL 
olmak üzere toplam 0,5 μg/mL leptin enjeksiyonu 
subkutan olarak gerçekleştirildi. Kontrol grubu 
(40 adet) yavrulara hiçbir şey verilmedi. 15, 25, 
35 ve 45. günlerde her iki gruba ait sıçanların 
testis dokuları anestezi altında alındı. Testis 
dokuları Bouin solüsyonunda 12 saat tespit 
edildi ve %50’lik etil alkol içinde birkaç kez 
değiştirilerek yıkandı. Alınan testis dokularından 
5 μm kesitler alınarak hematoksilen-eosin (H-
E) boyama yapıldı. Yine 5 μm kesitler alınan 
dokular periyodik asit schiff (PAS) boyama 
tekniği ile boyandı. Kesitler ışık mikroskobunda 
karşılaştırmalı olarak değerlendirildi ve 
resimlendi.

Bulgular

Bu çalışmada, yeni doğan erkek 
sıçanlardan deney ve kontrol olmak üzere 2 
grup oluşturuldu. Deney grubuna doğumdan 
itibaren 14 gün süreyle leptin uygulandı. 15, 25, 
35 ve 45. günlerde her iki gruba ait sıçanların 
testis dokuları alınıp farklı histolojik boyalar 
kullanılarak ışık mikroskobunda incelendi ve 
aşağıdaki bulgular saptandı.

Doğumu izleyen 15 günlük kontrol grubunda 
testisi oluşturan seminifer tübüller ve interstisyel 
doku normal yapıda izlendi. Seminifer tübüllerin 
lümenlerinin fibrin benzeri açık renkte bir 
maddeyle kapalı olduğu belirlendi. Tübüller 
içerisinde germ hücre serisinin tam olarak 
ayırt edilemediği ve tübül duvarının oldukça 
ince olduğu gözlendi. Seminifer tübülde 
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spermatogonyumlar az sayıda izlenirken 
Sertoli hücrelerinin sayısının fazlalığı  dikkat 
çekiciydi. Yer yer primer spermatositlerin 
izlendiği kesitlerde sekonder spermatositler ve 
spermatitler gözlenmedi. İnterstisyel doku ise, 
Leydig hücrelerinin sayısının erişkin dokuya 
oranla az olduğu saptandı. PAS ile boyanan 
bazal membranlar normal yapıdaydı (Resim 
1A,1B).

Doğumu izleyen 14 gün süreyle leptin 
uygulanan ve 15. günde testisleri çıkarılan 
grupta, testis dokusunun genel olarak  
erişkindekine  benzer görünüme yaklaştığı 
saptandı. Tübül duvarında germ hücre serisinin 
daha organize olduğu bazalden apikale doğru 
spermatogonyumların ve spermatosit I’lerin ayırt 
edilebildiği gözlendi. Spermatogonyumların 
bazal membran üzerinde yuvarlak çekirdekleri 
ile çok düzenli yerleştikleri izlendi. Çekirdekleri 
ile karakterize primer spermatositlerin de 

varlığı gözlendi. Ayrıca bazı tübüllerde lümene 
yakın bölgelerde sekonder spermotositlerinde 
farklandığı ilgiyi çekti. Bu hücreler arasında oval 
ve ökromatik çekirdekleri ile karakterize Sertoli 
hücreleri de belirgin olarak izlendi. İnterstisyel 
doku değerlendirildiğinde ise, kontrol grubundan 
farklı olarak bağ dokunun son derece gelişkin 
olduğu, fibroblastların belirgin olarak seçilebildiği 
ayrıca Leydig hücrelerinin sayılarının göreceli 
olarak artmış oldukları gözlendi. PAS ile yapılan 
boyamalarda seminifer tübül ve kapillerler 
normal yapıdaydı (Resim 1C,1D).

Doğumu izleyen 25 günlük kontrol grubunda 
seminifer tübüllerde spermatogonyumlar bazal 
membran üzerine yuvarlak çekirdekleri ile tek 
sıra halinde yerleşmiş olarak izlenirken primer 
spermatositlerin sayılarının arttığı ve lümeni 
daraltan şekilde yayılım gösterdikleri belirlendi. 
Tübül duvarında birkaç sıra halinde gözlenen 
primer spermatositlerin yanında sekonder 

Resim 1 (A,B): 15. günde testisleri çıkarılan kontrol grubu deneklerinde seminifer tübül (ST), bunlar 
arasında ki bak dokusu bölmeleri (siyah ok) ve seminifer tübüller içerisinde genm hücre serisi (GH).
Resim 1(C,D): 14 gün süreyle leptin verilip 15. günde testisleri çıkarılan deneklerde seminifer 
tübül(ST) ve bunlar arasında bağ dokusu bölmeleri (siyah ok), spermatogonyum (pembe ok); limen 
(L), Sertoli (beyaz ok) ve seminifer tüpler içerisinde germ hücre serisi (GH).
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spermatositler ile spermatitler de izlenmekteydi. 
Bu grupta Sertoli hücrelerinin göreceli olarak 
daha az sayıda oldukları saptandı. İntertisyumda 
Leydig hücreleri ile düzensiz şekilde yerleşmiş 
geniş kapillerler izlendi. PAS boyamalarda 
yapılar normal görünümdeydi (Resim 2A,2B).

Doğum sonrası 25 günlük leptin 
grubunda, seminifer tübüllerin erişkin yapıya 
benzer görünümde oldukları saptandı. 
Spermatogonyumlar bazal membran üzerine 
tek sıra oturmuş olarak primer spermatositler 
ise  2-3 sıra halinde izlendi. Ayrıca sayıca 

artmış sekonder spermatositlerin, lümene 
yakın olarak yerleştikleri gözlendi. Bu grupta 
germ hücrelerin yüksek bölünme yeteneğinde 
oldukları ve bu nedenle lümenin daraldığı ve 
yıldız şeklinde bir görünüm sergilediği saptandı. 
Ancak henüz spermatit ve olgun spermiumların 
henüz farklanmadığı dikkati çekti. İnterstisiyel 
doku incelendiğinde, kapillerlerin son derece 
genişlediği ve Leydig hücrelerinin gruplar 
oluşturmaya başladıkları saptandı. PAS ile 
yapılan boyamalarda bazal membran yer 
yer kalın olmakla birlikte normale yakın 
görünümdeydi (Resim 2C,2D).

Resim 2 (A,B): 25. günde testisleri çıkarılan kontrol grubu deneklerinde seminifer tübül (ST), bağ 
dokusu (siyah ok), spermatogonyum (pembe ok), spermatosit I (mavi ok), damar (kırmızı ok), Sertoli 
(beyaz ok) ve seminifer tübüller arasındaki Leydig hücreleri (yeşil ok).
Resim 2 (C,D): 14 gün süreyle leptin verilip 25. günde testisleri çıkarılan deneklerde seminifer tübül 
(ST), bağ dokusu (siyah ok), spermatogonyum (pembe ok), spermatosit I (mavi ok), spermatosit II 
(kesikli ok), lümen (L).
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Doğum sonrası 35 günlük kontrol 
grubunda, Sertoli hücreleri sayıca azalmış ve 
erişkin görünüme kavuşmuş olarak izlendi. 
Seminifer tübülde çeşitli gelişim evrelerindeki 
spermatojenik hücreler belirlenmekle birlikte, 
bir önceki grupla benzer olarak olgun 
spermiyumların olmadığı saptandı. Kapillerler 
normal boyutta olup aralarda Leydig hücre 
grupları saptandı (Resim 3A). PAS boyamalarda 
bazal membranın normal kalınlıkta olduğu 
izlendi (Resim 3B). 

Doğumdan itibaren 14 gün süreyle leptin 
uygulanıp 35. günde testisleri çıkarılan deneklerin 
seminifer tübüllerinde lümenin açıldığı izlendi. 
Tübül duvarında spermatogonyumlar, primer 
spermatositler kontrol grubundan farklı olarak 
da bazı tübüllerde sekonder spermatositlerin 
oluştuğu izlendi (Resim 3C,3D).

Doğumu izleyen 45 günlük kontrol grubunda 
seminifer tübüller ve tübüller arası bağ doku 
belirgindi. Seminifer tübüllerin oldukça organize 
olduğu izlendi. Lümen açıklığı belirgindi. 
Tübüller arası bağ dokuda kan damarları ve 
çevrelerinde Leydig hücreleri seçilmekteydi. 
Seminifer tübülde spermatogonyumlar, primer 
spermatositler, sekonder spermatositler 
ve erken tipte spermatitler ayırt edildi 
(Resim 4A,4B).

Doğumdan itibaren 14 süreyle leptin 
uygulanıp 45. günde testisleri çıkarılan 
grupta seminifer tübüller ve aradaki bağ doku 
izlenmekteydi. Bağ dokusunda damarlar ve 
bunlar etrafında iri Leydig hücreleri oldukça 
belirgin olarak izlendi. Seminifer tübüllerde 
spermatogonyumlar, primer spermatositler, 
sekonder spermatositler, erken tipte spermatitler 

Resim 3 (A,B): 35. günde testisleri çıkarılan kontrol grubu deneklerinde seminifer tübül (ST), bağ 
dokusu (siyah ok), spermatogonyum (pembe ok), spermatosit I (mavi ok), damar (kırmızı ok), Sertoli 
hücresi (beyaz ok).
Resim 3 (C,D): 14 gün süreyle leptin verilip 35. günde testisleri çıkarılan deneklerde seminifer 
tübül(ST) bağ dokusu (siyah ok), spermatosit I (mavi ok), spermatosit II (kesikli ok), lümen (L), damar 
(kırmızı ok), ve seminifer tübüller arasındaki Leydig hücreleri (yeşil ok).
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ve bazı tübüllerde de başları Sertoli hücrelerine 
gömülü geç tipte spermatitlere rastlandı. Ayrıca 
tübüllerin çok azında lümene salınmış halde 
spermiyum izlendi. Bununla birlikte diğer 
gruplardan farklı olarak spermatogomyum 
çekirdeklerinde mitozu simgeleyen görünümler 
oldukça dikkat çekiciydi (Resim 4C,4D).

Tartışma

Leptin vücut ağırlığının düzenlenmesinde 
rol oynayan ve ob geni tarafından üretilen 
16 kD ağırlığında bir hormondur. Beyaz yağ 
dokusu tarafından üretilir ve daha sonra beyine 
taşınır [35,36]. Beyinde çeşitli merkezlerden 
yiyecek alımının azalması, enerjinin ve fiziksel 

Resim 4 (A,B): 45. günde testisleri çıkarılan kontrol grubu deneklerinde seminifer tübül (ST), bağ 
dokusu (siyah ok), spermatosit I (mavi ok), spermatosit II (kesikli ok), damar (kırmızı ok), Sertoli 
hücresi (beyaz ok), germ hüccre serisi (GH) ve spermatit (sarı ok).
Resim 4 (C,D): 14 gün süreyle leptin verilip 45. günde testisleri çıkarılan deneklerde seminifer tübül 
(ST), bağ dokusu (siyah ok), spermatogonyum (pembe ok), spermatosit I (mavi ok), spermatosit II 
(kesikli ok), damar (kırmızı ok), Sertoli (beyaz ok), germ hücre serisi (GH), spermatit (sarı ok), mitoz 
(mor ok) ve seminifer tübüller arasındaki Leydig hücreleri (yeşil ok).

aktivitenin artmasına sağlayan faktörlerin 
salınmasına neden olur. Bu faktörlerden en 
önemlisi neuropeptide Y (NPY) olarak bilinen 
nörotransmitterdir. Bu faktör aracılığı ile leptin 
salınması, enerjinin ve bazal metabolizmanın 
artması ile yiyecek alımının ve yağ doku kitlesinin 
azalması gerçekleşir [37]. Yağ doku kitlesinin 
azalması diğer endokrin, otokrin ya da parakrin 
sinyallerin salınması ile yağ dokudan leptin 

sentezlenmesinin ve salınmasının azalmasına 
neden olur. Buradan da anlaşılacağı üzere, 
leptin salınımında negatif geri bildirim (feed 
back) söz konusudur. Leptinin beyin aracılığı 
ile dolaylı olan etkisinin yanında karaciğer, 
pankreas ve kas dokusu gibi çevresel dokulara 
direk yolla da etkisi vardı. Leptinin bu dokulara 
etkisinde de NPY nörotransmitteri aracılık eder 
[37-39]. Leptin dokular üzerindeki etkisini hedef 
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hücrelerde santral sinir sistemi ve diğer pek 
çok organda bulunan reseptörlerine bağlanarak 
gerçekleştirir. Ancak leptin ve leptin reseptöru 
arasındaki ilişki henüz çok net açıklanmamıştır 
[40,41]. 

Sıçan, domuz testislerindeki Leydig 
hücreleri leptin reseptörleri sahiptirler. Fare 
Leydig ve Sertoli hücrelerinde leptin reseptörü 
yoktur ancak spermatojenik serideki hücrelerde 
bulunmaktadır [42,43].

Farelerde yapılan çalışmalarda pubertenin 
başlama zamanının hemen öncesinde 
leptin seviyesinin arttığı bildirilmektedir 
[44]. Bu gözlemler leptin salınımıyla 
seksüel gelişim arasında bir bağlantının 
olduğunu göstermektedir. Leptin FSH ve LH 
salınımını uyararak ovulasyonu artırmaktadır 
[45-48]. Aynı zamanda overlerde Bcl-2’nin 
ekspresyonunu artırıp folliküler apoptozisi ve 
dolayısıyla da atrofiye giden follikül sayısının 
azalmasına neden olmaktadırlar. İnsanlarda 
hem erkeklerde hem de kadınlarda sistemik 
leptin konsantrasyonu puberte döneminde 
artmaktadır. Bu artma kadınlarda puberte 
sonrası da aynen devam etmektedir. Ancak bu 
salınım erkeklerde puberte sonrası düşmektedir. 
Leptinin erkeklerde puberte sonrası düşmesi 
testosteronun leptin salınımına inhibisyonundan 
kaynaklanmaktadır. Bu inhibisyonda leptin 8br-
cAMP indüklenmiş testosteron üretimini inhibe 
eder [49,50].

İleri sürülen çalışmalar leptinin pubertenin 
başlaması için gerekli bir metabolik sinyal 
olabileceğini düşündürmektedir. Dişi sıçanlarda 
vajinal açıklık bu sürecin başlangıcının 
belirlenmesi için güvenilir ve göze çarpan bir 
dış işareti sağlar [51]. Cheung ve arkadaşları 
obez olmayan fareleri / 80 libityum ile besleyip 
ve puberte ile birlikte seksüel gelişimlerini 
incelediklerinde, bu farelerin hiçbirinde 
vaginal açıklığın olmadığını aynı zamanda 
da pubertenin başlamadığını görmüşlerdir. 
Leptin uygulanan grupta ise pubertenin normal 
zamanda olaylandığını ve gelişimlerinin normal 
olduğu görülmüştür [44]. 1996 yılında Barash 
ve arkadaşları yapmış oldukları çalışmalarında 
ob/ob dişi farelerin steril olduğu ve prepubertal 
dönemden çıkamadıkları ortaya konmuştur. 
Ob/ob erkek farelerde de fertilite oranı oldukça 
düşüktür [54]. Bu hayvanlar düşük düzeyde 
gonadotropin salgılarlar ve hipogonadaldırlar 
[39,53]. Seminifer tübülleri çok az sperm içerir 
ve Leydig hücreleri oldukça atrofiktir [52,54]. 
Dişi farelerde olduğu gibi erkek farelerde de 
leptin verilmesi sonucunda fertilitenin düzeldiği, 
seminifer tübüllerde sperm sayısının arttığı 

ve Leydig hücrelerinin normal şekillerine 
ulaştığı belirlenmiştir. Böylece genetik olarak 
leptin proteinden yoksun olan farelerde 
leptin uygulamasının fertiliteyi düzelttiği ileri 
sürülmüştür [55]. 

Son yıllarda yapılan çalışmalar da leptin 
düşük konsantrasyonlarda etkili olduğunu 
yüksek konsantrasyonlarda verilen leptinin 
ovulasyonu inhibe ettiği bildirilmektedir. 
2009’da Chen ve ark. intraserebroventriküler 
antileptin antikorunun dişi sıçanlarda puberte 
başlangıcına etkisini ve serum leptini, LH ve 
vücut ağırlıkları arasındaki ilişkisini inceledikleri 
çalışmada periferal leptinin aksine merkez 
leptinin dişi sıçanlarda pubertede beden kitlesi 
ve serum LH’ında daha fazla anahtar rol 
oynadığı sonucuna varmışlardır [51]. 

Leptin genindeki mutasyonun neden olduğu 
leptin eksikliği obeziteye, hipogonadizme, 
pubertede gecikmeye ve bağışıklık sistemi 
anomalilerine neden olur [56]. İnfertil olup 
doğumsal leptin eksikliği olan farelere 
periferal leptin tedavisi uygulanmış ve leptinin 
gonadotropin salgılatıcı hormon (GnRH) 
sekresyonunun santral modulasyonunu 
sağladığını, erkek farelerde FSH, dişi farelerde 
ise LH seviyelerinin artırdığı kanıtlanmıştır [57]. 
Bununla birlikte leptin reseptörünün GnRH 
nöronlarında ifade olup olmadığı tartışmalıdır 
[58].  Rekombinant leptin verilmesiyle ob/
ob dişi farelerinde gonodotropin üretiminin, 
sekonder seks organlarının ağırlığı ile işlevinin 
düzeldiği ve bu hayvanların fertil hale geldiği 
gözlemlenmiştir [54].

   Bu çalışmada testis gelişimi açısından leptin 
uygulanan gruplarla kontrol grupları arasında 
belirgin farklılık izlenmedi. Ancak seminifer 
tübüller her iki grup ayrıntılı olarak incelendiğinde 
çok az farklılıkların olduğu gözlendi. 15 günlük 
kontrol grubunda Leydig ve spermatogonyumlar 
dışında germ hücre tipleri tam olarak ayırt 
edilemezken 15 günlük deney gruplarında 
Leydig hücrelerinin izlenmeye başladığı ve 
seminifer tübül duvarında spermatogonyumların 
yanısıra spermatosit I’lerin varlığı dikkati 
çekti. 25 günlük deney ve kontrol grupları 
gelişim birbirlerine benzer şekildeydi. Bizim 
çalışmamızda en anlamlı değişiklik 35 günlük 
ve 45 günlük deney gruplarında gözlendi. 
35 günlük kontrol grubunda seminifer tübül 
duvarında spermatogonyumlar, spermatosit I ve 
II’ler bulunurken deney gruplarında erken tipte 
spermatitlerin geliştiği izlendi. Kırk beş günlük 
deney gruplarında kontrol grubundan farklı 
olarak geç tipte spermatitlere ve lümende çok az 
sayıda da olsa olgun spermiyumlara rastlandı.
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Bizim çalışmamızda leptinin yapısal olarak 
testislerin erken gelişmesinde çok önemli 
katkısı bulunamadı. Bulgular ekzojen uygulanan 
leptinin, sıçanların maksimum düzeyde leptin 
salgıladıkları dönem ile örtüşmesi nedeniyle, 
adipoz dokulardaki leptin salınımının negatif 
feedback yoluyla engellenmiş olabileceğini 
düşündürmektedir. Ayrıca gelişim süresince 
testosteron yapım basamaklarında leptinin 
baskılayıcı etkisinin de rol oynayabileceği 
diğer bir neden olabilir. Sonuç olarak pubertal 
testis gelişimine belirgin etkisi bulunamayan 
leptinin purberteyi normal dönemden önceye 
çekebileceği düşünülmemektedir.

Çıkar ilişkisi: Yazarlar çıkar ilişkilerinin 
olmadığını beyan etmiştir.   
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