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UvVOD

Rizikové faktory spravania a nespravne navyky v zivotnom §tyle maju vyznamny vplyv
na fyzické aj dusevné zdravie. Ako vysledok globalizacie a urbanizacie doslo v poslednych
desatroCiach k vyraznym zmenam v zivotnom S§tyle I'udi na celom svete. Miliony l'udi ziju
nezdravym spdsobom zivota, v dosledku ¢oho dochddza ku znizeniu kvality ich Zivota,
zvySeniu chorob a predCasnej smrti. Ekonomické dosledky neprenosnych chorob su obrovské
z dovodu kombinovanej zataze nékladov na zdravotni starostlivost’ a straty ekonomicke;j
produktivity v dosledku chorob a predcasnych umrti. Nedostatok fyzickej aktivity, zla
a nadmerna vyziva, fajCenie, uzivanie drog a alkoholu, nadmerny stres a nedostatok spanku su
vyznamnymi modernymi determinantmi psychickych porach, ktoré si vyzaduju Specificky
pristup ku zmene zivotného Stylu. Zdravy zivotny S§tyl podla Svetovej zdravotnickej
organizacie (WHO) znamena venovat sa pravidelnej fyzickej aktivite, vylucit' fajCenie,
obmedzit’ konzuméaciu alkoholu a upravit’ stravovaci vzorec tak, aby sa predchadzalo nadvahe.
Takéto spravanie vedie k lepSiemu fyzickému zdraviu aj k podpore dusevnej pohody. Niekol'ko
studii skimalo Gc¢inky jednotlivych modifikovatel'nych faktorov zZivotného s§tylu na zdravie.
Minimalizéciu individudlneho rizika rozvoja ochorenia je mozno dosiahnut’ iba kombinaciou
a modifikdciou sposobov spravania. V poslednom desatro¢i bolo vykonanych niekolko
kohortovych $tudii zameranych na kombinované ucinky faktorov Zivotného stylu. LCudia so
zdravym Zivotnym §tylom, zahffiajicim vyvazenu stravu, pravidelné cvicenie, vyhybanie sa
fajéeniu a nadmernej konzumécii alkoholu, maju zdravotné vyhody a hlavne predizenu dizku
Zivota.

Obezita je celosvetovy problém, ktory postihuje miliony I'udi. Podl'a WHO sa pocet 'udi
zijucich s obezitou od roku 1975 takmer strojndsobil. V roku 2016 bolo viac ako 1,9 miliardy
dospelych (18 rokov a viac) s nadvéhou, z toho viac ako 650 miliénov bolo obéznych. Obezita
je tieZ rasticim problémom u deti a dospievajtcich. V roku 2016 bolo viac ako 340 milionov
deti a dospievajucich (vo veku 5 — 19 rokov) s nadvahou alebo obezitou. Hlavnymi pri¢inami
obezity su nevhodny spOsob stravovania spojeny s nadmernym prijmom kaldrii, najma
z vysokospracovanych potravin bohatych na tuky a cukry, nedostatok fyzicke;j aktivity spolu so
sedavym spdsobom zivota a nedostatkom pohybu v obezitogénnom prostredi. K narastu
telesnej hmotnosti prispievaju aj genetické faktory, ked’ze dedi¢nost’ zohrava ulohu pri vzniku
obezity. Ak maju rodiCia obezitu, je vysSSia pravdepodobnost’, ze ju budi mat’ aj ich deti.

K narastu obezity prispievaju aj psychologické faktory ako stres, depresia a emocionalne



prejedanie, pripadne uzivanie niektorych liekov, ako st antidepresiva a kortikosteroidy, ktoré
mdzu spdsobit’ priberanie na vahe.

Obezita ma priamy vplyv na mnozstvo telesnych systémov, ¢im zvysSuje riziko vzniku
viacerych vaznych ochoreni. Kardiovaskularne problémy, ako su artériova hypertenzia, vysoka
hladina cholesterolu a zvySené riziko srdcového infarktu, st medzi najcastej$imi nasledkami
obezity. Obezita tiez zvySuje riziko diabetu 2. typu, respiracnych ochoreni,
muskuloskeletalnych a nddorovych ochoreni, ¢im sa zdsadnym sposobom podiel’a na znizene;j
kvalite zivota pacienta s obezitou. Obezita vyrazne zvySuje umrtnost’ tychto pacientov. LCudia
s obezitou maju vyssie riziko umrtia na kardiovaskularne ochorenia, cukrovku a niektoré druhy
rakoviny. Negativny vplyv na kvalitu Zivota sa prejavuje fyzickymi, psychickymi a socidlnymi
problémami. Obezita obmedzuje kazdodennt fyzicku aktivitu, zniZzuje sebavedomie a vedie ku
socialnej izolacii.

Obezita dnes predstavuje chronické, progredujuce, relapsujiice systémové metabolické
ochorenie charakterizované zvysSenou akumulaciou tuku a jeho nedostatocnou mobilizaciou
z tkaniv, kde sa ukladd za fyziologickych podmienok, so sucasnym néarastom hmotnosti
v dosledku energetickej dysbalancie medzi prijmom a vydajom energie. Obezita je choroba so
svojou etiologiou, priznakmi a symptomami; vedie ku Strukturdlnym a funkénym zmenam,
ktoré kulminuji mnohopocetnymi organovo Specifickymi patologickymi komplikdciami
(metabolické, Strukturdlne, zépalové, nddorové, neurodegenerativne). Obezitu treba chéapat’
jednak ako chronické ochorenie, ale aj ako rizikovy faktor rozvoja d’alSich chronickych
zavaznych ochoreni (diabetes mellitus 2. typu, aterogénna dyslipidémia, artériova hypertenzia,
syndrom obs$trukéného spankového apnoe, Specifické druhy rakoviny, metabolicky
podmienenu steatozu/steatohepatitidu pecene, gastroezofagedlny reflux, artréza, artritida,
syndrom polycystickych ovarii, neplodnost’, psychické poruchy). Obezita priamo ovplyviiuje
morbiditu aj mortalitu na metabolické a kardiovaskularne ochorenia a vyznamnym spésobom

vplyva na kvalitu a dizku Zivota Pudi Zijucich s obezitou.



Z0ZNAM SKRATIEK

ABCD

ABSI index
AC

ACC
ACSM

ACT
ACTH
ACTRII
AD
ADCY3
ADHD

ADIPO R1/R2

ADIPO
AGB
AgRP
AHA
AKT
ALMSI

AMA
AMK
AMPK
AMY1
ANGPTLA4
APPL1

AR
ARDS

chronické ochorenie na podklade adipozity, Adiposity-Based Chronic
Disease

index tvaru tela, A Body Shape Index

adenylatcyklaza

Americka kardiologicka spolo¢nost’, American College of Cardiology
Americka spolo¢nost’ Sportovej mediciny, American College of Sports
Medicine

terapia akceptacie a odhodlania, Acceptance and Commitment Therapy
adrenokortikotropny hormoén, kortikotropin

receptor pre aktivin II

autozoémovo dominantny

adenylylcyklaza 3

porucha pozornosti s hyperaktivitou, Attention-Deficit/Hyperactivity
Disorder

adiponektinovy receptor R1/R2

adiponektin

adjustabilna bandaz zaludka, Adjustable Gastric Banding

agouti related protein

Americkd asocidcia pre srdce, American Heart Association
serin/treoninova kindza 1

gén kddujici protein asociovany s centrozOmom a bazalnym telieskom
ALMSI (Alstromov syndrom)

Americka lekarska spolo¢nost’, American Medical Association
aminokyselina

adenozinmonofosfatom aktivovana proteinkinaza

gén kodujuci slinni amylazu alfa

angiopoetinu podobny protein 4 (tiez FIAF)

adaptérovy protein, fosfotyrozin interagujici s PH doménou
a leucinovym zipsom 1

autozoémovo recesivny

akutny respirac¢ny distres syndrom



ASBS Americkd spolocnost’ bariatrickej chirurgie, American Society of

Bariatric Surgery

ASIP Agouti signalny protein

AST aspartataminotransferaza

ATP adenozintrifosfat

AUC plocha pod krivkou

BAT hnedé tukové tkanivo, Brown Adipose Tissue

BBS Bardet—Biedlov syndrém

BBS1, BBS10 gény spojené so syndromom Bardet-Biedl

BDNF gén kodujuci od mozgu odvodeny neurotroficky faktor
BFLS Borjeson-Forssman-Lehmannov syndrom

BIA bioelektrickd impedancia

BMI body mass index

BMP7 kostny morfogeneticky protein 7

BMR bazalny metabolizmus (basal metabolic rate)

BNP mozgovy natriureticky peptid

BPA bisfenol A

BPD biliopankreaticka diverzia

BPD-DS BPD s duodenalnou vyhybkou

cAMP cyklicky adenozinmonofosfat

CAP1 protein asociovany s adenylatcyklazou 1

CART kokainom a amfetaminom regulovany transkript
CASZ1 gén kodujuci zine finger transkripény faktor Castor 1
CBI1R receptor kanabinoidu-1

CB2R receptor kanabinoidu-2

CBT-OB kognitivno-behavioralna terapia pre obezitu

CCK cholecystokinin

CCRL2 chemokinovému receptoru podobny protein 2

CD diferenciacny klaster buniek imunitného systému
CEP celkovy energeticky prijem

CFT terapia zamerand na sucit, Compassion-Focused Therapy
CFTR gén kodujuci regulator transmembranovej vodivosti pri cystickej fibroze
CMKLR1 chemokinom podobny receptor 1, tiez ChemR23

CNS centralny nervovy systém



COSI

CRE
CREB

CREBRF
CRH
CRISPR
CRMP
CT

CTR
DACRAs
DASH

DBT
DBZ
DDE
DDs
DDT
DES
DEXA

DLKI1
DMIT
DM2T
DNPME
DPP4
DPS
DSM-5
EASO

ECE1
ED
EDC

Europska iniciativa na monitorovanie obezity udeti, European
Childhood Obesity Surveillance Initiative

elementy responzivne na cAMP, cAMP-Responsive Elements

protein viazuci sa na responzivny element cAMP, cAMP-Responsive
Element Binding proteins

gén kodujuci regulacny faktor CREB3

kortikotropny hormoén

pravidelne rozmiestnené kratke palindromické opakovania
mitochondridlny protéonofor s riadenym uvolfiovanim

pocitacova tomografia

kalcitoninovy receptor

dudlne agonisty amylinovych a kalcitoninovych receptorov

diétne pristupy na zastavenie hypertenzie, Dietary Approaches to Stop
Hypertension

dialekticka behavioralna terapia

dibenzazepin

dichlérodifenyldichloroetylén

systémy trasportu lie¢iv, Drug Delivery systems
dichlorodifenyltrichloroetan

dietylstilbestrol

rontgenova absorpciometria s dvojitou energiou, Dual Energy X-ray
Absorptiometry

gén kodujuci preadipocytovy faktor 1

diabetes mellitus 1. typu

diabetes mellitus 2. typu

2,4-dinitrofenol metyléter

dipeptidylpeptidaza 4

dvojity pigtail stent

diagnosticky a Statisticky manudl duSevnych poruach, 5. vydanie
Eurdpska asocidcia pre Stadium obezity, European Association for the
Study of Obesity

gén kodujuci enzym konvertujici endotelin 1

energeticka denzita

endokrinné disruptory



EEA
EHIS
EHMTI
EMA
eNOS
EOSS

ERK1/2
ESPEN

EU
FAERS

FDA
FFA
FFM
FGF21
FGFR
FIAF
FSGS
FSH
fT3

T4
FTO
GABA
GABRD
GCGR
GCG-RA
GDF-15
GEA
GERD
GES

enteroenteroanastomoza

Europske zistovanie o zdravi, European Health Interview Survey

gén kodujuci euchromaticku histonova metyltransferazu 1

Eurodpska liekova agentura, European Medicines Agency

endotelova syntaza oxidu dusnatého

Edmontonsky systém klasifikacie obezity, Edmonton Obesity Staging
System

extracelularna signdlom regulovana kindza 5

Europska spolocnost’ pre klinicki vyzivu a metabolizmus, European
Society for Clinical Nutrition and Metabolism

Eurépska Unia

Systém hlasenia neZziaducich udalosti Uradu pre kontrolu potravin
alieciv USA, U.S. Food and Drug Administration Adverse Event
Reporting System,

Urad pre kontrolu potravin a lie¢iv USA, Food and Drug Administration
vol'né mastné kyseliny

beztukova hmotnost’ tela, Fat Free Mass

fibroblastovy rastovy faktor 21

receptor pre fibroblastové rastové faktory

faktor tukového tkaniva indukovany hladovanim (tiez ANGPTL4)
fokalna segmentalna glomeruloskler6za

folikulostimula¢ny hormon

volny trijodtyronin

volny tyroxin

gén asociovany s tukovou hmotou a obezitou

gama-aminomaslova kyselina

gén kodujtci o-podjednotku GABA receptora

glukagonovy receptor

agonista glukagdénového receptora

rastovy diferenciacny faktor 15, tiez MIC-1

gastroenetroanastomoza

gastroezofagedlna refluxna choroba, gastroezofagealny reflux

elektrostimulacia zaludka



GFRAL

GH
GHRH
GHS-R1a
GIP
GIPR

GIP-RA
GIT
GLP-1
GLP-1R
GLP-1RA
GLUT4
GMT
GNAS
GnRH
GOAT
GP
GPR
GPR1
GPRI151
GPR54
GPR75
GRB2
GTP
GTPaza

GWAS
HbAlc
HBSC

HDL
HDP

receptor podobny alfa receptorom rodiny neurotrofickych faktorov
odvodenych od gliovej bunkovej linie, receptor pre GDF-15

rastovy hormoén

somatoliberin

receptor pre sekretagogy rastového hormonu, izoforma la
glukézo-dependentny inzulinotropny polypeptid

gén kodujuci receptor glukézo-dependentného inzulinotropného
polypeptidu

agonisty receptorov GIP

gastrointestinalny trakt

glukagonu podobny peptid 1

receptor pre glukagdnu podobny peptid 1

agonisty receptorov GLP-1

glukézovy transportér typ 4

gama-glutamyltransferdza

gén kodujuci alfa podjednotku Gs

gonadoliberin

ghrelin-O-acyltransferaza

plikacia zaltidka, Gastric Plication

receptor viazany na G protein

receptor 1 spojeny s G proteinom

gén kodujuci receptor 151 spojeny s G proteinom

receptor 54 spojeny s G proteinom

gén kodujuci receptor 75 spojeny s G proteinom

protein 2 viaZuci sa na receptor rastového faktora, adaptacny protein
guanozintrifosfat

enzym, ktory hydrolyzuje GTP na GDP (guanozindifostfat) a anorganicky
fosfat (Pi)

gendmove asociacné Studie (Genome-Wide Association Studies)
glykovany hemoglobin

Zdravie a so zdravim suvisiace spravanie Skolakov, Health Behaviour in
School-aged Children

lipoproteiny s vysokou hustotou

hruby domaci produkt



HFpEF
HFrEF
HPA
hsCRP
HSPG?2
HZT
CHOCHP
CHOPS

IBT
ICAM-1
IFN
IG-DMR

IGF-1
IKK

IL
INPPSE
IR
IRS1/2
JAK
JAK2
JNK
KBT
KCNAB2

KLB
KSR2
KVO
LCD
LDL
LEP
LEPR

srdcové zlyhdvanie so zachovanou ejek¢énou frakciou 'avej komory
srdcové zlyhdvanie so znizenou ejekénou frakciou 'avej komory

os hypotalamus-hypofyza-nadoblicka

vysokosenzitivny C-reaktivny protein

gén kodujuci heparansulfat proteoglykan 2

hlboka Zilova tromboza

chronicka obstruk¢na choroba plic

syndrom charakterizovany kognitivnym postihnutim, hrubymi c¢rtami
tvare, srdcovymi chybami, obezitou, postihnutim plic, nizkym vzrastom
a skeletalnou dysplaziou

intenzivna behavioralna terapia

intracelularna adhezivna molekula 1

interferon

medzigénova diferencidlne metylovana oblast’, Intergenic Differentially
Methylated Region

inzulinu podobny rastovy faktor 1

inhibitor kindzy kB

interleukin

gén kodujuco inozitol polyfosfat-5-fosfatazu E

inzulinovy receptor

substrat inzulinového receptora 1/2

Janus kinaza

Janus kinaza 2

C-Jun N-termindlna kin4za

kognitivno-behavioralna terapia

gén kodujici  B2-regulacnt  podjednotku  napdtovo riadeného
draslikového kanala

Klotho B

kindzovy supresor Ras 2

kardiovaskularne ochorenie

nizkosacharidova diéta, Low-Carb Diet

lipoproteiny s nizkou hustotou

gén kodujuci leptin

gén kodujtci leptinovy receptor



LH
LHA
LPS
LSG
LUZPI
M1, M2
MAPK
MASH
MASLD

MBCT

MC3R
MC4R
MC4R
MCP-1
MCR
MD2
MEGFS8
MEK
MEN2
MGB
MCH
MIC-1
MK
MMP23B
MOMO
MORM
MRAP2
MRI
mTOR
MyDS88
MYTIL
NAc

luteiniza¢ny hormon

lateralne hypotalamické jadro

lipopolysacharid

laparoskopicka sleeve gastrektomia

gén kodujuci leucinovy zipsovy protein

makrofagy 1, 2

migoténom aktivovana proteinkinaza

metabolicky asociovana steatohepatitida

steatotickd choroba peCene asociovand s metabolickou dysfunkciou,
Metabolic Dysfunction-Associated Steatotic Liver Disease
kognitivna terapia zalozend na v§imavosti, mindfulness-based cognitive
therapy

melanokortinovy receptor 3

gén kodujuci melanokortinovy receptor 4

melanokortinovy receptor 4

monocytovy chemoatraktant 1

melanokortinovy receptor

myeloidny diferenciacny faktor 2

gén s mnohondsobnymi EGF-doménami 8

MAPK/ERK kinaza

mnohopocetna endokrinnd neoplazia typ 2

minigastricky bypass

hormon koncentrujuci melanin

cytokin 1 inhibujuci makrofagy, tiez GDF-15

mastné kyseliny

gén kodujici matrixova metaloproteinazu 23B

syndrom makrozomia, obezita, makrocefalia, o€né anomalie
syndrom mentalna retardacia, obezita, retindlna dystrofia, mikropenis
gén kodujuci protein 2 asociovany s melanokortinovym receptorom
magnetické rezonancia

mechanisticky ciel’ rapamycinu

adaptérovy protein MyD88

gén kodujuci myelinovému transkripénému faktoru 1 podobny protein

nucleus accumbens



NAD+
NAFLD
NAMPT
NAMPT
NASH
NEAT

NFxB

NGB

NO

NPY

NREM
NSTEMI
NTRK2/TRKB
NTS

OB

OECD

0GOD
OGTT
OMG
OSA
OoTP
OTP
OXM
OXTR
P
PAD
PAXG6
PBDE
PC1,2
PCB
PCOS
PCSK1

nikotinamidadenindinukleotid

nealkoholova tukovéa choroba pecene

nikotinamidfosforibozyltransferaza

nikotinamidové fosforibosyltransferaza

nealkoholova steatohepatitida

termogenéza

Thermogenesis

nesuvisiaca

nuklearny faktor kB

neadjustabilnd bandaz zaludka, non-adjustable gastric banding

oxid dusnaty

neuropeptid Y

s cvi¢enim,

Non-Exercise

faza spanku bez rychlych pohybov o¢i, ortodoxny spanok

infarkt myokardu bez ST elevacii

neurotroficka receptorova tyrozinkinaza 2

nucleus tractus solitarii

gén kodujuci leptin

Activity

Organizacia pre hospodarsku spolupracu a rozvoj, Organisation for

Economic Co-operation and Development

jeden gén — jedna choroba, One Gene — One Disease

oralny gluk6zovo-toleran¢ny test

omega gastricky bypass

obstrukéné spankové apnoe

gén kodujuci homeoboxovy protein Orthopedia

homeoboxovy protein Orthopedia

oxyntomodulin

receptor pre oxytocin

fosforylacia

peroralne antidiabetikd

gén kodujuci paired box protein 6

polybromované difenylétery

prohormoénova konvertaza 1, 2

polychlérované bifenyly

syndréom polycystickych ovarii

gén kodujuci proprotein konvertdzu subtilizin/kexin typu 1



PDE
PDPN
PGS
PHF6
PHIP
PI3K
PKA
PNLPA6
POMC

POMC/CART

POP
POU3F2
PPAR-a
PPAR-y
PPG

PPI

PPY
PRDM16
PRDM16
PTEN
PTH
PTHrP
PTP1B
PVN
PWS
PYY
RAAS
RAB23
Rab$
RAF
RAII
RAMPs
RARRES?2
RAS

fofodiesteraza

gén kodujuci protein podoplanin

polygénové rizikové skore

gén kodujuci PHD finger protein 6

PHIP podjednotka CUL4-ring ligdzového komplexu
fosatidylinozitol-3-kinaza

proteinkinaza A

gén kodujuci lyzofosfolipazu s doménou podobnou patatinu 6

gén kodukuci proopiomelanokortin

proopiomelanokortin/kokainom a amfetaminom regulovany transkript

perzistentny organicky polutant

gén kodujuci protein POU homeobox 2, trieda 3
proliferatormi peroxizémov aktivovany receptor o
proliferatormi peroxizémov aktivovany receptor y
preproglukagon

blokatory proténovej pumpy

pankreaticky polypeptid (z L buniek traviaceho traktu)
gén kodujuci transkripény regulator s PR/SET doménou
protein zinkového prsta 16 s PR doménou

homolog fosfatazy a tenzinu

parathormén

protein pribuzny parathormonu

protein-tyrozin fosfatdza 1B

paraventrikularne jadro

Prader—Williho syndrom

peptid YY

renin-angiotenzin-aldosterénovy systém

gén kodujuci protein Rab23 pribuzny s Ras, GTP4za
mala GTPé4za Rab5

RAF protoonkogén, serin/treoninova kinaza

gén kodujuci kyselinou retinovou indukovany gén 1

receptor-aktivacné modulacné proteiny

gén kodujuci chemerin, Retinoic Acid Receptor Responder 2

rodina malych GTPaz (poévodne ,,rat sarcoma*)
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RERE gén kodujuci regulator jadrovej transkripcie RERE

rhGH rekombinantny 'udsky rastovy hormon,

ROS volI'né kyslikové radikaly

RYGB zalido¢ny bypass typu Roux-en-Y

s.C. subkutanne

SADI-S duodenoiledlny bypass s jednou anastomozou so sleeve gastrektomiou
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SIRT1 sirtuin 1
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STAT3 signalny transduktor a aktivator transkripcie 3
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TGF-$ transformujtci rastovy faktor beta

TH pomocné (helper) T lymfocyty
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TLR4
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TNFa
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VLCD
VLDL
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VTA
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WAT
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toll-like receptor 4

gén kodujici transmembranovy protein 18

tumor nekrotizujuci faktor o

Obezitologicka spolocnost’, The Obesity Society
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transteoreticky model edukacie

tyrozinové zvysky
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systém rozpdjacich bielkovin, uncoupling proteins

rozpojovaci protein 1

ultrasonografia

Pracovna skupina pre preventivne sluzby USA, U.S. Preventive Services
Task Force

vertikdlna banddzova gastroplastika, vertical banded gastroplasty
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Vigorous Intermittent Lifestyle Physical Activity

vel'mi nizkokaloricka diéta, Very Low-Calorie Diet

lipoproteiny s vel'mi nizkou denzitou, Very Low-Density Lipoprotein
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hladké svalové bunky ciev
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biele tukové tkanivo, White Adipose Tissue

pomer pas/boky, Waist-to-Hip Ratio
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gén kodujuci transkripény faktor WT1

receptor Y1 pre neuropeptid Y
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o-MSH melanocyty stimulujuci hormén

B3-AR beta-3 adrenoreceptor
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1 ZAKLADNE POJMY A DEFINICIA OBEZITY

doc. MUDr. Oliver Racz, CSc.

Obezita

Obezita (tu¢nota) je stav charakterizovany nadmernym nahromadenim tuku v organizme.
Vznika nasledkom dlhodobého nadmerného prijmu potravy a znizeného vydaja energie.
Terminom nadmerna hmotnost’ sa oznacuje len zvySenie telesnej hmotnosti nad dohodnuté

Standardy bez ohl'adu na to, ¢im je sposobené (napr. aj zvySenou hmotnost'ou svalov).

Pandémia obezity

Tragickou iréniou modernej civilizacie je, ze kym tretina populacie sveta trpi
nedostatkom potravy, jednym z najzavaznejSich problémov ekonomicky prosperujucich krajin
je obezita. LCudia s obezitou (predovsetkym z bohatych vrstiev spolo¢nosti) boli aj v davnej
minulosti, ale bolo ich mélo. Obezita sa v Eurdpe zacala sirit’ v 18. a 19. storoci a jej medicinsky
vyznam bol objasneny v minulom storo¢i. Pandémia obezity sa zafala v poslednych dvoch
desatrociach 20. storocia a v tom istom case doslo k prudkému nérastu vyskytu obezity u deti
a mladych l'udi. Ak sa tento trend nepodari zastavit’, bude to mat’ za nasledok enormny narast
poctu chorych s diabetom mellitom 2. typu (DM2T) a narast v incidencii a prevalencii chordob

srdca a ciev, pecene, rakoviny a inych ochoreni.

Zakladné ukazovatele obezity

Jednoduchym ukazovatel'om nadmernej hmotnosti je index telesnej hmotnosti (body
mass index — BMI). BMI sa po¢ita delenim hmotnosti v kilogramoch Stvorcom telesnej vysky
v metroch (kg/m?). Prijatelnymi hodnotami BMI v beZnej europoidnej populécii st hodnoty
medzi 19 a 25 kg/m?. Podl'a BMI mozno hovorit o troch stuptioch nadmernej hmotnosti.
Niekedy sa prvy stupeil opisuje len ako ,,nadvdha* a o obezite sa hovori az od BMI 30 a viac.
Vzhl'adom na pomerne Siroké rozmedzie je opodstatnené druhy stupeii delit’ na dve skupiny Ila

a IIb.
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2 EPIDEMIOLOGIA OBEZITY

doc. MUDr. Oliver Racz, CSc.

Podl'a vedecky podlozenych predpokladov bude do roku 2035 na svete viac ako Styri
miliardy dospelych a mladych (nad 5 rokov zZivota) I'udi mat’ nadmerni hmotnost’ a obezitu
(BMI > 25 kg/m?) oproti dneSnym 2,6 miliardam. Z toho prevalencia I'udi s BMI > 30 kg/m?,
ktord ma jednoznacné negativne zdravotné nésledky, mé narast’ z dneSnych 14 % na 24 %.
Vyskyt nadmernej hmotnosti a obezity (BMI > 25 kg/m?) u muZov a Zien na Slovensku,
v okolitych krajinach a USA spolu s o¢akavanym trendom do roku 2035 podl'a World Obesity
Atlas 2023 je na grafe €. 1. Medzi Slovenskom a okolitymi krajinami nie st vel’ké rozdiely, ale
je isté, ze o niekol’ko rokov aj unas bude trpiet’ obezitou kazdy treti dospely &lovek. Udaje
z USA su alarmujtce, podobne ako podiel mladych l'udi s obezitou (Graf 2), ktory ma tendenciu
rast’ rychlejSie ako podiel dospelych. Prave porovnanie BMI a mnozstva telesného tuku
poukazuje na jednu slabl strinku BMI: Zeny maju v priemere nizSie hodnoty BMI ako muzi,
a to napriek tomu, Ze maju vyssi podiel tuku v tele. Je moZzné, ale nie je isté, Ze tento nepomer
je dany rozdielnou hmotnost'ou kosti a svalov medzi muzmi a zenami (lean body mass).
Zaujimavy je aj velky rozdiel vo vyskyte obezity medzi dievcatami (7 — 10 %) a chlapcami

(10 — 16 %) na Slovensku a v susednych Statoch. Tento rozdiel sa v dospelosti zmensuje.

80 % % DOSPELEJ POPULACIE S BMI =25 kg/m 2
ROK 2020
60% D I OCAKAVANY
MUZI ZENY  NARASTDO
ROKU 2035
40% —
20%—
SK HU cz PL D USA

Graf 1 Vyskyt obezity na Slovensku, v niektorych okolitych krajinach a USA a predpovede do
roku 2035
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Graf 2 Ocakavany rocny narast obezity u deti a dospelych v niektorych okolitych krajinach
a USA do roku 2035

O efektivnosti rieSenia obezity sved¢i aj analyza pripravenosti jednotlivych krajin zapojit’
sa do tohto usilia. V tomto ohl'ade je na tom Slovensko najhorSie — na 53. mieste zo 183 krajin
sveta (hodnotenie ,,fairly good* — celkom dobrd) oproti Nemecku a Pol'sku (15. a 30. miesto,
,»good preparedness® — dobra pripravenost’). Ur€itym nedostatkom analyzy uvedenej vo World
Obesity Atlas je, Ze nie st uvedené udaje o jednotlivych stupiioch obezity ani o tom, aky je

rozdiel medzi androidnou a gynoidnou obezitou v jednotlivych vekovych kategériach.

Ekonomicky dopad pandémie obezity

Analyza World Obesity Atlas na druhej strane poskytuje vel'mi déleZité informacie
o ekonomickom ucinku obezity a s fiou spojenych chordb. V ekonomicky vyspelych oblastiach
sveta to tvori priblizne 2,5 — 3 % HDP (hruby domaéci produkt; v USA az 4 %). RieSenie tejto

nepriaznivej situacie podla expertov spociva v integrovanom systéme ROOTS (tabulka 1).
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Tabulka 1 Systém ROOTS

R Recognize obesity Diagnostika obezity!

(0] Obesity monitoring Sledovanie rozvoja obezity?

(0 Obesity prevention Prevencia obezity?

T Treatment of obesity Liecba obezity

S Systems-based approach Integrovany pristup k rieSeniu problému
Poznamky:

1. Vratane fenotypovej klasifikacie.

2. Vratane odhadu prognoézy nasledkov.

3. Cely systém by sa mal zacat’ prevenciou smerom k spravnej zivotosprave a stravovaniu uz od detského veku,
¢o vsak nie je len ulohou zdravotnictva.
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3 PRICINY A PATOGENEZA OBEZITY

doc. MUDr. Oliver Racz, CSc.

3.1 Nepomer medzi prijmom a vydajom energie

Nadbyto¢né mnozstvo telesného tuku vznikd v désledku nerovnovdhy medzi
energetickym prijmom a vydajom. Prijem z&visi od mnozstva a energetického obsahu prijatej
stravy. To znamend, Ze ak prijem energie neprekro¢i vydaj, nemoze dojst’ k vzniku obezity.
Avsak zjednoduSenie mechanizmu obezity len na zdklade prvého zdkona termodynamiky je
klamlivé, pretoZze nadmerny prijem energie nemusi nevyhnutne viest' k obezite (obrazok 1).
Existuje moznost, ze Cast’ prijatej energie sa prostrednictvom systému UCP (uncoupling
proteins — rozpajacie bielkoviny, obrdzok 2) premeni na teplo. Mladi I'udia a osoby s mierne
zvySenou aktivitou §titnej zl'azy dokdzu nadbytocnu energiu spalit’ bez toho, aby sa premenila
na tuk. V neskorSom veku, najmi u zien po prvej gravidite, sa tato schopnost’ postupne straca.
Ludia si to ¢asto neuvedomuju a nad’alej konzumuju nadbytocné mnozstvo potravy. Nedavno
sa podarilo objasnit’ Struktiru systému UCP, a preto sa intenzivne skiimaju moznosti, ako zvysit’

jeho aktivitu a zabranit’ rozvoju obezity.

- PRVY ZAKON TERMODYNAMKY:

— :
@ = AK JE PRIJEM NIZ5[ AKO VYDAJ,
@H@[@@ NEMOZE DOIST K OBEZITE

TEPLO

AK JE PRIJEM VYSSi AKO VYDA,
NEMUSI DOJST K OBEZITE
ouT

GENETIKA, HORM ONY
KLESA VEKOM

Obrazok 1 Prvy zakon termodynamiky a obezita
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Mastné kyseliny
Glukoza

ADP ATP \

Obrazok 2 Uloha UCP systému v reguldcii premeny prijatej energie na tuk a teplo

Dalsou nepresnostou pri vysvetlovani vzniku obezity je predstava, Ze uz len
jednopercentnd nerovnovaha v energetickej bilancii vedie k prirastku hmotnosti o jeden
kilogram za rok. Vzhl'adom na to, Ze tukové tkanivo obsahuje priblizne 75 % tuku, ktory je
hlavnym zdsobnikom energie, jedinci s obezitou ukladaju v kazdom kilograme nadbytoc¢ne;j
hmotnosti okolo 30 000 kJ (7000 kcal). Existuje viacero faktorov, ktoré moézu prispiet

k energetickej nerovnovahe, a tie sa u roznych 'udi m6zu kombinovat r6znymi sposobmi.

3.1.1 Komponenty vydaja energie

Najvicsiu Cast’ energetického vydaja tvori bazalny metabolizmus (BMR, basal metabolic
rate), ktory predstavuje priblizne 75 % celkového energetického vydaja. Menej energie sa
spotrebuje pri fyzickej aktivite (asi 10 — 15 %), tvorbe tepla (tiez 10 — 15 %) a vplyve réznych
stimulov ako stres, chlad ¢i kofein. BMR u zdravych jedincov mdZe kolisat’ az o 25 — 30 %.
Takéto vyrazné rozdiely v bazéalnej spotrebe energie vysvetluju, preco rovnaky energeticky
prijem moze u jedného Cloveka spdsobit’ prirastok hmotnosti, zatial’ ¢o u iného méze viest k jej
poklesu. Tento fenomén moze byt sposobeny individudlnymi rozdielmi v energetickych
potrebach transportnych systémov medzi bunkami a medzibunkovou tekutinou. Energetické
naroky najvyznamnejSieho aktivneho transportného systému — sodikovej pumpy — mozu
predstavovat’ 20 — 45 % bazalnej energetickej potreby organizmu. Ak sa na preCerpavanie
sodika a draslika cez bunkovii membranu spotrebuje menej energie, viac energie sa moze

ukladat’ vo forme tuku.
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Energeticky vydaj po jedle (termogénna odpoved’) je nizky a nie st rozdiely medzi l'ud’'mi
s normalnou hmotnostou a tymi so zvySenou hmotnostou. Konzumdcia klasickych
komplexnych foriem jedal (napriklad bravcového reziia so zemiakmi a Salatom) si vyzaduje
viac energie na travenie v porovnani s fast foodom, pricom sladké napoje spotrebuji minimalne
mnozstvo energie. Rozdiely vo vydaji energie po jedle medzi tymito skupinami I'udi sa prejavili
pri nadmernom prijme potravy. U T'udi s normalnou hmotnost'ou, ktori sa prejedali pocas
desiatich dni alebo dlhSie (s dennym energetickym prijmom zvySenym o 500 kJ), doslo
k zvySenému vydaju energie, zatial' ¢o u jedincov so zvySenou hmotnostou sa prebytocna
energia ukladala vo forme tuku. BeZne rozsireny nézor, Ze telesna aktivita je hlavnym faktorom
energetického vydaja, nie je spravne interpretovany. Bezne odporacana fyzicka aktivita, ako
napriklad 10 000 krokov denne, nie je dostatocna na chudnutie. Pri extrémnych $portovych
vykonoch, ako je maratén, dochadza k vyraznej strate hmotnosti, ale t4 je spdsobend viac
stratou tekutin ako tukov. Napriek tomu je pravidelnd fyzickd aktivita primerand veku

a zdravotnému stavu dolezitou stcast’ou zdravého zivotného stylu a liecby obezity.

3.1.2 Nadmerny privod energie do organizmu

Nespravne stravovacie ndvyky su zdkladnym etiologickym faktorom obezity. Hoci
genetické predispozicie a sedavy spOsob zivota zohrdvaju doélezitu tlohu, nie st samotnymi
pri¢inami. NajvyznamnejSie bezné zlozvyky v nasej populédcii su zhrnuté v nasledujucich
bodoch:

e Umeld vyZziva doj¢iat — moZe narusit’ regulaciu chuti do jedla a prejavit’ sa v neskorSom
veku.

e Konzumacia velkého mnoZstva jedla naraz — vynechéavanie ranajok a neskoré bohaté
vecere.

e Nedostatok fyzickej aktivity.

e ZI¢é rodinné stravovacie navyky.

e Nespravne chapanie vyznamu stravovania pri slavnostnych prilezitostiach.

e Zle pochopen¢ kultirne a etnické tradicie, ako napriklad agresivne nukanie jedla
hostom, ¢o je typické pre nas region.

e Nedostatok vedomosti o spravnej vyzive a dosledkoch obezity.

e [ahka dostupnost’ potravin od 19. storocia.

e Prejedanie sa ako prejav bohatstva.
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e Fast food, sladké napoje a sladkosti — poskytuju prazdne kaldrie a nevyzaduju vel'a
energie na travenie, o najviac ohrozuje mladych l'udi.

e Nadmerna konzumaécia tukov.

e Nadmerné pitie alkoholu.

e Nekontrolované jedenie v stresovych situdciach.

e _Nibbling*“ — bezmyslienkov¢ jedenie, napriklad pri sledovani televizie.

e Night eating® (noc¢né jedenie) a ,,Binge eating® (zachvatovité jedenie) — situdcie, ktoré

mozu hranicit’ s psychickymi poruchami prijmu potravy.

3.2 Rast a premeny tukového tkaniva

Tukové tkanivo sa mbze zviacSovat bud’ zvySenim poctu tukovych buniek — adipocytov
(hyperpléazia), alebo zvidcSenim ich objemu (hypertrofia). Velkost' adipocytov zdvisi od
rovnovahy medzi ukladanim a uvolfiovanim tuku, najmd TAG (triacylglycerolov). ZvySeny
prijem potravy, ktory zvysSuje sekréciu inzulinu, podporuje tvorbu tukov (lipogenézu), zatial’ ¢o
zvySend fyzickd aktivita a vysSia sekrécia hormonov, ktoré odburavaju tuk (lipolytickych
hormoénov), podporuju jeho utilizaciu. Pri obezite dochddza najprv k hypertrofii tukovych
buniek, €o je proces, ktory mozno zvratit’, no neskdr nastdva zvySenie ich poctu, €o je prakticky
nezvratny proces a vyrazne stazuje chudnutie.

Pri reakcii tukového tkaniva na zataz dochadza k vyznamnym metabolickym zmenam,
ako znazoriiuje obrazok 3. Tieto zmeny zahfiaji aj zmeny vo vylu€ovani adipokinov (tabul'ka

2) a vedl k subklinickému zépalu, ktory je kI'aicovym faktorom rozvoja nasledkov obezity.

HYPERTROFIA
REVERZIBILNA

HYPERPLAZIA
IREVERZIBILNA

ADIPOCYTY

v
PREADIPOCYTY
MAKROFAGY

Obrazok 3 Hypertrofia a hyperplazia tukového tkaniva pri dlhodobej nerovnovahe medzi
prijmom a vydajom energie

32



Tabulka 2 Protizapalové (|) a zdapal podporujuce (1) adipokiny pri obezite

Adiponektin

Adipsin

Ormentin

Interleukiny 4 a 10

Leptin

Rezistin
Visfatin

Chemerin

Interleukin 6

Tumor nekroticky faktor-o

MCP-1
Poznamka: Problém hodnotenia tlohy adipokinov a inych cytokinov pri obezite spodiva v tom, ze ich G¢inky st
pleiotropné (neucinkujt izolovane, ale tvoria zlozitu siet’ vzajomnych interakcii).

Skratky: MCP-1 — monocytovy chemoatraktant 1

Vicsina tukového tkaniva v dospelom I'udskom tele je biele tukové tkanivo (white adipose
tissue, WAT), ktoré plni dve hlavné ulohy — ukladanie energie a regulaciu metabolizmu.
U novorodencov a niektorych zvierat, ako su zimni spaci, je pritomné aj termogénne hnedé
tukové tkanivo (brown adipose tissue, BAT). U dospelych je vSak podiel BAT vel'mi nizky.
Obe tieto formy tukového tkaniva pochadzaji z multipotentnych buniek embryonalneho
dermomyotomu, ktory je tiez predchodcom fibroblastov koze a prie¢ne pruhovanych svalov.
Ich d’alSia diferenciécia prebieha odliSnym sposobom.

Nedéavno bola objavena aj d’alSia forma tukového tkaniva, bézové tukové tkanivo (beige
fat), ktor¢é mé metabolicka aktivitu podobni BAT, no vznikd premenou buniek bieleho
tukového tkaniva za urc¢itych podmienok. V experimentoch je mierne chronické podchladenie
jasnym stimulom tejto premeny, hoci takyto postup nie je v 'udskej obezitologii realizovatelny.
Vyskum moznosti aktivacie bézového tukového tkaniva ma velky potencial v lieCbe obezity

(Obrazok 4, Tabulka 3).
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Obrazok 4 Vznik bielych, hnedych a bézovych adipocytov

Tabulka 3 Priklady stimulov premeny bielych adipocytov na bézové
Stimul Mediator
Podchladenie beta-adrenergné receptory

Irisin (hormon priecne pruhovanych svalov)
Kyselina mlie¢na

Bariatricka chirurgia | Natriuretické faktory ANP, BNP?
Rakovinova kachexia | Interleukin 6

Telesna aktivita

Popaleninova choroba | Katecholaminy, zdpalové cytokiny?

Hormony

Mediatory vrodenej imunitnej odpovede
Iné Prostaglandiny

Synteticke latky (v Stadiu skiSania

v experimentoch)
Skratky: ANP — atrialny natriureticky peptid, BNP — mozgovy natriureticky peptid

3.3 Porucha intermediarneho metabolizmu pri obezite

U T'udi (podobne ako u ostatnych zivych bytosti) je prijem energie vo forme potravy
intermitentny, ale energetické poziadavky buniek, tkaniv a orgénov su stale. Preto pocas
fylogenézy boli vyvinuté zlozité mechanizmy, ktoré zabezpecili homeostdzu energetického
metabolizmu pocas kratkodobych a dlhodobych epizdd hladovania. KI'aicovym bodom tejto
zlozitej reguldcie je stala hladiny glukézy v krvi a tvorba zasob energie vo forme tuku

(predovsetkym TAQG).
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Nasi predkovia boli neustale ohrozeni hladom a podvyzivou, a preto boli regulacné
mechanizmy metabolizmu nastavené na ziskanie maximalneho mnozstva energetickych zasob
z prijatej potravy. Hlavnym signalom nebezpecia nedostatku energie je pocit hladu, ¢o je
biologickym imperativom a na rozdiel od chuti do jedla sa neda ovladat’ vol'ou. Na druhej strane
pocit sytosti po jedle je len doCasny a l'ahko potlacitelny. Potreba privodu zivin je totiz
predpokladom prezitia jedinca (dokazom st ojedinelé pripady kanibalizmu u Tudi, ktori
v horéch prezili pad lietadla a u stroskotancov pri expedicidch v arktickych oblastiach). Chut
do jedla je psychicka nadstavba tohto systétmu a vo velkej miere je ovplyvnena nasimi
stravovacimi a kultirnymi zvyklostami.

Z uvedené¢ho vyplyva, Zze do energetickej homeostazy je zapojend vicSina pochodov
intermediarneho metabolizmu, ich regulaéné mechanizmy a =zlozitd siet genetického
a epigenetického pozadia celého systému. Ich rozbor presahuje rdmec tejto kapitoly, ale

zakladné prvky fylogenézy a funkcie systému su zndzornené na obrdzkoch 5 a 7.

T—— RADICIE
(( P: SYCHoy, : LAVY )
OGICK f: NOCE, 08
FAKrORv(srRECSKL W5
* HUMORALNA KONTROLA
CHUTI DO JEDLA

OREXIGENNE

AFERENTNE SIGNALY NPY ANOREXIGENNE METABOLITY
NERVOVEIIO SYSTEMU MCH 0-MSH [ K;.l OLATKY
(VAGUS) CART N GLUKOZA
AP el W
Orenin . Serotonin
Endokanaboidy

e .
HORMONY GIT
CHOLECYSTOKININ

ORMONY
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KORTIZOL
LEPTIN

GIIRELIN
PYY

Obrazok S Vzdajomné interakcie psychickych a neurohumoralnych faktorov regulacie chuti do
jedla
Skratky: o-MSH — melanocyty stimulujuci hormoén, AgRP — agouti-related protein, CART — kokainom

a amfetaminom regulovany transkript, GLP-1 — glukagénu podobny peptid 1, MCH — hormén koncentrujtici
melanin, NPY — neuropeptid Y

Leptin — hormon tukového tkaniva, dolezity regulator chuti do jedla a metabolizmu
Leptin je cytokin produkovany najmé adipocytmi WAT. Nazov ma odvodeny od
gréckeho slova ,,leptos®, ¢o znamena tenky, utly alebo Stihly. Gén kodujuci leptin (OB) sa
u l'udi nachadza na dlhom ramene chromozomu 7. Okrem adipocytov (vratane ich bézovych
a hnedych foriem) sa tvori v placente, vaje¢nikoch a hypofyze. Tvorba v inych orgdnoch je

diskutabilnd, pretoze napriklad v kostrovom svalstve to mézu byt adipocyty svalov anie
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svalové bunky. Hlavna tloha leptinu spociva v regulacii chuti do jedla a energetického
metabolizmu, ale méa pravdepodobne aj iné funkcie, napr. pri modulacii imunitnej a stresovej
odpovede alebo pri regulacii ¢innosti gonad. Uginok leptinu je sprostredkovany leptinovym
receptorom, ktory patri do rodiny cytokinovych receptorov. Bolo identifikovanych niekol’ko
izoforiem leptinového receptora, ktoré vznikaju postsyntetickym proteolytickym Stiepenim
v membrane viazané¢ho proteinového produktu (u ¢loveka) alebo alternativnym zostrihom
mRNA (u mysi).

Po naviazani leptinu na leptinové receptory v membrane neurénov nucleus arcuatus
hypotalamu je stimulovand syntéza anorexigénnych peptidov, ako sa POMC
(proopiomelanokortin) a a-melanocyty stimulujiici hormoén (a-MSH). Sucasne je inhibovana
syntéza orexigénnych peptidov, neuropeptidu Y (NPY) a agouti-podobného proteinu (AgRP).
Leptinom stimulovana expresia POMC a jeho nasledné posttranslacné Stiepenie enzymami
prohorménova konvertdza 1 a 2 (PC1, PC2) vedu k produkcii menSich peptidov, ako su
kortikotropin (ACTH), melanotropiny, lipotropiny a opioidné neuropeptidy (endorfiny).

a-MSH sa viaze na melanokortinovy receptor 4 (MC4R) v membrane neurdnov nucleus
paraventricularis hypotalamu. MC4R patri do skupiny transmembrdnovych receptorov
spojenych s aktivaciou G proteinov (G protein-coupled receptors). Signal z MC4R
prostrednictvom Gs (stimula¢ny, guaninové nukleotidy viazici) proteinu aktivuje enzym
adenylatcyklaza (AC), ktory konvertuje cytoplazmaticky adenozintrifosfat (ATP) na cyklicky
adenozinmonofosfat (cAMP). Zvysené hladiny cAMP pdsobia ako druhy posol na aktivaciu
proteinkindzy A (PKA), ktora sa translokuje do jadra, kde fosforyluje rodinu transkripénych
faktorov CREB (cAMP-responsive element binding proteins). Fosforylované CREB potom
ovplyviiujii expresiu génov obsahujucich CRE (cAMP-responsive elements) vo svojom
promotore. Vysledkom signaliza¢nej cesty je ovplyvnenie biologickej odpovede, v tomto
pripade zniZenie apetitu a stimulacia energetického vydaja (obrazok 6).

Po objaveni leptinu a Ciastoénom objasneni jeho ulohy v regulécii chuti do jedla bola
vyslovend hypotéza o nedostatocnej sekrécii leptinu ako priCine beznej obezity. Podavanie
leptinu homozygotnym ob/ob mutantnym mysiam totiz viedlo k zmierneniu ich pazravosti
a poklesu hmotnosti. Tieto predpoklady sa nenaplnili, pretoZze mutacie génu kodujiceho leptin
st u l'udi extrémne zriedkavé a ani mutécie receptorov pre leptin nie su Casté.

Podrla tejto hypotézy metabolizmus a prirodzena imunita Uzko suvisia (metaflamécia),
len pocas fylogenézy sa ulohy rozdelili do réznych orgénov. U drozofily (obrazok 7) to bolo

tukové teleso, u ¢loveka tukové tkanivo, pecen, Langerhansove ostrovéeky a imunitny systém.
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Obrazok 6 Uloha leptinu v reguldcii chuti do jedla

Skratky: a-MSH — melanocyty stimulujuci hormén, AGRP - Agouti related protein, LEPR — leptinovy receptor,
MC4R — melanokortinovy receptor 4, NPY — neuropeptid Y, POMC — proopiomelanokortin
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Obrazok 7 Fylogenéza reguldcie intermediarneho metabolizmu a imunity

34 Formy obezity z hPadiska ich patogenézy

Obezitu okrem jej stupiia (BMI, mnozstvo tuku v tele, regiondlne rozlozenie nadmerného
tuku) je mozné charakterizovat’ aj z hl'adiska genetického pozadia na dve pomerne zriedkavé

skupiny (A, B) a na najcastejSiu beznu formu (C):

A. Monogénové formy obezity.
B. Syndrémové formy obezity.

C. Polygénova obezita.

Oznacenie beZnej obezity ako ,,polygénova“ nie je celkom spravne. Podl'a sucasnych
nazorov genetického a epigenetického pozadia obezity ide o ,.komplexni* chorobu, ktora je
dani interakciou polymorfizmov vel'kého poctu génov a vonkaj$imi ¢initeI'mi. Podobne nie je
presny ani termin ,,monogénové formy*, pretoze napriklad Prader-Williho syndrom je
zapri¢ineny imprintingom (jeden z epigenetickych pochodov), nie mutaciou jedného génu
amozZe byt zaradeny aj k syndromovym formam. Niektoré detské choroby, ktoré si okrem
obezity charakterizované aj inymi abnormalitami vyvoja a funkcie réznych systémov, st
v tabul’ke 4.

K syndromovym formam patria niektoré endokrinné poruchy. ZvysSené mnozstvo tuku sa
pozoruje u pacientov s Cushingovym syndromom, inzulindbmom, hypogonadizmom
a hypopituitarizmom. Hypotalamicka obezita je u T'udi zriedkava. Naj€astejSimi pri¢inami
poskodenia hypotalamu u l'udi, ktoré mdze byt spojené s obezitou, su trauma, malignita

a zapalové procesy.
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Tabulka 4 Niektoré syndromy zriedkavych dedicnych foriem obezity

Syndrém Dedi¢nost’ Priznaky
(okrem obezity)

Prader-Willi Porucha imprintingu génov v jednej Tazka choroba charakterizovana
oblasti na chromozdme 15 nekontrolovatel'nou hyperfagiou,
Nemendelovska dedi¢nost’, 1/10 — 1/30 | poruchou motoriky, mentalnou
tisic deti retardaciou

Laurence- Autozomovo recesivna Mentélna retardécia, polydaktylia,

Moon-Biedl 1/100 tisic deti diabetes insipidus, retinosis
Mutacia génu PNPLAG, ch. 19 pigmentosa a slepota
Koéduje enzym zapojeny do stability
membran nervového systému

Alstrom Autozoémovo recesivna Senzorineuralne (sluch a zrak)
Extrémne zriedkava poruchy, dilata¢na kardiomyopatia,
Mutacia génu ALMS1, ch. 2 hypogonadizmus, hypotyreoza,
Gén koduje velku bielkovinu acanthosis nigricans
zodpovednu za vyvoj cilii réznych
buniek (ciliopatia)

Cohen Autozomovo recesivna Mikrocefalia, mentalna retardacia,
Extrémne zriedava svalova hypotonia, retinalna dystrofia,
Mutacia génu VPSI3B, ch. 8 hypermobilita kibov, deformity tvare
Gén koduje velku bielkovinu
zodpovednu za transmembranovy
transport lipidov

Carpenter Autozomovo recesivna Kraniofacialne malformacie,
Extrémne zriedkava syndaktylia alebo polydaktylia
Mutacia génu RAB23, ch. 6 Mierna mentalna retardacia
Gén kdduje bielkovinu, ktora je
zapojena do Cinnosti transportnych
vezikul buniek

Poznamka: Z prehl’adu génov a priznakov tychto ochoreni je zrejmé, Ze neexistuje ziadny gén ,,obezity“. Chybné
gény, ktoré tieto choroby spdsobuji a maji mnoho priznakov, nesuvisia s metabolizmom tukového tkaniva.
Skratky: ALMS1 — gén kodujuci protein asociovany s centrozOmom a bazalnym telieskom ALMS1, PNLPA6 —
gén kodujuci lyzofosfolipazu s doménou podobnou patatinu 6, VPS13B — gén pre triediaci vakuolarny protein 13,
homolog B, RAB23 — gén kodujuci protein Rab23 pribuzny s Ras, GTPaza

Gény suvisiace s beZnou obezitou

Od tuspesného ukoncenia projektu I'udského gendému uplynulo uz viac ako 20 rokov
a odvtedy doslo k obrovskému napredovaniu technoldgie analyzy génov a narastu mnoZstva
udajov velkého poctu I'udi. Napriek tomu st v medicinskej praxi vyuZitelné vedomosti o tillohe
génov v patogenéze najcastejSich komplexnych chordb este stale len perspektivou. Zakladna
pri¢ina je v tom, ze priblizne 23 000 génov l'udského gendmu nepracuje izolovane, ale ako
nesmierne zlozitd informacna siet’, ktord s prostredim komunikuje prostrednictvom takisto
zlozZitych epigenetickych mechanizmov. Klasickd predstava ,,OGOD%, ¢o je sebaironicka
skratka vyrazu ,,one gene — one disease®, t.. ,,jeden gén — jedna choroba“ plati pre zriedkavé
monogénové choroby, ale nie pre kazdodenne sa vyskytujuce komplexné choroby. Pre

praktickl medicinu nie je az také tazké pochopit’ ako delécia tripletu v géne CFTR (regulator
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transmembranovej vodivosti pri cystickej fibréze) na chromozéme 7 ma za nasledok cysticka
fibrézu. V praxi nie je mozné interpretovat’, ako r6zne polymorfizmy a mutécie vo viac ako 100
génoch vedu k obezite, DM2T, koronarnej chorobe srdca, hypertenzii a d'al$im ochoreniam.

V sucasnosti su k dispozicii obrovské databazy o suvislostiach medzi obezitou
a polymorfizmami a mutaciami vel'kého poc¢tu génov. Interpretacia idajov okrem ich velkého
poctu je stazend d’alSimi Cinitel'mi:

* Vyskyt danej rizikovej alely v populacii. Obezita postihuje priblizne jednu tretinu
dospelych l'udi, a preto rizikova alela s vyskytom 1 % v populacii pravdepodobne nie
je tym génom, ktory zodpoveda za vznik obezity.

» Sila rizikovej alely pre vznik obezity. VécSina zatial najdenych polymorfizmov
a mutacii podl'a idajov pristupnych databaz zvysuje hmotnost’ meranu v dospelosti
00,1 -0,5kg, ¢o je v protireceni s tym, ze 1,72 m vysoky clovek s BMI 30 ma
priblizne 15 kg hmotnosti naviac oproti norme.

e Polymorfné a mutované gény suvisiace s obezitou najdené v poslednych rokoch boli
pritomné u 'udi uz vel'mi ddvno. Pandémia obezity vSak vznikla len v minulom storoci

na zéklade nemenného genomu.

e Priprehlade funkcie (ak je to zndme) génov stvisiacich s obezitou je pozoruhodné, ze
mnohé z nich nestvisia priamo s energetickym metabolizmom (tabul’ky 5 a 6). Svedci

to o komplexnosti funkcie gendému ako informacne;j siete.

Vyskum genetického pozadia metabolickych regulacii v zdravi a chorobe v budicnosti
prinesie uzito¢né poznatky, ktoré bude mozné vyuZit pri prevencii a liecbe obezity a jej
nasledkov. Cesta k tomu vedie cez metddu mendelovske] randomizécie vySetrenych,
vyuzivanie metod bayesove] analyzy kauzalnych stvislosti a adekvatnej aplikacie umelej
inteligencie.

Napriek uvedenym problémom s interpretaciou prili§ velkého poctu génov suvisiacich
s obezitou je uz dnes jasné, zZe neexistuje Ziadny ,,gén pre obezitu“, ale ide o nepriazniva
konstelaciu komplexného genetického pozadia, epigenetickych mechanizmov a vonkajSich
faktorov, co vedie u velkého poctu l'udi v sucasnych podmienkach k obezite. Okrem toho je
potrebné vediet’, ze vSetky gény stivisiace s obezitou maju permisivny charakter — bez poruchy

rovnovahy prijmu a vydaja energie nevedu k obezite.
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3.5 Epigenetika obezity

Niekol’ko rokov po ukonceni I'udského projektu dosSlo k vytriezveniu z predcasného
optimizmu, Ze poznatky ziskané v ramci projektu 'udského gendmu budi mat’ okamzity dopad
na kazdodenni medicinu. V suvislosti s tym doslo k rehabilitacii vyznamu epigenetickych
pochodov postulovanych uz v tom istom obdobi, v ktorom bola vyrieSena Struktira dvojitej
Spiraly DNA. Samotny gendm totiz nie je schopny komunikovat’ s prostredim, ale potrebuje na
to mechanizmy, ktoré reguluju vyvoj jedinca (od jednej oplodnenej zarodkovej bunky po
dospelého cCloveka) a kazdodennu cCinnost’ kazdého organu a systému. K epigenetickym

pochodom podl'a dnesného stavu poznania radime Styri mechanizmy:

1. Metylacia génov, ktord sa uskutoc¢ni predovSetkym na cytozinovych nukleotidoch
genému, ma za nasledok blokovanie expresie daného génu. V oplodnenej zarodoc¢ne;j
bunke, ktora je pluripotentnd, je mnozstvo blokovanych génov malé, ale ich pocet sa
zvySuje pocas diferencidcie orgdnov. V pripade tkaniv u zrelého jedinca si metylacia
a demetylacia génov riadené enzymami, ktoré reaguji na vonkajSie podnety, ako su
napriklad prijem potravy do organizmu alebo mobilizacia energetickych zasob pri

hladovani.

2. Zmeny histénov. Tieto bielkoviny boli v minulosti povazované za pasivne Struktiry, na
ktoré je natocend dvojita Spirdla DNA, aby sa zmestila do chromozdémov. Dnes je jasné,
ze histony su neustale modifikované pripojenim malych molekul podl'a toho, aké ma

dan¢ tkanivo alebo organ poZziadavky na expresiu génov.

3. Uprava prvotnych prepisov z DNA na messenger RNA, ku ktorym patri odstranenie
intronov a editacia RNA. Alternativna editacia toho istého génu ma za nasledok, Ze na

zéklade jedného génu sa mozu syntetizovat’ rozne bielkoviny.

4. Zaveretna kontrola expresie génov pomocou malych interferjucich molekul RNA

(siRNA).

V stucasnosti su k dispozicii technologické postupy na analyzu vSetkych foriem
epigenetickych pochodov na urovni jednotlivych tkaniv a organov v zdravi a chorobe.
Vysledky st vel'mi zaujimavé, ale zatial nedosahuju troven, ktord by mohla byt vyuZzita
v kazdodennej praktickej medicine vratane obezitologie. Je vsak isté, Ze v kratkej buducnosti
odkrytie konkrétnych epigenetickych pochodov umozni preklenutie medzery medzi fenotypom
(obezita) a mnozstvom kandidatnych génov, ktoré suvisia s obezitou. V suvislosti s rozvojom

poznatkov z oblasti epigenetiky je potrebné si objasnit’ jeden zdanlivy paradox: Epigenetika nie
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je nieco ,,nad alebo mimo genetiky; vSetky epigenetické mechanizmy st koédované v genéme,
kontrolované a ich realizacia a regulacia sa uskuto¢fiujii pomocou enzymov a transkripénych
faktorov, ktoré su tiez kodované v genome. To znamena, ze epigenetika je spravne pochopena

a interpretovand genetika.

Ziakladna pric¢ina obezity je v naruSenej regulacii chuti do jedla v mozgu

Napriek vSetkym objasnenym (alebo ¢iastocne objasnenym) prvkom patogenézy obezity
opisanym v predoslych cCastiach tejto kapitoly (nepomer medzi prijmom a vydajom energie,
zmena energetického metabolizmu, genetické pozadie) je jednoznacné, Ze obezita je primarne
zapric¢inend poruchou regulacie chuti do jedla. Pocas fylogenézy museli byt zakotvené silné
mechanizmy ziskania energie z potravy, ktoré sa daji prirovnat’ k plynovému pedalu auta
a mensi vyznam mal brzdovy systém, pretoze nasi predkovia boli ohrozeni skor nedostatkom
ako prebytkom potravy. Tento nadzor vo svojej zjednodusenej forme v tedrii ,,thrifty genotype*
(v preklade sebecky genotyp) bol vysloveny uz na zaciatku druhej polovice 20. storo¢ia. Jedinci
so ,,sebeckymi® génmi prezili obdobia hladovania, pretoze predtym nazbierali dostatocné
energetické zasoby. V dnesnych podmienkach I'ahkého pristupu k potrave I'udia so sebeckym
genetickym pozadim a nedostato¢ne kontrolovanou chutou do jedla priberaju a nasledne
umieraju predc¢asne na nasledky obezity (obrazok 8). V Case vyslovenia tejto hypotézy neboli
zname ziadne konkrétne gény tejto ,,sebeckosti®, ale bolo jasné, ze svoj uc¢inok realizuji cez
nervovy systém. V d’alSom obdobi bola hypotéza podrobena kritike zo strany antropoléogov
(nenasli konkrétne dokazy o obdobiach hladovania Sirokych populacii naSich predkov)
a niekol'’kokrat modifikovand na zéklade novych poznatkov z oblasti genetiky, epigenetiky
a metabolizmu. Dnes uZ st zname orexigénne a anorexigénne gény a aj zakladné mechanizmy
regulacie chuti do jedla. Pévodnd hypotéza sebeckého genotypu je dnes prekonand, ale

centralny vyznam nervového systému v patogenéze obezity nie.

4 kombinacie
2 smrtelné
MINULOST | DNES
| |
Nedostatok Nadbytok
potravy potravy
| |
| |
Vyrazne thrifty Menej thrifty Menej thrity  Vyrazne thrifty
gény gény gény gény
MALNUTRICIA OBEZITA

Obrazok 8 Hypotéza sebeckého genotypu
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Psychologovia na problém obezity nazeraju prave z aspektu nervovej regulacie chuti do
jedla a tvrdia, Ze nie telo, ale dusa chce jest. Rozdel'uju kl'udné a agresivne jedenie. Niektoré
priklady agresivneho jedenia su uvedené v tabul'ke 5. Medzi stresovym jedenim a tzv. ,,binge
eating* (zachvaty konzumacie velkého mnozstva jedla) a bulimiou nie je ostra hranica, ¢o
potvrdzuje spravnost pohladu na patogenézu beznej obezity zo strany ulohy centralneho
nervového systému. Psychologovia odporacaju chapat’ nekontrolovanu chut’ do jedla ako ,,food
addiction® — navyk porovnatel'ny s fajéenim a alkoholizmom a vypracovali na jeho hodnotenie
aj dotazniky (tabul’ka 6), ktoré sa vSak v kazdodennej obezitologickej praxi zatial’ nepouzivaju
a odbornici na zdrava vyzivu skor odporicaju edukaciu a poradenstvo ako prevenciu

a vyznamny faktor lieCby obezity.

Tabul’ka 5 Agresivne formy jedenia a ich priklady

Forma Priklad

Stresové jedenie Velmi Casté, napriklad Studenti pred t'azkymi skusSkami (vac¢Sinou
sladkosti)

Obranné jedenie U jedincov, ktori z oblasti s hladovanim sa dostali do normalnych
podmienok (strach, Ze zajtra mozno nebude!)

Dominantné jedenie Alfa samce u zvierat. Podobné situacie sa vyskytuju aj u l'udi,
predovsetkym vo vy$Som spolo¢enskom postaveni

Nespravne kultiurne Konzumacia obrovského mnozstva jedla pri hostinach a pocas sviatkov.

zvyklosti Nékup a nasledna konzumacia nadbytocného mnozstva jedla pod vplyvom
reklamy

‘

Tabul’ka 6 Nezdravé formy potravin uvedené v dotaznikoch na hodnotenie ,,food addiction*

Sladkosti, zmrzlina, ¢okolada, cukriky, zakusky a pod.
Sladké napoje, energetické napoje, pivo.
Biele pecivo, cestoviny.
Tucné jedla, slanina, steaky, hamburgery, pizza a pod.
Sol’, presolené potraviny a pochutiny

3.6 Endokrinna regulacia obezity

MUDr. Mgr. Ivana Jochmanové, PhD.

Patofyzioldgia obezity je komplexnd a zahfiia genetické, epigenetické, behavioralne,
environmentalne, psychologické a endokrinologické faktory. Z pohladu endokrinologie je
obezita vysledkom dlhodobej dysregulacie hormonalnej kontroly energetickej bilancie.
Hormonalny systém udrziava homeostazu telesnej hmotnosti prostrednictvom zlozitej siete
signalov medzi centralnym nervovym systémom — predovsetkym hypotalamom — a periférnymi

organmi vratane tukového tkaniva, gastrointestinalneho traktu, pankreasu, nadoblic¢iek a gonad.
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Tukové tkanivo dnes nevnimame iba ako pasivny zdsobny orgén, ale ako dynamicky
endokrinny organ produkujici Siroké spektrum bioaktivnych latok — adipokinov — ktoré
reguluji nielen metabolizmus tukov a sacharidov, ale aj chut do jedla, zapalové procesy
a funkciu kardiovaskularneho systému. Spolu s nimi sa na regulacii energetickej bilancie
podiel'aju hormény gastrointestinalneho traktu, ktoré zabezpecuju kratkodobt kontrolu prijmu
potravy v zavislosti od zlozenia a mnozstva prijatej potravy, ako aj inzulin, kortizol, rastovy
hormon a pohlavné hormony, ktoré moduluji metabolizmus a distribuciu tukového tkaniva.

Centralnu ulohu v regulécii hmotnosti zohrava hypotalamus, ktory prijima aferentné
signaly z periférie a integruje ich s informéciami z vy$Sich mozgovych centier. Aktivaciou
Specifickych neurénovych okruhov nasledne riadi pocit hladu, sytosti, energeticky vydaj
a metabolické procesy. Poruchy tejto komplexnej regulacie vedu k nerovnovahe medzi
energetickym prijmom a vydajom, ¢o sa pri dlhodobom trvani prejavi ako nadmerna
akumulécia tuku.

Cielom tejto kapitoly je poskytnit’ uceleny prehlad o hormonalnej regulacii telesnej
hmotnosti so zameranim na ulohu adipokinov, gastrointestindlnych hormoénov, inzulinu
a d’alSich endokrinnych faktorov, ako aj na ich integraciu v hypotalamickych centrach. Zvlastny
doraz sa kladie na patofyziologické mechanizmy pritomné pri obezite a ich klinické dosledky,

ktoré tvoria zaklad pre sucasné aj perspektivne terapeutické stratégie.

3.6.1 Adipokiny a tukové tkanivo ako endokrinny organ

Adipokiny st hormony, cytokiny a d’alSie bioaktivne molekuly produkované prevazne
adipocytmi, ale aj stromalnymi, imunitnymi a endotelovymi bunkami tukového tkaniva. Tieto
latky pdsobia endokrinnym, parakrinnym a autokrinnym mechanizmom a maju zéasadny
vyznam pri regulacii energetického metabolizmu, zapalu, inzulinovej senzitivity a funkcie
kardiovaskularneho systému. V poslednych desatrociach sa ukézalo, ze tukové tkanivo nie je

len pasivnym zasobnym organom, ale aj vysoko aktivnym endokrinnym organom (obrazok 9).
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Tukové tkanivo u Stihlych/ Tukové tkanivo u obéznych/

metabolicky zdravé tukové tkanivo metabolicky nezdravé tukové tkanivo
TH-2, IL-4, IL-10, IL-13, TH1, CD8+, IL-1B, IL-6,
/Y IL33 IL-12, IL-23, TNF-q,
M1 MCP-1
M2 perzistujlca hypoxia, obezita

™ FFA, LPS, IFN-y

+ adiponektin, omentin ¢ adiponektin, omentin

v leptin, visfatin, vaspin + leptin, visfatin, vaspin
Regulacia fyziologickych Zvysenie zapalu, inzulinova
procesov, kontrola inzulinovej rezistencia tukového tkaniva,
senzitivity. metabolicky syndrom.

Obrazok 9 Tukové tkanivo a jeho uloha v patogenéze komplikacii obezity

Tukové tkanivo je dynamicky organ: Biely tuk meni svoje vlastnosti a pri hypertrofii/hyperpldzii adipocytov
expanduje az k obezite; velkost” adipocytov koreluje s glukézovou intoleranciou a hyperinzulinémiou a faktory
produkované adipocytmi prispievaju k chronickému zapalu, ateroskleréze, dysfunkcii B-bunieck a DM2T.
V zdravom tukovom tkanive tvoria 5 — 10 % stromalnych buniek makrofagy, pri nutricnom pretazeni (1FFA)
stipa ich podiel az na ~40 — 50 %. V metabolicky zdravom tukovom tkanive prevazuju protizapalové M2
makrofagy (IL-10, IL-4, IL-13, IL-33; udrziavaju inzulinovu senzitivitu, metabolizmus — oxidativnu fosforylaciu),
v metabolicky nezdravom tuku prevazuji prozapalové M1 makrofagy (IL-6, TNF-a, IL-1B, IL-12, IL-23, MCP-
1; glykolyza a pentézofosfatova draha — fTROS, |glutationu). Aktivacia makrofagov M1 je stimulovana
lipopolysacharidmi a IFN-y (silno exprimovanymi Th1l a CD8+ T-lymfocytmi).

Skratky: CD — diferenciacny klaster buniek imunitného systému, FFA — vol'né mastné kyseliny, IFN — interferon,
IL — interleukin, LPS — lipopolysacharidy, MCP-1 — monocytovy chemoatraktant 1, ROS — vol'né kyslikové
radikaly, DM2T — diabetes mellitus 2. typu, TH — pomocné (helper) T lymfocyty, M1, M2 — M1, M2 makrofagy,
TNF — tumor nekrotizujuci faktor

Leptin

Leptin, objaveny v roku 1994, je 16 kDa proteinovy hormén kédovany génom LEP.
Syntetizuje sa v bielom tukovom tkanive a jeho plazmatické hladiny timerne odrazaji mnoZstvo
telesného tuku. Leptin pdsobi na dlhodobu reguldciu hmotnosti tym, Ze inhibuje pocit hladu
a stimuluje energeticky vydaj. V centrdlnom nervovom systéme sa viaZe na leptinovy receptor
Ob-Rb exprimovany v hypotalamickych jadrach, aktivuje signdlnu cestu JAK2/STATS3,
inhibuje orexigénne neurdny produkujuce NPY a AgRP a stimuluje anorexigénne neurdny

produkujuce POMC a CART (obrazok 10).
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Obrazok 10 Intraceluldrne signdlne cesty leptinu a regulacia apetitu leptinom cez nucleus

arcuatus hypotalamu

Leptin sa viaze na izoformy svojho receptora (LEPR): rozpustnu, kratku (neznazornené) a dlhu. Vizba leptinu na
dlht formu LEPR vedie k jeho dimerizacii a spusta autofosforylaciu JAK2, ktora fosforyluje cytoplazmatickt
doménu LEPR na tyrozinovych zvyskoch (Tyr974, Tyr985, Tyr1077, Tyr1138) — kazdy z nich sluzi ako dokovacie
miesto pre cytoplazmatické adaptéry. Tyr1138 fosforylovany na LEPR sprostredkuje interakciu STAT3; STAT3
dimerizuje a translokuje sa do jadra, kde aktivuje transkripciu cielovych génov, napriklad SOCS3, ktory pdosobi
ako negativna spitna vizba. Leptin tiez aktivuje SHP2, ktory nasledne naverbuje adaptacny protein Grb2 a spusta
kaskadu Ras/Raf/MAPK. Okrem toho leptin sprostredkuje aktivaciu PI3K/Akt cez IRS1/2, pricom protein-tyrozin
fosfataza 1B (PTP1B) pdsobi ako negativny regulator signalizacie leptinu defosforylaciou JAK?2.

Skratky: AgRP — Agouti pribuzny peptid, AKT — serin/treoninova kinaza 1, GABA — gama-aminomaslova
kyselina, GRB2 — protein 2 viaZuci sa na receptor rastového faktora, adaptacny protein, IRS1/2 — substrat
inzulinového receptora 1/2, JAK — Janus kinaza, JAK2 — Janus kinaza 2, LEP — leptin, LEPR — leptinovy receptor,
MAPK — migoténom aktivovana proteinkinaza, MCR — melanokortinovy receptor, MEK — MAPK/ERK kinaza,
NPY — neurpoeptid Y, PI3K — fosatidylinozitol-3-kindza, POMC — proopiomelanokortin, PTP1B — protein-tyrozin
fosfataza 1B, RAF — RAF protoonkogén, serin/treoninova kinaza, RAS — rodina malych GTPaz (povodne ,,rat
sarcoma*), SHP2 — protein-tyrozin fosfataza obsahujiica doménu SH2, typ 2, SOCS3 — supresor cytokinovej
signalizacie 3, STAT3 — signalny transduktor a aktivator transkripcie 3, Tyr — tyrozinové zvysky

n NUCLEUS ARCUATUS HYPOTALAMI

Pri obezite byva pritomna hyperleptinémia, ale uc¢inok leptinu je oslabeny — stav znamy
ako leptinovd rezistencia. Mechanizmy zahffiaji zniZeny transport leptinu cez
hematoencefalickl bariéru, poruchy receptorovej signalizdcie (nadmernd expresia SOCS3 —
génu kodujiceho supresor cytokinovej signalizacie 3), chronicky zapal a endoplazmaticky stres
neurénov. Klinicky sa leptin pouZziva pri lie€be vrodeného deficitu leptinu, pri¢om jeho

podavanie vedie k dramatickému ubytku hmotnosti a normalizacii metabolickych parametrov.

Adiponektin

Adiponektin je 30 kDa protein so Struktirou podobnou kolagénu, ktory je produkovany
vyluéne adipocytmi. Na rozdiel od leptinu st jeho plazmatické hladiny nepriamo timerné
mnozstvu tukove] hmoty — klesaju pri obezite, inzulinovej rezistencii a metabolickom

syndrome a stipaju pri redukcii hmotnosti. Adiponektin sa viaze na receptory AdipoR1
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a AdipoR2, aktivuje AMPK (adenozinmonofosfatom aktivovanu proteinkinazu) a PPAR-a
(proliferatormi peroxizémov aktivovany receptor o), obrazok 11, ¢im zvySuje oxidéaciu
mastnych kyselin, zlepSuje inzulinovll senzitivitu a ma protizdpalové ucCinky. Okrem
metabolickych tc¢inkov adiponektin inhibuje expresiu adhéznych molekul na endoteli, znizuje
akumulaciu makrofagov v aterosklerotickych plakoch a stimuluje produkciu oxidu dusnatého.

Nizke hladiny adiponektinu st prediktorom rozvoja DM2T a ischemickej choroby srdca.
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Obrazok 11 Schematické znazornenie signalnej cesty adiponektinu a jej prepojenie so

signalnou cestou inzulinu

Aktivacia inzulinovych a adiponektinovych receptorov ich prislusnymi ligandmi sptist'a kaskadu signalnych dejov.
Viacsina metabolickych ucinkov inzulinu je sprostredkovana cestou PI3K/AKT, ¢o vedie k biologickym
odpovediam, ktoré zahinaji zvySent syntézu proteinov, lipogenézu, prijem a vyuzitie glukdzy, syntézu glykogénu
a znizenu lipolyzu a glukoneogenézu. V pripade adiponektinu APPL1 interaguje s AdipoR1 alebo AdipoR2
prostrednictvom svojich C-termindlnych PTB a CC domén a sprostredkiava uc¢inky adiponektinu aktivaciou
viacerych signalnych ciest vratane PPARa, AMPK a p38 MAPK. AdipoR1 a AdipoR2 st spojené s ceramidazovou
aktivitou, ktora sa aktivuje po naviazani adiponektinu. Jednym z hlavnych viazbovych partnerov IRS1/2 je APPL1,
ktory podporuje vazbu IRS1/2 na inzulinovy receptor a zosiliiuje prenos inzulinového signalu. Toto prepojenie
medzi inzulinovou a adiponektinovou signalnou cestou je hlavaym mechanizmom, ktorym adiponektin zvysuje
citlivost’ na inzulin v cielovych tkanivach.

Skratky: ADIPO — adiponektin, Adipo R1/R2 — adiponektinovy receptor R1/R2, AKT — serin/treoninova kinaza
1, AMPK - adenozinmonofsofatom aktivovand proteinkinaza, APPL1 — adaptérovy protein, fosfotyrozin
interagujuici s PH doménou a leucinovym zipsom 1, eNOS — endotelova syntaza oxidu dusnatého, IKK — inhibitor
kindzy «B, IRS1/2 — substrat inzulinového receptora 1/2, MAPK — migoténom aktivovana proteinkinaza, MK —
mastné kyseliny, mMTOR — mechanisticky ciel’ rapamycinu, NFxB — nuklearny faktor kB, PI3K — fosatidylinozitol-
3-kinaza, PPARa — proliferatormi peroxizémov aktivovany receptor o, PTEN — homolég fosfatdzy a tenzinu, Rab5
—mald GTPéaza Rab5

Rezistin
Rezistin patri do rodiny na cystein bohatych proteinov a u 'udi je produkovany najmi

makrofagmi v tukovom tkanive. Podporuje vznik inzulinovej rezistencie stimulaciou expresie
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prozapalovych cytokinov (TNF-q, IL-6) a aktivaciou signélnej drahy nukledrneho faktora kB
(NF-kB), obrazok 12. Zvysené hladiny rezistinu koreluju s visceralnou obezitou, dyslipidémiou
a ateroskler6zou. Experimentadlne modely ukazuju, Ze blokada rezistinu zlepSuje inzulinovu
senzitivitu, ¢o naznacuje jeho potencialnu ulohu ako terapeutického ciel'a. Klinické dokazy

vSak zatial’ nie su dostatocne silné na rutinné pouZzitie.
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Obrazok 12 Schematické zndzornenie signalnych ciest rezistinu

Vizba rezistinu na TLR4 vedie k rekrutacii dvoch adaptérovych proteinov TIRAP a MyD88, ¢im dochadza
k aktivacii d’alSich signalnych ciest, najmid Akt, ERK1/2, JNK a p38 MAPK. Po ich aktivacii signalizacia
rezistin/TLR4 zniZuje expresiu aj aktivitu inzulinového receptora a IRS prostrednictvom znizenia tyrozinovej
fosforylacie. Rezistin d’alej zvySuje expresiu negativnych regulatorov inzulinovej signalizacie SOCS3 a PTP1B
a aktivuje MAPK JNK a p38, ¢o podporuje fosforylaciu IRS1/2 a vedie k desenzitizacii inzulinovej signalizécie.
Rezistin aktivaciou transkripcnych faktorov AP-1 a NF-kB spdsobuje zvysent expresiu prozapalovych cytokinov,
najmd IL-6, TNFa a IL-1f, ktoré narasaji signalizaciu inzulinu a podporuji inzulinova rezistenciu. Rezistin
prostrednictvom TLR4 tiez znizuje autofagiu inhibiciou fosforylacie AMPK a aktivaciou Akt/mTOR, ¢o moze
podporovat’ ER stres a zapal. Znizuje aj expresiu AdipoR1/R2 a podporuje downregulaciu APPL1, ktory sa
podiel'a na signalizacii cez AdipoRs a prispieva k inzulin-senzitizacnému ucinku adiponektinu. Okrem toho
rezistin znizuje expresiu FGF21 a jeho receptorovych komponentov FGFRI1 a KLB, ¢im zhorSuje signalizaciu
FGF21 a jeho priaznivych G¢inkov na inzulinovu senzitivitu.

Skratky: ADIPO — adiponektin, Adipo R1/R2 — adiponektinovy receptor R1/R2, AKT — serin/treoninova kinaza
1, AMPK —adenozinmonofsofatom aktivovana proteinkinaza, AP-1 — aktivatorovy protein 1, APPL1 —adaptérovy
protein, fosfotyrozin interagujuci s PH doménou a leucinovym zipsom 1, cAMP — cyklicky adenozinmonofosfat,
CAPI1 — protein asociovany s adenylatcyklazou 1, ERK1/2 — extraceluldrna singdlom regulovand kinaza 1/2,
FGF21 — fibroblastovy rastovy faktor 21, FGFR — receptor pre fibroblastové rastové faktory, IKK — inhibitor
kinazy kB, IL — interleukin, JNK — C-Jun N-terminalna kindza, KL.B — Klotho B, MAPK — migoténom aktivovana
proteinkinaza, MD2 — myeloidny diferenciacny faktor 2, mTOR — mechanisticky ciel’ rapamycinu, MyD88 —
adaptérovy protein MyD88, NFkB — nuklearny faktor kB, P — fosforylacia, PKA — proteinkinaza A, PTP1B —
protein-tyrozin fosfataza 1B, SOCS3 — supresor cytokinovej signalizacie 3, TIRAP — TIR doménu obsahujici
adaptérovy protein, TLR4 — toll-like receptor 4, TNFa — tumor nekrotizujuci faktor o
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Visfatin

Visfatin, znamy aj ako nikotinamid fosforibozyltransferaza (NAMPT), je enzym klicovy
pre biosyntézu NAD+ a zarovenh hormon s inzulin-mimetickym wG¢inkom. Je produkovany
najmd vo visceralnom tuku, ale aj v peCeni, svaloch a imunitnych bunkéch. Jeho plazmatické
hladiny stupaju pri obezite a metabolickom syndrome a mézu prispievat’ k hyperinzulinémii.
Okrem metabolickych u¢inkov ma visfatin aj prozapalové vlastnosti — stimuluje produkciu IL-

6 a TNF-a (obrazok 13).
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Obrazok 13 Schematickeé zndzornenie signalizacie visfatinu

Vizba visfatinu na TLR4 vedie k aktivacii adaptérovych proteinov TIRAP a MyD88, ktoré iniciuju downstream
signalizaciu prostrednictvom MAP kinaz (ERK1/2, p38 a JNK) a transkripéného faktora NF-«B. Aktivacia MAPK
kaskad zvySuje expresiu adhéznych molekil ICAM-1 a VCAM-1 a cytokinu IL-6, ¢im podporuje prozapalovi
odpoved vo visceralnom tukovom tkanive. Sucasne aktivacia NF-kB indukuje expresiu inhibitorov inzulinovej
transdukcie SOCS3 a PTPI1B, ktoré narusaju fosforylaciu IRS1/2 a vedu k inzulinovej rezistencii a endotelovej
dysfunkecii. Visfatin taktiez stimuluje tvorbu ROS, ktoré podporuju proliferaciu VSMC. Intracelularna funkcia
NAMPT v NAD" biosyntéze aktivuje SIRT1 a prispieva k regulacii metabolizmu a bunkovej stresovej odpovede.
Skratky: ERK1/2 — extracelularna singalom regulovana kinaza 1/2, ICAM-1 — intracelularna adhezivna molekula
1, IL — interleukin, IRS1/2 — substrat inzulinového receptora 1/2, INK — C-Jun N-terminalna kinaza, MAPK —
migoténom aktivovana proteinkindza, MD2 — myeloidny diferenciac¢ny faktor 2, MyD88 — adaptérovy protein
MyD88, NAD+ - nikotinamidadenindinukleotid, NFkB — nuklearny faktor kB, PTP1B — protein-tyrozin fosfataza
1B, ROS — volI'né kyslikové radikaly/reaktivne formy kyslika, SIRT1 — sirtuin 1, SOCS3 — supresor cytokinove;j
signalizacie 3, TIRAP — TIR doménu obsahujuci adaptérovy protein, TLR4 — toll-like receptor 4, VCAM-1 —
adhézna molekula vaskularnych buniek 1, VSMC — hladké svalové bunky ciev
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Visfatin vyznamne prispieva aj k inzulinovej rezistencii. Aktivaciou JNK a p38 indukuje
serinovl fosforylaciu IRS-1/2 a znizuje ich tyrozinovt fosforylaciu, ¢o nart$a inzulinova
signalizdciu. ZvysSend expresia negativnych regulatorov, ako su SOCS3 a PTPIB, dalej
zhorSuje odpoved na inzulin v adipocytoch a hepatocytoch, ¢o podporuje vznik DM2T. Na
urovni centralneho nervového systému moze visfatin podporovat zépal hypotalamu, Co
zhorSuje leptinova a inzulinovu signalizaciu a vedie k deregulacii apetitu a narastu telesnej
hmotnosti. V oblasti ciev posobi visfatin proaterogénne — zvysuje tvorbu reaktivnych foriem
kyslika (ROS), proliferaciu hladkych svalovych buniek (VSMC) a neointimalnu formaciu, ¢im
urychl'uje rozvoj aterosklerdézy a endotelovej dysfunkcie (obrazok 13). Hoci bol spociatku
povazovany za potencidlny terapeuticky ciel’, jeho komplexné a nie vzdy priaznivé ¢inky veda

k opatrnosti pri klinickom vyuziti.

Omentin

Omentin je protein exprimovany predovSetkym vo viscerdlnom tukovom tkanive
a v mens$ej miere v subkutdnnom tuku. Na rozdiel od vaésiny adipokinov ma hladina omentinu
tendenciu klesat’ pri obezite a nizkych hodnotach inzulinovej senzitivity. Omentin zvySuje
inzulinom stimulovany transport gluk6ézy do adipocytov a mé protizapalové ucinky (obrdzok
14). Jeho zniZené hladiny su asociované s vys$§im rizikom aterosklerozy, DM2T
a kardiovaskularnych ochoreni (KVO). Experimentdlne sa skima jeho potencial ako
biomarkera a ochranného faktora. Jeho pokles sa povazuje za jeden z mechanizmov
prispievajucich k rozvoju chronického nizkostupniového zapalu, inzulinovej rezistencie
a kardiometabolickych komplikacii obezity. Omentin po6sobi protizdpalovo najma
prostrednictvom aktivacie drahy AMPK—eNOS, ¢o vedie k zvySenej produkcii oxidu dusnatého
a zlepSeniu endotelialnej funkcie. Stcasne inhibuje TNF-o-mediované prozépalové signalne
kaskady, znizuje expresiu adhéznych molektl (VCAM-1, ICAM-1, E-selektin) a obmedzuje
tvorbu ROS, ¢im zniZuje infiltraciu monocytov a makrofdgov do visceralneho tukového tkaniva
(obrazok 14).

Na turovni cievnej steny omentin potlaca aktivaciu p38 MAPK, JNK a NF-«B, ¢im
prispieva k prevencii aterogenézy, ktord je typickou komplikdciou obezity. Aktivaciou
PI3K/Akt zaroven brani osteogénnej diferencidcii VSMC a spomal’uje vaskularnu kalcifikaciu.
Omentin sa podiela aj na zlepSeni gluk6zového metabolizmu — zvySuje inzulinovua senzitivitu
a znizuje hladiny inzulinu a inzulinovej rezistencie, pricom jeho nizke koncentracie su typické
pre pacientov s metabolickym syndromom a DM2T. Experimentalne modely ukazuju, ze

omentin ma kardioprotektivne U€¢inky, ked’ v podmienkach ischémie-reperfizie znizuje rozsah
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poskodenia myokardu a apoptézu kardiomyocytov prostrednictvom zvySenej fosforylacie
AMPK a Akt. Intervencie, ktoré zvySuju hladiny omentinu — najmé aerdbna fyzicka aktivita,
redukcia visceralneho tuku ¢i farmakoterapia (metformin, agonisty GLP-1) — vedl k zlepSeniu
zapalovych a metabolickych parametrov u obéznych pacientov. Pokles jeho hladin pri obezite
podporuje progresiu metabolickych a vaskularnych komplikacii, ¢o robi z omentinu

potencidlny terapeuticky ciel’ v manazmente obezity a jej nasledkov.

omentin
7/ \ \OL
P38 MAPK AMPK
INK AKT eNOS ‘RAS

/ /

ICAM-1 IL-6 COX-2
VCAM-1

\l/ S

protizépalové G&inky vazodilatacia Proliferacia neomtlrm.alna apoptoza
zlepsenie inzulinovej VSMO formachs  ‘myocwow

senzitivity

Obrazok 14 Schematické zndzornenie signalnych ciest omentinu

Omentin stimuluje signalne cesty PI3K/Akt, AMPK a ¢iasto¢ne p38 MAPK, ¢im ovplyviiuje mnozstvo kl'ai¢ovych
bunkovych procesov. Aktivacia PI3K/AKT/ERK1/2 vedie k inhibicii NF-xB a znizeniu expresie adhéznych
molekal ICAM-1 a VCAM-1, ako aj cytokinu IL-6, ¢o prispieva k protizapalovym ucinkom a zlepSeniu
inzulinovej senzitivity. Sicasne omentin cestou AMPK/eNOS zvysSuje produkciu NO, ktory timi JNK a COX-2,
¢im podporuje vazodilataciu a znizuje zapal mediovany TNF-a. Signalna cesta AMPK/RAS/ERK1/2 ovplyviuje
proliferaciu VSMC, zatial’ ¢o inhibicia nadmernej aktivacie ERK1/2 znizuje neointimalnu tvorbu. Aktivacia PI3K
zaroven zohrava ulohu v regulécii prezitia buniek, vratane modulacie apoptézy myocytov.

Skratky: AKT — serin/treoninova kinaza 1, AMPK — adenozinmonofsofatom aktivovana proteinkinaza, COX-2 —
cyklooxygenaza 2, eNOS — endotelova syntaza oxidu dusnatého, ERK1/2 — extracelularna singalom regulovana
kinaza 1/2, ICAM-1 — intracelularna adhezivna molekula 1, IL — interleukin, JNK — C-Jun N-termindlna kinaza,
MAPK — migoténom aktivovana proteinkinaza, NFxB — nuklearny faktor kB, NO — oxid dusnaty, P — fosforylacia,
PI3K - fosatidylinozitol-3-kindza, RAS — rodina malych GTPaz (pévodne ,rat sarcoma*), TNFo — tumor
nekrotizujuci faktor a, VCAM-1 — adhézna molekula vaskularnych buniek 1, VSMC — hladké svalové bunky ciev
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Chemerin

Chemerin je relativne novsSie identifikovany adipokin s chemotaktickou aktivitou,
kédovany génom RARRES2. Je produkovany najmé adipocytmi, hepatocytmi a bunkami
stromovaskularnej frakcie tukového tkaniva vo forme neaktivneho prochemerinu, ktory sa
aktivuje proteolytickym Stiepenim pocas zapalovej odpovede. V organizme poOsobi ako
regulacny protein so schopnostou modulovat’ zépal, metabolizmus adipocytov a funkciu
imunitnych buniek. Pri obezite su hladiny chemerinu v sére aj v tukovom tkanive zvySené, ¢o
odraza aktivovany zapal a dysfunkciu viscerdlnej adip6zy. Chemerin pdsobi prostrednictvom
receptorov CMKLR1 (chemokinom podobny receptor 1, tiez ChemR23), GPR1 (receptor 1
spojeny s G proteinom) a CCRL2 (chemokinovému receptoru podobny protein 2), priCom
najvyznamnejsi z hl'adiska metabolizmu a imunomodulécie je CMKLR1. Aktivacia CMKLR1
spusta signalne drdhy MAPK (ERK1/2, p38), PI3K/Akt a NF-«B, ktoré podporuji
diferenciaciu preadipocytov, adipogenézu, ale aj produkciu prozapalovych cytokinov (obrdzok
15).

U obéznych chemerin podporuje infiltraciu proinflamaénych makrofagov M1 do
tukového tkaniva, ¢im prispieva k rozvoju chronického nizkostupiiového zéapalu. Sucasne
negativne ovplyviluje inzulinovu signalizaciu inhibiciou PI3K/Akt drdhy v hepatocytoch
a myocytoch, ¢o vedie k zhorSeniu gluk6zovej tolerancie a rozvoju inzulinovej rezistencie. Na
urovni cievnej steny chemerin zvysuje tvorbu ROS, podporuje proliferaciu a migraciu VSMC
a zvySuje expresiu adhéznych molekul, co prispieva k endotelovej dysfunkcii a aterogenéze.

Zvysené hladiny chemerinu st preto charakteristické pre visceralnu obezitu, metabolicky
syndrom, inzulinovt rezistenciu, nealkoholovi steatozu pecene a KVO. Chemerin predstavuje
vyznamny biomarker zapalovej aktivity adip6zneho tkaniva a potencialny terapeuticky ciel pri

ochoreniach spojenych s poruchou energetického metabolizmu.
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Obrazok 15 Schematické zndzornenie signdlnych ciest chemerinu

Prochemerin sa proteolyticky aktivuje na chemerin, ktory nasledne interaguje predovsetkym s receptorom
CMKLRI, ¢im spusta kaskady zodpovedné za metabolické, imunologické a zapalové ucinky v adip6znom
a cievnom tkanive. Aktivacia CMKLR1 indukuje zapojenie PI3K/Akt a MAPK drah (ERK1/2, p38, JNK), ktoré
reguluju diferenciaciu preadipocytov, adipogenézu a prozapalovi odpoved’. Stcasne aktivacia JNK zasahuje do
inzulinovej signalizacie inhibiciou IRS1/2, ¢o prispieva k rozvoju inzulinovej rezistencie. Receptor GPR1
sprostredkuva predovsetkym mobilizaciu intracelularneho Ca?*, ktora je spojena s bunkovou aktivaciou, migraciou
a remodelaciou tkaniv. Receptor CCRL2 neaktivuje intracelularne signalne kaskady, ale sluzi ako ,,scavenger™
alebo prezentacny receptor, ktory koncentruje chemerin v mikroprostredi a zvySuje dostupnost’ pre CMKLRI1.
Spolo¢nou vyslednicou tychto signalizaénych vetiev je aktivacia NF-«kB, podpora zapalovej odpovede a rozvoj
endotelovej dysfunkcie, €o prispieva k aterogenéze.

Skratky: AKT — serin/treoninova kinaza 1, CCRL2 — chemokinovému receptoru podobny protein 2, CMKLR1 —
chemokinom podobny receptor 1, ERK1/2 — extracelularna singalom regulovana kinaza 1/2, GPR1 - s G
proteinom spojeny receptor 1, IRS1/2 — substrat inzulinového receptora 1/2, JNK — C-Jun N-terminalna kinaza,
MAPK - migoténom aktivovana proteinkinaza, NFkB — nuklearny faktor kB, PI3K — fosatidylinozitol-3-kinaza

3.6.2  Gastrointestinalne hormony

Gastrointestindlny trakt (GIT) nie je len orgdnom travenia a vstrebavania Zivin, ale aj
vyznamnym endokrinnym systémom produkujicim viac nez 30 hormoénov, ktoré reguluju
nielen traviace procesy, ale aj energeticki homeostdzu a prijem potravy. Enteroendokrinné
bunky roztriisené pozdiz celej sliznice GIT pdsobia ako senzorické jednotky reagujuce na
pritomnost’ zivin, mechanické podnety a nervové signaly. Hormony uvol'nené z tychto buniek

komunikuju s centrdlnym nervovym systémom prostrednictvom humoralnej cesty (krvny obeh)
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anervovej cesty (nervus vagus), ¢cim ovplyviiuju pocit hladu a sytosti, rychlost’ vyprazdnovania

zaltidka a metabolizmus glukézy.

Ghrelin

Ghrelin je 28-aminokyselinovy peptid syntetizovany prevazne v zalidku, konkrétne
v X/A-like bunkach fundu. Existuju dve hlavné formy: acylovany ghrelin, ktory je biologicky
aktivny, a neacylovany ghrelin s menej jasne definovanou funkciou. Aktivaciu zabezpecuje
enzym ghrelin-O-acyltransferaza (GOAT), ktory priddva oktanoylovu skupinu na serin
v pozicii 3 — tento krok je nevyhnutny pre vdzbu na izoformu 1a receptora pre ghrelin (GHS-
R1a).

Fyziologicky ghrelin stimuluje pocit hladu aktivaiciou NPY/AgRP neurénov
v hypotalame, zvySuje sekréciu rastového horménu a podporuje lipogenézu. Jeho hladiny
stupaju pred jedlom a klesaji po filom. Pri obezite sa pozoruje zniZzend bazalna koncentracia
ghrelinu, ale aj oslabend postprandidlna supresia, ¢o mdze prispievat’ k dysregulacii apetitu.

Farmakologicka blokada ghrelinovych receptorov sa skima ako potencidlna liecba obezity.

GLP-1 (glukagonu podobny peptid-1)

GLP-1 je inkretin produkovany enteroendokrinnymi L-bunkami distalneho ilea a hrubého
¢reva ako produkt posttranslaéného Stiepenia proglukagdénu pomocou prohormoénkonvertazy
PC1/3. GLP-1 sa viaze na Specificky G-proteinovy receptor (GLP-1R) exprimovany
v pankrease, mozgu, srdci a GIT. Stimuluje od gluk6zy dependentnt sekréciu inzulinu, inhibuje
sekréciu glukagénu, spomaluje vyprdzdiovanie Zalidka a navodzuje pocit sytosti
prostrednictvom centralneho pdsobenia v hypotalame a mozgovom kmeni.

Analogy GLP-1 (napr. liraglutid, semaglutid) sa dnes bezne pouZzivaji v liecbe DM2T
a obezity. Klinické Studie ukézali, Ze vedu k signifikantnému Ubytku hmotnosti, zlepSeniu

glykemickej kontroly a kardiovaskuldrnych rizikovych faktorov.

Peptid YY (PYY)

PYY je hormén tvoreny 36 aminokyselinami, ktory je uvolfiovany L-bunkami ilea
a hrubého Creva po prijme potravy, najma bohatej na bielkoviny. Cirkuluje vo forme PYY(1-
36) aPYY(3-36), priCom druhé forma vznika pdsobenim enzymu dipeptidylpeptidaza IV (DPP-
IV) a ma silnejsi anorexigénny ucinok. PYY(3-36) pdsobi na receptor Y2 v hypotalame,
inhibuje aktivitu NPY/AgRP neuronov a stimuluje anorexigénne POMC neurény. U obéznych
jedincov st postprandialne hladiny PYY casto zniZzené, co mdze prispievat k zvySenému

energetickému prijmu. Experimentalna aplikdcia PY'Y(3-36) vedie k znizeniu chuti do jedla
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a energetického prijmu, avSak jeho klinické vyuzitie je obmedzené kratkym pol¢asom

a gastrointestindlnymi vedl'aj§imi ¢inkami.

GIP (glukozodependentny inzulinotropny polypeptid)

GIP je produkovany K-bunkami duodena a proximalneho jejuna ako odpoved’ na
pritomnost’ glukézy a tukov v ¢reve. Posobi prostrednictvom GIP receptorov na B-bunkach
pankreasu, kde stimuluje od gluk6zy dependentnu sekréciu inzulinu. Na rozdiel od GLP-1 vSak
GIP u obéznych a diabetickych pacientov vykazuje znizeny inzulinotropny Gc¢inok — fenomén
znamy ako GIP rezistencia. Okrem pankreatického uUCinku podporuje GIP lipogenézu
v tukovom tkanive, ¢o pri chronicky zvysenych hladindich mdze prispievat’ k rozvoju obezity.
Najnovs$i vyvoj priniesol dudlne agonisty GLP-1/GIP receptorov (napr. tirzepatid), ktoré

kombinuju u€inky oboch hormoénov a prinasaju vyznamné znizenie hmotnosti.

DalSie gastrointestinilne hormény

Medzi d’alSie hormony s tlohou v regulécii apetitu patria cholecystokinin (CCK), ktory
sauvolnuje z I-buniek duodena a jejuna a stimuluje vagovu aferentaciu veducu k pocitu sytosti,
a oxyntomodulin, ktory ma anorexigénne ucinky prostrednictvom aktivacie GLP-1

a glukagénovych receptorov.

3.6.3 Inzulin a metabolicka kontrola

Inzulin je S51-aminokyselinovy peptidovy hormoéon produkovany p-bunkami
Langerhansovych ostrovéekov pankreasu ako odpoved’ na zvySenie hladiny glukézy v krvi. Po
naviazani na transmembranovy inzulinovy receptor (IR), ktory ma tyrozinkindzovl aktivitu,
spusta fosforylaciu IRS (substratov inzulinového receptora) proteinov a aktivaciu distalnych
(downstream) drah — predovsetkym PI3K/Akt a MAPK.

Jeho hlavné ucinky zahriaju:

e stimuldciu transportu glukézy do inzulin-senzitivnych tkaniv (svaly, tuk)
prostrednictvom translokacie gluk6zovych transportérov typu 4 (GLUT4),

e podporu lipogenézy a inhibiciu lipolyzy v tukovom tkanive,

e stimuléciu glykogenézy a inhibiciu glukoneogenézy v peceni,

e anabolické ucinky — stimuldcia syntézy proteinov a inhibicia proteolyzy.

V hypotalame ma inzulin anorexigénne Uc¢inky, aktivuje POMC neurdny a inhibuje
NPY/AgRP neurony, ¢im prispieva k dlhodobej regulécii telesnej hmotnosti. Pri obezite je
typicky pritomna hyperinzulinémia a inzulinové rezistencia — stav, kedy cielové tkaniva

nereaguju primerane na uc¢inok inzulinu. To vedie k poruche glukézovej homeostazy a zvysuje
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riziko rozvoja DM2T. Patofyziologické mechanizmy inzulinovej rezistencie zahfiiaju
chronicky zapal tukového tkaniva, lipotoxické poskodenie, zvySenu aktivitu serinovych kindz

(napr. JNK), ktoré fosforyluju IRS na inhibi¢nych miestach, a mitochondrialnu dysfunkciu.

3.6.4 DalSie hormény

Kortizol

Kortizol je hlavny glukokortikoid produkovany v zona fasciculata kory nadobli¢iek pod
kontrolou osi hypotalamus—hypofyza—nadoblicky (HPA). Jeho sekrécia sa riadi cirkadiannym
rytmom a zvysuje sa pocas stresovej odpovede. Kortizol zvysuje glukoneogenézu, podporuje
lipolyzu v tuku koncatin, ale sucasne stimuluje lipogenézu vo visceralnom tuku — to vysvetl'uje
jeho tlohu v centralnej obezite. Tiez znizuje inzulinovu senzitivitu a ma katabolické ucinky na
svalové tkanivo. Chronicky zvysené hladiny kortizolu, napr. pri Cushingovom syndréme, vedu
k typickému fenotypu redistribtcie tuku (abdominalna obezita, mesiacikovita tvar, byvoli hrb),
svalovej atrofii a metabolickym komplikadcidm. Mierne zvysenie kortizolu moze byt’ pritomné

aj pri obezite, ¢asto v suvislosti s chronickym psychosocidlnym stresom.

Rastovy hormon (GH)

GH je polypeptid produkovany somatotropnymi bunkami adenohypofyzy. Ma lipolytické
ucinky — stimuluje mobilizaciu mastnych kyselin a znizuje ich oxidéciu glukézou. Okrem toho
podporuje proteosyntézu a linedrny rast v detstve. Pri obezite sa pozoruje znizenéd bazélna aj
pulznd sekrécia GH, pravdepodobne v dosledku inzulinovej rezistencie a zvySenej hladiny
volnych mastnych kyselin, ktoré inhibuji uvolfiovanie GH. Nizke hladiny GH prispievaju

k zniZenej lipolyze a akumulécii tukovej hmoty.

Pohlavné hormony

Estrogény (najmé estradiol) maju vyznamna ulohu v regulacii telesnej hmotnosti
a distribucie tuku. U zien pred menopauzou estrogény podporuji ukladanie tuku do
subkutannych oblasti, €o je spojené s niz§im metabolickym rizikom v porovnani s visceralnou
adipdzou. Po menopauze pokles estrogénov vedie k presunu tuku do abdominalnej oblasti
a k zvySeniu rizika metabolického syndrému. Estrogény tiez ovplyviiuju apetit prostrednictvom
modulécie leptinovej a inzulinovej signalizacie v hypotalame.

Testosteron u muZov podporuje udrziavanie svalovej hmoty, zvySuje bazéalny
metabolizmus a ma antiadipogénny uc¢inok. Nizke hladiny testosteronu, ¢i uz v dosledku
hypogonadizmu alebo obezity (obezitou indukovany hypogonadotropny hypogonadizmus),

vedu k zvySenému ukladaniu tuku, najma viscerdlneho, a zhorSeniu inzulinovej rezistencie.
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Hormony Stitnej zPazy

Tyroxin (T4) a trijédtyronin (T3) zvySuju bazalny metabolizmus a termogenézu,
ovplyviuju oxidaciu glukézy a lipidov a reguluju hmotnost’. Hypotyredza je spojend so
znizenym energetickym vydajom a miernym prirastkom hmotnosti, zatial' ¢o hypertyredza
vedie k chudnutiu. Pri obezite su hladiny T3 casto zvysené, pravdepodobne ako adaptivny

mechanizmus na zvysenie energetického vydaja.

3.6.5 Hypotalamicka integracia signalov

Hypotalamus predstavuje centradlny koordinacny uzol v reguldcii energetickej
homeostazy. Prijima aferentné signaly z periférnych tkaniv — hormondlne, nutri¢né a nervové
— a integruje ich s informéciami z vyS$Sich mozgovych centier. Néasledne prostrednictvom
Specifickych neuronovych okruhov riadi pocit hladu a sytosti, energeticky vydaj a metabolické

procesy.

Klucéové hypotalamické jadra a ich dloha
1. Nucleus arcuatus
e (Obsahuje dve hlavné populacie neurénov:
— Orexigénne neurony produkujuce NPY a AgRP, ktoré¢ zvySuju apetit
a znizuju energeticky vydaj.
— Anorexigénne neurdony produkujuce POMC a CART, ktoré potlacaji apetit
a zvySuju energeticky vydaj.
e Neurdny nucleus arcuatus maju priamy pristup k cirkulujicim horménom vd’aka
neuplnej hematoencefalickej bariére v oblasti eminentia mediana.
2. Ventromediilne jadro (VMH)
e Tradi¢ne oznacované ako ,,centrum sytosti®.
e Aktivacia VMH =zniZuje prijem potravy a stimuluje sympatikovi aktivitu
a termogenézu.
e PoSkodenie VMH u experimentalnych zvierat vedie k hyperfagii a obezite.
3. Lateralne hypotalamické jadro (LHA), lateralna oblast’ hypotalamu
e (znaCované ako ,,centrum hladu®.
e Produkuje orexiny (hypokretiny), ktoré zvySuju prijem potravy a reguluji bdelost’.

e Projekcie z LHA st dolezité aj pre hedonicku (odmenovil) zloZku stravovania.
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4. Paraventrikuliarne jadro (PVN)
e Integruje signaly z ARC a inych jadier a reguluje endokrinné odpovede, vratane
sekrécie kortikotropného hormoénu (CRH) a tyreotropného hormoénu (TRH).
e CRH ma anorexigénne ucinky, zatial ¢o TRH ovplyviiuje bazalny metabolizmus

prostrednictvom S§titnej zl'azy.

Neurotransmitery a neuropeptidy v regulacii energetickej bilancie

NPY patri k najsilnejSim stimulatorom apetitu, jeho expresia stipa pri hladovani, klesa
po jedle a podporuje ukladanie energie do tukového tkaniva. AgRP ako antagonista receptorov
MC3R/MCA4R potlaca anorexigénny ucinok a-MSH a pdsobi dlhodobo (na rozdiel od rychleho
ucinku NPY). POMC je prekurzorom a-MSH, ktory aktivaiciou MC4R v PVN znizuje prijem
potravy; mutdcie génov POMC alebo MC4R patria k ¢astym monogénovym pri¢indm obezity.
CART tlmi prijem potravy, pricom mechanizmus zahfila interakciu s dopaminergnym
systémom. Orexiny okrem apetitu moduluju spanok, bdelost’ a energeticky metabolizmus; ich

deficit vedie k narkolepsii.

Integracia periférnych signalov

Periférne signaly energetického stavu sa integruji v hypotalame: leptin a inzulin ako
dlhodobé indikatory energetickych zasob aktivuji POMC/CART neurdény a inhibuju
NPY/AgRP neurény, ¢im znizujh apetit; naopak ghrelin ako kratkodoby signal hladu stimuluje
NPY/AgRP a zvySuje prijem potravy. Postprandidlne horméony GLP-1, PYY a CCK navodzuju
sytost’ prostrednictvom vagovych aferentnych drah aj priamym posobenim na hypotalamické

Struktiry.

Spojenie s mezolimbickym dopaminergnym systémom

Hypotalamus je prepojeny s odmenovacim systémom mozgu, najmd s ventralnou
tegmentalnou oblastou (VTA) a nucleus accumbens (NAc), ktoré sprostredkuvaji hedonické
aspekty prijmu potravy. Hedonickd regulacia méZe prevazovat nad homeostatickou, ¢o
vysvetl'uje nadmernti konzuméciu vysokoenergetickych, chutnych potravin aj pri dostatku

energetickych zasob.

3.6.6 Klinické implikacie

Pochopenie hormonélnej regulacie hmotnosti méa zasadny vyznam nielen pre pochopenie
patofyziologie obezity, ale aj pre vyvoj a personaliziciu terapeutickych stratégii. Moderna
medicina uz dnes vyuziva poznatky o kI'acovych hormoénoch a adipokinoch pri farmakoterapii,

chirurgickej lie€be obezity a v rdmci intervencii zameranych na zmenu Zivotného §tylu.
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Farmakologické intervencie

e Analégy GLP-1 (liraglutid, semaglutid, tirzepatid — dudlny GLP-1/GIP agonista)
vyuzivaju ucinky tychto hormoénov na potlacenie apetitu, spomalenie vyprazdinovania
zaludka a zlepSenie glykemickej kontroly. Klinické stidie preukazuji redukciu telesne;j
hmotnosti o 10 — 20 % pri dlhodobom podévani.

e Inhibitory SGLT?2 (glifloziny) a metformin nepriamo ovplyviiuju aj telesnt hmotnost’
prostrednictvom zmeny metabolizmu glukdzy, aj ked’ ich primarnym cielom nie je
centralna regulacia apetitu.

e Antagonisti ghrelinového receptora a agonisty MC4R su vo faze klinického vyvoja
a predstavuji nadejné ciele na ovplyvnenie homeostatickej regulacie hmotnosti.

e Rekombinantny leptin (metreleptin) ma jasné miesto pri liecbe vrodeného deficitu
leptinu a lipodystrofii, jeho pouzitie pri beznej obezite je vSak limitované leptinovou

rezistenciou.

Bariatricka a metabolicka chirurgia

Chirurgické zakroky (gastrointestindlne bypassy, sleeve gastrektémia) dosahuji vyrazné
audrzatelné znizenie hmotnosti nielen mechanickym obmedzenim prijmu potravy
a malabsorpciou, ale aj hormonédlnymi zmenami. Po operacii sa pozoruje zvySena sekrécia

GLP-1, PYY, omentinu a pokles ghrelinu, ¢o synergicky zlepsuje metabolicky profil pacienta.

Personalizovana medicina

Rozdiely v genetickej predispozicii, epigenetickych modifikdcidch a hormonalne;j
citlivosti  jednotlivcov naznacujii, Ze budlcnost liecby obezity bude smerovat
k personalizovanym pristupom. Identifikdcia konkrétnych hormonélnych deficitov ¢i

rezistencii moze umoznit’ cielenejSiu intervenciu.

Prevencia

Primérna prevencia obezity by mala byt zamerand na udrZiavanie hormonalne;j
rovnovahy prostrednictvom zdravého zivotného $tylu — vyvéazenej stravy, pravidelnej fyzickej
aktivity, dostato¢ného spanku a manaZzmentu stresu. Chronicky stres a spankova deprivacia
naruSaju sekréciu leptinu, ghrelinu, kortizolu a inzulinu, ¢im zvySuji riziko pozitivnej

energetickej bilancie.

3.7 Zaver

Hormonélna regulacia telesnej hmotnosti predstavuje zlozitu siet’ signalov medzi

centralnym nervovym systémom a periférnymi organmi. Adipokiny ako leptin, adiponektin,
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rezistin, visfatin, omentin a chemerin spolu s gastrointestindlnymi horménmi (ghrelin, GLP-1,
PYY, GIP) a dalSimi endokrinnymi faktormi (inzulin, kortizol, rastovy hormén, pohlavné
hormoény, hormoény Stitnej zl'azy) spolo¢ne reguluju apetit, energeticky vydaj, metabolizmus
a distribtciu tukového tkaniva. Pri obezite dochadza k dysregulécii tychto mechanizmov —
k hormonalnym deficitom, rezistencidam a zmenam v centrdlnom spracovani signalov.
Porozumenie tymto procesom umoziluje nielen lepsiu diagnostiku a stratifikdciu pacientov, ale
aj vyvoj ucinnych terapeutickych stratégii, ktoré kombinuju farmakologické, chirurgické
a behavioralne pristupy.

Budtci vyskum by sa mal zamerat na detailn charakterizaciu individualnych
hormondlnych profilov, mechanizmov hormonalnej rezistencie a moznosti ich zvratenia. To by
mohlo otvorit’ cestu k efektivnejSej a udrzatelnej liecbe obezity, ktora bude reSpektovat

biologicku rozmanitost’ pacientov.
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4 DIAGNOSTIKA, KLASIFIKACIA OBEZITY

MUDr. Ivan Majerc¢ak, PhD., MPH

Diagnostika a klasifikacia obezity sa z historického hl'adiska najcastejsie zakladaju na
indexe telesnej hmotnosti BMI. Orientacia len na samotni zvySeni hmotnost’ neposkytuje
komplexny obraz o obezite ako chorobe. Obezita je chronické ochorenie charakterizované
zmnozenim telesného tuku, vznikajice vplyvom pozitivnej energetickej bilancie, I'ahSie
u jedincov s genetickou, vacSinou polygénne podmienenou predispoziciou ku hromadeniu tuku.
Modernejsie definicie zahfnaju aj (pre)obezitu ako frekvencné, vdzne, komplexné, chronické,
progredujuce a relapsujuce systémové metabolické ochorenie so svojou etiol6giou, priznakmi
a symptomami. Obezita priamo aj nepriamo sposobuje Strukturdlne a funkéné zmeny, ktorych
dosledkom su orgénovo-Specifické metabolické, zapalové, degenerativne a neoplastické
komplikacie.

V praxi sa najCastejSie pouziva BMI, ktory sa pocita ako pomer aktudlnej telesnej

hmotnosti v kilogramoch a druhej mocniny telesnej vysky v metroch:

BMI = telesna hmotnost’ (kg) / telesna vySka* (m?)

Z historického hl'adiska je potrebné zdoraznit,, Ze BMI nevznikol ako klinicky nastroj na
diagnostiku obezity u jednotlivca. Jeho pdvod siaha do 19. storocia, ked’ belgicky matematik,
astroném a Statistik Adolphe Quetelet hl'adal jednoduchy Statisticky vztah medzi telesnou
hmotnostou a vySkou v rdmci koncepcie tzv. ,,priemerného Cloveka™ (I’homme moyen).
P6vodny Queteletov index mal sluZzit’ najmé na opis populécie, nie na medicinske rozhodovanie
o konkrétnom pacientovi. Moderny pojem ,body mass index* zaviedol Ancel Keys
a spolupracovnici v praci publikovanej v roku 1972, ked’ porovnavali viacero indexov relativnej
telesnej hmotnosti a poukdzali na praktickost’ pomeru hmotnosti k druhej mocnine vysky pri
epidemiologickych Stadiach. BMI sa tak do mediciny dostal predovSetkym ako jednoduchy
populacny a epidemiologicky ukazovatel, nie ako parameter schopny samostatne
diagnostikovat’ nadmerné mnozstvo telesného tuku, jeho distribuciu alebo zdravotné dosledky
adipdzneho tkaniva u jednotlivca.

U dospelych osdb nad 18 rokov je nadhmotnost’, respektive preobezita, definovana ako
BMI od 25,0 do 29,9 kg/m? a BMI > 30 kg/m? je obezita. Podl'a BMI delime obezitu na stupne:
1. stupenn BMI 30,0 — 34,9 kg/m?, 2. stupett BMI 35,0 — 39,9 kg/m? a 3. stupeiit BMI > 40 kg/m?.
Extrémnu obezitu pri BMI > 40 kg/m? delime d’alej na super obezitu pri BMI 50,0 — 59,9 kg/m?
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a super extrémnu obezitu pri BMI > 60 kg/m?. BMI zaloZeny na dvoch antropometrickych
parametroch nezohl'adiiuje mnozstvo tukového tkaniva ani jeho distribliciu. Pri pouzivani BMI
pracujeme s chybou aj u jedincov s nadbytkom svalovej hmoty a u starSich osob s ubytkom
svalovej hmoty, teda pri sarkopenickej obezite.

BMI podporuje zjednoduseny pohl'ad na obezitu ako na zvySenti hmotnost’ a predstavuje
prekazku pri presadzovani a akceptacii obezity ako komplexného multiorganového ochorenia.
Napriklad Americka lekarska spolo¢nost’ (AMA) uznala obezitu ako chronické ochorenie az
v roku 2013. V roku 2023 zarovenn AMA upozornila, ze BMI ma v klinickej praxi vyznamné
limitacie, nema sa pouZzivat’ izolovane a ma byt’ interpretovany spolu s d’alSimi parametrami,
ako su visceralny tuk, telesné zloZenie, obvod pasa a metabolické rizikové faktory.

BMI je vsak celosvetovo etablovany antropometricky parameter hlavne pre svoju
jednoduchost’, Siroku pouzitelnost’ v populacii, zrozumitelnost’ a dobrt interpretovatel'nost’, ¢o
je nezanedbatelnou vyhodou v ére pandémie obezity. Z medicinskeho hladiska je dobré ho
vnimat skor ako skriningovy parameter, ktory nam vyselektuje osoby uréené na dalSiu
diagnostiku. OdliSenie nadmernej hmotnosti nezapri¢inenej obezitou od tej, ktorti obezita

rve

nad’alej ostava zdkladnym ukazovatel'om obezity (Tabulka 7).

Tabulka 7 Klasifikdacia BMI

BMI kg/m? Stupern Priklad pri vyske 1,72 m
19-25 Norma 56 -74 kg
25-30 I, preobezita, nadhmotnost’ 75 -89 kg
30-40 I1, obezita 90 - 118 kg

30-34,9 Ila 90 - 103 kg
35-39,9 1Ib 104 - 118 kg
>40 111, tazka obezita viac ako 118 kg

Skratky: BMI — index telesnej hmotnosti

Limitacie BMI st obzvlast’ vyznamné pri individualnej diagnostike. Rovnaka hodnota
BMI moze predstavovat uplne odlisné klinické situdcie: Sportovca s vysokym podielom
svalovej hmoty, starSieho pacienta so sarkopéniou a relativnym nadbytkom tuku, pacienta
s centralnou obezitou a normdlnou alebo len mierne zvySenou hmotnost'ou, alebo pacienta
s edémami a retenciou tekutin. BMI neodliSuje tukovli hmotu od svalovej hmoty, nehodnoti
ektopické ukladanie tuku v peceni, pankrease, myokarde ¢i kostrovom svale a neposkytuje

informaciu o zépalovej a endokrinnej aktivite tukového tkaniva. V modernej obezitoldgii preto
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BMI nemozno povazovat za diagnoézu v plnom klinickom zmysle, ale skor za vstupnt
informdciu, ktord ma spustit’ komplexnejSie vySetrenie pacienta.

Zvlast problematické je pouzivanie BMI ako jediného kritéria pri rozhodovani o intenzite
liecby. Pacient s BMI 28 kg/m?, obvodom pasa vyrazne nad rizikovou hranicou, steatézou
pecene, artériovou hypertenziou a prediabetom moze mat’ vysSie zdravotné riziko ako pacient
s BMI 32 kg/m? bez visceralnej obezity a bez metabolickych komplikacii. Moderné pristupy
preto smeruji k tomu, aby sa obezita hodnotila ako ochorenie adipdézneho tkaniva a jeho
nasledkov, nie iba ako matematicky definovany prebytok hmotnosti.

Presnejs$i obraz o obezite poskytuju metddy stanovenia mnozstva tuku v organizme.
O relativnom podiele tuku v organizme rozhoduju viaceré faktory, medzi ktoré patri aj
pohlavie, vek a stupenn fyzickej aktivity. Obsah tuku narasta u oboch pohlavi po puberte.
Vo veku 18 a viac rokov ma mat’ zdravy muz priblizne 15 — 18 % a Zena 20 — 25 % tuku v tele.
Za akceptovatel'ni hornt hodnotu sa povazuje eSte 20 % tuku u muzov a 30 % tuku u zien.

Nakol'ko viac ako polovica telesného tuku je ulozend v podkozi, vel'mi rozsirenym
kritériom pouzivanym na diagnézu obezity je hriibka koznej riasy. T4 sa zist'uje na viacerych
miestach, zvyCajne nad bicepsom, tricepsom, subskapularne a suprailiakédlne. Zo ziskanych
vysledkov sa stanovi mnoZzstvo podkozného, ale nie visceralneho tuku v tele. V poslednom case
boli zavedené moderné metédy merania mnozstva tuku v tele. Metdda bioelektrickej
impedancie (BIA) je vhodna na pouzitie v ambulantnych podmienkach. Vel'mi presna, ale draha
je metdéda DEXA (dual energy X-ray absorptiometry, rontgenova absorpciometria s dvojitou
energiou). Mnozstvo visceralneho tuku sa d4 merat’ aj pomocou pocitacovej tomografie (CT)
alebo magnetickej rezonancie (MRI).

Antropometrické parametre zohl'adnujuce rozlozenie tukového tkaniva vyuZzivaja vysku,
obvod pasa a bokov. Pre kaukazsku rasu za rizikovy povazujeme obvod pasa u muzov > 94 cm
au zien, ktoré nie su tehotné, > 80 cm. Rozlozenie telesného tuku vyjadruje aj pomer pas/boky,
WHR (waist-to-hip ratio).

Androidny, teda abdominalny alebo visceralny typ obezity, s tvarom tela pripominajicim
jablko, je charakterizovany relativne va¢S§im obvodom pasa a zvySenym WHR. Za rizikovy
WHR sa podla WHO povazuje hodnota > 0,90 u muzov a > 0,85 u zien. V starSich
fenotypovych opisoch sa pri muzskom androidnom type obezity Casto uvadzala aj hranica WHR
> 1,0. Gynoidny typ obezity, imponujlci ako hruska, mé4 vacsi podiel tuku v gluteofemoralnej
oblasti, relativne mensi obvod pasa a niz§i WHR; u zien byva WHR spravidla < 0,85.

Z klinického hladiska sa javi ako prinosnej$i antropometricky index pas/vyska, WHtR

(waist-to-height ratio). Pre svoju jednoduchost’ je dobre vyuzitelny v populacii, identifikuje
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osoby s centralnou, abdominalnou alebo viscerdlnou obezitou, koreluje s obvodom pasa a je
rodovo priatel'sky. WHtR index z antropometrickych merani dobre koreluje aj s objemom
vnutrobrusné¢ho tuku stanovenym pomocou CT alebo MRI. Je idedlnym doplnenim pri
stanoveni BMI s dorazom na stupen rizika. Normalna hodnota WHtR je pod 0,5. Laicky
vyjadrené: ,,Ak je vaS obvod pdsa v centimetroch mensi nez polovica vasej vysky, nemate
rizikovy objem viscerdlneho tuku.* Zvysené zdravotné riziko predstavuje WHtR 0,5 — 0,6 a za
rizikovy povazujeme WHtR nad hodnotou 0,6. Antropometrické parametre si vzhl'adom na
pandémiu obezity pouziteI'né v Sirokej populacii a z hladiska morbidity a mortality l'udi
zijucich s obezitou zohl'adiiuji vel’ky vyznam regionalnej distribucie tuku.

Okrem WHR a WHItR sa v literatare opisuje aj ABSI index (A Body Shape Index). ABSI
bol navrhnuty ako antropometricky ukazovatel’, ktory kombinuje obvod pasa, BMI a telesnt
vysku. Jeho ciel'om je zachytit’ informdaciu o tvare tela a centralnej adipozite spdsobom, ktory

je menej priamo zavisly od samotnej hmotnosti ako BMI. Vypocet ABSI je:

ABSI = obvod pasa / (BMI*/ x vyska'/?),

kde obvod pésa a vyska sa udavaju v metroch. Vyssia hodnota ABSI odraza relativne vacsi
obvod pasa vzhl'adom na BMI a vysku, teda nepriaznivejsi tvar tela s pravdepodobne vysSim
podielom centralnej adipozity.

Povodna praca Krakauer a Krakauer z roku 2012 ukézala, Ze ABSI predikuje riziko
predcasnej mortality nezavisle od BMI a Ze moéze poskytovat’ doplnkovi informaciu
k tradicnym antropometrickym ukazovatel'om. ABSI je vSak v beZnej klinickej praxi menej
roz$ireny nez BMI, obvod pasa alebo WHtR. Jeho interpretacia je menej intuitivna, vyZaduje
vypocet a €asto aj porovnanie s vekovo a pohlavne Specifickymi referenénymi hodnotami. Preto
ho mozno chépat’ skor ako doplnkovy vyskumny alebo rizikovy index nez ako zékladny
diagnosticky parameter obezity v ambulantnej praxi.

Vyznamnym posunom v diagnostike a klasifikacii obezity je novy ramec Europskej
asociacie pre Studium obezity — EASO (European Association for the Study of Obesity)
publikovany v roku 2024. Tento ramec sa snazi zosuladit' diagnostiku obezity s konceptom
ABCD (Adiposity-Based Chronic Disease, chronické ochorenie na podklade adipozity), teda
s chapanim obezity ako chronického ochorenia zaloZzeného na patologickej alebo nadmerne;j
akumulacii tukového tkaniva a jej zdravotnych dosledkoch. EASO zdoéraziluje, Ze diagndza
obezity ma mat dve zékladné zlozky: antropometrickt a klinicku. Antropometricka zlozka
hodnoti mieru a distribuciu tukovej hmoty, najmd BMI a WHtR, kym klinicka zloZka hodnoti

medicinske, funkéné a psychické dosledky nadmernej adipozity.
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Podl'a nového ramca EASO sa mé obvod pasa merat’ u kazdej osoby s BMI < 35 kg/m?,
pretoze slizi ako marker visceralneho tuku a zvySené¢ho kardiometabolického rizika. U 0so6b
europskeho pdvodu sa za nadmerni akumulaciu tuku so zvySenym rizikom povazuje
kombinacia BMI > 25 kg/m? a WHtR > 0,5. Délezitou zmenou je, Zze EASO navrhuje zaradit’
do diagnozy obezity aj osoby s BMI 25 — 30 kg/m?, ak maju stc¢asne zvySeny WHtR a pritomné
medicinske, funkéné alebo psychické poskodenie alebo komplikécie stivisiace s nadmernou
adipozitou.

Prakticky to znamena, ze pacient s BMI v pasme preobezity uz nemusi byt automaticky
hodnoteny len ako pacient s nadhmotnostou. Ak ma centralnu obezitu a zaroven napriklad
prediabetes, DM2T, artériovll hypertenziu, MASLD (steatotickd choroba pefene asociovana
s metabolickou dysfunkciou), obstrukéné spankové apnoe (OSA), funkéné obmedzenie,
osteoartrézu alebo vyznamnt psychickt zat'az suvisiacu s obezitou, méze byt podl'a nového
ramca klasifikovany ako pacient s obezitou. Tento pristup znizuje riziko poddiagnostikovania
a podlieCenia pacientov s vysokym podielom visceralneho tuku, ale relativne niz§im BMI.
EASO zaroven odporuca, aby sa obezita zarad’ovala do §tadia podl'a zdvaznosti medicinskych,
mentalnych a funkénych komplikdcii, nie iba podl'a BMI (tabul’ka 8). Tento koncept je blizky
Edmontonskému klasifikacnému systému obezity (EOSS, Edmonton Obesity Staging System),
ale explicitnejsie prepaja antropometriu, klinicky stav a rozhodovanie o intenzite liecby. Ciele
liecby nemaju byt definované iba redukciou hmotnosti, ale aj zlepSenim alebo prevenciou

komplikécii, zlepSenim kvality Zivota, psychického zdravia, funk¢nosti a telesnej zdatnosti.

Tabul’ka 8 Novsi diagnosticky ramec obezity podla EASO 2024

Zlozka hodnotenia Prakticky vyznam

BMI > 30 kg/m? Tradi¢na antropometricka hranica obezity

BMI > 25 kg/m? + WHtR > 0,5 Nadmerna alebo rizikova akumulécia tuku, najma centralna
adipozita

BMI 25 — 30 kg/m? + WHtR > 0,5 | Podl'a EASO moze ist’ o obezitu, nie iba o preobezitu
+ komplikacie

Klinicka zlozka Hodnotenie medicinskych, funkénych a psychickych
dosledkov

Urcenie Stadia Podl’a zavaznosti komplikacii, nie iba podl'a BMI

Ciel liecby Zlepsenie zdravia, funkcie, kvality Zivota a prevencia

komplikacii, nie len pokles hmotnosti

Skratky: BMI — index telesnej hmotnosti, EASO — Eurdpska asociacia pre studium obezity, WHtR — pomer
pas/vyska

Stcast'ou diagnostiky obezity je stanovenie mnozstva tukového tkaniva. Tukové tkanivo

zlozené z adipocytov, spojivového tkaniva, nervovych zakonceni a extracelularnej tekutiny
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obsahuje tuk, teda lipidy, najmd TAG. NajcastejSie v praxi pouzivané pristroje na stanovenie
mnozstva tukového tkaniva pracuju na principe BIA. BIA meria odpor pri prietoku elektrickej
energie, ktory sa zvySuje so stipajicim percentom tukového podielu. Najjednoduchsie
bimanualne alebo bipedalne analyzatory pracuja s urcitou chybou, celotelova viacfrekvencna
segmentalna BIA virtualne rozdeli telo pri merani do piatich valcov, takze stanovi mnoZzstvo
svalovej a tukovej hmoty zv1ast pre jednotlivé koncatiny a centralny segment. Obsluha nie je
naro¢na, pri jednoduchSich pristrojoch si treba dat pozor na hydratdciu pacienta,
sofistikovanejSie pristroje stanovuji celkovy objem vody, pripadne zvlast extracelularnu
tekutinu, ¢o je dolezité pri opuchovych stavoch.

ZloZenie organizmu meraju aj smart aplikécie v hodinkéch alebo fit nAramkoch po zadani
hmotnosti, veku a vysky. Presnost’ tychto merani sa zda byt spornd, avsak pri pouziti toho
istého zariadenia u pacienta a dodrzani metodiky merania mézu vysledky pomerne dobre
korelovat’ so skutocnym stavom. Od vyvoja novych smart zariadeni a aplikéacii ocakavame
vyznamny prinos a ovela SirSie vyuzitie nielen v obezitoldgii, ale vSeobecne v medicine so
zameranim na medicinu zivotného Stylu: kvalita spanku, pohybova aktivita, frekvencia srdca,
variabilita srdcovej frekvencie, OSA a saturicia kyslika.

V stvislosti s bioimpedanénymi analyzatormi a smart zariadeniami sa Coraz CastejSie
objavuje aj parameter oznacovany ako ,metabolicky vek“. Metabolicky vek je zvycajne
odvodeny ukazovatel’, ktory porovnava odhad bazalneho metabolického vydaja konkrétneho
jedinca s priemernymi hodnotami bazdlneho metabolizmu v populdcii urcitého veku.
V jednoduchom vyjadreni ma odpovedat’ na otazku, ¢i metabolicky profil pacienta podla
daného zariadenia zodpoveda skor mladSiemu alebo starSiemu cloveku. Koncept
metabolického veku vznikol prave ako pokus porovnavat rozdielne bazalne metabolické vydaje
v roznych vekovych kategoriach.

Je vSak potrebné zdoraznit, ze metabolicky vek nie je Standardizovand diagnosticka
kategoria a nie je samostatnym kritériom pre diagndzu obezity ani metabolického syndromu.
Jeho hodnota zédvisi od pouZzitého pristroja, algoritmu vyrobcu, odhadu BMR, telesn¢ho
zlozenia, hydratacie, pohlavia, veku a svalovej hmoty. Rdzne pristroje moézu pri tom istom
pacientovi ukdzat' rozdielne hodnoty. Preto by sa metabolicky vek nemal pouZzivat ako
izolovany medicinsky parameter. M6Ze mat edukacny alebo motivacny vyznam, najmi ak
pacientovi pomdze pochopit’ vztah medzi svalovou hmotou, tukovou hmotou, fyzickou
aktivitou a energetickym vydajom. Jeho klinickda interpretdcia vSak ma byt opatrna a vzdy
zasadend do kontextu objektivnych parametrov, ako st obvod pasa, WHtR, percento tuku,

svalovd hmota, krvny tlak, glykémia, lipidovy profil a funkény stav. Publikované prace
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naznacuju potencidlnu savislost’ bioimpedancne odhadovaného metabolického veku
s metabolickym rizikom vratane rizika MASLD, ale zaroveil ide o oblast, ktora si vyzaduje
d’al$iu validéciu a Standardizaciu.

Je potrebné spomenut’ aj stanovenie mnozstva tukového tkaniva kaliperom, ktoré
pozostava z merania hribky koznej riasy na niekol’kych presne stanovenych miestach na tele.
Meranie si vyzaduje dobre vyskoleny persondl, je Casovo ndro¢nejSie a menej praktickeé,
nakol’ko pacient potrebuje byt vyzleCeny v spodnej bielizni, pricom pri BIA stanoveni tukove;j
hmoty staci byt naboso. Antropometrické udaje spolu so stanovenim metabolickych
parametrov a zlozenia organizmu pomocou BIA umoznuju zaradit’ pacienta podl'a fenotypu do
4 skupin:

e metabolicky nezdrava normalna hmotnost,
e metabolicky zdrava obezita,
o metabolicky nezdrava obezita,

o sarkopenicka obezita.

Diskutovanou ostava ,,metabolicky zdrava obezita“. Aj pri dobrom metabolickom profile
nevieme jednoznacne vylucit' pritomnost’ subklinického poskodenia a otdzkou ostava
psychosocialny rozmer ,,metabolicky zdravej obezity*. Napriek tomu fenotypova klasifikacia
obezity predstavuje doélezity uhol pohl'adu na pacienta s obezitou.

V stcasnosti sa ¢oraz CastejSie pouziva pojem fenotypy alebo klastre obezity. Dovodom
je skutocnost’, Ze obezita nie je jednotné ochorenie s rovnakou patofyzioldgiou a rovnakym
rizikom u vSetkych pacientov. Ide skor o heterogénnu skupinu stavov, pri ktorych moéze
dominovat rozdielna kombinacia metabolickych, mechanickych, funkénych, psychologickych,
behavioralnych, genetickych a socidlnych faktorov. Pacienti s podobnym BMI m6zu mat’ vel'mi
rozdielne zdravotné nésledky a odpoved’ na liecbu, preto je potrebné posudzovat’ aj distribuciu
tuku, metabolicky stav, telesné zlozenie, funkénti zdatnost’ a komorbidity. Tento pristup je
v sulade s novSim ramcom EASO, ktory zdoraziiuje hodnotenie medicinskej, funkcnej
a psychickej zloZky obezity.

V klinickej praxi mozno uvaZovat o viacerych praktickych klastroch alebo dominantnych
dimenziach obezity:

e Metabolicky klaster — dominuji inzulinova rezistencia, prediabetes alebo DM2T,
aterogénna dyslipidémia, artériova hypertenzia, hyperurikémia, MASLD a zvySené

kardiovaskularne riziko.
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e Mechanicky a funkény klaster — dominuju osteoartr6za, bolesti chrbtice a nosnych
kibov, zniZena tolerancia zataze, dyspnoe, obmedzenie mobility, inkontinencia,
gastroezofagealny reflux (GERD) a mechanické dosledky zvysenej hmotnosti.

e Respiracno-spankovy klaster — OSA, hypoventilacny syndrém pri obezite, denna
spavost,, tinava a znizenie pracovnej vykonnosti.

e Psychologicko-behavioralny klaster — depresivita, tizkost, poruchy prijmu potravy,
emocné jedenie, zachvatové prejedanie, internalizovand stigma a znizena kvalita zivota.

e Sarkopenicky klaster — relativny alebo absolutny ubytok svalovej hmoty a sily pri
sucasnom nadbytku tukového tkaniva, typicky u starSich osdb, po opakovanych
redukénych diétach alebo pri nizkej fyzickej aktivite.

e Ektopicky a visceralny klaster — vyznamné ukladanie tuku intraabdominalne
a ektopicky, napriklad v peceni, pankrease, myokarde alebo kostrovom svale, ¢asto aj

pri BMI pod hranicou 30 kg/m?.

Klastrovy alebo fenotypovy pristup neznamena nahradenie BMI, ale jeho doplnenie.
Umoziuje lepsie urcit’ riziko, zvolit’ vhodnu intenzitu lieby a nastavit’ personalizované ciele.
U pacienta s dominantnym metabolickym klastrom moZe byt prioritou redukcia visceralneho
tuku a zlepSenie glykémie, lipidov a krvného tlaku. U pacienta s mechanicko-funkénym
klastrom moéze byt rovnako ddlezité zlepSenie mobility, bolesti a sebestacnosti. U pacienta
s psychologicko-behaviordlnym klastrom je nevyhnutnad integracia psychologickej alebo
psychiatrickej starostlivosti.

Obezitu ako chronické ochorenie s rizikom rozvoja zavaznych s obezitou asociovanych
ochoreni, ktoré vplyvajii na kvalitu a dizku Zivota pacientov s obezitou, hodnoti EOSS (obrazok
16). EOSS stanovuje stupne obezity po zohl'adneni zdravotnych, psychickych a funkénych
obmedzeni. TaktieZ hodnoti najcastejSie sa vyskytujuce komorbidity obezity: artrdzu, artériova
hypertenziu, aterogénnu dyslipidémiu, DM2T, infarkt myokardu, srdcové zlyhavanie, syndrom
OSA, a to od subklinickych $tadii az po terminélne poskodenie cielovych organov. EOSS je
prvy komplexny klasifika¢ny systém, ktory sa venuje aj psychickému stavu a kvalite Zivota
pacienta s obezitou. Predstavuje dolezity medznik na ceste od stanovenia hmotnosti
k pochopeniu, uchopeniu a akceptacii obezity ako choroby. Komplexny pohl'ad na obezitu si

nevyhnutne vyZaduje multidisciplinarny pristup uz pri diagnostike a klasifikacii choroby.
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Edmontonsky klasifikacny systém obezity
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Obrazok 16 Edmontonsky klasifikacny systém obezity

ABCD diagnosticky model obezity predstavuje komplexny pristup ku pacientovi
s obezitou s dbérazom na algoritmy zmeny zivotného Stylu, stratégiu liecby podlozent
medicinou zalozenou na dokazoch a venuje sa aj primdrnej prevencii obezity vratane vplyvu
obezitogénneho prostredia a stigmatizacie pacienta s obezitou.

Dal§im vyznamnym posunom v diagnostike obezity je navrh Lancet Diabetes
& Endocrinology Commission z roku 2025, ktory rozliSuje medzi predklinickou a klinickou
obezitou. Tento navrh reaguje na skutoCnost’, ze samotnd pritomnost’ nadmerného tukového
tkaniva nemusi mat’ u kazdého pacienta rovnaké klinické dosledky. Komisia definuje klinicka
obezitu ako chronické systémové ochorenie, pri ktorom nadmernd adipozita vedie
k objektivnym prejavom organovej dysfunkcie, funkénému obmedzeniu alebo zhorSeniu
kazdodennych aktivit. Predklinickd obezita oznafuje stav nadmernej adipozity bez aktuélne
preukézanej organovej dysfunkcie alebo funkéného obmedzenia, ale so zvySenym rizikom ich
buduceho rozvoja.

Tento koncept mdze pomdct’ lepsie komunikovat’ rozdiel medzi obezitou ako rizikovym
stavom a obezitou ako uz klinicky manifestnym ochorenim. Zarovenn podporuje odklon od
mechanického pouZzivania BMI smerom ku komplexnej diagnostike, ktora zahfiia meranie
telesného tuku alebo jeho zastupnych antropometrickych ukazovatelov, hodnotenie
organovych komplikécii, fyzickej funkcie, psychického zdravia a kvality Zivota.

Neoddelitelnou sucastou diagnostiky obezity si anamnéza a fyzikdlne vySetrenie

pacienta. Okrem Standardnej anamnézy ako pri internom vySetreni sa zameriavame na historiu
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hmotnosti, diétne pokusy, spitny narast hmotnosti, stravovacie zvyklosti, vztah k pohybu,
toleranciu ndmahy, habitualnu pohybovu aktivitu, rekreacné Sportové aktivity, libido a erektilni
dysfunkciu. Venujeme sa motivacii pacienta, realne dosiahnutelnym cielom a vztahu
k vlastnému telu. Vzhladom na komplexnost’ problematiky sa pri vstupnom vySetreni
vyuzivaju anamnestické dotazniky cielene orientované na obezitu, dotazniky stravovacich
zvyklosti, habitudlnej pohybovej aktivity, graf hmotnosti a v pripade potreby aj dotazniky
depresivity.

InSpekciou vySetrujeme postoj, chddzu, pohybové obmedzenia, toleranciu namahy aj
mieru sebestacnosti pri jednoduchych samoobsluznych ¢innostiach, ktord klesa so stupiiom
obezity. Okrem rozlozenia tuku si v§imame aj znaky Cushingovho syndrému, ako su facies
lunata, fialové strie a atrofia svalstva, pritomnost’ acanthosis nigricans, gynekomastie,
intertriga, znaky chronickej Zilovej nedostato¢nosti, opuchy a lymfedém. Néarocna je palpacia
brucha, ktora niekedy vyZaduje pomoc druhej osoby. Suponovany ascites pri tazSom stupni
obezity si na potvrdenie alebo vylucenie vyzaduje Casto ultrasonografické (USG) vysetrenie.

Pozornost’ venujeme vysSetreniu Stitnej zlazy, vSimame si kozné zmeny vratane
nebolestivych podkoznych lipémov alebo adipositas dolorosa. Pri merani krvného tlaku je
dolezité pouzit’ spravnu Sirku manzety podl'a obvodu paZe. Realizujeme odber krvi, Standardny
laboratérny skrining po 10-hodinovom hladovani: krvny obraz, glykémia, urea, kreatinin,
kyselina mocova, celkové bielkoviny, lipoproteinogram, teda celkovy cholesterol, HDL-
cholesterol, LDL-cholesterol (lipoprotein s nizkou hustotou) a TAG, bilirubin,
hepatoSpecifické enzymy AST (aspartitaminotransferaza), ALT (alaninaminotransferaza),
GMT (gama-glutamyltransferaza), ALP (alkalickd fosfatiza), Na, K, Ca, P, Fe, chloridy,
vitamin D, TSH a vySetrenie moc¢u chemicky a mikroalbumintrie. Na vylu¢enie sekundarnej
obezity je niekedy potrebné doplnit’ cielene plazmaticky kortizol, volny kortizol v moci,
pripadne kratky dexametazonovy test, pri zvySenom TSH aj hormony Stitnej Zlazy alebo
vySetrenie pohlavnych horménov pri syndrome polycystickych ovarii.

Stcastou vySetrenia pacienta s obezitou je aj zhodnotenie pritomnosti komorbidit.
Obezita ako choroba priamo alebo nepriamo stvisi s viac nez 230 ochoreniami. SubeZne
s preobezitou stupa vyskyt DM2T a 90 % diabetikov druhého typu mé preobezitu. Spolocné
epidemiologické a patofyziologické charakteristiky viedli k ich spolocnému oznaceniu
,diabezita®“. Hrani¢na alebo zvysSena glykémia nalacno je dovodom na dalSie vySetrenia,
napriklad ordlny glukézovy tolerancény test (OGTT).

KVO su pricinou viac nez dvoch tretin umrti spdsobenych obezitou. Obezita je

nezéavislym rizikovym faktorom ateroskler6zou podmienenych KVO. Subklinicky za¢ina
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koronarna artériova choroba uz u adolescentov, priCom zvysenie hmotnosti o 10 kg zvySuje
riziko korondrnou artériovii chorobu o 12 %. Obezita je najsilnejSim rizikovym faktorom
vzniku NSTEM]I, teda akutneho infarktu myokardu bez elevacii ST segmentu, u mladsich osob
a najcastejSim rizikovym faktorom predcasnej smrti; az po nej nasleduje fajéenie. Mlady muz
s obezitou vo veku 25 — 34 rokov ma az 12-nésobne zvysené riziko nahlej srdcovej smrti.

Dokazany je vztah medzi obezitou a artériovou hypertenziou nasledkom aktivacie
systému renin-angiotenzin-aldosteron (RAAS) a sympatikového nervového systému. ZvySenie
hmotnosti o 10 kg zvysi systolicky tlak krvi o 3 mmHg. Okrem ateroskler6zou podmienenych
KVO maju pacienti s preobezitou o 38 % vysSie riziko srdcového zlyhavania so zachovanou
ejekénou frakciou (HFpEF), pri obezite toto riziko stipa az o 56 %. Obezita je nezavislym
rizikovym faktorom hypertrofie 'avej komory a infiltraciou tuku priamo ovplyvituje myokard,
sposobuje fibrézu myokardu, ¢o vedie ku diastolickej dysfunkcii l'avej komory. Pacienti
s obezitou a HFpEF majt vyraznejSie dilatovant a dysfunkénu aj prava komoru. Kumulacia
rizikovych faktorov asociovanych s obezitou moéze viest aj ku srdcovému zlyhdvaniu so
znizenou systolickou funkciou lavej komory (HFrEF). Obezitu mézeme povazovat za
arytmogénny substrat, ktorého zdkladom je ektopické tukové tkanivo, infiltracia tuku do
myokardu, aktivacia sympatikového nervového systému spolu s remodelaciou jednotlivych
oddielov srdca a metabolické abnormality. Riziko fibrilacie predsieni je o 50 % vysSie
u pacientov s obezitou.

Sucasna diagnostika obezity sa teda postva od jednoduchej klasifikdcie podl'a BMI
k viacrozmernému hodnoteniu pacienta. BMI ostava praktickym skriningovym néstrojom, ale
nema byt zamietlané za komplexnu diagnézu obezity. Moderny pristup kombinuje
antropometrické parametre, distribiciu tukového tkaniva, telesné zloZenie, metabolické riziko,
funkény stav, psychické zdravie a pritomnost’ komplikacii. Takyto pristup lepSie vystihuje
obezitu ako chronické, relapsujice, systémové a heterogénne ochorenie a umoZziuje

personalizovat’ lie€bu podl'a rizika, fenotypu a cielov konkrétneho pacienta.
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5 SEKUNDARNE PRICINY OBEZITY

MUDr. Mgr. Ivana Jochmanova, PhD.

Obezita predstavuje jednu z najvyznamnejSich vyziev stcasnej mediciny, verejného
zdravotnictva a spolo¢nosti ako celku. Jej prevalencia v poslednych desatro¢iach dramaticky
narasta a stala sa globalnou epidémiou s vaznymi ddsledkami na morbiditu a mortalitu
obyvatel'stva. Vo vicsine pripadov ide o tzv. primarnu (alebo exogénnu, jednoduchtl) obezitu,
ktora vznikd na podklade nerovnovahy medzi energetickym prijmom a vydajom, pricom
vyznamnu ulohu zohravaju environmentéalne faktory, zivotny §tyl a geneticka predispozicia.
Menej Casta, ale klinicky vel'mi vyznamna, je sekundarna obezita, ktord vznikd v dosledku
pritomnosti inych ochoreni alebo posobenia liekov. Podiel sekundarnej obezity sa odhaduje
priblizne na 1 -5 % vSetkych pripadov obezity, avSak jej rozpoznanie je kl'icové, pretoze
liecebny pristup sa zasadne odliSuje od beznych postupov redukcie hmotnosti.
Identifikécia sekundarnych pric¢in obezity je dolezitd najmé u deti, adolescentov a mladych
dospelych, kde nahly vznik obezity, atypickd distribucia tukového tkaniva, pritomnost’
sprievodnych klinickych znakov alebo rezistencia na Standardné terapeutické opatrenia mozu
signalizovat’ iné, primarne ochorenie. Spravna diagnostika vedie k cielene;j terapii, ktord moze
zasadne ovplyvnit’ progndzu pacienta.

Ciel'om tejto kapitoly je poskytnut’ prehl'ad sekundarnych pri¢in obezity so zameranim
na endokrinné, genetické, neurologické, iatrogénne a psychiatrické faktory, ako aj priblizit

diagnostické principy, ktoré pomahaju odlisit’ tieto formy obezity od primarnych.

5.1 Endokrinné priciny obezity

Endokrinné poruchy patria medzi najznamejsie a najcastejSie sekundarne priciny obezity.
Hoci ich prevalencia v populacii obéznych nie je vysoka (odhadom 1 — 3 %), ich diagnostika je
klinicky zasadné. Ich spolo¢nym znakom je, Ze okrem narastu telesnej hmotnosti byvaja
pritomné aj iné systémové prejavy, ktoré usmerfiuji diagnostiku. VcEasné rozpoznanie
endokrinnej priciny je dolezité, pretoze liecba zdkladného ochorenia Casto vedie k zlepSeniu

alebo stabilizacii telesnej hmotnosti.

5.1.1 Hypotyreoza

Hypotyre6za je jednou z najcastejSich endokrinnych portch a patri medzi stavy, ktoré

mozu viest k prirastku hmotnosti. Prevalencia manifestne; hypotyredzy sa odhaduje
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na 0,3 — 5,0 % populdacie, castejSia je subklinickd hypotyredza s prevalenciou u 4,3 — 8,5 %.
Ochorenie je CastejSie u zien a starSich osdb, priCom najéastejSou pri¢inou je autoimunitna
tyreoiditida — Hashimotova choroba. Hormony Stitnej zl'azy, T4 a T3, su kI'acovymi regulatormi
bazalneho metabolizmu. Ich deficit vedie k spomaleniu metabolickych procesov, znizenej
oxidécii tukov a sacharidov a k zadrziavaniu tekutin. V praxi sa preto narast hmotnosti
u pacientov s hypotyreézou casto vysvetl'uje nielen zvySenim tukovej masy, ale aj retenciou
vody a edémom.

Klinicky sa hypotyredza prejavuje inavou, zimomravostou, obstipaciou, suchou kozou,
bradykardiou, depresivnym ladenim a u zZien aj poruchami menstruacného cyklu ¢i infertilitou.
Diagnostika sa opiera o laboratorne vySetrenie hladin TSH a volného T4 (fT4), pri
autoimunitnej etioldgii aj o stanovenie protilatok proti tyreoidalnej peroxidaze a tyreoglobulinu.
Liecba spociva v substitlcii levotyroxinom, ¢o vedie k normalizacii metabolizmu a casto
k miernemu poklesu hmotnosti. Napriek tomu je u vi¢Siny pacientov nevyhnutné dodrziavanie
rezimovych opatreni, pretoze samotnd hormonélna liecba nevedie k vyraznému tbytku tukovej

hmoty.

5.1.2  Cushingov syndrom

Cushingov syndrom je d’alSou endokrinnou poruchou, pri ktorej obezita predstavuje
kl'acovy Kklinicky znak. Vznikd pri chronicky zvySenej expozicii glukokortikoidom
endogénneho (adendm hypofyzy produkujici ACTH, kortizol produkujici tumor nadobli¢iek
alebo ektopicka sekrécia ACTH), alebo exogénneho (pri dlhodobej kortikoterapii) povodu.
Prevalencia endogénneho Cushingovho syndromu je nizka, odhaduje sa na 1 — 3 nové pripady
na milion obyvatelov ro¢ne, avSak iatrogénny Cushingov syndrom sa vyskytuje podstatne
Castejsie.

Patofyziologicky nadbytok kortizolu vedie k redistribucii tukového tkaniva. Dochadza
k zvySeniu lipogenézy a k ukladaniu tuku najmd v oblasti trupu (centralna obezita), tvare
(,,mesiacikovita tvar) a Sije (,,byvoli hrb*), zatial’ o koncCatiny ostavaji dispropor¢ne Stihle.
Stcasne sa rozvija inzulinova rezistencia, glukoneogenéza v peceni a proteolyza so stratou
svalovej hmoty. Klinicky obraz dopinaju fialové strie, tenka koza, osteoporoza, hypertenzia,
diabetes mellitus, dyslipidémia, psychické poruchy a u Zien poruchy menstruacného cyklu.

Diagnostika je komplexna a vyZzaduje kombinaciu dynamickych testov, medzi ktoré patri
24-hodinovy zber mocu na kortizol, nocny dexametazdénovy supresny test a stanovenie nocného
slinného ¢i sérového kortizolu. Diferencidcia endogénnej etioldgie vychadza z hodnoty ACTH.

Liecba je kauzalna a najCastejSie chirurgickd, zamerand na odstranenie adendému hypofyzy
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alebo tumoru nadobli¢ky, prip. ektopického tumoru produkujuceho ACTH. Ak operacia nie je
mozna, vyuzivaju sa lieky inhibujuce syntézu kortizolu, ako ketokonazol alebo metyrapon. Po
uspesnej liecbe casto dochadza k postupnému poklesu telesnej hmotnosti, avSak cast

metabolickych komplikacii pretrvava dlhodobo.

5.1.3 Hypogonadizmus

Hypogonadizmus predstavuje d’alSi vyznamny endokrinny stav spojeny s obezitou.
U muzov sa vyskytuje priblizne v 3 -5 % populacie, pricom jeho prevalencia narastd
so stupajucim vekom a telesnou hmotnostou — v populacii muzov starSich ako 80 rokov
dosahuje az 50%. U obéznych muzov sa cCasto opisuje tzv. obezitou indukovany
hypogonadizmus, pri ktorom nadbytok tukového tkaniva zvySuje aromatizaciu androgénov
na estrogény, ¢o spitne tlmi hypotalamo-hypofyzarnu os. Nedostatok testosteronu vedie
k ubytku svalovej hmoty, zvySeniu viscerdlneho tuku, znizenému libidu, poruchdm erekcie,
osteopénii a k celkovej tinave.

Prevalencia hypogonadizmu u zien nie je celkom znama, publikované ¢isla sa vacSinou
tykaju len konkrétnych ochoreni. Napr. centralny hypogonadizmus sa vyskytuje asiu 10 % Zien
s primarnou amenoreou ado 35% Zien so sekundarnou amenoreou, kongenitalny
hypogonadotropny hypogonadizmus postihuje 1/40 000 —1/15 000 zivonarodenych deti
zenského pohlavia. U zien mdze nedostatok estrogénov spdsobovat’ redistribiciu tukového
tkaniva a prirastok hmotnosti, pricom typickym obdobim, ked’ sa tieto zmeny prejavuju, je
menopauza. Hypogonadizmus mdze byt primérny, ked’ je pri¢inou porucha samotnych gonad,
alebo sekundarny (centralny), ked’ sa jedna o dysfunkciu hypotalamu alebo hypofyzy, napriklad
v désledku prolaktinomu.

Diagnostika spociva v stanoveni hladin testosteronu alebo estradiolu, gonadotropinov
a v indikovanych pripadoch aj prolaktinu. Pri podozreni na centralne postihnutie je indikované
vySetrenie hypofyzy a oblasti tureckého sedla pomocou MRI. Liecba je zaloZend na
hormonalnej substiticii — u muzov sa podava testosteron vo forme gélov, injekcii alebo
implantatov, u Zien estrogény a gestagény. V pripade prolaktinomu sa vyuZzivaji dopaminové

agonisty, ktoré normalizuji hladinu prolaktinu a obnovuja funkciu gonad.

5.1.4  Poruchy regulacie inzulinu a pankreatické nadory

Obezita moze sekundarne vzniknut’ aj v dosledku portich inzulinovej sekrécie. Typickym
prikladom st inzulindmy, vzacne neuroendokrinné nddory pankreasu produkujuce inzulin

(prevalencia je 1 — 4 pripady na 1000 000 obyvatelov ro¢ne). Tieto nadory spdsobuju

74



opakované¢ hypoglykémie, ktoré ntitia pacienta konzumovat’ nadmerné mnozstvo jedla, o vedie
k rychlemu prirastku hmotnosti. Diagnéza sa potvrdzuje preukdzanim Whippleovej triady
(symptomy hypoglykémie, nizka glykémia, rychla Gprava symptémov po podani glukédzy),
hladovym testom a zobrazovacimi vySetreniami pankreasu. Liecba je chirurgickd a po
odstraneni tumoru dochadza k tprave hmotnosti.

Inzulinova rezistencia moéze byt sekundarnym dosledkom aj pri inych ochoreniach, napr.
lipodystrofii, akromegalii ¢i genetickych syndromoch inzulinovej rezistencie. V tychto
pripadoch je obezita spojend so zdvaznymi metabolickymi komplikaciami a liecba je Casto

komplikovana.

5.1.5 Deficit rastového hormonu

GH ma lipolyticky a anabolicky ucinok. Jeho deficit u dospelych vedie k zmnozeniu
visceralneho tuku, poklesu svalovej hmoty, zhorSeniu lipidového profilu a k inzulinovej
rezistencii. Klinicky obraz zahffia centralnu obezitu, Gnavu, znizent fyzicki vykonnost
a osteopéniu. Diagn6za sa opiera o nizku hladinu inzulinu podobného rastového faktora 1 (IGF-
1) a 0 nedostatocnu odpoved’ GH v stimulac¢nych testoch. Substitu¢na terapia rekombinantnym
GH vedie k zniZeniu objemu visceralneho tuku a k zvySeniu svalovej hmoty, hoci celkovy

ubytok telesnej hmotnosti nebyva dramaticky.

5.1.6  Hyperprolaktinémia

Zvysené hladiny prolaktinu sa najcastejSie vyskytuji pri prolaktinomoch, menej Casto
iatrogénne pri uzivani niektorych psychofarméak. Hyperprolaktinémia potlaca gonadotropnti os,
vedie k sekunddrnemu hypogonadizmu a nasledne k nérastu hmotnosti. Pacienti maju ¢asto
galaktoreu, menstrua¢né poruchy alebo infertilitu. Diagnostika je zaloZend na stanoveni hladiny
prolaktinu a na zobrazeni hypofyzarnej oblasti pomocou MRI. Liecba spo¢iva v podavani
dopaminovych agonistov, ako su kabergolin alebo bromokriptin, ktoré i€¢inne znizuj hladinu
prolaktinu a zlepSuju telesnli hmotnost. V pripade makroprolaktindmov, ktoré nereaguju na
medikament6znu lieCbu alebo ak ju pacienti netolerujt, prichddza do tivahy chirurgicka liecba,
pripadne, pri jej zlyhani, externa radioterapia. Pri iatrogénnej hyperprolaktinémii je
najvhodnej$im rieSenim zniZenie davky alebo vynechanie lieku, ktory ju spdsobil a jeho
nahrada menej rizikovym liekom. Ak to nie je mozné, do lieCby sa pridavaji dopaminové

agonisty.
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5.1.7 DalSie hormonalne poruchy

K obezite mozu prispievat’ aj iné endokrinné stavy. Pri akromegalii, ktora je spdsobend
nadbytkom GH, dochddza k rozvoju inzulinovej rezistencie ak porucham metabolizmu
glukozy, aj ked’ samotny nadbytok GH posobi lipolyticky. Po uspesnej liecbe akromegalie sa
moze tukova hmota zvysit, a to napriek sucasnému zlepSeniu inzulinovej senzitivity.
Feochromocytém priamo obezitu nevyvolava, avsak po jeho chirurgickom odstraneni moze
dojst k relativnemu ndrastu hmotnosti v désledku tustupu chronickej sympatikotonie.
Hypopituitarizmus, pri ktorom dochadza k deficitu viacerych hypofyzarnych hormonov, je
taktiez spojeny so znizenim metabolizmu a zvySenim podielu telesné¢ho tuku.

Syndrom polycystickych ovarii (PCOS) je astd endokrinnd a metabolicka porucha zien
v reprodukénom veku, ktord ma s obezitou uzky a obojsmerny vzt'ah. Inzulinova rezistencia
predstavuje vyznamnu sUCast patofyziologie PCOS. Kompenza¢na hyperinzulinémia
podporuje ovaridlnu tvorbu androgénov a znizuje hepatdlnu tvorbu globulinu viazuceho
pohlavné hormény (SHBG), ¢im zvySuje biologicku dostupnost’ androgénov. Nadmernd, najméa
viscerdlna adipozita zaroven prehlbuje inzulinovl rezistenciu, hyperandrogenizmus, poruchy
ovulécie a kardiometabolické riziko. U mnohych Zien s PCOS sa pozoruje vacsi dlhodoby sklon
k néarastu hmotnosti a vy$Siemu BMI, mechanizmy tohto vzt'ahu vSak nie su Gplne objasnené.
PCOS sa navyse vyskytuje aj u zien s normalnou telesnou hmotnost'ou, preto ho nemozno
povazovat’ za jednozna¢nu alebo nevyhnutnti sekundarnu pri¢inu obezity. PresnejSie je chapat’
ho ako hormonalno-metabolicktl poruchu, ktord mdze regulaciu hmotnosti zhorSovat’ a ktorej

klinicky a metabolicky fenotyp je obezitou vyrazne zosiliiovany.

5.1.8  Endokrinné disruptory

Endokrinné disruptory (EDC) predstavuji environmentalne chemické latky schopné
narusit’ hormondlnu signalizdciu v 'udskom organizme. Vzhl'adom na svoju lipofilni povahu
mozu interferovat’ s hormonalnou ¢innost'ou a destabilizovat’ fyziologické endokrinné funkcie.
Niektoré EDC ovplyviiuju steroidné a tyreoidalne hormoény, zatial ¢o iné zasahuju do
metabolickych procesov a funkcie adipocytov, ktoré zohravaju ulohu endokrinného organu
prostrednictvom sekrécie hormoénov. Dysregulacia funkcie adipocytov vyvolanda EDC moéze
viest k rozvoju obezity, preto sa tieto latky Casto oznacujii aj ako obezogény. Osobitne
vulnerabilnou populaciou su plody a novorodenci, u ktorych sa obezogénne ucinky prejavuju
najvyraznejsie. V experimente viedla expozicia dietylstilbestrolu (DES) v ranom postnatalnom

obdobi u mysi k rozvoju obezity vo veku 4 — 6 mesiacov. Do skupiny EDC patri viacero
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beznych environmentalnych chemikalii, priCom najvyznamnejSie z nich su zhrnuté v tabul'ke

9.

Tabul’ka 9 Endokrinné disruptory

EDC Pouzitie Vplyv na zdravie

Tributylin biocid a protipril'navy inhibuje aromatazu (enzym konvertujtci testosteron
prostriedok v nateroch lodi na estrogén), silny endokrinny disruptor, pdsobi ako
(antifouling paints), pesticid obezogén — podporuje diferencidciu adipocytov,

imunosupresivne ucinky

DES synteticky estrogén, pouziva zavazné teratogénne a karcinogénne u¢inky,
sa na zvysenie fertility zvysené riziko adenokarcindmu vaginy a repro-

u zvierat, v minulosti pou- dukénych porach u deér matiek, ktoré uzivali DES;
zivany na prevenciu potratu a | u zvierat preukdzana predispozicia k obezite

pri hormonalnej lie¢be (dnes

zakazany)

DDT insekticid POP, bioakumulativny; posobi estrogénne aj
antiandrogénne; neurotoxicky, hepatotoxicky,
mozny karcinogén; spojeny s metabolickymi
a reprodukénymi poruchami.

DDE hlavny metabolit DDT POP, vel'mi perzistentny, bioakumulativny; silny
antiandrogén; spéja sa s poruchami plodnosti,
endokrinnymi poruchami a rizikom rakoviny
prsnika.

PCB dielektrika a chladiace imunotoxické, hepatotoxické, karcinogénne;
kvapaliny v transformatoroch, | zasahuju do funkcie $titnej Zl'azy; posobia ako
kondenzatoroch; priemyselné | endokrinné disruptory a naru$uju metabolizmus
mazadla; dnes zakézané lipidov.

BPA vyroba polykarbonatovych xenoestrogén, narasa funkciu reprodukéného
plastov a epoxidovych Zivic systému, §titnej zl'azy a pankreasu; spaja sa s
(obaly, fTase, potravinové inzulinovou rezistenciou, obezitou,
plechovky) kardiometabolickymi ochoreniami; riziko

vyvojovych portich u deti.

PBDE a pouzivaju sa ako spomalovace | POP, narusuju funkciu Stitnej zl'azy a nervovy

polybrémované horenia v plastoch, textiliach, | vyvoj, spojené s poruchami kognitivnych funkcii,

bifenily elektronike deficitom pozornosti, hepato- a imunotoxicita,
karcinogény, poruchy plodnosti; bioakumulativne

Parabény syntetické konzervacné latky v | slabé estrogénne ucinky; hromadia sa v tkanivach,

(alkylestery p- kozmetike, liekoch a podozrenie na suvis s reprodukénymi poruchami a

hydroxybenzoovej potravinach endokrinnymi zmenami, hoci dokazy u 'udi su

kyseliny) nejednoznacné

Fytoestrogény prirodzené rastlinné zluceniny | viaZu sa na estrogénové receptory; mozu mat’
(napr. izoflavony v séji, protektivny ucinok (znizovanie rizika osteopordzy,
lignany v l'anovom semene); menopauzalnych symptomov, niektorych
vyuzivané v potravinach, karcindmov), ale pri vysokych davkach aj
niekedy v doplnkoch negativny vplyv (poruchy plodnosti, riziko pri

hormonalne zavislych nddoroch)

Skratky: BPA — bisfenol A, PBDE - polybromované difenylétery, DDE — dichlorodifenyldichloroetylén, DDT —
dichlorodifenyltrichloroetan, DES — dietylstilbesterol, EDC — endokrinny disruptor, PCB — polychlérované
bifenyly, POP — perzistentny organicky polutant

5.1.9

Klinické implikacie

Endokrinné pri¢iny obezity maji spolo¢né to, Ze ich diagnostika je moZna iba pri cielenej

anamnéze a laboratérnom vySetreni. Kazdy pacient s obezitou, ktord mé ndhly zaciatok, rychly

priebeh, atypicku distribuciu tukového tkaniva alebo je spojend s d’alSimi endokrinnymi
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priznakmi, by mal byt’ vySetreny na mozna endokrinnu pri¢inu. Liecba zakladného ochorenia
Casto prinaSa upravu hmotnosti a zlepSenie metabolickych parametrov. Z hl'adiska klinickej
praxe preto plati zdsada, Ze endokrinné poruchy musia byt vzdy vylic¢ené predtym, nez sa

obezita klasifikuje ako primarna.

5.2 Genetické a syndréomové priciny obezity

Genetické faktory zohravaju zasadnt llohu pri regulécii energetickej bilancie a ukladania
tukového tkaniva. U vacSiny pacientov s obezitou ide o multifaktoridlne ochorenie, pri ktorom
sa genetickd predispozicia kombinuje s environmentalnymi faktormi ako st nadmerny
kaloricky prijem a nizka fyzicka aktivita. Existuje vSak mensia, no klinicky vyznamna skupina
pacientov, u ktorych obezita vznika priamo v ddsledku genetického defektu. Tieto formy sa
zarad’'uju medzi sekundarne pri¢iny obezity, pretoze ich vznik je dosledkom konkrétneho
genetického defektu alebo syndromu.

Genetické a syndromové priciny obezity mozno rozdelit’ do troch hlavnych kategorii:

o Monogénové formy obezity — mutacie jednotlivych génov kl'uCovych pre reguldciu
energetickej rovnovahy.

e Syndromové formy obezity — obezita je sucastou SirSieho klinického obrazu
genetickych syndrémov, sprevadzanych d’al$imi poruchami (mentalna retardécia,
dysmorfné znaky, endokrinné abnormality).

e Polygénové formy obezity — multifaktoridlne podmienené, kde varidcie v mnohych

génoch zvysuju riziko obezity.

5.2.1 Monogénové formy obezity

Monogénova obezita je zriedkava a najCastejSie sa objavuje uz v detstve. Prejavuje sa
tazkou hyperfagiou, skorym néastupom nadvéhy a Casto aj pritomnost'ou endokrinnych alebo
neurovyvinovych abnormalit. VicSina tychto porach stvisi s naruSenim leptinovej
a melanokortinovej signalizacie, ktoré su kI'icovymi mechanizmami regulacie apetitu. Stru¢né
zhrnutie monogénovych foriem obezity je uvedené v tabulke 10.

Deficit leptinu je jednou z prvych opisanych foriem monogénovej obezity. Leptin je
hormoéon produkovany tukovym tkanivom a pdsobi na hypotalamus, kde informuje
o energetickych zasobach organizmu. Homozygotné mutdcie v génoch pre leptin (LEP)
a leptinovy receptor (LEPR) patria medzi vel'mi zriedkavé priCiny tazkej detskej obezity
(predstavuju asi 1 —35 % pripadov). Klinicky sa prejavujia uz v prvych mesiacoch Zivota

rychlym prirastkom hmotnosti v dosledku hyperfagie — pacienti majl intenzivny a neustaly
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Tabul’ka 10 Monogénové formy obezity

Gén/draha Dedi¢nost’ Hlavné prejavy Pozniamka
LEP AR hyperfagia, tazka detska obezita, liecite'né rekombinantnym
hypogonadizmus, imunitné poruchy | leptinom
LEPR AR hyperfagia, obezita so skorym podobné deficitu leptinu, liecba
nastupom, hypogonadizmus rekominantnym leptinom nie je
mozna
MC4R AD najcastejSia monogénova pricina az 5 — 6 % tazkej detskej obezity
(kodominantnd) | obezity, hyperfagia, zvySeny rast
a svalovd hmota
POMC AR obezita so skorym nastupom, kombinovany endokrinno-
hyperfagia, deficit ACTH, metabolicky fenotyp
hypopigmentécia
PCSK1 AR tazka obezita so skorym nastupom, | porucha spracovania
hypogonadizmus, hypoglykémie, prohormoénov
enteropatia
SIM1 AD obezita, hyperfagia, monogénova obezita so
neurobehavioralne poruchy syndrémovym presahom
(autistické rysy, iizkosti)
oTP AD? obezita, hyperfagia, neurovyvojové | reguluje expresiu POMC a SIM1
poruchy v hypotalame
SEMA3 AD obezita, hyperfagia, neurovyvojové | gén zo semaforinovej drahy,
a reproduk¢éné poruchy porucha neurénovej migracie
SRCI AR obezita, porucha pubertalneho koaktivator steroidnych
vyvoja receptorov, modulécia leptinove;j
signalizacie
PHIP AD obezita regulacia POMC, moze byt
sucast'ou neurovyvinového
syndromu
SH2B1 AD obezita, inzulinova rezistencia, Casto pri delécii 16p11.2
niekedy agresivita a maladaptivne
spravanie
MRAP2 AR obezita moduluje MC4R drahu
ASIP AD obezita, hyperfagia, ektopicka expresia antagonistu
hyperpigmentacia MC4R
KSR2 AR obezita so skorym nastupom, porucha energetického
inzulinova rezistencia, poruchy metabolizmu
oxidacie mastnych kyselin
BDNF AD hyperfagia, obezita, kognitivne zéasadny neurotroficky faktor
poruchy v reguldcii apetitu
NTRK2/TRKB | AD obezita, hyperfagia, neurovyvojové | receptor pre BDNF
deficity
NPY AR? hyperfagia, obezita zvysena orexigénna signalizacia
ADCY3 AR obezita so skorym néstupom, sucast MC4R drahy
hyposmia, znizeny intelekt, porucha
cAMP signalizacie

Skratky: ACTH — adrenokotikotropny hormoén, AD — autozémovo dominantny, ADCY3 — adenylylcyklaza 3, AR
— autozémovo recesivny, ASIP — gén kddujici Agouti signalny protein, BDNF — gén kddujici od mozgu odvodeny
neurotroficky faktor, KSR2 — gén kodujuci kindzovy supresor Ras 2, LEP — gén koédujuci leptin, LEPR — gén
kédujuci leptinovy receptor, MC4R — gén kodujici melanokortinovy receptor 4, MRAP2 — gén kodujuci
s melanokortinovym receptorom asociovany protein 2, NTRK2/TRKB — gén kddujlci neurotroficku receptorova
tyrozinkindzu 2, NPY — gén koédujaci neuropeptid Y, OTP — gén kodujuci homeoboxovy protein Orthopedia,
PCSK1 — gén kodujuci proprotein konvertdzu subtilizin/kexin typu 1, PHIP — PHIP podjednotka CUL4-ring
ligdzového komplexu, POMC — gén koédukuci proopiomelanokortin, SEMA3 — semaforiny 3, SH2B1 — gén
koduktcei Src-homology 2 B adaptérovy protein 1, SIMI — gén kodujtci single-minded homolog 1, SRCI — gén

kodujuci koaktivator 1 nuklearneho receptora
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pocit hladu, su posadnuti jedlom, rychlo konzumujt akykol'vek druh potravy a hl'adaji d’alSie
jedlo kratko po jedle. Na rozdiel od vacSiny ostatnych genetickych foriem obezity je deficit
leptinu pri mutaciach génu LEP lieciteI'ny podavanim rekombinantného leptinu (metreleptinu),
ktory znizuje prijem potravy, zlepSuje pocit sytosti a vedie k chudnutiu. Pri mutaciach génu
LEPR je substitucna liecba leptinom net¢inna pre nefunkcné leptinové receptory.

Leptin okrem regulacie hladu a sytosti zohrava ulohu aj v systéme odmenovania —
u pacientov s jeho deficitom bola preukdzané zvySena aktivéacia ventralneho striata pri pohl'ade
na potravinové podnety, ktora sa po liecbe leptinom normalizovala. Leptin ma len minimalny
vplyv na bazalny metabolizmus a energeticky vydaj, jeho Uc€inky su sprostredkované najma
ovplyvnenim osi §titnej zl'azy a sympatikového nervového systému. Znizeny sympatikovy
tonus vedie u deti s deficitom leptinu alebo LEPR k niz§iemu systolickému tlaku. Okrem
metabolickych funkcii leptin reguluje aj pubertalny vyvoj — bez neho sa u pacientov nerozvija
normalna puberta a pritomny je hypogonadotropny hypogonadizmus. Podédvanie leptinu vsak
umoznuje progresiu puberty v spravnom ¢ase, co dokazuje, ze leptin je kI'i¢ovym faktorom pre
jej nastup. Uginky leptinu na reprodukény systém st sprostredkované napriklad signalizaciou
cez kisspeptin-GPR54-GnRH drdhu a neurdénové okruhy exprimujtice leptinovy receptor vo
ventralnom premamilldrnom jadre hypotalamu.

Genetické poruchy naruSajuce melanokortinovi signalizdciu patria medzi najcastejSie
monogénové pri¢iny tazkej obezity. Leptin stimuluje neurdny v nucleus arcuatus hypotalamu,
ktoré produkuja POMC peptidy (a-, B-, y-MSH, melanocyty stimulujici hormén), posobiace
ako agonisty na melanokortinové receptory MC3R a MC4R. Mutdcie v géne POMC vedu
k hyperfagii, v€éasnému nastupu obezity, izolovanému deficitu ACTH a hypopigmentacii koze
a vlasov. Deficit enzymov spracovavajicich POMC v dosledku mutdcii PCSK1 (gén kodujuci
proprotein konvertdza subtilizin/kexin typu 1) vediicich k strate funkcie & mutdcii
karboxypeptidazy E spdsobuje tazku obezitu so skorym zaciatkom, deficit ACTH,
hypogonadotropny hypogonadizmus, postprandidlnu hypoglykémiu a enteropatie. Pacienti
s bialelickymi stratovymi variantmi PCSK7 maji komplexny endokrino-metabolicky syndrom,
zatial’ ¢o heterozygotni nosi¢i mézu mat’ zvySenu predispoziciu k obezite.

NajcastejSou genetickou pri¢inou monogénovej obezity su mutdcie MC4R, ktoré sa
vyskytujia u 5 -6 % pacientov s tazkou detskou obezitou a priblizne u 1:1000 jedincov
v populacii. Klinicky sa prejavuji hyperfagiou, hyperinzulinémiou, zvySenou svalovou hmotou
a linedrnym rastom. Heterozygoti méavaju miernejSi fenotyp, zatial ¢o homozygoti trpia
zavaznou obezitou od detstva. VacSina patogénnych mutédcii narasa expresiu a transport MC4R

na povrch bunky, ¢o otvara moznosti liecby pomocou farmakologickych Saperénov.
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Zaujimavostou je, ze napriek obezite maji pacienti s mutdciami MC4R nizs$i krvny tlak
aredukovany sympatikovy tonus. Dalsie gény, ktoré moduluju signalizaciu MC4R, napr.
MRAP2 (gén kodujuci protein 2 asociovany s melanokortinovym receptorom), sa tiez spajaji
s tazkou obezitou. Melanokortinovy systém tak predstavuje kl'aCovy ciel’ pre vyvoj novych
terapii obezity, ked'ze okrem reguldcie prijmu potravy ovplyviiuje aj preferenciu tukov
a sacharidov, metabolizmus a kardiovaskularne funkcie.

Gén ADCY3 (adenylatcyklaza 3) koduje enzym lokalizovany v primarnych ciliach
neuréonov hypotalamu, ktory premienia ATP na cAMP a tym sprostredkiva vnutrobunkovu
signalizaciu. Zohrava klIti¢ovi tlohu v leptin—-melanokortinovej drahe prostrednictvom
receptorov MC4R a je nevyhnutny pre reguldciu apetitu a energetickej rovnovahy. Patogénne
mutdcie ADCY3 spojené so stratou funkcie vedu k naruseniu cAMP signalizécie, ¢o sa klinicky
prejavuje skorym néstupom tazkej obezity, hyperfagiou, inzulinovou rezistenciou a niekedy
anosmiou.

NPY (gén kodujuci neuropeptid Y) patri k najsilnej§im orexigénnym neurotransmiterom
v hypotalame a hra kl'ai¢ovu tlohu v regulécii prijmu potravy a energetickej rovnovahy. Je
stcastou signalnej drahy leptin-NPY/AgRP-POMC-MCA4R, ktora sprostredkiiva centralnu
kontrolu apetitu a energetického vydaja. ZvysSena expresia NPY stimuluje receptory YIR a Y5R
v hypotalame, ¢im zvysSuje chut' do jedla a podporuje ukladanie energie vo forme tukov,
zaroven inhibuje anorexigénnu aktivitu POMC neurénov. Hoci mutécie génu NPY st zriedkavé,
boli opisané varianty spojené s hyperfagiou, skorym nastupom obezity a inzulinovou
rezistenciou. Experimentadlne modely tieZ ukazuju, Ze geneticka inaktivacia NPY alebo jeho
receptorov znizuje telesni hmotnost’ a zlepSuje metabolické parametre, co poukazuje na
potencial cielenej modulacie NPY dréhy pri terapii obezity.

Semaforiny 3 (SEMA3) tvoria vel’ka skupinu sekrecnych proteinov, ktoré poc€as vyvoja
neurdnovych sieti v hypotalame usmerniuji migraciu, rast axénov a synaptogenézu. Nedavne
vyskumy ukazali, Ze prostrednictvom receptora neuropilin-2 riadia vyvoj melanokortinového
okruhu tvoreného projekciami POMC neurénov z nucleus arcuatus do nucleus
paraventricularis hypotalamu. Zriedkavé varianty v génoch kodujucich ligandy, receptory
a koreceptory SEMA3 boli CastejSie pritomné u jedincov s tazkou obezitou, priCom spdsobovali
stratu funkcie viacerymi mechanizmami, avSak s neuplnou penetranciou. Podobne ako pri
hypogonadotropnom hypogonadizme sa pozoruje variabilna expresia a oligogénna dedi¢nost’.
Niektori pacienti so zmenami v génoch SEMA3 mali aj poruchy uenia, spravania, epilepsiu ¢i

tazku detska zapchu, ¢o suvisi s tlohou SEMA3 v regulacii vyvoja enterického nervového
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syst¢tmu — mutacie v SEMA3C a SEMA3D boli napriklad spojené s Hirschsprungovou
chorobou.

U jedincov s tazkou obezitou boli identifkované tiez mutdcie v génoch SRC-1
(koaktivator 1 nuklearneho receptora) a PHIP (PHIP podjednotka CUL4-ring ligdzového
komplexu), ktoré reguluju transkripciu POMC. Leptin po naviazani na svoj receptor aktivuje
transkripény faktor STAT3, ktory stimuluje expresiu POMC v nucleus arcuatus hypotalamu.
Fosforylovany STAT3 interaguje so SRC-1, ktory moduluje jeho transkripénu aktivitu.
Porusenie tejto interakcie sposobuje obezitu u mysi a zriedkavé varianty SRC-1 u l'udi znizuju
leptinom sprostredkovanu signalizaciu a expresiu POMC. PHIP priamo ovplyviluje
transkripciu POMC a jeho mutécie spojené s obezitou vedu k jej zniZzeniu. Delécie a frameshift
mutacie PHIP boli opisané u pacientov s oneskorenym vyvojom, intelektudlnym deficitom,
dysmorfnymi ¢rtami a obezitou, pricom klinicka expresia je variabilnd. Niektori nosi¢i maju
nizku pérodni hmotnost’, spomaleny rast, hyperfagiu, inzulinovl rezistenciu, v€asny rozvoj
diabetu mellitu 2. typu a maladaptivne spravanie, ¢o poukazuje na paralely s poruchami
signalizacie sprostredkovanej leptinom a BDNF (od mozgu odvodeny neurotroficky faktor) pri
mutéciach v géne SH2B1 (adaptérovy protein 1 s doménou Src-homology 2B).

Transkripcné faktory SIM1 (protein single-minded homolég 1) a OTP (homeoboxovy
protein Orthopedia) zohravaji zasadnt llohu vo vyvoji hypotalamickych neuroendokrinnych
buniek, najmi v paraventrikuldrnom jadre, ktoré je kIiCovym centrom regulacie energetickej
rovnovahy. Strata funkcie SIM1 (gén kodujuci protein single-minded homolog 1) u mysi vedie
k zniZenému poctu oxytocinovych a vazopresinovych neurdénov, zatial o knockout
(inaktivacia) OTP (gén kodujuci homeoboxovy protein Orthopedia) spdsobuje poruchy
proliferacie, migracie aj diferenciacie neurénov v nuclei paraventricularis, arcuatus
a supraopticus. Obe molekuly su preto nevyhnutné pre spravnu funkciu oxytocinovych,
vazopresinovych a kortikoliberin (CRH) secernujucich neurénov a reguluju aj faktor Brn2,
dodlezity pre neurosekrecnu aktivitu. U l'udi vedu mutdcie SIM1 k t'azkej obezite, fenotypovo
vel'mi podobnej deficitu MC4R, pricom pravdepodobne klIiCovym cielom SIMI je prave
oxytocin. Mutécie SIM1 mo6zZu byt’ sprevadzané behavioralnymi a neurovyvinovymi poruchami
(autistické Crty, poruchy ucenia, uzkosti), preto niektori autori uvadzaji, ze maji prekryv so
syndromovou obezitou. Podobne aj mutdcie OTP boli popisané u obéznych pacientov
s autistickymi ¢rtami. Nedostatok oxytocinu je spdjany aj s fenotypom Prader-Willi syndrému
(PWS), ¢o poukazuje na tzke prepojenie tychto transkripénych faktorov, oxytocinovej

signalizacie a rozvoja obezity 1 behavioralnych abnormalit.
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Mutdcie génu KSR2 (gén kodujuci kinazovy supresor Ras 2) st d’alSou vyznamnou
pri¢inou skorého nastupu obezity u l'udi. Tento gén koduje skeletovy (scaffolding) protein,
ktory reguluje kliCové signalne drahy vratane Ras-Raf-MEK-ERK a interakcie s AMPK.
Patogénne varianty naruSaju oxidaciu glukézy a mastnych kyselin, znizuji bazéalny
metabolizmus a spdsobuju hyperfagiu, inzulinovua rezistenciu a tazké metabolické poruchy.
Fenotyp pacientov s mutaciami KSR2 teda vznika kombinéciou zvySeného prijmu a znizenej
spotreby energie. Tieto poznatky pod¢iarkuju vyznam KSR2 ako regulatora energetickej
rovnovahy a jeho poruchy ako jednu z hlavnych monogénovych mechanizmov obezity.

Neurotrofin BDNF a jeho receptor TrkB (tyrozinkinazovy receptor B) su kl'aiCové pre
diferenciaciu neurénov, ich prezivanie, tvorbu synaps a plasticitu nervovych okruhov.
Experimenty na zvieratach ukazali, Ze znizena expresia BDNF vedie k hyperaktivite, poruchdm
vnimania bolesti, zvySenému prijmu potravy a priberaniu. U l'udi boli opisané heterozygotné
delécie a mutdcie v génoch BDNF a TrkB spojené s oneskorenim reci, hyperfagiou, tazkou
obezitou so skorym nastupom, hyperaktivitou a behaviordlnymi problémami. BDNF je vyrazne
exprimovany vo ventromedidlnom hypotalame, kde sprostredkuva ucinky leptinu a MC4R,
a v hipokampe, kde reguluje hustotu a plasticitu dendritickych vybezkov, ktoré su zdkladom
ucenia a paméti. Muticie naruSajuce signalizaciu TrkB tak zasahuji nielen do regulécie
hmotnosti, ale aj do kognitivnych funkcii a spravania — nosi¢i maju poruchy kratkodobej
pamati, autistické rysy, hyperaktivitu ¢i agresivitu. Vyznamny je aj bezny polymorfizmus
BDNF Val66Met (rs6265), kde alela Met je pritomna minimalne v heterozygotnej forme
priblizne u 20 % kaukazskej populacie. Tento polymorfizmus vyznamne zniZuje aktivitou
indukovant sekréciu BDNF a je spajany s uzkost'ou a depresiou.

SH2BI je intraceluldrny protein, ktory sprostredkuva signalizaciu viacerych receptorov
vratane leptinového a TrkB. Delécia chromozomovej oblasti 16pl1.2, ktorda zahriia SH2B1,
ako aj heterozygotné mutacie v tomto géne su spojené s autozomovo dominantne dedi¢nou
tazkou obezitou so skorym nastupom a vyraznou inzulinovou rezistenciou. U Casti nosicov
mutacii sa opisuju aj poruchy spravania, socidlna izoldcia a agresivita. SH2B1 podporuje rast
a vyvoj neurénov prostrednictvom zosilnenia u¢inkov BDNF a pribuznych neurotrofinov.
Predpoklada sa, Ze strata neuronov regulujicich inhibi¢né vstupy do ,,agresivnych okruhov*
vedie k ich nadmernej aktivite. Tato porucha ilustruje, Ze naruSenie evolu¢ne konzervovanych
neurdlnych drdh spéjajucich energeticki homeostdzu a reaktivnu agresiu modze

v monogénovych ochoreniach vyvolat’ sucasne obezitu aj maladaptivne spravanie.
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Diagnostika monogénovych foriem je zaloZena na genetickom vySetreni a mala by byt
indikovand najmi u deti s extrémnou obezitou v ranom veku a s vyraznou hyperfagiou

a s pripadnou pozitivnou rodinnou anamnézou.

5.2.2  Syndrémové formy obezity

Obezita je castym znakom viacerych genetickych syndrémov, ktoré st spojené
s komplexnymi poruchami vyvoja, metabolizmu, neuroendokrinnych funkcii; pritomné byvaja
aj dysmorfné Crty a kongenitalne malformacie. Prehl'ad syndromov spojenych s obezitou je

uvedeny v tabulke 11.

Prader—Williho syndrém (PWS)

Tento syndrom je najCastejSou genetickou pri¢inou syndromovej obezity s prevalenciou
od 1:8 333 do 1:52 000 zivonarodenych deti. Klinické znaky zahfhaju zavaznu svalovu
hypoténiu v novorodeneckom obdobi, oneskoreny psychomotoricky vyvoj so zniZenim
intelektovych schopnosti a behaviordlnymi problémami, hypogonadotropny hypogonadizmus,
nizky vzrast, typické dysmorfné Crty tvare (uzke celo, mandlovité oc€i, uzky koren nosa)
a hyperfagiu. Charakteristické s malé ruky a prsty, hypopigmentéacia koze, vlasov a oci,
strabizmus ¢i skoliéza. Vyvoj ochorenia ma typické nutricné fazy — od tazkosti s kfmenim
a neprospievania v dojéenskom veku az po postupny rozvoj hyperfagie a straty pocitu sytosti,
¢o je spojené s nastupom tazkej centralnej obezity priblizne od 6smeho roka (median) zivota.
Pacienti maji vysoky prah bolesti, sklony k porucham sprdvania, psych6zam a typickym
kompulzivnym prejavom. Obezita je hlavnym rizikovym faktorom metabolickych komplikacii
a predcasného umrtia.

Molekulovym podkladom syndromu je strata expresie otcovskych alel v oblasti 15q11—
ql13, najcastejSie v dosledku mikrodelécii (65 — 75 %), maternalnych uniparentalnych dizomii
(20 — 30 %) alebo portch imprintingu. Diagnostika je zaloZena na metylacnej analyze DNA,
ktora umozituje zachytit’ vSetky tri molekularne mechanizmy a odliSit PWS od Angelmanovho
syndromu, ktory vznika z opacnej, maternalnou alelou podmienenej poruchy v rovnakej oblasti
chromozému 15. Zakladom patofyziologie je hypotalamickd dysfunkcia, ktora vedie
k nedostatku rastového a reprodukénych hormoénov, porucham cirkadiannych rytmov a strate
pocitu sytosti. Typicky byvaji u pacientov vysoké hladiny ghrelinu, avSak zatial’ neexistuje
ucinnd farmakoterapia hyperfagie. NajefektivnejSim manazmentom zostavaju skoré diétne
a rezimove¢ intervencie so striktnou kontrolou pristupu k jedlu a hormonalna substitu¢na liecba

GH, ktora zlepSuje telesné zlozenie a spomal'uje rozvoj obezity.
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Tabul’ka 11 Syndromové formy obezity

Syndrém

Gén/oblast’

Dedi¢nost’

Hlavné prejavy

Prader-Willi

15q11—ql3

sporadické (de novo) —
otcovska delécia alebo
maternilna UPD15,
paternalny imprinting

hypotonia, hyperfagia, centralna obezita,
hypogonadizmus, mentalne a behavioralne
poruchy

Bardet-Biedl

BBS1, BBS10, iné

AR

obezita, retinalna dystrofia, polydaktylia,

14, AD pri mikrodelecii
14q32 otcovskej alely,
paternalny imprinting

BBS gény (>26) rendlne poruchy, hypogonadizmus
Alstrom ALMS] AR obezita, diabetes, retinopatia, hluchota,
kardiomyopatia
Cohen VPS13B (COHI) | AR trunkélna obezita, hypotdnia, intelektual-
ny deficit, dysmorfie, retindlna dystrofia
Smith-Magenis delécia AD, de novo obezita, poruchy spanku, intelektualne
17pl11.2/RAII postihnutie, agresivita, dysmorfie
WAGRO delécia 11p13 AD, de novo Wilmsov tumor, aniridia, genitourinarne
(WTI, PAX6, anomalie, retardacia, obezita. Ak nie je
BDNF) deléciou postihnuta oblast’ BDNF', ide
o0 syndrom WAGR — bez obezity.
Temple 14q32.2 de novo maternalna UPD | trunkalna obezita, pred€asna puberta,

nizky vzrast, dysmorfie, hypotonia,
oneskoreny motoricky vyvoj

(SH2BI1, dalsie)

Delécia 1p36 terminalna delécia | de novo, AD obezita, dysmorfie, mentalne postihnutie,
1p36 srdcové chyby
Delécia 16p11.2 CNV v 16pll1.2 de novo, AD obezita, vyvojové oneskorenie, autizmus,

makrocefalia

MORM INPPSE AR, raritne X viazana intelektudlny deficit, trunkalna obezita,
retinalna dystrofia, mikropenis

Pseudohypopara- | GNAS AD, maternalny imprin- | obezita, Albrightova hereditarna osteo-

tyreéza (PHP1a, ting, de novo, paternalny | dystrofia, hypokalciémia, hormonalna

1c, 1b) imprinting - pseudoPHP | rezistencia

Carpenterov RAB23 (typ 1), AR kraniosynostéza, polydaktylia, vrodené

MEGFS (typ 2) chyby, centralna obezita, intelektualny

deficit

Kleefstra typ 1 delécia 9q34.3 AD intelektualny deficit, oneskoreny vyvoj

(EHMTI) rei, obezita, dysmorfie, psychiatrické

poruchy, genitourinarne anomalie,
vrodené srdcové chyby

SIMI-asociovany | SIMI AD, de novo obezita, hyperfagia, autistické Crty,

syndrém behavioralne abnormality

Borjeson- PHF6 X-viazana intelektudlny deficit, gynekomastia, digi-

Forssman- talne anomalie, trunkalna obezita, hypo-

Lehmann gonadizmus, zachvaty, vel'ké usi, typické
Crty tvare

MYTI1L-asocio- MYTIL AD, de novo intelektualny deficit, oneskoreny vyvoj

vany syndrém re€i, hyperfagia, obezita, epilepsia

Chung-Jansen PHIP AD, de novo obezita, oneskoreny psychomotoricky

vyvoj, mentalna retardacia, dysmorfné
Crty

Skratky: AD — autozomovo dominantny, ALMS1 — gén kodujuci protein asociovany s centrozoémom a bazalnym telieskom
ALMSI1, AR — autozd-movo recesivny, BBSI, BBS10 — gény spojené so syndromom Bardet-Biedl, BDNF — gén kodujuci
mozgovy neuro-troficky faktor, EHMTI — gén koédujuci euchromatickt histonovi metyltransferazu 1, GNAS — gén kodujuci
alfa podjednotku Gs, INPPSE — gén pre inozitol polyfosfat-5-fosfatazu E, MEGF8 — gén s mnohonasobnymi EGF-doménami
8, MORM - mentalna retardacia, obezita, retinalna dystrofia, mikropenis, MYTIL — gén pre myelino-vému transkripénému
faktoru 1 podobny protein, PAX6 — gén kodujuci paired box protein 6, PHF6 — gén kodujuci PHD finger protein 6, PHP —
pseudohypoparatyredza RAB23 — gén kodujiici GTPazu Rab-23, RAI1 — gén kddujtci kyselinou retinovou indukovany 1, SIM1

— gén kodujuci single-minded homolog 1, UPD — uniparentalna dizémia, VPS13B (COHI) — gén pre

triediaci vakuolarny

protein 13 homolég B, WAGRO — Wilm-sov tumor, aniridia, genitourindrne anomalie, metnalna retardacia, obezita, WT1 —

transkripény faktor WT1
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Bardet—Biedlov syndrom (BBS)

BBS je zriedkavé multisystémové genetické ochorenie so zna¢nou variabilitou prejavov.
Vyskytuje sa s frekvenciou od 1:13 000 v izolovanych komunitach s castou pribuzenskou
reprodukciou az po 1:160 000 zivonarodenych deti. Ide o autozémovo recesivne dedicné
ochorenie, ktorého podkladom su mutacie niektorého z minimalne 28 BBS génov, ktoré su
zodpovedné za produkciu proteinov dblezitych pre funkciu riasiniek. BBS je charakterizovany
retindlnou dystrofiou (retinitis pigmentosa), trunkalnou obezitou uz v Utlom detstve,
polydaktyliou, postihnutim intelektu, hypogonadotropnym hypogonadizmom u muzov
a renadlnymi abnormalitami vratane polycystickych obli¢iek. Diagnostické kritéria rozdel'uji
prejavy naprimarne (retindlna dystrofia, polydaktylia, obezita, poruchy ucenia,
hypogonadizmus, renalne anomalie) a sekundarne (napr. poruchy reci, zrakové vady, skeletalne
abnormality, oneskoreny vyvoj, diabetes mellitus ¢i vrodené srdcové chyby).

Obezita pri BBS ma komplexny mechanizmus, v ktorom zohrava ulohu centralna aj
periférna regulacia energetického metabolizmu. Typicky sa vyskytuje hyperleptinémia
s rezistenciou na leptin a znizena expresia anorexigénneho neuropeptidu POMC v hypotalame,
¢o potvrdili aj zvieracie modely. Molekuldrnym podkladom ochorenia su mutdcie génov
kédujucich proteiny BBSému, multiproteinového komplexu ddlezitého pre funkciu riasiniek,
vratane primarnej riasinky. T4 je vyznamna pre neurogenézu a vyvoj hipokampu a jej porucha
sa povazuje za zaklad niektorych neurologickych priznakov syndromu. BBS6m je zaroven
kl'icovy pre regulaciu transportu leptinového receptora a jeho signalnej drahy, co

pravdepodobne vysvetl'uje mechanizmus obezity u tychto pacientov.

Alstromov syndrom

Alstromov syndrom je zriedkavé autozomalne recesivne multisystémové ochorenie
sposobené mutaciami v géne ALMSI (gén kodujuci protein asociovany s centrozOmom
a bazalnym telieskom ALMS1). Celosvetovo bolo opisanych priblizne 1200 pripadov. Klinicky
sa prejavuje predovsetkym obezitou, progresivnou retindlnou degeneraciou, senzorineuralnou
poruchou sluchu a skorym rozvojom DM2T. Postihnutie intelektu je zriedkavé, ale pacienti
mdzu mat’ poruchy ucenia are€i. Pacienti mavaji normalnu pdrodnti hmotnost, avSak po
prvom roku zZivota sa objavuje hyperfagia a nadmerny prirastok hmotnosti, o vedie k centralnej
obezite uz v detstve. Rastova rychlost’ sa v adolescencii spomal’uje a kone¢na vyska byva nizsia
ako 5. percentil. Retinalna degeneracia vedie k postupnej strate zraku, ktord Casto vrcholi
uplnou slepotou pred koncom druhej dekady zivota, porucha sluchu sa rozvija u vacSiny

pacientov v prvom desatroci Zivota.
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Okrem tychto hlavnych prejavov sa cCasto vyskytuji aj dyslipidémia (najma
hypertriglyceridémia a zvySeny LDL cholesterol), artériova hypertenzia uz v ranom detstve,
hypotyre6za, poruchy systému IGF, nizky testosteron u muzov a hyperandrogenizmus u zien.
U deti sa Casto rozvija hyperinzulinémia a DM2T. M6ze sa rozvinat’ kardiomyopatia — dilatacna
(néhle uz v doj¢enskom veku) alebo restriktivna (v adolescencii a dospelosti). Bezné su aj
neurologické priznaky (febrilné kfce, epileptické zachvaty), respiracné komplikacie (fibroza,
chronicka obstrukéna choroba, akitny respira¢ny distres syndrom [ARDS]), ako aj postupne sa
zhorSujuca hepatalna a rendlna dysfunkcia. Alstromov syndrom patri medzi ciliopatie a ma

viaceré spolo¢né Crty s BBS, od ktorého sa 1isi najma absenciou polydaktylie a syndaktylie.

Carpenterov syndrom

Ide o zriedkavé genetické ochorenie patriace medzi ciliopatie, ktoré sa deli na typ 1 a typ
2. Typ 1 je spdsobeny bialelickymi mutaciami génu RAB23 (protein Rab23 pribuzny s Ras),
ktory koduje GTPazu regulujicu signalizaciu sonic hedgehog a cilidrny transport. Klinicky sa
prejavuje multisuturdlnou kraniosynostézou (niekedy so zavaznou deformitou tzv. ,,datelinove;j
lebky*), charakteristickymi dysmorfnymi ¢rtami tvare, Sirokymi alebo rozdvojenymi palcami,
hypopldziou strednych c¢lankov prstov, polydaktyliou a syndaktyliou rik a néh (najma
preaxialnou polydaktyliou noh). Dal§imi astymi znakmi su intelektualny deficit, vysoké
porodna hmotnost’, postnatdlna centrdlna obezita, vrodené srdcové chyby, pupocna hernia,
kryptorchizmus, hypoplastické semenniky, deformity femuru a tibie ¢i malforméacie CNS.
Popisuju sa aj prejavy nadmerného rastu a urychleného kostného veku. Carpenterov syndrém
2. typu je spdsobeny bialelickymi mutdciami génu MEGFS§ (gén s mnohondsobnymi EGF-
doménami 8) a ma podobné Crty — multisuturdlnu kraniosynostozu, polydaktyliu, pupocnu
herniu, kryptorchizmus, srdcové chyby a obezitu. Okrem toho sa vSak CcastejSie spaja
s poruchami lateralizacie (napr. transpozicia velkych ciev, dextrokardia, situs inversus),
skeletdlnymi abnormalitami hrudnika a pritomnostou riedkych, hypoplastickych ¢i

nadpocetnych bradaviek.

MORM syndrém

MORM (mentilna retarddcia, obezita, retindlna dystrofia, mikropenis) syndrom je
zriedkava ciliopatia spdsobend bialelickymi patogénnymi variantmi génu INPP5E (inozitol
polyfosfat-5-fosfatiza E). Ako naznacuje nézov syndromu, klinicky sa prejavuje
intelektudlnym postihnutim, trunkdlnou obezitou, retindlnou dystrofiou a mikropenisom.
Retinalna dystrofia sa va¢Sinou nezhorSuje, hoci bol popisany aj pripad progresivnej formy

capikovo-tyCinkového typu v detstve. Obezita sa u zndmych pacientov objavila od rané¢ho
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detstva, Casto sprevadzana inzulinovou rezistenciou a dyslipidémiou. Ked’ze doteraz bolo
zdokumentovanych len vel'mi malo pripadov (vratane povodnej velkej pakistanskej rodiny
s pribuzenskymi sobasmi), fenotypové spektrum syndromu este nie je plne objasnené. Gén
INPPSE zohrava zasadnu ulohu pri udrziavani homeostazy riasiniek, ¢o potvrdzuje zaradenie

MORM syndromu medzi ciliopatie.

Pseudohypoparatyredza

Pseudohypoparatyre6za (alebo inaktivujuca porucha signalizdicie PTH/PTHrP
[parathormdn/protein pribuzny parathormonu]) je zriedkavé ochorenie charakterizované
rezistenciou cielovych organov voci PTH, ¢o vedie k hypokalciémii, hyperfosfatémii
a sekundéarne zvysenym hladindm PTH. Vznik4 v dosledku genetickych zmien v géne GNAS,
ktory podlieha imprintingu a kdéduje viaceré transkripty vratane podjednotky Gsa zodpovednej
za cAMP/PKA signaliz4ciu. NaruSenie tejto drahy spdsobuje nielen rezistenciu voci PTH, ale
aj voci d’alsim hormonom (napr. TSH, somatoliberinu [GHRH] ¢i gonadotropinom). Klinicky
sa ochorenie Casto prejavuje fenotypom zndmym ako Albrightova dedicnd osteodystrofia, ktora
zahfna okruhlu tvar, nizky vzrast, kalcifikacie v mékkych tkanivach, obezitu a brachydaktyliu.
Pri mutdcidach na otcovskej alele vznika pseudopseudohypoparatyredza, ktora ma podobné
telesné znaky, no bez hormondlnej rezistencie. Pacienti s pseudohypoparatyredzou typu 1a maja
Casto  poruchy ucenia a vyzaduju Specialnu  edukédciu, zatiall Co  pri
pseudopseudohypoparatyredze kognitivne deficity obvykle nie su pritomné. U vSetkych foriem
sa popisuje zvySeny vyskyt obezity, ktora je pravdepodobne podmienend znizenou
signalizaciou Gso v melanokortinovych receptoroch sprostredkujucich ucinky leptinu na pocit
sytosti. Rastové charakteristiky sa liSia podla typu — niektori pacienti st mensi uz pri narodeni,
ini majui prechodny postnatalny nadmerny rast. U ¢asti pacientov s obezitou sa pri genetickych
analyzach identifikuji  patogénne varianty GNAS aj bez Kklinickych znakov
pseudohypoparatyredzy, ¢o poukazuje na to, ze zmeny v tomto géne mdzu byt primarnou

pri¢inou detskej obezity.

Smithov-Magenisovej syndrom (SMS)

Ide o zriedkavé autozémovo dominantné ochorenie s odhadovanym vyskytom 1:15 000
az 1:25 000 Zivonarodenych deti. Klinicky sa vyznacuje typickymi dysmorfnymi ¢rtami tvare,
ktoré sa zvyraziiuju s vekom, vratane brachycefilie, Sirokej tvare, prominujiceho Cela, synofrie,
Sikmych o¢nych Strbin, zapadnutych o¢i, retriizie strednej Casti tvare, kratkeho a Sirokého nosa,
nizko posadenych alebo atypicky tvarovanych usi, evertovaného horného perné¢ho vermilionu

a prognatizmu. Pacienti maji oneskoreny psychomotoricky vyvoj, miernu az stredne t'azka
prog 1 Y psy Yy vyvoj,
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mentalnu retardaciu, poruchy spravania, poruchy spanku a casto aj obezitu s nastupom
v detstve. Typické su maladaptivne sprévanie, impulzivita, agresivita, sebaublizovanie c¢i
opakované manipulécie s predmetmi (polyembolokoilamania). U dojciat sa vyskytuju t'azkosti
s kimenim, svalova hypotonia, hyporeflexia, ospalost’ a letargia, ¢asto aj poruchy sluchu a reci.
Obezita je pritomna u vyznamnej Casti pacientov, priCom v skupine jedincov starSich ako desat’
rokov ma az 60 % BMI > 90. percentil. Popisuju sa aj hyperfagia, spravanie podobné pacientom
s PWS a zvysené riziko dyslipidémie.

Molekularnou pri¢inou syndrému st najcastejSie intersticialne mikrodelécie v oblasti
17p11.2 alebo inaktivacné mutacie génu RA/1 (kyselinou retinovou indukovany gén 1), ktory
kéduje transkripény regulator zapojeny do neurovyvinu, spravania a cirkadiannych rytmov.
Viacsina pripadov vznikd de novo, rodinny vyskyt je zriedkavy. Zvieracie modely
s haploinsuficienciou RA/I (Rail+/- mysi) potvrdili hyperfagiu, poruchy distribtcie tukového
tkaniva, behaviordlne abnormality, zvySené hladiny leptinu korelujice s obezitou a znizenu
expresiu génu BDNF, ¢o podporuje tlohu tohto génu v regulacii energetického metabolizmu

a telesnej hmotnosti.

Cohenov syndrom

Tento syndrom je zriedkavé autozémovo recesivne ochorenie s multisystémovymi
prejavmi, spdsobené mutaciami génu VPSI3B (COHI). Typicky sa vyznacuje trunkalnou
obezitou (resp. abnormalnou distribuciou tuku v trupe, ktora sa objavuje medzi 5. — 12. rokom),
svalovou hypotoniou uz v doj¢enskom veku, oneskorenym motorickym vyvojom, mentalnym
postihnutim a tenkymi rukami a nohami. Charakteristické kraniofacialne znaky mézu zahfiiat’
mikrocefaliu, husté vlasy a obocie, dlhé riasy, hypertelorizmus, vysoky korefi nosa, gul'ata
nosovu Spicku, kratke filtrum, uzke vysoké podnebie, prominujiice horné rezdky, maxilarnu
hypoplaziu ¢i mikrognatiu, no klinicky sa tieto Crty tvare daju spolahlivejSie rozlisit” aZ po
Siestom roku Zivota. Dalsimi ¢astymi prejavmi st leukopénia (najmi neutropénia), vyrazna
myopia a progresivna retindlna dystrofia, vysoko posadeny hlas ¢i pla¢ v dosledku
laryngealnych abnormalit, hypermobilita kibov a niekedy vrodené srdcové chyby. Pre
pacientov je typicka aj priatel'ska povaha.

Funkéne je gén VPSI13B dolezity pre integritu Golgiho aparatu a vezikularny transport.
Patogénne varianty narasaju glykozylaciu viacerych proteinov a endozoémovo-lyzozomalny
transport. Stadie ukazali, e preadipocyty bez VPSI3B sa diferencujii Iahsie, ¢o moze

prispievat’ k hromadeniu tuku v oblasti trupu. Syndrém je najCastejSie popisovany vo finskej
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populacii v dosledku ,, bottleneck™ efektu (ndhly pokles populécie a strata genetickej

rozmanitosti), avsak u pacientov z inych populacii ma vel'mi variabilny fenotyp.

Templeovej syndrom

Templeovej syndrém je ochorenie s poruchou imprintingu viazané na oblast’ 14q32.2,
ktoré sa klinicky prejavuje Sirokym spektrom priznakov. Medzi najCastejSie patria svalova
hypotonia uz v doj¢enskom veku spojena s tazkost'ami pri kfmeni, malé ruky a nohy, nizka
poérodna hmotnost’ a maly obvod hlavy, oneskoreny motoricky aj re€ovy vyvoj, nizky vzrast,
hypermobilita kibov, skoliéza, predéasna puberta a v niektorych pripadoch aj mentalne
postihnutie. Typickym znakom je trunkalna obezita, ktora sa objavuje uz vo veku 4 — 6 rokov
a suvisi so znizenym pokojovym energetickym vydajom a hyperfagiou. U deti sa moze fenotyp
v ranom veku prekryvat so Silver-Russellovym syndréomom. Typické Crty tvare zahinaju
vysoké a Siroké Celo, kratky nos s mésitou Spickou a kratke filtrum, priCom u dojciat sa ¢asto
vyskytuji prominujice celo a mikrognatia. Z genetického hladiska je syndrom sposobeny
stratou expresie paternalnej oblasti 14q32, najcCastejSie v dosledku maternalnych disomii
chromozému 14, porich imprintingu alebo mikrodelécii. ZriedkavejSie sa popisuju
Robertsonovské translokacie a mozaicizmus. Imprinting v tejto oblasti je riadeny diferencidlne
metylovanym intergénovym regionom I/G-DMR, ktory je normalne metylovany iba na
paternadlnom chromozome. Strata funkcie génu DLK (preadipocytovy faktor 1), ktory inhibuje
adipogenézu, je povazovana za klIi€ovy mechanizmus rozvoja obezity, predcasnej puberty
a metabolickych komplikécii, ako st DM2T a hyperlipidémia. DLK/ ma zaroven
neuroendokrinnl funkciu, kedZe sa exprimuje aj v hypotalame a neurénoch odvodenych

od kisspeptinovych buniek.

Syndréom delécie 1p36

Je najcastejSou terminalnou deléciu u l'udi, vyskytuje sa priblizne u jedného z 5000
novorodencov. Klinicky sa prejavuje oneskorenym psychomotorickym vyvojom, hypotoniou
svalstva, nizkym vzrastom a charakteristickymi kraniofacidlnymi znakmi, ako st vel'ka predna
fontanela, prominujuce Celo a brada, hlboko posadené oc€i, asymetria usi, plochy korent nosa
a maxilarna hypoplazia. U pacientov sa mézu vyskytovat’ aj kostné malformdcie, kardidlne
a gastrointestindlne poruchy, poruchy zraku, epileptické zachvaty ¢i behavioralne t'azkosti.
Doélezitymi prejavmi su tieZ obezita a hyperfagia, ktoré st spojené najmi s distalnou (klasickou)
formou delécie 1p36.

Vo viécsine pripadov (asi 52 — 67 %) ide o terminalnu deléciu na chromozdéme 1, pricom

fenotyp zavisi od velkosti a obsahu postihnutej oblasti. Na vzniku klinickych prejavov sa
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podiel'a viacero génov, napriklad MMP23B (matrixova metaloproteinaza 23B), GABRD (6-
podjednotka GABA receptora), SKI (SKI protoonkogén), PRDM16 (transkripény regulator
s PR/SET doménou), KCNAB2 (B2-regulacna podjednotka napédtovo riadeného draslikového
kanala), RERE (regulator jadrovej transkripcie RERE), UBE4B (E4 ubikvitin ligaza B), CASZ1
(zinc finger transkripény faktor Castor 1), PDPN (podoplanin), SPEN (rodina transkripcnych
represorov Spen), ECEI (enzym konvertujuci endotelin 1), HSPG2 (heparansulfat
proteoglykéan 2) a LUZPI (leucinovy zipsovy protein). Kriticka oblast’ zodpovedna za vznik
obezity a hyperfagie sa nachadza v regione 1p36.33 —36.32. Fenotypova variabilita tak tzko

suvisi s tym, ktoré gény st deléciou postihnuté.

Syndromy delécie 16p11.2

Tieto syndromy predstavuju skupinu genetickych porach, pri ktorych delécie v réznych
usekoch v tejto oblasti spdsobuju syndromovu obezitu s viacerymi pridruzenymi znakmi.
NajcastejsSia je delécia medzi BP4 a BP5 (~600 kb, OMIM #611913), ktor4 sa v populécii
vyskytuje priblizne u 1:2000 0s6b a je pritomna asi u 0,5 % pacientov s poruchami autistického
spektra. Prejavuje sa hyperfagiou, postupne sa rozvijajicou obezitou (v dospelosti pritomnou
az u 75 % pacientov, pri¢om 45 % z nich ma obezitu III. stupna), oneskorenym vyvinom reci,
poruchami motorickej koordindcie, epileptickymi zdchvatmi a autizmom. Typické su nizSia
porodnd hmotnost, mensi obvod hlavy pri narodeni, no nésledne jeho zrychleny rast
s makrocefaliou u Casti pacientov. Inteligencia byva znizend v priemere o 1,8 SD oproti beznej
populdcii a Casté st aj kongenitdlne anomalie, najmé poruchy segmentacie stavcov. Druhym
vyznamnym variantom je delécia medzi BP2 a BP3 (~220 kb, OMIM #613444), ktora vedie
k tazkej obezite so skorym nastupom, kognitivnemu deficitu, oneskorenému vyvoju a autizmu.
V tomto regione sa nachadza gén SH2B1, ktory je kIicovym reguldtorom telesnej hmotnosti
a metabolizmu, ked’Ze zosilfiyje citlivost’ neurénov na leptin. Jeho strata vedie k obezite,
inzulinovej rezistencii a stukovateniu pecene, zatial Co jeho nadmernd expresia pdsobi
protektivne. Obidva typy delécii — BP4 — BP5 aj BP2 — BP3 — st preto vyznamne spojené so
syndromovou obezitou a ich molekularne mechanizmy poukazuji na tstrednt tlohu porusene;j

leptinovej signalizécie v patofyziologii tychto stavov.

Kleefstraovej syndrom typu 1

Kleefstraovej alebo Kleefstra syndrom 1. typu je zriedkavé autozOmovo dominantné
ochorenie spdsobené haploinsuficienciou génu EHMTI (euchromatickd histonova
metyltransferaza 1, zriedkavejSie deléciami v oblasti 9q34.3 alebo inymi variantmi). Prejavuje

sa stredne tazkym az tazkym mentdlnym postihnutim, oneskorenym alebo chybajicim
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rozvojom reCi, svalovou hypotoniou v detstve, oneskorenym motorickym vyvojom
a poruchami spanku. Typické su aj charakteristické kraniofacidlne znaky, ako mikrocefalia,
brachycefalia, hypertelorizmus, synofria, hypoplézia strednej Casti tvare, evertovana spodna
pera, prognatizmus a makroglosia. Casto sa vyskytuju detska obezita, kongenitalne srdcové
chyby a epileptické zachvaty. Prevalencia nie je presne zndma, odhaduje sa vSak na priblizne
1:200 000 pripadov intelektudlneho postihnutia.

Okrem telesnych znakov st Casté aj poruchy spravania a psychické problémy, vratane
apatie, agresivity, autistickych prejavov, psychoz, katatonie, bipolarnej poruchy a regresie
kognitivnych schopnosti. V dospelosti mo6zu pacienti trpiet’ aj zdvaznymi psychiatrickymi
ochoreniami. Na bunkovej urovni gén EHMTI koéduje vyznamni histonmetyltransferazu
zodpovedni za mono- a dimetylaciu lyzinu 9 na histone H3 (H3K9mel/2), ktord zohrava
klicovt tlohu v tkanivovo Specifickej a €asovo regulovanej represii génovej expresie.
Experimentalne modely wukdazali, ze jeho haploinsuficiencia vedie k synaptickym
a postsynaptickym  deficitom, ¢o je pravdepodobne podkladom neurovyvinovych

a kognitivnych problémov pri tomto syndrome.

SIMI-asociovany syndrém

Je geneticky podmienend forma obezity podobna PWS, sposobena deléciami v oblasti
6q16.1-g21 alebo mutaciami génu SIMI. Klinicky sa prejavuje svalovou hypotoniou
u novorodencov, oneskorenym psychomotorickym vyvojom a skorym nastupom obezity,
pri¢om fenotyp moZze mat’ neuplnt penetranciu. Gén SIM1 koduje transkripény faktor dolezity
pre vyvoj paraventrikularneho jadra hypotalamu, ktoré zohrdva kI'i¢ovl ulohu v regulécii
prijmu potravy a energetickej rovnovahy. Pacienti s jeho stratou funkcie trpia hyperfagiou,
inzulinovou rezistenciou a hyperleptinémiou.

Okrem SIM1 sa pri mikrodeléciach v oblasti 6q16 ako dolezity gén pre rozvoj obezity
a oneskorenia vyvoja ukazuje aj gén POU3F2 (POU homeobox 2, trieda 3), ktory je vyznamny
pre vyvoj a funkciu hypotalamu. U pacientov s trunka¢nymi variantmi tohto génu sa popisuje
kombinacia poruch autistického spektra, oneskorené¢ho vyvoja, nizkej poérodne; hmotnosti,
tazkosti s kimenim v detstve a obezity s inzulinovou rezistenciou a hyperfagiou v adolescencii.
Tieto poznatky zdoraznujii Gstrednii ulohu hypotalamickych transkripénych faktorov pri

regulécii energetickej homeostazy a vzniku syndromickych foriem obezity.

Borjeson-Forssman-Lehmannov syndrom (BFLS)
Ide o zriedkavé X-viazané recesivne ochorenie sposobené mutaciami génu PHF6 (PHD

finger protein 6), ktory koduje epigeneticky regulator. Klinicky sa prejavuje najméd u muzov,
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zatial' Co zeny — prenaSacky — st zvycajne bez priznakov alebo maju len mierne znaky, hoci
boli opisané aj de novo mutécie s tazkym intelektuadlnym deficitom u zien. Hlavnym prejavom
je mierne az stredne tazké mentdlne postihnutie, oneskoreny vyvin re¢i a motoriky
a v adolescencii generalizované poruchy ucenia, ktoré vedu k zavislosti od starostlivosti inych.
Typické su aj viaceré dysmorfné Crty — uzke ocné Strbiny, velké usi s dlhymi lal6¢ikmi,
gynekomastia, digitdlne anomalie (kratke, ploché a hyperflexibilné prsty, oddelené prsty na
nohach, kratky palec ¢i kladivkovy prst), hypogonadizmus a trunkdlna obezita (az u 76 %
pacientov). Pridruzene sa mézu objavit’ mikro- alebo makrocefalia, epileptické zachvaty i
hypotonia v novorodeneckom a doj¢enskom obdobi.

Syndrom vykazuje vyrazni fenotypovu variabilitu medzi rodinami aj v rdmci rodin
a niektoré znaky sa stdvaju zretel'nejSimi az s pribudajicim vekom. Experimentalne modely
potvrdili, Ze gén PHF6 podporuje expresiu neurogénnych génov a potlaca synaptické gény, ¢im
je zasadny pre migraciu neuréonov v mozgovej kore. Jeho dysreguléacia vedie k zmenam bielej
hmoty a k hyperexcitabilite neurénov, o moze prispievat’ k rozvoju intelektudlneho deficitu

a epilepsie u pacientov s tymto syndromom.

WAGRO syndrom

WAGRO syndrém je tzv. syndrom naliehajiicich génov (contiguous gene syndrome)
spOsobeny heterozygotnymi deléciami v oblasti 11p13, ktoré zasahuji najmd gény WTI
(transkripény faktor WT1 spojeny s Wilmsovym nddorom) a P4X6 (paired box protein 6
spojeny s aniridiou). Akronym WAGR odkazuje na hlavné prejavy: Wilmsov tumor, aniridia,
genitourinarne anomalie, retarddcia vyvinu. Ak delécia postihne aj oblast’ génu BDNF,
dochadza u pacientov k rozvoju obezity, preto bolo oznacenie rozsirené na WAGRO. Vyskyt
obezity je variabilny — v starSej kohorte 54 pacientov bola pritomna u 18 % pacientov, zatial’ ¢o
novsie udaje z medzindrodného pacientskeho registra (2014 —2020) ukazali prevalenciu az
52,7 %. Preto sa dnes pri manazmente pacientov zddraziiuje nutnost’ pravidelného sledovania
vyzivového stavu a telesnej hmotnosti.

Haploinsuficiencia génu BDNF bola preukdzana u pacientov so signifikantne vysSim
vyskytom obezity s nastupom v detstve. Experimentalne Stadie potvrdili, ze strata BDNF
v hypotalame vedie k hyperfagii a obezite u mysi. Ked'ze aj haploinsuficiencia génu RAI1
(Smith-Magenisov syndrém) zniZuje expresiu BDNF, predpoklada sa, Ze mechanizmy vzniku
obezity pri tychto dvoch syndromoch sa mézu €iasto¢ne prekryvat. WAGRO syndrom je tak
prikladom stavu, kde porucha génov regulujicich hypotalamicku signalizaciu leptin-POMC—

BDNF vyznamne prispieva k rozvoju syndrémovej obezity.
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Syndrom asociovany s MYTIL

Predstavuje autozomalne dominantne dedi¢ni formu syndrémovej obezity sposobenti
mikrodeléciami v oblasti 2p25.3 alebo heterozygotnymi mutaciami génu MYTIL, ktory koduje
transkripény faktor zo skupiny ,,zinc finger“ proteinov (myelinovému transkripénému faktoru
1 podobny protein). Medzi hlavné klinické prejavy patri oneskoreny psychomotoricky vyvoj
s poruchami spravania (takmer 100 % pacientov), porucha reci, intelektudlne postihnutie,
nadvaha az obezita (asi 58 % pripadov) a epilepsia. K priberaniu vyrazne prispieva hyperfagia.
Dalsie ¢asté znaky zahffiaji strabizmus, makrocefaliu a rozne behavioralne poruchy — autizmus,
agresivitu, ADHD (porucha pozornosti s hyperaktivitou), uzkost’, nervové tiky ¢i obsedantno-
kompulzivne spravanie.

Funkc¢ne je gén MYTIL dolezitym reguldtorom neurdénovej diferencidcie s vyraznou
expresiou vo fetalnom obdobi. Experimentalne modely (mysi s haploinsuficienciou MYT1L)
napodobiiuju fenotyp pozorovany u l'udi — obezitu aj behaviordlne poruchy, pri¢om prirastok
hmotnosti bol pohlavne zavisly (vyraznej$i u samic). V modeloch na zebrafish (danio
pruhované) sa ukazal abnormalny vyvoj hypotalamu so stratou expresie oxytocinu v preoptickej
neuroendokrinnej oblasti, ¢o podporuje hypotézu, Ze poruchy génovej regulacie
v neuroendokrinnom hypotalame st klI'iCovym mechanizmom intelektualneho deficitu,
hyperfagie a obezity u pacientov s mutaciami MYT/IL.

Okrem tychto jednotiek sa obezita mdze objavovat pri viacerych vzacnych syndrémoch,
ako st MOMO (makrozémia, obezita, makrocefalia, okularne abnormality) syndrom, CHOPS
(kognitivne postihnutie, hrubé ¢rty tvare, srdcové chyby, obezita, postihnutie pl'ic, nizky vzrast
a skeletalna dysplazia) syndrém, Chudley-Lowry syndrom, syndrom Cornelie de Lange, alebo
pri chromozomovych aberaciach, napriklad pri Turnerovom ¢i Downovom syndrome. V tychto
pripadoch vsak obezita nie je hlavnou ¢rtou, ale sekundarnym prejavom SirSieho genetického

defektu.

5.3 Polygénové formy obezity

Na rozdiel od monogénovych a syndromovych foriem, ktoré su raritné, sa polygénova
predispozicia tyka velkej Casti populacie. U vacSiny obéznych pacientov sa obezita rozvija
na podklade interakcie genetickych polymorfizmov s environmentadlnymi faktormi. Prelom
v identifikacii génov spojenych s obezitou priniesli genomové asociacné Studie (GWAS), ktoré
od roku 2007 identifikovali tisice genetickych variantov spojenych s BMI a inymi parametrami
telesného zloZenia. Najvyznamnej$imi su polymorfizmy génu /70 (gén asociovany s tukovou

hmotou a obezitou), ktoré sa spajaji s vy$sim BMI a zvySenym rizikom DM2T. Podobny
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vyznam maju aj variacie génov MC4R, TMEM 18 (transmembranovy protein 18) a d’alSich.
Samotné polymorfizmy vsak obezitu nevyvoldvaju, ale v prostredi kalorického nadbytku
a nedostatku pohybu vyrazne zvysuju pravdepodobnost’ jej vzniku.

V sucasnosti sa GWAS realizujii na vzorkach s velkostou stoviek tisic az milidnov
jedincov, pricom odhalili uz viac ako 1100 nezavislych lokusov spojenych s obezitou. Vac¢sina
variantov ma maly efekt, ale ich kombinacia prispieva k polygénovému rizikovému skore
(PGS) obezity. PGS odvodené z GWAS umoznuje kvantifikovat' geneticku predispoziciu
k obezite.

GWAS sa spociatku zameriavali najymd na BMI, no postupne aj na presnejsSie fenotypy,
ako su percento telesného tuku, distribticia tukového tkaniva, hladiny leptinu ¢i rezistencia voci
priberaniu. Ukdazalo sa, ze geneticky zaklad obezity je pomerne konzistentny pocas celého
zivota avroznych populécidch, aj ked najvdcsSie Stadie sa realizovali na eurdpskom
obyvatel'stve. Niektoré¢ varianty s vel'kym efektom boli objavené v izolovanych populécidch
(napr. CREBRF [regula¢ny faktor CREB3] u Samojcov, ADCY3 v Gréonsku). Popri beznych
polymorfizmoch sa skiimaju aj vzacne a nizkofrekvenéné varianty, ktoré mézu mat’ vacsi
ucinok, napriklad v génoch MC4R, GIPR (gastricky inhibi¢ny polypeptidovy receptor),
GPRI51 (receptor 151 spojeny s G proteinom) ¢i GPR75 (receptor 75 spojeny s G proteinom).
Ukazalo sa tiez, ze genetické riziko mozno ¢iasto¢ne zmiernit’ prostredim a zivotnym Stylom.
Napriklad efekt rizikovej alely F7O klesa pri dostatku pohybu a zdravej strave. Aj ked GWAS
dramaticky urychlili objavovanie génov spojenych s obezitou, pochopenie biologickych
mechanizmov a ich prenos do klinickej praxe ostavaji velkou vyzvou.

PGS pre BMI zvycajne vysvetli priblizne 8 % variability BMI a dokaZe identifikovat
skupiny so zvySenym rizikom, no jeho individudlna predikénd presnost’ je zatial obmedzena
(AUC ~0,64), ¢o vedie k castejSim nespravnym klasifikdciam. Ocakava sa preto, Ze vykon
predikénych modelov sa zlepsi integraciou genetickych tidajov s demografickymi, klinickymi
a behavioralnymi faktormi. Napriek tymto limitom mé geneticka informacia vyznam: moéze
zmiernit’ stigmu poukdzanim na biologické pozadie obezity, spresnit’ progndzu a — v pripade
jednoznacne definovanych monogénovych foriem — priamo usmernit volbu najvhodnejSej

liecby.

5.3.1 Klinické implikacie genetickych pricin obezity

Rozpoznanie genetickych foriem obezity je dolezité nielen z hl'adiska pacienta, ale aj jeho
rodiny. Geneticka diagnostika umozZiuje presné urcenie priciny a poskytuje moZnosti

genetického poradenstva pre pribuznych. V niektorych pripadoch existuju aj cielené
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terapeutické pristupy, ako napriklad substiticia leptinu pri jeho deficite alebo vyvoj liekov
ovplyvitujucich drdhu MC4R. Pri syndrémovych formach je nevyhnutnd multidisciplinarna
starostlivost’, ktora zahfiia nielen kontrolu hmotnosti, ale aj manazment pridruzenych

neurologickych, endokrinnych a psychickych komplikacii.

5.4  Neurologické a centralne pri¢iny obezity

Centralny nervovy systém (CNS), predovSetkym hypotalamus, zohrava klIicova ulohu
v komplexnej reguléacii energetickej bilancie organizmu. Riadi nielen pocit hladu a sytosti, ale
aj kontrolu bazalneho metabolizmu, rozdelenie energetickych zasob a Giroven fyzickej aktivity.
Obezita sa mdze rozvinut' v dosledku poskodenia alebo funkénej poruchy tychto regulacnych
centier. V takychto pripadoch hovorime o tzv. centralnej alebo hypotalamickej obezite.

Tieto formy obezity su sice z hl'adiska populdcie menej ¢asté ako primarna (alimentarna)
obezita, no ich klinicky vyznam je vysoky. Su spojené s progresivnym priebehom, ¢astou
rezistenciou na Standardné redukcéné opatrenia a s vysokym vyskytom pridruzenych
neuroendokrinnych dysfunkcii. Preto st ich rozpoznanie a spravna diagnostika nevyhnutné pre

d’al$i terapeuticky manazment.

5.4.1 Hypotalamické lézie

Hypotalamus integruje signaly z periférnych hormoénov a metabolickych signalnych
molekul, ako su leptin, inzulin, ghrelin, GLP-1 a mnoh¢ d’alSie. Na zdklade tychto vstupov
koordinuje odpoved’ organizmu prostrednictvom autondmneho nervového systému (najmé
sympatika) a prostrednictvom endokrinnych regula¢nych osi. PoSkodenie hypotalamu narusa
tieto mechanizmy, ¢o sa klinicky prejavuje nekontrolovanou hyperfagiou, poklesom
energetického vydaja a rychlym rozvojom obezity. Etiologické pri¢iny hypotalamického
poskodenia:

e nddory CNS — typicky kraniofaryngedm, gliom optickej drahy, hamartoém alebo
ependymom,

e trauma — nasledky tazkého trazu hlavy,

e neurochirurgické vykony — operécie v oblasti hypotalamo-hypofyzarneho systému,

e infekcie a zdpalové procesy — napr. meningoencefalitida, autoimunitné hypotalamické
zapaly,

e cievne prihody — ischemické alebo hemoragické lézie postihujuce hypotalamické

Struktury.
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Pacienti s hypotalamickou obezitou vykazuju Casto rapidny a neprimerany prirastok
hmotnosti. Typickymi sprievodnymi priznakmi su poruchy spanku a bdenia, zmeny
termoregulacie, polydipsia, polyfagia, endokrinné abnormality typu diabetes insipidus ci
hypopituitarizmus.

Lie¢ba je mimoriadne problematickd. Klasické rezimové opatrenia a diétne intervencie
su vacsinou malo ucinné. Farmakologické moznosti zahfiiaju poddvanie stimulantov, analégov
GLP-1 alebo inych latok ovplyviujacich apetit, pricom efekt byva obmedzeny. Bariatricka
chirurgia poskytuje len cCiastocné vysledky. Osobitny déraz sa preto kladie na prevenciu

poskodenia hypotalamu pri neurochirurgickych zakrokoch.

5.4.2 Poskodenie mozgu a jeho nasledky

Na regulacii energetického metabolizmu sa podielaju aj d’alSie mozgové Struktary —
limbicky systém, mozgova koéra a mozgovy kmen. Lézie v tychto oblastiach, sposobené
traumou, nadormi alebo cerebrovaskularnou prihodou, moézu vyrazne ovplyvnit' spravanie
spojené s prijmom potravy. Prikladom je traumatické poskodenie frontalneho laloka, ktoré
redukuje schopnost’ sebakontroly a vedie k impulzivnemu prejedaniu. Epileptické loziska mozu
menit’ vnimanie hladu a sytosti, pripadne priamo zasahovat do metabolickych regulécii.

Vysledkom byva sekunddrna obezita, ktord je Casto rezistentna na beznu liecbu.

5.4.3 Hypotalamicky syndréom u deti a adolescentov

Osobitnou jednotkou je hypotalamicky syndrom v detstve a adolescencii. Klinicky sa
prejavuje kombindciou obezity, poruch rastu a puberty, endokrinnych abnormalit
(hypogonadizmus, hypotyreo6za, diabetes insipidus) a psychickych ¢i kognitivnych zmien.

NajcCastejSou pri¢inou byvaju nadory v hypotalamickej oblasti, predovSetkym
kraniofaryngedém, ktory sa diagnostikuje typicky vo veku 5 — 15 rokov. Chirurgicka alebo
radioterapeuticka liecba sice rieSi samotny nador, no vo vacSine pripadov vedie k trvalému
poskodeniu hypotalamickych regulanych centier. Nasledné obezita byva tazko ovplyvniteI'na

a vyZaduje dlhodobt multidisciplindrnu starostlivost’.

5.4.4  Poruchy regulacie apetitu a neurotransmiterov

Regulacia hladu a sytosti je sprostredkovand komplexnou interakciou neurotransmiterov
a neuropeptidov (NPY, AgRP, POMC, CART, orexiny). NaruSenie tychto signalnych drah moze

viest’ k porucham prijmu potravy a k rozvoju obezity. Priklady:
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e Orexigénne drahy (stimulujuce prijem potravy): zvySend aktivita NPY alebo AgRP
v hypotalame vedie k hyperfagii.

o Anorexigénne drahy (tlmiace prijem potravy): deficit POMC alebo porucha

melanokortinovych receptorov znizuje pocit sytosti.

e Dopaminergny systém: poruchy odmenovacich mechanizmov podporuju nadmernti
konzumaciu vysokoenergetickych potravin a vedu ku vzniku navykového spravania

spojeného s jedlom.

5.4.5 Klinické implikacie
Centralne a neurologické pri¢iny obezity je dolezité odliSit od primarnej obezity.
Typickymi znakmi su:
e vel'mi rychly narast hmotnosti v kratkom ¢asovom obdobi,
e rezistencia na diétne a pohybové opatrenia,
e sucasny vyskyt neurologickych alebo endokrinnych symptémov (poruchy videnia,
rastu, puberty, spanku),
e anamnéza neurochirurgického zékroku, tirazu alebo nadoru v oblasti CNS.
Diagnostika sa opiera o podrobne odobrati anamnézu, hormondlne vySetrenia a najmi
o neurozobrazovacie metddy (MRI mozgu). Liecba je multidisciplindrna — okrem kontroly
telesnej hmotnosti sa ststred'uje na manazment pridruZzenych neuroendokrinnych komplikacii

a na podporu kvality Zivota pacienta.

5.5  Iatrogénne pri¢iny obezity

latrogénna obezita predstavuje vyznamna skupinu sekundarnych pric¢in, pri ktorych
dochddza k narastu telesnej hmotnosti v dosledku lekarskych intervencii. NajcastejSie ide
o vedl'ajsi ucinok farmakoterapie, menej Casto o nasledok chirurgickych zakrokov ¢i imobility
po lie€ebnych vykonoch. V porovnani s inymi sekundarnymi pri¢inami je iatrogénna obezita
pomerne Casta, pretoze velka Cast’ populdcie uziva dlhodobo lieky, ktoré mézu nepriaznivo
ovplyvnit’ metabolizmus alebo apetit. Identifikacia tejto pri¢iny ma velky prakticky vyznam —
na rozdiel od genetickych ¢i endokrinnych ochoreni sa casto dd dosiahnut’ zlepSenie upravou

alebo zmenou farmakoterapie.
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5.5.1 Farmakami indukovana obezita

Farmakologickd liecba rdéznych ochoreni moéze viest k priberaniu prostrednictvom
niekol’kych mechanizmov:
e zvySenie apetitu a energetického prijmu,
e znizenie bazalneho metabolizmu,
e retencia tekutin,
e zmeny v metabolizme glukozy a lipidov,
e ovplyvnenie neurotransmiterov spojenych s regulaciou hladu a sytosti.

NajvyznamnejSou skupinou liekov spojenych s narastom hmotnosti su systémové
glukokortikoidy. Ich podéavanie, ¢i uz pri reumatickych, alergickych alebo autoimunitnych
ochoreniach, vedie k typickej redistribucii tuku. Rozvija sa centralna obezita s ukladanim
tukového tkaniva v oblasti trupu, tvare a $ije, priCom koncatiny ostavaju dispropor¢ne Stihle.
Kortikoidy stimuluji lipogenézu, podporuji inzulinovl rezistenciu, zvySuju apetit a zaroven
sposobuju katabolizmus svalového tkaniva. Dlhodoba kortikoterapia tak vedie nielen
k priberaniu, ale aj k charakteristickému fenotypu podobnému Cushingovmu syndrému
(iatrogénny Cushingov syndrom).

Vyznamnu skupinu tvoria psychofarmakd. Atypické antipsychotikd, najmi olanzapin
a klozapin, ale aj quetiapin, haloperidol a litium, maju vyrazny potencial vyvolavat narast
hmotnosti uz pocas prvych tyzdiov liecby. Mechanizmus spofiva v antagonizme
serotoninovych a histaminovych receptorov, ¢o vedie k zvySenej chuti do jedla, tazbe po
sladkych a tu¢nych jedlach, k zmendm v pocite sytosti a k porucham metabolizmu glukozy.
Riziko obezity je pri tejto skupine liekov také vyrazné, Ze monitorovanie telesnej hmotnosti
a metabolickych parametrov je stcastou Standardnych odporacani pre psychiatricki prax.
Podobne aj niektoré antidepresiva, najmé tricyklické (amitriptylin, nortriptylin) a niektoré
selektivne inhibitory spitného vychytdvania serotoninu, ako paroxetin ¢i citalopram, mozu
sposobovat’ postupné priberanie. Naopak, iné latky, napr. fluoxetin alebo bupropion, st v tomto
ohl'ade neutralne alebo dokonca podporuji redukciu hmotnosti.

K farmakam s obezitogénnym UCinkom patria aj antiepileptikd, predovsetkym valproat.
Tento liek zvySuje chut’ do jedla a zhorSuje inzulinovl senzitivitu, ¢im podporuje rozvoj
metabolického syndromu. Niektoré iné antiepileptika vSak maju opacny ucinok — topiramat
a zonisamid mozu viest’ k redukcii hmotnosti, ¢o sa vyuziva aj pri liecbe obezity.

Z antidiabetik patria medzi lieky podporujuce narast hmotnosti inzulin a sulfonylureové

derivaty. ZvySujui anabolizmus a podporuji ukladanie tukovych zasob. Tiazolidindidny, zndme
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ako glitazony, vedu k retencii tekutin a redistribucii tukového tkaniva. Naopak, metformin
a agonisty GLP-1 st typické lieCiva, ktoré podporuju chudnutie, a preto sa vyuzivaju v terapii
obezity aj u pacientov bez diabetu.

Antihypertenziva maju roznorody ucinok. StarSie betablokatory, ako propranolol i
atenolol, znizuju bazalny metabolizmus a zhorSuju toleranciu fyzickej aktivity, ¢im mozu viest’
k miernemu prirastku hmotnosti. Moderné molekuly, ako karvedilol alebo nebivolol, maju tento
ucinok menej vyrazny. az-adrenergné agonisty, napr. klonidin, vedu k zadrziavaniu tekutin.

Estrogénova a progestinova hormonalna antikoncepcia mozu viest’ k retencii tekutin
a miernemu priberaniu, hoci pri novsich preparatoch je tento vplyv minimalny. U muzov
lieCenych antiandrogénmi pri karcindme prostaty je prirastok tukovej hmoty Casty a spojeny

so stratou svalovej hmoty.

5.5.2 Pooperacné stavy

K sekundarnej obezite mdze viest’ aj chirurgické poSkodenie hypotalamo-hypofyzarnej
oblasti, najmé po operaciadch kraniofaryngedmov a inych nadorov v tejto oblasti. Po resekcii
tumoru casto dochadza k hypotalamickému syndromu s nekontrolovanym priberanim (p.
kapitolu 4.3). Dal§im prikladom je pooperatna imobilita (napr. po ortopedickych alebo
neurochirurgickych zdkrokoch), ktord vedie k zniZeniu energetického vydaja a postupnému

narastu hmotnosti.

5.5.3 Klinické implikacie

Diagnostika iatrogénnej obezity stoji na dokladnej farmakologickej anamnéze a na
posudeni Casovej stvislosti medzi zaiatkom terapie a narastom hmotnosti. Ak je to mozZné,
odporuca sa zmena lieku alebo davkovania. Ak nie, je potrebné uz od zacCiatku nastavit’
rezimové opatrenia a pravidelne monitorovat’ hmotnost’ pacienta. V indikovanych pripadoch sa
vyuziva farmakoterapia obezity (napr. agonisty GLP-1). Treba mat’ na pamiti, Ze prirastok
hmotnosti nie je iba kozmetickym problémom, ale zdsadne zvysuje riziko diabetu, hypertenzie,
dyslipidémie a KVO. Vcasna identifikacia iatrogénnej pric¢iny umoziuje predist’ dlhodobym

komplikécidm a vyznamne zlep$it’ kvalitu Zivota pacienta.

5.6 Psychiatrické a behavioralne savislosti obezity

Psychické poruchy a behavioralne faktory predstavuju vyznamnt, casto podcenovanu
skupinu sekundarnych pri¢in obezity. Ide o komplexnii problematiku, kde sa prelinaji

biologické, psychologické aj socidlne mechanizmy. Zmeny nalady, Uzkostné stavy, poruchy
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prijmu potravy ¢i dlhodoby stres mozu priamo prispiet’ k rozvoju nadvahy a obezity. Zaroven
sa u pacientov ¢asto kombinuje vplyv psychickych t'azkosti s farmakologickou lie¢bou, ktora
ma zndmy obezitogénny potencial (antidepresiva, antipsychotika, stabilizatory nalady). Vztah
medzi obezitou a psychickymi poruchami je obojsmerny: psychické problémy mozu viest
k narastu hmotnosti a obezita zase zhorSuje psychicky stav, podporuje stigmatizaciu, socialnu
izolaciu a znizuje kvalitu zivota. Preto je hodnotenie psychickych a behavioralnych faktorov

nevyhnutnou sucastou komplexného pristupu k pacientovi s obezitou.

5.6.1 Depresia a poruchy nalady

Depresivne poruchy su s obezitou uzko prepojené. Epidemiologické Studie ukazuja, ze
obezita zvySuje riziko vzniku depresie priblizne o 50 %, zatial o depresia zvySuje
pravdepodobnost’ rozvoja obezity. Mechanizmy tohto prepojenia su viaceré:

e emociondlne prejedanie (,,comfort eating“) — pacienti pouzivaju jedlo ako nastroj
na zmiernenie negativnych emécii, ¢o vedie k nadmernému prijmu kaloricky bohatej
stravy,

o dysreguldacia osi HPA (hypotalamus—hypofyza—nadoblicka) — zvySend sekrécia
kortizolu podporuje visceralnu akumuléaciu tuku a inzulinovu rezistenciu,

e zniZend fyzicka aktivita a zhorSend motivdcia — depresivna apatia a strata motivacie
znizuju energeticky vydaj,

e spankové poruchy — nedostatok alebo fragmentdcia spanku menia hladiny leptinu
a ghrelinu, ¢im sa zvySuje pocit hladu.

Navyse, ako bolo uvedené¢ v kapitole o iatrogénnych pri¢inach, farmakologicka liecba

depresie sama osebe Casto prispieva k narastu hmotnosti, ¢o d’alej komplikuje lieCebny

manazment.

5.6.2 UzKostné poruchy a chronicky stres

Chronickd uzkost' a dlhodoby stres predstavuji vyznamny rizikovy faktor obezity.
U dospelych bola preukézana suvislost’ medzi viacerymi stresormi a vyssim rizikom nadvahy,
priCom chronicky psychosocidlny stres atUzkost mézu v kombindcii s genetickou
predispoziciou zvySovat’ mieru adipozity. Dlhodoby stres vedie k pretrvavajucej aktivacii osi
HPA a k zvySeniu hladin kortizolu, ¢o podporuje vznik abdomindlnej obezity, a zaroven
prispieva k tzv. emo¢nému jedeniu, ktoré d’alej prispieva k udrZiavaniu pozitivnej energeticke;j
bilancie. Pacienti s uzkostnymi poruchami ¢asto pouzivaja jedlo ako formu ,,sebamedikacie* —

vyhl'adévaju sladké a tukové potraviny, ktoré kratkodobo znizuji hladinu stresu.
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5.6.3  Poruchy prijmu potravy

Poruchy prijmu potravy predstavuji Specificku skupinu psychiatrickych diagnoz, ktoré
moézu viest' k sekundarnej obezite.

e Binge eating disorder (zdachvatovité prejedanie) — je najCastejSou poruchou prijmu
potravy spojenej s obezitou. Typickd je opakovana strata kontroly nad mnozstvom
prijatej potravy, konzumdcia nadmerného mnozstva jedla v kratkom case bez
naslednych kompenza¢nych mechanizmov (na rozdiel od bulimie).

o Atypické formy bulimie — ak pacienti nepraktizujii purgativne spravanie (vracanie,
laxativa), vysledkom je postupny prirastok hmotnosti.

e Nocny syndrom jedenia (night eating syndrome) — je charakterizovany prijmom
vyznamnej ¢asti denného kalorického prijmu pocas no¢nych hodin. Vedie k pozitivnej
energetickej bilancii a priberaniu.

e Psychogénne prejedanie — nie je klasifikované ako samostatna porucha podl'a DSM-5,
ale ide o casty behavioralny fenomén, ked pacienti konzumuju potravu ako reakciu na

stres, tzkost’ alebo negativne emdocie.

5.6.4  Schizofrénia a iné psychotické poruchy

Pacienti so schizofréniou maju vel'mi vysoku prevalenciu nadvahy a obezity. Na tomto
riziku sa podiel'aju:
e pdsobenie atypickych antipsychotik s vyraznym obezitogénnym tc¢inkom,
e sedavy zivotny Styl a socidlna izol4cia,
e zmeny v dopaminergnych a odmenovacich mechanizmoch mozgu, ktoré¢ podporuju
zvySeny apetit a preferenciu kaloricky bohatej potravy.
Obezita u tychto pacientov vyrazne zhorSuje progndzu a je jednym z hlavnych dévodov

zvySenej kardiovaskuldrnej mortality v tejto populécii.

5.6.5 Spankové poruchy a obezita

Poruchy spanku predstavuju vyznamny, no ¢asto prehliadany faktor sekundarnej obezity.
Spanok zohrava doélezitti ulohu v regulacii glukdzového metabolizmu a neuroendokrinnych
funkcii. Nedostatok spanku, chronické nespavost’, fragmentovany spanok alebo syndrom OSA
vedu k zhorSenej glukdézovej tolerancii, znizenej inzulinovej senzitivite a nizSim hladinam
leptinu, pricom zvySujui koncentraciu kortizolu a ghrelinu, ¢o podporuje chut’ do jedla. Spanok

a fyzicka aktivita sa navzajom pozitivne ovplyvituji — pohyb zlepsuje kvalitu spanku a naopak,
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nekvalitny spanok je spojeny s nizSou mierou fyzickej aktivity. Okrem toho bolo preukézang,
e zmeny v priemernej dizke spanku mozu zvySovat riziko obezity prostrednictvom modulacie
ucinku variantov génu F70 na hodnotu BMI. Denné unava potom zniZuje ochotu pacienta
k fyzickej aktivite, Co d’alej prispieva k pozitivnej energetickej bilancii. U pacientov s obezitou
a spankovym apnoe sa vytvara zaCarovany kruh — nadbytok tukového tkaniva podporuje

obstrukciu dychacich ciest, ¢im sa zhorsuje kvalita spanku a priberanie sa este akceleruje.

5.6.6 Behavioralne faktory

Okrem diagnostikovanych psychiatrickych portach sa na vzniku obezity podiel'aju aj Cisto
behavioralne mechanizmy:
e sedavy zivotny Styl a nizka pohybova aktivita,
e nezdravé stravovacie nadvyky (fast food, sladené napoje, vysokokaloricka diéta),
e nedostatocna reguldcia porcii a impulzivne jedenie,
e nedostatocné copingové stratégie pri strese — jedlo ako nahrada zvladacich
mechanizmov.
Tieto faktory mézu byt sekundarne k psychickym poruchdm alebo fungujii samostatne

ako pricina priberania.

5.6.7 Klinické implikacie

Pri hodnoteni obézneho pacienta je vzdy potrebné zohl'adnit’ aj psychické a behavioralne
faktory. Na ich pritomnost’ upozorfuje:
e korel4cia priberania s obdobim depresie alebo tzkosti,
e anamnestické daje o zachvatovitom jedeni alebo emocionalnom prejedani,
e nastup obezity pocas liecby psychofarmakami.
Diagnostika si vyzaduje spolupracu psychiatra a psychologa, vratane pouZitia
Struktirovanych dotaznikov a rozhovorov. Liecba je komplexna: zahfiia psychoterapiu (najma
kognitivno-behaviordlnu), farmakologicku intervenciu s ohl'adom na metabolické rizika

a rezimove opatrenia. DoleZita je aj edukacia pacienta, podpora motivacie a prevencia relapsov.

5.7 Gastrointestinalny mikrobiom a obezita

Gastrointestinalny mikrobiom predstavuje komplexnti komunitu mikroorganizmov
kolonizujucich ¢revny trakt cloveka, ktora sa podiel’a na metabolizme zivin, vyvoji imunitného
systému a regulacii energetickej homeostazy. Jeho zloZenie a funk¢éné aktivita sa v poslednych

rokoch ukazuju ako vyznamny faktor sekundérne ovplyviiujuci rozvoj obezity.
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Normalny Tludsky c¢revny mikrobiom, ktory tvori priblizne 100 bilidnov
mikroorganizmov, zahffia predovSetkym kmene Firmicutes, Bacteroides, Proteus,
Actinomycetes, Fusobacteria a Verrcomicrobia. Medzi klIicové funkcie zdravého crevného
mikrobiomu patria biodegradacia polysacharidov, produkcia mastnych kyselin s kratkym
retazcom (SCFA, short-chain fatty acids), obohacovanie Specifickych lipopolysacharidov
atvorba vitaminov a esencidlnych aminokyselin. Zdravy ¢revny mikrobiém sa vyznacuje
vysokou diverzitou, jej relativny nedostatok je spajany s rozvojom ochoreni, akym je napriklad
obezita. Dal§im znakom zdravej ¢revnej mikrofléry je dynamicka rovnovéha, ktora oznaduje
schopnost’ odolévat’ vonkajsim vplyvom a obnovit fyziologicky stav, napriklad po antibiotickej
lieCbe. Zmeny v Struktire a metabolizme ¢revného mikrobiému preto vyznamne ovplyviiuji
fyziologické procesy v organizme, vratane vstrebavania zivin a energetického metabolizmu.
Vyskumy poukazuju na rozdiely v zastipeni hlavnych bakteridlnych kmeniov u obéznych
aneobéznych jedincov. Viaceré prace poukdzali na vyznam pomeru hlavnych kmenov
Firmicutes a Bacteroides, pricom u obéznych jedincov sa typicky popisuje zvyseny podiel
Firmicutes aredukcia Bacteroides. Niektoré analyzy vSak zistili opacny trend alebo ziadne
signifikantné rozdiely. To naznacuje, ze vztah medzi obezitou a ¢revnym mikrobiémom je
komplexny a vysledky mozu byt ovplyvnené metodikou, populaciou ¢i dietetickymi ndvykmi.
Okrem hlavnych kmenov sa skumaju aj Specifické druhy a rody, napriklad Akkermansia
muciniphila, ktorej suplementdcia vedie k zlepSeniu metabolickych parametrov, alebo
probiotické Bifidobacterium a Lactobacillus, ktoré maji druhovo Specifické uinky na
hmotnost’ a inzulinovl senzitivitu. Zistenia naznafujui, Ze ucinok crevnych baktérii na
metabolizmus je kmetiovo Specificky, pricom dokonca v rdmci jedného rodu mozu niektoré
druhy posobit’ protektivne a iné naopak podporovat’ obezitu.

Pri obezite sa skiima aj rozdiel medzi subkutdnnou a viscerdlnou formou. Zvyseny podiel
Firmicutes je spajany s markermi hnedého tukového tkaniva v subkutannej oblasti, ¢o by mohlo
naznacovat’ ich UCast’ na relativne ,,zdravSom* fenotype obezity. Naopak, pri visceralnej obezite
sa poukazuje na priaznivy ucinok probiotik, predovsetkym rodu Akkermansia a komplexnych
probiotickych zmesi, ktoré dokdzu redukovat BMI a mnoZstvo intrahepatdlneho tuku.
Vyznamnu Glohu maju aj d’alSie taxdny, napriklad Christensenellaceae, Porphyromonadaceae
¢1 Rikenellaceae, ktorych zvysené zastipenie bolo u starSich jedincov spojené s redukciou
visceralneho tuku. Novsie koncepty prinaSaju pohlad na tzv. ,,guildy*, ¢iZze skupiny baktérii
so spolo¢nymi funkciami, ktoré mézu lepSie odrazat’ suvislosti medzi ¢revnym mikrobidomom
a metabolickymi ochoreniami ako samotna taxonomicka klasifikicia. Daldim dolezitym

faktorom je diverzita mikrobidému — vicSina prac potvrdzuje jej redukciu u obéznych osob, ¢o
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poukazuje na spojenie medzi dysbidzou a rozvojom obezity, aj ked’ niektoré Studie tento vzt'ah
spochybniuji. Zda sa, ze obezita ako choroba asociovana s ¢revnou florou bez jediného
Specifického patogénu stvisi skor s celkovou destabilizaciou ekosystému a jej vyskum si teda

vyzaduje aplikaciu ekologickych teorii.

Proobezitogénne mechanizmy ¢revného mikrobiomu

Stadie ukézali, Ze ¢revny mikrobiom obéznych jedincov ma vy$Siu schopnost’ ziskavar’
energiu zo stravy. Experimenty na mySiach bez Crevnej flory preukazali, ze kolonizacia
,»obéznym mikrobiomom* viedla k vyraznému zvySeniu tukovej hmoty a inzulinovej
rezistencie aj bez rozdielu v prijme potravy. Mikrobiom fermentuje tazko straviteI'né
polysacharidy na SCFA, ktoré sa podiel'aji na regulacii energetického metabolizmu. Acetat,
propionat a butyrat ovplyviluju sekréciu Crevnych hormonov, lipolyzu a oxidaciu tukov.
Napriek ich ochrannym u¢inkom mé6Zu nadmerné koncentracie SCFA poskytovat” hostitel'ovi
nadbyto¢nu energiu a podporovat’ obezitu.

Crevny mikrobidm je stiéastou osi érevo—mozog, prostrednictvom ktorej ovplyviiuje
centrdalnu reguldciu prijmu potravy. Mikrobidlne metabolity, ako laktat alebo serotonin,
ovplyviiuju pocit sytosti a funkciu enteroneuralnych drah. Enteroendokrinné bunky produkuja
hormony ako PY'Y, pankreaticky polypeptid a GLP-1, ktoré potlacaji chut’ do jedla a zlepSuji
metabolizmus glukézy. U obéznych jedincov st hladiny tychto horménov znizené, no
po chirurgickej redukcii hmotnosti dochddza k ich normalizécii. Mikrobiom tak mdze
prispievat  k rozvoju obezity prostrednictvom moduldcie centralnych neuropeptidov
regulujtcich prijem potravy.

Crevné baktérie ovplyviiuju metabolizmus sacharidov a lipidov, &im podporujii
lipogenézu v peceni a akumuldciu tukového tkaniva. Intestinalne epitelové bunky produkuja
inhibitor lipoproteinovej lipazy (ANGPTL4 — angiopoetinu podobny protein 4, tiez FIAF —
faktor tukového tkaniva indukovany hladovanim), ktory je v pritomnosti ¢revného mikrobiomu
potlaany, ¢o vedie k zvySenej akumulacii tukov. Niektoré probiotické baktérie, ako
Lactobacillus paracasei, mozu pdsobit’ opacne — reguluju expresiu ANGPTL4 a inhibuju
ukladanie tukov, ¢im chrania pred obezitou vyvolanou diétou s vysokym obsahom tukov.

Dysbidza ¢revného mikrobiomu je spojend s chronickym zdpalom, ktory zohréva tlohu
pri obezite a metabolickych poruchach. Mikrobidlne produkty, ako lipopolysacharidy (LPS),
prechadzaju cCrevnou bariérou a aktivuji prozapalové dréhy prostrednictvom Toll-like
receptorov. ZvysSenie poctu baktérii produkujucich butyrat moéze zasa tlmit’ zapalové procesy

a zlepsit integritu Erevnej bariéry. Uloha SCFA je viak ambivalentna — napriklad butyrat posobi

105



protizapalovo, zatial’ ¢o acetat moze v niektorych pripadoch podporovat’ lipogenézu a zvySovat
hladinu cholesterolu. Crevny mikrobidém tieZ ovplyviuje cirkadidnne rytmy hostitel’a. Porucha
biologickych rytmov, napriklad pri nadmernom prijme tukov alebo pri ,,jet lag* syndrome,
vedie k dysbidze a podporuje inzulinovu rezistenciu a obezitu. Mechanisticky ide o reguléciu
expresie génov zapojenych do transportu lipidov (napr. Cd36) a moduldciu rytmickych
epigenetickych procesov prostrednictvom histonovych deacetylaz. Crevné baktérie, ako su
Lachnospiraceae,  Clostridiaceae, = Ruminococcaceae,  Lactobacillus, =~ Bacteroides
a Bifidobacterium, sa podielaju na biotransformacii zl¢ovych soli a SCFA priamo reguluju

expresiu hodinovych génov (clock genes) v pecenovych bunkach.

Mikrobiom a genetika

Obezita je vysledkom interakcie genetickych a environmentalnych faktorov a coraz viac
dokazov naznacuje, Ze genetickd vybava hostitel'a formuje ¢revny mikrobiom. Ukézalo sa, Ze
jeho zloZenie a diverzitu uobéznych jedincov ovplyviiuji viaceré genetické varidcie.
Prikladom je asocidcia medzi rodom Bifidobacterium a laktazovym génovym lokusom, ¢i
variabilita po¢tu kopii génu AMYI, ktory koduje slinni amyldzu a je spojeny s funkciou
mikrobiému a rizikom obezity. Dalgie $tadie identifikovali desiatky génov hostitel'a spojenych
s diverzitou mikrobiomu, vratane génov regulujicich imunitu a metabolizmus tukov.
Mikrobidm sa zaroven prenasa vertikalne z matky na dieta — nachadza sa v placente, plodovej
vode, pupocnikovej krvi ¢i mekoniu. Materndlna obezita je spojend s dysbidzou a tato sa
prenasa na plod, ¢o mdze prispievat’ k metabolickym poruchdm a vysSiemu riziku obezity

v detstve.

Mikrobiom a environmentalne faktory

Hoci genetika zohrava vyznamna tlohu, vacsi vplyv na c¢revny mikrobidm maja
environmentalne faktory. Stidia na izraelskej populacii ukézala, Ze celkova dedicnost
mikrobiému je niz$ia nez 2 %, zatial’ ¢o viac nez 20 % variacii moZno vysvetlit’ diétou, liekmi
a antropometrickymi ukazovate'mi. Strava je jednym z najdodlezitejSich faktorov — vysoky
prijem tukov a cukrov typicky pre moderné spoloc¢nosti vedie k redukcii Bacteroides a narastu
Firmicutes a Proteobacteria, ¢o podporuje obezitu. Svoju ulohu zohravaju aj poruchy spanku,
ktoré narusaju cirkadianne rytmy a menia zloZenie mikrobidomu, ¢o podporuje zapal tukového
tkaniva a inzulinovi rezistenciu. Stres navyse stimuluje konzumadciu sladkych a tuénych jedal,
ovplyviiuje os €revo—mozog a meni diverzitu ¢revnych baktérii. Nezdravy zivotny S§tyl,

nedostatok pohybu, emocionalne poruchy a farmakoterapia takisto prispievaju k rozvoju
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obezity. Ked’ze ¢revny mikrobiom je ziskavany z prostredia, environmentalne faktory maja
zasadny vplyv na jeho charakter a ndsledne aj na metabolické zdravie.

Dysbidza ¢revného mikrobiomu vedie k naruseniu viacerych metabolickych procesov —
od nadmernej absorpcie energie a modulacie apetitu cez podporu lipogenézy, indukciu
chronického zépalu az po narusSenie cirkadidnnych rytmov. Tieto mechanizmy spolocne
prispievaju k rozvoju obezity. Cielend moduladcia mikrobiomu, napriklad prostrednictvom
fekalnej transplantacie, probiotik ¢i diétnych intervencii, predstavuje perspektivnu stratégiu

v prevencii a liecbe obezity.

5.8 Socioekonomicky status a etnicita

Vysledky z National Child Measurement Programme realizovaného v Anglicku v rokoch
2021 — 2022 poukazuju na vyraznu suvislost’ medzi socidlno-ekonomickou situaciou rodiny
a vyskytom obezity u deti. U predskolakov zijucich v oblastiach s najvysSou mierou deprivacie
bola prevalencia t'azkej obezity takmer trojnasobna v porovnani s rovesnikmi z najlepSie
situovanych lokalit (4,6 % vs. 1,3 %). Podobné rozdiely boli zaznamenané aj u starSich
Skolakov vo veku 10 — 12 rokov, kde obezita postihovala 31,3 % deti z najviac deprivovanych
oblasti oproti 13,5 % u deti z oblasti s najnizSou deprivaciou. Aj u dospelej populacie sa
socialno-ekonomicky status ukazuje ako vyznamny determinant obezity. Analyza na vzorke
priblizne 9000 nehispanskych Eurdpanov potvrdila, Ze nizky alebo zhorSujuci sa socialno-
ekonomicky status zvySuje geneticku predispoziciu k obezite, zatial' ¢o priaznivy status tento
vplyv tlmi. Viaceri autori vysvetluji tento mechanizmus cez psychosocidlny stres a sklon
k emo¢nému prejedaniu. Zaujimaveé vysledky priniesla aj medzinarodna komparativna Stadia
zo 67 krajin, ktord poukazala na to, Ze obezita rastie paralelne s ekonomickym rozvojom
krajiny. V prostredi s niz§imi prijmami byvaji nadvédhou ohrozeni predovSetkym ludia
z vysSich socidlno-ekonomickych vrstiev, zatial’ co vo vyspelych ekonomikéch je tento vztah
obrateny — vyS§i status sa tam spaja s nizS§im rizikom obezity. Tieto rozdiely sa vysvetluju
zivotnym S$tylom: v chudobnejSich krajinach vyssi status Casto znamena pristup ku kaloricke;j
strave a menSiu fyzicku aktivitu, kym v bohatych Statoch sa spdja s preferenciou zdravsieho
zivotného Stylu. V niektorych krajinach s nizkymi prijmami (napr. v Indii) sa pritom obezita
a podvyziva vyskytuju paralelne, ¢o predstavuje osobitnu vyzvu pre verejné zdravie.

Na Slovensku sa uz pred pandémiou COVID-19 abdominalna obezita vyskytovala u viac
ako 48 % muzov a54 % zien. Pandemické obdobie, sprevadzané diStancnou vyucbou
a obmedzenou pohybovou aktivitou, situdciu eSte zhorSilo — pribuda deti a adolescentov

s nadvahou ¢i obezitou, pricom ich pocet sa odhaduje na viac nez 70-tisic. Kym v roku 1975
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bolo obéznych menej nez 1 % deti vo veku 5 az 19 rokov, v sti€asnosti sa tento problém dotyka
priblizne 9,5 % chlapcov a 9 % dievcat. Aj na Slovensku je najvyssi vyskyt obezity v skupinach
s nizkymi prijmami — obéznych je az 38 % Il'udi s prijmom do 700 eur mesacne. Podl'a udajov
Statistického tiradu SR je viac nez 12 % obyvatel'ov ohrozenych prijmovou chudobou — najma
nezamestnani, viacdetné rodiny a osameli rodi¢ia — priCom su pritomné vyrazné regionalne
rozdiely: najvyssie riziko je v Banskobystrickom, Presovskom, Kosickom a Zilinskom kraji.
Specifickym problémom je tzv. ,,pracujuca chudoba“ — hoci Fudia pracujt, ich prijmy
nedosahuju Uroven potrebni na zabezpecenie kvalitnej vyzivy a zdravého Zivotného Stylu.
Takmer polovica Slovakov zaraba pod Urovitou mzdového medianu a az 80 % zamestnancov
patri medzi nizkoprijmové skupiny.

Dolezitt ulohu pri vzniku obezity zohrava aj etnicky pdvod. V novembri 2021 bolo
v Anglicku nadvéhou alebo obezitou postihnutych priblizne 63,5 % dospelych. Najvyssie
zastipenie malo obyvatel'stvo Ciernej etnickej skupiny (72 %), nasledovali belosi britského
povodu (64,5 %), zmiesané etnické skupiny (59,5 %), ,,ini belosi“ (57,9 %) a Azijci (57 %).
Najnizsiu prevalenciu nadvahy a obezity zaznamenali u populécie ¢inskeho povodu (37,5 %).
Na Slovensku je vyssi vyskyt obezity v romskej nez v majoritnej populécii, pricom tlohu
zohrava niz$ie vzdelanie, nizSie prijmy aj vysSia miera fyzickej inaktivity. K tomu sa pridavaju
odlisné chutové preferencie — CastejSia konzumacia sladkych jedal, mensi podiel Cerstvého
ovocia a zeleniny a nizSia tolerancia k horkej chuti. Tieto faktory spolo¢ne prispievaji
k nezdravym stravovacim navykom a zvySuju riziko obezity. Intervencie v rizikovych
populaciach preto musia reflektovat’ nielen biologické a behavioradlne aspekty, ale aj SirSie

socialne, kultirne a environmentalne stvislosti.

5.9 Sekundarna obezita v detskom a adolescentnom veku

Detskd a adolescentnd obezita patria medzi najvyznamnejSie problémy verejného
zdravotnictva sti€asnosti. Hoci vicSina pripadov v pediatrickej populécii stivisi s nespravnym
zivotnym S$tylom — nadmernym kalorickym prijmom a nedostatkom pohybu — podiel
sekundarnych pricin je v porovnani s dospelou populaciou vyssi. Odhaduje sa, ze az 5 — 10 %
obéznych deti mé identifikovatel'ni sekundarnu pric¢inu. Tento fakt mé zisadny klinicky
vyznam, pretoze u deti moZno vc€asnou diagnostikou a lie€bou zabranit d’alSej progresii
ochorenia, predist rozvoju metabolického syndromu a zlepSit' kvalitu zivota aj dlhodobu
prognézu. Sekundarna obezita v detstve ma cCasto odliSny klinicky obraz ako primarna
(alimentarna) forma (tabulka 12). Na rozdiel od beznej obezity, kde byva telesny rast

zachovany alebo dokonca akcelerovany, pri sekundarnej obezite sa Casto objavuju poruchy
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rastu, vyvoja a pritomné su aj d’alSie klinické znaky, ktoré upozornuju na moznu endokrinnu,

geneticku ¢i neurologicku etiopatogenézu.

Tabulka 12 Diferencialna diagnostika primarnej a sekunddrnej obezity v detstve

Parameter

Primarna (alimentirna) obezita

Sekundarna obezita

Nastup obezity

Postupny, najcastejsie v obdobi
nadbytku energie (predskolsky vek,
puberta).

Casto vel'mi skory (uz do 2. roku Zivota)
alebo nahly a rychly narast hmotnosti.

Rastova rychlost’

Normalna alebo zvysena, deti st Casto
vys$§ie neZ rovesnici.

Spomalena rastova rychlost, nizky vzrast.

Rodinna anamnéza

Casto pozitivna (obezita u rodi¢ov)

Vacsinou negativna, vynimkou st
monogénové alebo syndromové formy.

reZimové opatrenia

energetického prijmu a zvySeni aktivity
dochadza k ubytku hmotnosti.

Dysmorfické érty Nie Casto pritomné (napr. pri PWS alebo
BBS).

Neuropsychicky Normalny Casto poruchy — mentalna retardécia,

VYVOj oneskoreny vyvoj, behaviordlne problémy.

Endokrinné Nepritomné Hypotyreoza, hyperkorticizmus,

priznaky oneskorena/pred¢asna puberta.

Neurologické Nepritomné Moézu byt pritomné (bolesti hlavy,

symptémy poruchy videnia, zachvaty pri nadoroch
CNS).

Farmakologicka Nema zasadny vyznam Délezita — niektoré lieky (antiepileptika,

anamnéza kortikoidy, psychofarmaka) maja
obezitogénny cinok.

Odpoved’ na Vécsinou priazniva — pri redukcii Vigsinou slaba, rezistencia na bezné

redukéné opatrenia.

Prognéza

Zavisi od zivotného stylu a adherencie
k liecbe.

Urcena zakladnou pri¢inou — spravna
diagnéza moze zasadne zmenit’ priebeh
ochorenia.

Skratky: BBS — Bardet-Biedlov syndrém, CNS — centralny nervovy systém, PWS — Prader-Williho syndréom

Medzi varovné znaky sekundarnej obezity u deti patria:

Rychly nastup a progresia obezity v kratkom Casovom intervale, niekedy v priebehu

niekol’kych mesiacov.

e Obezita od raného detstva, najméi ak sa objavuje uz do 2. roku Zivota — tato situacia je
vysoko suspektnd z genetickej alebo endokrinnej priciny.

o Dysmorfné Crty alebo mentdalna retarddcia, ktoré mézu signalizovat’® syndromovu
obezitu (napr. PWS).

e Poruchy rastu — spomalenie rastovej rychlosti alebo nizky vzrast, na rozdiel od
primarnej obezity, kde byva rastova krivka normélna alebo akcelerovana.

o Endokrinné symptomy — oneskorend ¢i pred¢asna puberta, klinické znamky
hypotyredzy alebo hyperkorticizmu.

e Neurologické prejavy — bolesti hlavy, poruchy videnia, zichvaty, ktoré moézu

naznacovat’ intrakranialne procesy (hypotalamické alebo hypofyzarne 1ézie).
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Tieto varovné znaky maju viest’ pediatra k rozsirenej diagnostike vratane hormonalneho

vySetrenia, genetického testovania alebo zobrazovacich metéd (MRI mozgu). NajcastejSimi

pri¢inami sekundarnej obezity u deti a adolescentov st:

Endokrinné poruchy — hypotyreoza, Cushingov syndrom, deficit rastového horménu
ainé poruchy osi HPA ¢i gonadalnej osi. Hypotyredza spOsobuje spomalenie
metabolizmu a retenciu tekutin, Cushingov syndrom vedie k centrdlnej obezite
a charakteristickému fenotypu.

Genetické syndromy — najmi PPS (hypotdnia, hyperfagia, hypogonadizmus, mentalna
retarddcia) a BBS (obezita, retinitis pigmentosa, polydaktylia, rendlna dysfunkcia).
Tieto syndréomy sa casto diagnostikuju uz v ranom detstve na zéklade kombindacie
dysmorfnych znakov a neurovyvojovych poruch.

Hypotalamické lézie — obezita po operacii kraniofaryngedému alebo inych nédorov
v hypotalamo-hypofyzarnej oblasti. Ide o tazko ovplyvnitelny typ obezity, ktory je
Casto rezistentny na bezné rezimové opatrenia a vyzaduje multidisciplinarny pristup.
Psychiatrické poruchy — zachvatovité prejedanie, depresia a iné behavioralne poruchy,
ktoré sa mdzu manifestovat’ uz v adolescencii a prispievaju k rychlemu ndrastu
hmotnosti.

Farmakoterapia — nicktoré lieky uzivané v pediatrii (antiepileptika, glukokortikoidy,
psychofarmaka) maji znamy obezitogénny efekt. U deti je tento vplyv vyraznejsi
vzhl'adom na niZ§iu adaptacntl kapacitu a vyssiu citlivost’ na hormonélne a metabolické
zmeny.

V pediatrickej praxi plati zdsada, Zze kazdé dieta s obezitou a siicasne pritomnou

poruchou rastu, vyvoja alebo inymi symptomami by malo byt’ vySetrené na sekundarnu

pri¢inu. Vc¢asnd diagnostika moéze zdsadne ovplyvnit prognézu a zabranit' ziavaznym

komplikacidm v dospelosti. Diagnostika zahfia:

podrobnt anamnézu vratane rodinnej a farmakologicke;j

fyzikalne vySetrenie s dorazom na rastové krivky a pritomnost’ dysmorfnych ¢ft
laboratorne hormonalne testy (TSH, kortizol, IGF-1, gonadalne hormony)
genetické vySetrenie pri podozreni na syndromovu obezitu

zobrazovacie metody (MRI, CT mozgu) pri neurologickych priznakoch
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5.10 Diagnosticky pristup pri podozreni na sekundarnu obezitu

Diagnostika sekundarnej obezity si vyzaduje systematicky, krokovy a multidisciplinarny

pristup. Spravna identifikacia sekundarnej priiny je zdsadnd — umoznuje cielene zasiahnut

do patogenézy, zlepsit'’ prognoézu pacienta a predist’ zbytocnej stigmatizacii ¢i neucinnym

rezimovym opatreniam.

Anamnéza

Dokladne odobratd anamnéza je prvym a ¢asto rozhodujicim krokom diagnostiky:
Rodinnd anamnéza — vyskyt genetickych syndréomov, obezity, endokrinnych portich
(diabetes, tyreopatie, Cushingov syndrom) ¢i inych metabolickych ochoreni.

Osobnd anamnéza — vek nastupu obezity (uz v ranom detstve podozrivé), tempo
priberania (ndhly a rychly nérast je suspektny), stvislost’ so zac¢iatkom choroby alebo
farmakoterapie.

Farmakologickd anamnéza — dlhodobé uzivanie glukokortikoidov, psychofarmak
(najma atypickych antipsychotik), antiepileptik, inzulinu alebo sulfonylurey.

Diétne a behavioralne navyky — no¢né jedenie, zdchvatové prejedanie, emociondlne
jedenie, nadmerna konzumadcia vysokoenergetickych potravin, nedostatok pohybu.
Psychosocidlne faktory — chronicky stres, depresia, izkostné poruchy, poruchy spanku,

socialna izol4cia.

Fyzikdlne vySetrenie

Fyzikalne vySetrenie by malo byt cielené na znaky endokrinnych a genetickych ochoreni:
Distribucia tuku — centrdlna (androidnd) obezita je typickd pre endokrinné poruchy
(Cushingov syndrom, hypogonadizmus), zatial ¢o periférna alebo symetricka
distribtcia byva CastejSia pri primarnej obezite.

Znaky endokrinopatii — strie purpurovej farby, hirzutizmus, mesiacikovita tvar, byvoli
hrb (Cushingov syndrom); sucha koza, bradykardia, myxedém (hypotyredza);
galaktorea (hyperprolaktinémia).

Poruchy rastu a vyvoja — nizky vzrast alebo spomalenie rastovej rychlosti, oneskorena
¢1 predcasnd puberta, dysmorfné znaky poukazujiice na syndromovu obezitu.
Neurologické priznaky — poruchy zraku, bolesti hlavy, zachvaty, poruchy vedomia ¢i

kognitivne zmeny, ktoré moézu signalizovat’ hypotalamické alebo hypofyzarne 1ézie.

Laboratorna diagnostika

hormony Stitnej zl'azy (TSH, T4, fT3),
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kortizol a ACTH — bazalne hodnoty, pripadne dexametazonovy supresny test alebo
stanovenie voI'ného kortizolu v moci (skrining Cushingovho syndrému),

inzulin a C-peptid, OGTT — postudenie inzulinovej rezistencie a poruch glukézovej
tolerancie,

GH, IGF-1 — pri podozreni na deficit GH,

pohlavné  hormoény  (testosterén,  estradiol, luteinizany  hormoéon  [LH],
folikulostimula¢ny hormoén [FSH]) — hodnotenie puberty a gonadalnej funkcie,
prolaktin — hyperprolaktinémia mdéze byt spojend s hypotalamo-hypofyzarnymi
léziami,

genetické vySetrenia pri podozreni na syndromové a monogénové formy obezity.

Zobrazovacie vySetrenia

MRI mozgu pri podozreni na hypotalamické alebo hypofyzarne l1ézie, pri
neurologickych priznakoch, po uraze CNS,

USG a CT nadobli¢iek pri podozreni na tumor produkujuci kortizol alebo iné
nadoblickové hormony,

USG stitnej 2P'azy — dopiiia hormonélne vysetrenia pri podozreni na hypotyredzu alebo
autoimunitnu tyreoiditidu,

kardiologické a renalne vysSetrenia pri syndromovych forméach.

Diferencidalna diagnostika

Primarna obezita — postupny vznik, ¢asto pozitivna rodinna anamnéza, normalny alebo
zrychleny rast, normdlna puberta, absencia endokrinnych znakov, dobrd odpoved’ na
rezimové opatrenia.

Sekundarna obezita — néhly zacCiatok, poruchy rastu a puberty, pritomné endokrinné
alebo neurologické priznaky, abnormalne laboratorne hodnoty, rezistencia na beZné

redukéné postupy.

Klinicky algoritmus

Klinicky algoritmus diagnostiky sekundarnej obezity je zhrnuty na obrazku 17. Kone¢né

zhodnotenie vyzaduje multidisciplinarny pristup, preto sa do diagnostického procesu zapajaju

endokrinolog, genetik, neurolog, psychiater a dietolog. Na zéver sa uskutocni komplexné

zhodnotenie nalezov s urc¢enim, ¢i ide o primarnu, alebo o sekundarnu obezitu.
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Pacient s obezitou (BMI = 30 kg/m2, WHR > 0,5)

!

Anamnéza, fyzikalne vySetrenie

Podozrenie na sekudnarnu obezitu?
(anamnéza, lieky, znamky endokrinného ochorenia, lézie/operaciefirazy CNS

atd.)
ni‘; é‘r;c-
] |
Primarna obezita Zakladne laboratorne testy: TSH, fT4,
glykémia, lipidy, kortizol, ACTH
Manaime"nt obezity Cielené vySetrenia: ko‘rrn pletny hormonalny

] profil, OGTT, inzulin, C-peptid, genetickée
vySetrenie

Y

Zobrazovacie vysSetrenia: MRl mogzu,
USG/CT nadobli¢iek, USG §titnej Zlazy

Y

Multidisciplinarne konzilia: endokrinolog,
diabetoldg, genetik, neuroldg, psychiater,
dietolog

Y

nie |+ Sekundarna obezita potvrdena?

Lie¢ba zakladného ochorenia + manazment
hmotnosti

Obrazok 17 Algoritmus diagnostiky sekundarnej obezity

Skratky: ACTH — adrenokortikotropny hormén, CT — pocitacova tomografia, fT4 — volny tyroxin, MRI —
magneticka rezonancia, OGTT — oralny gluk6zovo-toleranény test, TSH — tyreostimulaény hormén, USG —
ultrasonografia

5.11 Zaver

Sekundarna obezita predstavuje sice mensiu Cast’ vSetkych pripadov obezity, avsak jej
klinicky vyznam je zasadny. Spravna identifikacia pri€iny moZe viest’ k cielenej liecbe, ktora
umozni nielen redukciu hmotnosti, ale predovsetkym zlepsenie celkového zdravotného stavu

pacienta a prevenciu zavaznych komplikédcii. Medzi najCastejSie pri¢iny patria endokrinna
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patologia (hypotyredza, Cushingov syndrém, hypogonadizmus), genetick¢é a syndromové
poruchy (PWS, mutiacie MC4R), neurologické a hypotalamické 1ézie, farmakologicky
indukovana obezita a psychiatrické poruchy vratane poriuch prijmu potravy. V pediatrickej
populdcii treba na sekundarne pri¢iny mysliet obzvlast, ked’ze sa prejavuji CastejSie nez
u dospelych a ich v€asna diagnostika mdze zadsadne ovplyvnit’ vyvoj dietat’a.

Vyskum obezity, ktory pdvodne prebiehal dvomi odliSnymi smermi — skimanim
zriedkavych monogénovych foriem a polygénovej obezity — sa nakoniec spojil v spolo¢nom
zisteni, ze kI'aCovu ulohu v regulécii telesnej hmotnosti zohrava mozog, najma prostrednictvom
leptin-melanokortinovej drahy a signalizacie TrkB-BDNF. Z genetickych §tudii vyplyva, Ze aj
ked’ zriedkavé mutacie sposobuju tazké fenotypy, bezné polymorfizmy v tych istych drahach
mdzu mat’ jemnejSie, no vyznamné ucinky na telesni hmotnost. Vyzvou zostava preklad
nalezov z GWAS — ktoré identifikovali uz viac ako 1000 lokusov spojenych s BMI — do
konkrétnych biologickych mechanizmov a terapeutickych ciel'ov, ked’Zze vo vécsine pripadov
nie je zname, ktoré gény su kauzalne a akym spdsobom ovplyviiuji regulaciu hmotnosti.

S rastucou dostupnostou omics dat, vysokokapacitnych technolégii a pokrocilych
analytickych pristupov je v§ak mozné tento proces urychlit. Vel'ké medzindrodné databazy, ako
GIANT, UK Biobank ¢i 23andMe, spdjajii tdaje od miliénov jedincov roézneho pdvodu, co
umoznuje objavovat’ aj vzacne mutacie a jemnejsie genetické vplyvy. Buduci pokrok si vyziada
nielen este vacSie vzorky, ale aj zameranie na detailnejsie fenotypy ¢i homogénnejsie skupiny
pacientov. Preklad asponl ¢asti GWAS nélezov do funkénej biologie by mohol priniest’ nové
cielené terapie a priblizit' medicinu k preciznej individualizovanej lieCbe obezity a s fou
suvisiacich ochoreni, namiesto univerzalneho pristupu typu ,, one-size-fits-all .

KIac¢om k spravnej diagnostike je komplexny pristup: dokladnd anamnéza, fyzikalne
vySetrenie, cielené laboratorne a genetické testy a vyuzitie zobrazovacich metdd. Rozhodujuca
je multidisciplinarna spolupraca endokrinoldgov, pediatrov, genetikov, neurologov, psychiatrov
a dietoldégov. Obezita ako takd je multifaktoridlne podmienené ochorenie, no ak je sekundarna,
lie¢ba musi byt’ zamerana na zakladni pri¢inu. Uspe$na intervencia ¢asto vedie k vyznamnému
zlepSeniu prognézy pacienta. Pre klinicki prax preto plati zasada: pri nahlom, rychlo

progredujucom alebo atypickom vzniku obezity treba vzdy patrat’ po sekundarnych pric¢inach.

114



6 KOMPLIKACIE OBEZITY

MUDr. Ivan Majerc¢ak, PhD., MPH

Obezita je chronické, recidivujice, progresivne a multifaktorialne ochorenie, ktoré
sposobuje zavazné zdravotné komplikacie. Nie je iba dosledkom nadmerného prijmu energie
alebo ,,zvySenej hmotnosti®, ale komplexnym ochorenim regulacie energetickej rovnovahy,
neuroendokrinnych mechanizmov, tukového tkaniva, metabolizmu a spravania. WHO uvadza,
ze v roku 2022 malo nadvéhu priblizne 2,5 miliardy dospelych a z nich viac nez 890 miliénov
zilo s obezitou; obezita sa dnes celosvetovo tyka priblizne kazdého 6smeho ¢loveka.

Podrla prehl'adovej prace publikovanej pri prileZitosti Obesity Week 2016 sa obezita spaja
az s 236 komorbiditami. Komorbidity obezity maju zasadny vplyv na kvalitu Zivota, pracovni
schopnost, fertilitu, psychické zdravie, funkénu zdatnost, dizku zivota aj na ekonomicku zat'az
zdravotnickeho systému.

Novsie odporucania zdoraziiuja, ze pri hodnoteni obezity nestaci posudzovat’ iba BMI.
Dolezita je distribticia tukového tkaniva, najmé pritomnost’ visceralnej a ektopickej adipozity,
obvod pasa, metabolické riziko, funkény stav pacienta, pritomnost’ orgdnového poskodenia
a komplikacii. Lancet Commission v roku 2025 navrhla rozliSovat’,,klinicku obezitu®, pri ktore;j
je nadmernd adipozita spojend s poruchou funkcie orgénov, tkaniv alebo celého organizmu,
a ,,preklinicka obezitu®, pri ktorej je pritomné zvySené riziko, ale zatial’ nie su jasné prejavy
organovej dysfunkcie.

Liecba obezity vyznamne prispieva k ovplyvneniu jej komplikécii. UZ mierna redukcia
hmotnosti 0 5 — 10 % mdze zlepsit’ krvny tlak, glykémiu, inzulinovu rezistenciu, triglyceridy,
steatozu peCene, OSA a bolesti pohybového aparatu. VysSia redukcia hmotnosti, Casto
dosiahnutelnd modernou farmakoterapiou alebo metabolickou/bariatrickou chirurgiou, moze
viest’ aj k remisit DM2T, zlepSeniu HFpEF, zniZeniu albuminurie, zlepSeniu MASLD/MASH

(metabolicky asociovanej steatohepatitidy) a redukcii kardiovaskularneho rizika.

6.1 Kardiovaskularne ochorenia

Obezita je jednym z hlavnych rizikovych faktorov pre vznik KVO. ZvySuje riziko
artériovej hypertenzie, akceleracie aterosklerdzy, koronarnej choroby srdca, infarktu myokardu,
cievnej mozgovej prihody, periférneho artériového ochorenia, srdcového zlyhavania, fibrilacie
predsieni, venozneho tromboembolizmu a nahlej srdcovej smrti. Obezita neovplyviuje

kardiovaskularny systém iba nepriamo cez hypertenziu, dyslipidémiu a DM2T, ale aj priamo
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prostrednictvom hemodynamickych, zapalovych, neurohumordlnych a metabolickych
mechanizmov.

ZvySené mnozstvo tukového tkaniva vedie k zvySenym metabolickym néarokom
organizmu. Zvysuje sa objem cirkulujucej krvi, srdcovy vydaj, plniace tlaky srdca a aktivita
sympatikového nervového systému. Dochadza k retencii sodika a vody, aktivacii RAAS,
zvySeniu systémovej vaskularnej rezistencie a k vysSej praci srdca. Chronické objemové
atlakové pretazenie vedie k hypertrofii 'avej komory, dilaticii I'avej predsiene, poruche
diastolického plnenia a postupne aj k systolickej dysfunkcii.

Vel'mi vyznamnou komplikaciou obezity je HFpEF, ktoré sa dnes Casto oznacuje ako
obezitovy fenotyp HFpEF. U tychto pacientov sa kombinuje visceralna obezita, inzulinova
rezistencia, hypertenzia, chronicky subklinicky zapal, epikardidlne tukové tkanivo, zvySeny
intravaskularny objem, rendlna dysfunkcia a ¢asto aj OSA. Vysledkom je zniZena tolerancia
namahy, dychavica, retencia tekutin a vyrazné zniZenie kvality Zivota. Klinicka $tidia STEP-
HFpEF preukazala, ze semaglutid u pacientov s obezitou a HFpEF vyznamne zleps$il symptomy
srdcového zlyhéavania, fyzickt vykonnost' a redukoval telesni hmotnost. V studii SUMMIT
tirzepatid u pacientov s obezitou a HFpEF znizil kombinovany ukazovatel kardiovaskularneho
umrtia alebo zhorsenia srdcového zlyhavania a zlepsil zdravotny stav pacienta.

Obezita sa vyznamne podiela aj na vzniku artériovej hypertenzie. Visceralny tuk
produkuje adipokiny a cytokiny, ktoré¢ podporuji vazokonstrikciu, endotelovli dysfunkciu,
inzulinovu rezistenciu a aktivaciu RAAS. ZvySeny intrabdominalny tlak a kompresia obli¢iek
pri visceralnej obezite moZu zhorSovat’ natriurézu a podporovat’ retenciu sodika. Hypertenzia
u pacienta s obezitou ma preto ¢asto objemovo aj neurohumoralne podmienent zlozku a je izko
spojena s OSA.

Obezita urychl'uje ateroskleroticky proces. Typickd je aterogénna dyslipidémia
s hypertriglyceridémiou, zvySenym poctom malych denznych LDL castic, znizenym HDL
(lipoprotein s vysokou hustotou) cholesterolom, inzulinovou rezistenciou a chronickym
zapalom. Tukové tkanivo nie je iba zasobariiou energie, ale aktivnym endokrinnym orgénom.
Produkuje TNF-q, IL-6, rezistin, leptin a d’alSie medidtory, ktoré zhorSuji endotelovu funkciu
a podporuju oxidaciu lipoproteinov, zapal v cievnej stene a destabilizaciu aterosklerotického
plaku.

Vyznamnym novym dokazom o priamom klinickom prinose liecby obezity pre
kardiovaskularne zdravie je Stadia SELECT. V tejto stadii semaglutid 2,4 mg u pacientov
s nadvahou alebo obezitou a uz pritomnym KVO, ale bez diabetu, znizil vyskyt velkych

kardiovaskularnych prihod. Ide o jednu z najdolezitejSich Stadii poslednych rokov, pretoze
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ukazala, ze farmakologickd liecba obezity moze redukovat kardiovaskularne prihody aj
nezavisle od lieCby diabetu.

Obezita je tiez vyznamnym rizikovym faktorom pre poruchy srdcového rytmu, najmi
fibrilaciu predsieni. Mechanizmy zahfiiaju dilatdciu lavej predsiene, epikardidlne tukové
tkanivo, zdpal, fibrozu predsieni, hypertenziu, OSA a zvySenu aktivitu sympatika. Redukcia
hmotnosti, pravidelnd fyzicka aktivita, lieCba hypertenzie, redukcia alkoholu a diagnostika
a liecba OSA su stcast'ou moderného manazmentu fibrilécie predsieni u pacientov s obezitou.
Odportcania pre fibrilaciu predsieni zdéraznuju, ze u pacientov s BMI nad 27 kg/m? ma byt
redukcia hmotnosti sucast'ou komplexnej lieCby arytmie.

Na zvySenom riziku néhlej srdcovej smrti u pacientov s obezitou sa podielaju hypertrofia
l'avej komory, poruchy repolarizacie, predizenie QT intervalu, komorova ektopia, autonémna
dysfunkcia, hypoxémia pri OSA a pritomnost’ ischemickej choroby srdca. Pacienta s obezitou
je preto potrebné hodnotit’ komplexne: krvny tlak, lipidovy profil, glykémia, glykovany
hemoglobin (HbAlc), rendlne parametre, albuminuria, pritomnost’ OSA, fajcenie, fyzicka

aktivita, rodinnd anamnéza a priznaky srdcového zlyhavania.

6.2 Diabetes mellitus 2. typu

DM2T patri medzi najcastejSie a najvyznamnejSie metabolické komplikacie obezity.
Obezita, najméd abdominalna a visceralna obezita, je hlavnym modifikovatel'nym rizikovym
faktorom vzniku DM2T. V roku 2024 Zilo podl'a International Diabetes Federation s diabetom
priblizne 589 milionov dospelych vo veku 20 — 79 rokov a ocakava sa d’al§i narast poctu
pacientov. Na Slovensku bolo podl'a tidajov Narodného centra zdravotnickych informaécii
v roku 2023 evidovanych viac ako 338 tisic pacientov s diabetom, pricom va¢sinu tvoril DM2T.

Obezita a DM2T st natol’ko Uzko prepojené, Ze sa Casto pouziva pojem ,,diabezita®. Tento
termin je vhodny najmé didakticky, pretoZe zdoraziiuje, Ze u vel’kej Casti pacientov nejde o dve
nezavislé choroby, ale o spolocny metabolicky syndrom s centralnou ulohou visceralneho tuku,
inzulinovej rezistencie, chronického zapalu a ektopického ukladania tuku.

Klucovym patofyziologickym mechanizmom je inzulinova rezistencia. Viscerdlne
tukové tkanivo je metabolicky aktivne, lipolyticky aktivnejSie ako podkozné tukové tkanivo
a uvolnuje vol'né mastné kyseliny do portalneho obehu. Tie podporuji hepatalnu inzulinova
rezistenciu, zvySenu glukoneogenézu a tvorbu VLDL castic (lipoproteiny s vel'mi nizkou
hustotou). Tukové tkanivo zaroven produkuje prozépalové cytokiny a meni sekréciu
adipokinov. ZniZuje sa hladina adiponektinu, ktory ma za fyziologickych okolnosti inzulin-

senzitizujuci a protizapalovy u€inok. ZvysSuje sa hladina leptinu, ale vznikd leptinova
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rezistencia. Vysledkom je porucha glukézovej homeostazy, kompenzacna hyperinzulinémia
a postupné vycerpanie funkénej rezervy beta-buniek pankreasu.

Dysfunkcia tukového tkaniva sposobuje znizeni schopnost’ bezpe¢ne ukladat’ energiu
v podkoznom tukovom tkanive. Tuk sa potom uklada ektopicky v peceni, pankrease, kostrovom
svale, myokarde, perikarde a oblickach. Ektopicky tuk v peceni podporuje MASLD/MASH,
v pankrease zhorSuje funkciu beta-buniek a v svale znizuje inzulinom sprostredkovany prijem
glukozy.

K vzniku DM2T prispievaju aj genetické faktory, rodinnd anamnéza, vyssi vek, sedavy
spOsob zivota, nedostatok fyzickej aktivity, nedostatok spanku, OSA, chronicky stres, niektoré
lieky a strava bohata na vysoko priemyselne spracované potraviny, sladené napoje a energeticky
denzné jedla. Tieto faktory sa vzéjomne potencuju.

Vyznamnym posunom v diabetologii a obezitologii je poznanie, Ze DM2T v skorSich
Stadiach moze byt u &asti pacientov reverzibilny. Stidia DiRECT ukazala, Ze intenzivny
program redukcie hmotnosti moze viest’ k remisii DM2T, najmé ak je dosiahnuta a udrzana
dostato¢na redukcia hmotnosti. Patrocné vysledky vSak zaroven ukazuju, ze udrzanie remisie
je naro¢né a vyzaduje dlhodobt podporu pacienta.

Nova éra liecby obezity a DM2T stvisi s liekmi ovplyvilujucimi inkretinovy systém.
Agonisty receptora GLP-1 a dualne agonisty GIP/GLP-1 redukuju prijem energie, spomal’ujua
vyprazdiovanie zaludka, zlepSuji sekréciu inzulinu zavislu od glukdzy, znizuji glukagon,
zlepsuju telesnt hmotnost’, glykémiu a viaceré kardiometabolické rizikové faktory. V stadii
STEP 1 viedol semaglutid 2,4 mg u 0s6b s nadvahou alebo obezitou bez diabetu k priemernej
redukcii hmotnosti priblizne o 15 %. V §tidii SURMOUNT-1 dosiahol tirzepatid eSte
vyraznej$iu redukciu hmotnosti. Dlhodobé¢ tidaje zo stidie SURMOUNT-1 ukézali aj vyrazné
zniZenie rizika vzniku DM2T u 0sdb s obezitou a prediabetom.

Prevencia a liecba ,,diabezity” preto zahffia pravidelnt fyzick( aktivitu, nutriént
intervenciu, redukciu obvodu pasa, dostatok spanku, lieCbu OSA, farmakoterapiu DM2T
s preferenciou liekov s priaznivym ufinkom na hmotnost’ a kardiovaskuladrne/renélne riziko,

antiobeziticku farmakoterapiu a u indikovanych pacientov metabolicku chirurgiu.

6.3 Respiracné ochorenia

Obezita ma vyznamny vplyv na respirany systém a modze viest' k zavaznym, niekedy
zivot ohrozujicim komplikdcidm. Mechanicky znizuje poddajnost hrudnej steny a pluc,
zvySuje pracu dychacich svalov, znizuje funkénu rezidudlnu kapacitu, expiracny rezervny

objem a vitalnu kapacitu. Tukové tkanivo ulozené v oblasti krku, hrudnika a brucha zhorSuje
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priechodnost’ hornych dychacich ciest a zvySuje intrabdominélny tlak. Zaroven sa uplatituje
chronicky zapal, inzulinovd rezistencia, zmenend sekrécia adipokinov a vysSie riziko
tromboembolickych komplikacii.

Najtesnejsi vztah medzi obezitou a respiracnymi ochoreniami predstavuje OSA. OSA je
stav charakterizovany opakovanymi epizdédami Ciastocného alebo Uplného uzaveru hornych
dychacich ciest pocas spanku. Dochddza k hypopnoe alebo apnoe, poklesom saturacie kyslika,
mikroprebudzaniami a fragmentacii spanku. Typické priznaky st hlasné chrapanie, pozorované
apnoické pauzy, lapanie po dychu, no¢né potenie, nocné mocenie, ranné bolesti hlavy, denna
ospalost, poruchy koncentracie, znizend pracovna vykonnost, podrazdenost a sexualne
poruchy.

OSA nie je iba poruchou spanku. Je spojené s artériovou hypertenziou, rezistentnou
hypertenziou, fibrilaciou predsieni, ischemickou chorobou srdca, cievnou mozgovou prihodou,
inzulinovou rezistenciou, DM2T, depresivnymi priznakmi a zvySenym rizikom dopravnych
nehdd. Vztah medzi obezitou a OSA je obojsmerny: obezita zvySuje riziko OSA a nekvalitny
spanok pri OSA zhorSuje hormonalnu reguldciu hladu a sytosti, podporuje inzulinovu
rezistenciu a stazuje redukciu hmotnosti.

Vyznamny klinicky posun priniesli Stidie SURMOUNT-OSA, v ktorych tirzepatid
u pacientov s obezitou a stredne tazkym az tazkym OSA vyznamne znizil index apnoe-
hypopnoe, telesni hmotnost’, hypoxickl zat'az, systolicky krvny tlak a zdpalovy marker hsCRP
(vysokosenzitivny C-reaktivny protein). V roku 2024 americky Urad pre kontrolu lie¢iv (FDA)
schvalil tirzepatid ako prvy liek na liecbu stredne tazkého az tazkého OSA u dospelych
s obezitou. Toto schvalenie sa tyka USA; v eurdpskej praxi je vzdy potrebné riadit’ sa
aktualnymi regulaénymi podmienkami a odbornymi odporucaniami.

Dal3ou zévaznou komplikiciou je hypoventilaény syndrém pri obezite. Je definovany
obezitou, poruchou dychania v spanku a dennou hyperkapniou, teda zvySenym parcialnym
tlakom oxidu uhli¢itétho v arteridlnej krvi, pri vylaceni inych pric¢in hypoventilacie.
Hypoventilaény syndrom pri obezite mdze viest k plucnej hypertenzii, pravostrannému
srdcovému zlyhavaniu, polyglobulii, respiracnej insuficiencii a kardiorespiraénému zlyhaniu.
Odportcania zdoraziiuji vyznam pozitivneho pretlaku v dychacich cestdich a potrebu
vyraznejSej redukcie hmotnosti, ¢asto v rozsahu 25 —30 %, aby mohlo ddjst’ k ustupu
hypoventilacie.

Obezita zvysSuje aj riziko vzniku astmy a moze zhorSovat’ jej priebeh. Astma pri obezite
ma casto odlisny fenotyp, horSiu kontrolu symptomov, vyssiu spotrebu liekov, vyssi vyskyt

GERD a OSA a niekedy slab$iu odpoved’ na inhala¢né kortikosteroidy. Redukcia hmotnosti
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moze zlepsit symptomy astmy, kvalitu Zivota a pl'icne funkcie. Obezita sice nie je priamou
pri¢inou chronickej obstrukénej choroby plic (CHOCHP), ale u pacienta s CHOCHP zvysuje
dychovu pracu, zhorsuje toleranciu zataze a komplikuje rehabilitaciu. U Casti pacientov s
CHOCHP a vyssim BMI sa opisuje tzv. ,,obesity paradox®, ale tento jav nemozno interpretovat’
ako ochranny ucinok obezity; vzdy je potrebné posudzovat’ zloZenie tela, svalovii hmotu, zépal,

fajcenie a celkovy funk¢ny stav pacienta.

6.4 Muskuloskeletalne ochorenia

Nadmerna telesna hmotnost’ zatazuje kiby, §Pachy, vizy a chrbticu a vyznamne prispieva
k vzniku ochoreni pohybového aparatu. NajCastejSou muskuloskeletdlnou komplikéciou
obezity je osteoartréza, najmi gonartréza, koxartr6za a degenerativne ochorenia chrbtice.
Mechanické pretazenie vSak nie je jedinym mechanizmom. Obezita je spojend s chronickym
subklinickym zapalom, dysregulaciou adipokinov a metabolickymi zmenami, ktoré mézu
priamo poskodzovat’ chrupavku, subchondréalnu kost’ a synovialne tkanivo.

Pri osteoartroze kolennych kibov zvysuje kazdé zvysenie telesnej hmotnosti mechanicka
zataz pri chodzi nasobne, pretoze na kolenny kib posobia sily vyrazne presahujiice samotnii
telesn hmotnost’. To vedie k bolesti, stuhnutosti, obmedzeniu mobility, znizeniu fyzickej
aktivity a d’alSiemu priberaniu. Vznika bludny kruh bolesti, hypokinézy, sarkopénie, zhorSenia
metabolizmu a d’alSej progresie obezity.

Nové klinické udaje ukazuju, Ze liecba obezity mdze zlepsit’ aj symptomy osteoartrdzy.
V randomizovanej $tadii publikovanej v roku 2024 v New England Journal of Medicine
semaglutid u pacientov s obezitou a osteoartrézou kolena viedol k vyznamnej redukcii
hmotnosti a zlepSeniu bolesti kolena v porovnani s placebom. Ide o dodlezity dokaz, Ze
obezitologia a reumatoldgia/ortopédia su izko prepojené a Ze redukcia hmotnosti je sti¢astou
liecby osteoartrdzy, nielen prevenciou.

Obezita zvySuje riziko bolesti dolnej casti chrbta, degenerativnych zmien
medzistavcovych platni¢iek, spondylartrozy a funkéného obmedzenia chrbtice. Abdominélna
obezita meni drzanie tela, zvySuje lordézu, meni biomechaniku chddze a pretazuje
paravertebralne svaly. U pacienta s obezitou sa CastejSie vyskytuje chronicka bolest, znizena
fyzicka kondicia, poruchy spanku a depresivne priznaky, ¢o zhorSuje vnimanie bolesti.

Vyznamnym klinickym problémom je sarkopenickd obezita. Ide o kombinaciu nadmerne;j
adipozity so zniZzenou svalovou hmotou, svalovou silou a/alebo fyzickou vykonnost'ou. Podl'a

konsenzu ESPEN (Eur6pska spolo¢nost’ pre klinicku vyzivu a metabolizmus)/EASO sa pri
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sarkopenickej obezite hodnoti nielen BMI, ale aj svalova funkcia, svalova hmota a mnozstvo
tuku. Sarkopenické obezita zvysuje riziko padov, zlomenin, disability, hospitalizacii a mortality.

Pri liecbe obezity u starSich pacientov alebo u pacientov s nizkou svalovou hmotou je
preto potrebné predchadzat’ strate svalstva. Redukény program mé obsahovat’ dostatocny
prijem bielkovin, odporovy tréning, aerdbnu aktivitu prispdsobenii moznostiam pacienta,
rehabilitaciu a liecbu bolesti. Prili§ rychla alebo jednostranne vedena redukcia hmotnosti bez
pohybovej intervencie mdze zhorsit’ sarkopéniu.

Obezita sa spaja aj s vysSim rizikom hyperurikémie a dny, entezopatii, plantarnej
fascitidy, syndromu karpalneho tunela a zhorSeného hojenia po ortopedickych vykonoch.
Pacienti s obezitou maju vysSie perioperac¢né riziko pri totdlnej endoprotéze, vyssie riziko
infekénych komplikacii a technicky naro¢nejsiu operaciu. Na druhej strane, prilisné odkladanie
ortopedickej lieCby iba pre BMI moze byt eticky aj klinicky problematické; dolezitd je
individudlna stratifikdcia rizika a spolo¢ny pldn redukcie hmotnosti, rehabilitacie

a optimalizacie komorbidit.

6.5 Nadorové ochorenia

Obezita je vyznamnym rizikovym faktorom viacerych nadorovych ochoreni.
Medzinarodné agentira pre vyskum rakoviny uvadza, ze absencia nadmerného telesného tuku
znizuje riziko viacerych malignit vratane adenokarcindmu pazerdka, karcinomu hrubého creva
a konec¢nika, pecene, Zl¢nika, pankreasu, obli¢iek, endometria, ovéria, postmenopauzalneho
karcinomu prsnika, $titnej zl'azy, meningedmu a mnohopocetného myelomu. CDC uvadza 13
druhov rakoviny asociovanych s nadvahou a obezitou.

Patofyziologické mechanizmy st komplexné. Obezita vedie k chronickému
subklinickému zépalu, inzulinovej rezistencii, hyperinzulinémii, zvySenej aktivite osi
inzulin/IGF-1, zmenenej sekrécii adipokinov, oxida¢nému stresu a porucham imunologického
dohl'adu nad nadorovymi bunkami. Tukové tkanivo produkuje cytokiny a rastové faktory, ktoré
mozu podporovat  proliferdciu, angiogenézu a invazivitu nadorovych buniek.
U postmenopauzalnych Zien je vyznamnym mechanizmom zvySend aromatdzova aktivita
v tukovom tkanive a vysSia tvorba estrogénov, ¢o zvysSuje riziko hormonalne dependentnych
nadorov, najmé karcindmu prsnika a endometria.

Vyznamny vzt'ah ma obezita ku karcindmu prsnika, najmé u postmenopauzalnych Zien.
Obezita je spojena nielen s vys$Sim rizikom vzniku nadoru, ale aj s horSou prognézou, vys$sim
rizikom recidivy a vy$Sou mortalitou. Ddleziti tlohu maju estrogény, inzulinové rezistencia,

chronicky zéapal a oneskorend diagnostika pri t'az$ej palpacii alebo niz$ej tiCasti na skriningu.
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U oboch pohlavi obezita zvySuje riziko karcinomu hrubého creva a konecnika.
Mechanizmy zahfnaju inzulinova rezistenciu, zmeny zl€ovych kyselin, zapal, zmeny ¢revného
mikrobidmu a stravovacie faktory. Obezita zvySuje tiez riziko karcindmu obliciek, pankreasu,
pecene, zl¢nika a adenokarcindmu pazerdka. Pri peceni sa uplatiiuje najmi progresia
MASLD/MASH do fibrozy, cirhdzy a hepatocelularneho karcinomu. Pri pazeraku je dolezity
vzt'ah obezity, GERD, Barrettovho pazerdka a adenokarcinomu pazeraka.

Obezita ovplyviiuje aj onkologicku liecbu. Mo6ze zvysovat’ chirurgické riziko, riziko
infekcii, tromboembolickych komplikécii, radia¢ni toxicitu a metabolické komplikacie
systtmovej liecby. Nespravne déavkovanie chemoterapie pri obezite moze viest
k poddavkovaniu alebo k vysSej toxicite; preto je potrebné riadit sa onkologickymi
odport¢aniami. Obezita tiez zvySuje riziko druhej malignity a zhorSuje celkovu funként
rezervu pacienta.

Prevencia nddorovych ochoreni u pacientov s obezitou zahfiia redukciu hmotnosti,
pravidelnu fyzicku aktivitu, obmedzenie alkoholu, nefajCenie, kvalitnu stravu s dostatkom
vlakniny, Gi¢ast’ na skriningovych programoch a doslednu lie¢bu metabolickych komplikécii.
Dolezité je upozornit’ Studentov, Ze cielom nie je stigmatizovat’ pacienta, ale identifikovat’

ovplyvnitel'ny rizikovy faktor a ponuknut’ i¢innu liecbu.

6.6 Ochorenia traviaceho traktu

Obezita ma vyznamny vplyv na GIT. ZvySuje riziko GERD, Barrettovho pazerika,
adenokarcinomu pazeraka, ZI€ovych kamenov, metabolicky asociovanej steatotickej choroby
pecene, pankreatitidy, ochoreni ZI¢nika a viacerych nadorovych GIT.

GERD patri medzi €asté komplikacie obezity. ZvysSeny intrabdominélny tlak, CastejSia
hiatova hernia, porucha motility paZerdka a zvySeny tlak na Zalidok podporuji spétny tok
zalido¢ného obsahu do pazerdka. Pacient ma palenie zahy, regurgitaciu, bolesti za hrudnou
kost'ou, chronicky kaSel’, laryngitidu alebo poruchy spanku. Chronickd GERD mdze viest
k erozivnej ezofagitide, striktiram a Barrettovmu paZeraku. Barrettov pazerak je prekanceroza,
ktord zvysuje riziko adenokarcindmu pazeréka.

Vel'mi doélezitou komplikaciou je MASLD. Tento pojem v roku 2023 nahradil star$i
termin NAFLD (nealkoholova tukova choroba pecene). MASH nahradila pévodny pojem
NASH (nealkoholova steatohepatitida). Zmena terminoldgie zdoraziiuje metabolicky pdvod
ochorenia a odstraiiuje negativne vymedzenie ,nealkoholova®“. MASLD je definovana

pritomnost’ou steatdzy pecene spolu s aspoil jednym kardiometabolickym rizikovym faktorom.
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MASLD je hepatalnou manifesticiou metabolickej dysfunkcie. Uzko suvisi
s abdominalnou obezitou, DM2T, inzulinovou rezistenciou, aterogénnou dyslipidémiou
a artériovou hypertenziou. Klinické spektrum siaha od jednoduchej steatdozy cez MASH,
fibrozu, cirh6zu az po hepatocelularny karcindm. U velkej Casti pacientov je ochorenie
asymptomatické a zachyti sa ndhodne pri zvySenych pecenovych enzymoch alebo pri USG
vySetreni. Normalne aminotransferazy vSak nevylucuju pokrocila fibrézu.

V klinickej praxi je dolezité identifikovat’ pacientov s rizikom pokrocilej fibrozy. Pouziva
sa FIB-4 index, elastografia, pripadne d’alSie neinvazivne testy. Pacienti s obezitou a DM2T
maju vysSie riziko progresie, preto by mali byt aktivne vyhladavani. Zakladom liecby
MASLD/MASH je redukcia hmotnosti, fyzickd aktivita, liecba diabetu, dyslipidémie
a hypertenzie. Redukcia hmotnosti priblizne o 7 — 10 % moze zlepsit’ steatohepatitidu a vyssia
redukcia mdze priaznivo ovplyvnit’ fibrozu.

Vyznamny pokrok priniesli nové klinické Studie. Resmetirom, agonista receptora pre
tyreoidalny hormon B v peceni, v §tadii MAESTRO-NASH zlepsil histologické parametre
MASH a fibrézy a stal sa prvou lie¢bou schvalenou v USA pre urciti skupinu pacientov
s MASH a fibrozou. Tirzepatid v Stadii SYNERGY-NASH viedol u pacientov s MASH
a fibrozou k vysSiemu podielu pacientov s Ustupom MASH bez zhorSenia fibrézy. Semaglutid
v stadii ESSENCE preukazal zlepsenie histologickych ukazovatelov MASH u pacientov
so stredne pokrocilou az pokrocilou fibrézou.

Obezita zvySuje riziko zl¢ovych kamenov. Mechanizmom je zvySend sekrécia
cholesterolu do ZI&e, znizena motilita ZIénika a zmeny metabolizmu ZI¢ovych kyselin. Zl¢ové
kamene mo6Zu byt asymptomatické, ale moéZu spdsobit’ bilidrnu koliku, cholecystitidu,
cholangitidu alebo pankreatitidu. Zaujimavé je, ze riziko cholelitidzy sa zvySuje nielen pri
obezite, ale aj pri rychlej redukcii hmotnosti, najmé po bariatrickej operacii alebo pri vel'mi
nizkoenergetickych diétach.

Obezita sposobuje aj ektopické ukladanie tuku v pankrease, tzv. pankreaticku steatézu
alebo lipomatdzu pankreasu. T4 moze stvisiet’ s poruchou funkcie beta-buniek, vy$$im rizikom
DM2T a pravdepodobne aj s pankreatitidou a karcindmom pankreasu. Hypertriglyceridémia,
ktora je Castou sti¢ast'ou metabolického syndrému, je samostatnym rizikovym faktorom akutnej

pankreatitidy.

6.7  Psychické problémy

Obezita ma vyznamny vplyv na psychické zdravie a kvalitu Zivota. Vzt'ah obezity

a psychickych portch je obojsmerny. Obezita mdze zvySovat’ riziko depresie, uzkostnych
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poruch, poruch prijmu potravy, nizkeho sebavedomia, socidlnej izolacie, porach spanku,
sexualnych problémov a kognitivneho upadku. Na druhej strane depresia, uzkost, chronicky
stres, poruchy spanku, trauma, zachvatové prejedanie a niektoré psychofarmaka mozu
prispievat’ k narastu hmotnosti.

LCudia zijuci s obezitou Casto trpia pocitmi hanby, znizenou sebatctou, nespokojnostou
s vlastnym telom a strachom z odmietnutia. Vel'mi zdvaznym faktorom je stigmatizacia. Weight
stigma nie je iba neprijemnd socidlna skusenost, ale faktor, ktory moze zhorSovat’ psychické
zdravie, viest’ k odkladaniu zdravotnej starostlivosti, zhorSovat’ vztah k pohybu a strave
a podporovat maladaptivne spravanie. Medzindrodny konsenzus o stigme pri obezite
zdoraziuje, Ze stigmatizacia poskodzuje fyzické aj psychické zdravie a nema miesto v odborne;j
komunikacii.

Depresia a obezita sa navzajom potencuji. Depresivne priznaky mézu viest’ k znizenej
fyzickej aktivite, emo¢nému jedeniu, poruche spanku a zhorSenej adherencii k lie€be. Obezita
mdze zvySovat’ riziko depresie cez zapalové mechanizmy, inzulinovi a leptinovu rezistenciu,
socialne faktory a obmedzenie mobility. U Casti pacientov sa uvazuje o tzv. leptinovej hypotéze
depresie, teda o moznej suvislosti leptinovej rezistencie a portach nalady. Tato hypotéza vSak
nevysvetl'uje vSetky pripady a treba ju chapat’ ako sucast’ komplexného biopsychosocialneho
modelu.

Obezita je spojena aj s vyssim vyskytom zachvatového prejedania. Zachvatové prejedanie
je charakterizované opakovanymi epizédami straty kontroly nad prijmom jedla bez
pravidelného kompenzacného spravania typického pre bulimiu. Pacienti ¢asto jedia rychlo,
vel'ké mnozstva jedla, aj ked’ nie su hladni, a nasledne prezivaji vinu, hanbu alebo depresivnu
naladu. Pri liecbe obezity je preto dolezité aktivne sa pytat na zachvatové prejedanie
a nehodnotit’ pacienta iba podl’a telesnej hmotnosti.

Riziko narastu hmotnosti zvySujii niektoré psychofarmaka, najmi niektoré atypické
antipsychotikd, stabilizatory nalady a starSie tricyklické antidepresiva. U pacienta s obezitou
alebo metabolickym syndromom je potrebné pri psychiatrickej liecbe citlivo zvazit
metabolicky profil lieku, pravidelne sledovat’ hmotnost’, obvod pésa, glykémiu, lipidy a krvny
tlak. Sekunddrny ndrast hmotnosti pri psychofarmakich moéze zhorsit adherenciu a viest
k vysadeniu lie€by, ¢o zvysuje riziko relapsu zakladného psychiatrického ochorenia.

Obezita je spojena aj s vys$im rizikom kognitivneho upadku a demencie. Vyznamné su
najmi obezita v strednom veku, inzulinové rezistencia, DM2T, hypertenzia, dyslipidémia,
OSA, chronicky zapal a aterosklerdza. Lancet Commission v roku 2024 zaradila obezitu

v strednom veku medzi modifikovatelné rizikové faktory demencie.
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Lie¢ba psychickych komplikacii obezity vyzaduje reSpektujici a nestigmatizujuci
pristup. Ddlezita je psychologickd podpora, kognitivno-behavioralna terapia, liecCba portch
prijmu potravy, manazment stresu, zlepSenie spanku, podporné skupiny a podla potreby
psychiatricka lie¢ba. Studenti mediciny by mali byt vedeni k tomu, Ze obezita nie je moralne

zlyhanie, ale choroba, pri ktorej pacient potrebuje odbornt, dlhodobtl a empaticka starostlivost’.

6.8 Endokrinné ochorenia

Vzt'ah obezity a endokrinnych ochoreni je obojsmerny. Endokrinné ochorenia mézu viest’
k sekunddrnemu narastu hmotnosti, ale samotna obezita ovplyviiuje viaceré hormondlne osi.
Tukové tkanivo je endokrinny organ produkujtci adipokiny, cytokiny, steroidné hormony
a d’alSie mediatory. Obezita ovplyviluje os HPA, os hypotalamus-hypofyza-gonady, GH,
tyreoidalnu os, sekréciu inzulinu a periférnu citlivost’ na hormony.

Pri hypotyredze moze ddjst’ k miernemu narastu hmotnosti, najmé v dosledku retencie
vody a znizenia bazdlneho metabolizmu. Hypotyre6za vSak zriedkavo vysvetluje tazku
obezitu. Na druhej strane, u pacientov s obezitou sa ¢asto pozoruje mierne zvySenie TSH, ktoré
modze byt adaptivnou odpoved’ou na nadmerni hmotnost’ a po redukcii hmotnosti sa mdze
normalizovat’. Preto je potrebné interpretovat’ tyreoiddlne parametre opatrne a nelieCit’
automaticky kazdé mierne zvysenie TSH bez zohl'adnenia klinického obrazu, fT4, protilatok
a odporucani.

Cushingov syndrom je zriedkava, ale klinicky dolezitd pri¢ina sekundarnej obezity.
Typicka je centralna obezita, mesiaikovita tvar, dorzocervikalny tukovy vankus, proximalna
svalova slabost’, tenkd koza, 'ahka tvorba modrin, Siroké purpurové strie, hypertenzia, porucha
glukozovej tolerancie, osteopordza a psychické zmeny. Ked’Zze mnoho znakov Cushingovho
syndromu sa moZe prekryvat’ s beZznou obezitou a metabolickym syndromom, je dolezité
vyhl'adévat’ najmé disproporéné a progresivne priznaky.

Obezita ovplyvnuje aj sekréciu GH. Abdominalna obezita je spojena so znizenou
pulzatilnou sekréciou GH a nizS8imi hladinami IGF-1. Deficit GH v dospelosti mdZe viest’
k zvySeniu visceradlneho tuku, zniZeniu svalovej hmoty, tnave a dyslipidémii, ale rutinné
vySetrenie GH osi nie je indikované u kazdého pacienta s obezitou.

U muZov je obezita Castou pric¢inou funkéného hypogonadizmu. Visceralne tukové
tkanivo zvySuje aromatizaciu testosteronu na estradiol, znizuje hladinu SHBG (globulinu
viazuceho pohlavné hormony) a ovplyviiuje hypotalamo-hypofyzo-gonadalnu os. Vysledkom
je nizsi celkovy aj volny testosterén, znizené libido, erektilnd dysfunkcia, unava, pokles

svalovej hmoty, infertilita a zhorSena kvalita Zivota. Eurdpske urologické odporacania
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zdoraznuju tzky vzt'ah nizkeho testosteronu, viscerdlnej adipozity, metabolického syndrému
a DM2T.

U Zzien je obezita spojena s nepravidelnym menStruacnym cyklom, anovuldciou,
infertilitou, hyperandrogenizmom a PCOS. PCOS je komplexné endokrinno-metabolické
ochorenie s genetickymi, reprodukénymi a metabolickymi faktormi. Obezita nie je jedinou
pri¢inou PCOS, ale zhorSuje inzulinovl rezistenciu, hyperandrogenizmus, anovulaciu
a metabolické riziko. Medzinarodné odportcania pre PCOS zdéraziuji potrebu hodnotenia
reproduk¢énych, metabolickych aj psychologickych aspektov ochorenia.

Medzi zriedkavé endokrinné pri¢iny sekundarnej obezity patria hypotalamické obezita po
nadore, operacii, uraze alebo zdpale hypotalamu, genetické syndromy s hyperfagiou, deficit
leptinu alebo poruchy melanokortinovej drahy. Inzulindom méze viest' k priberaniu v dosledku
opakovaného prijmu potravy pri hypoglykémiach, ale obezita nie je typickym primarnym
prejavom inzulindbmu. Pri podozreni na sekundarnu obezitu treba hladat’ rychly narast
hmotnosti, hyperfagiu od detstva, nizky vzrast, dysmorfie, hypogonadizmus, neurologické

priznaky alebo iné atypické klinické znaky.

6.9 Kozné ochorenia

Obezita vyznamne ovplyviuje Struktiru a funkciu koze. Koza pacienta s obezitou je
vystavena posobeniu metabolickych, hormonalnych, zapalovych a mechanickych faktorov.
Chronicky subklinicky zéapal, inzulinova rezistencia, zmeny produkcie adipokinov, zvySené
mechanické namahanie koze, trenie v koznych zdhyboch a zvySené potenie sa podiel'aji na
vzniku viacerych charakteristickych koznych zmien. Pri obezite sa opisuju aj porucha
epidermalnej bariéry, zvySena transepidermalna strata vody, zmeny zloZenia koznych lipidov

a kozného mikrobiomu.

KoZné prejavy inzulinovej rezistencie

Jednym z najtypickejSich koznych prejavov spojenych s obezitou a inzulinovou
rezistenciou je acanthosis nigricans. Prejavuje sa zhrubnutim, hyperpigmentaciou
a zamatovym vzhladom koZze, najcastejSie na $iji, v axilach a inguinélne. Jej vznik je spojeny
najma s hyperinzulinémiou a zvySenou stimulaciou rastovych faktorov v epidermis. Acanthosis
nigricans je dobre viditel'nym klinickym markerom inzulinovej rezistencie a mala by byt
sucastou posudenia metabolického rizika pacienta. Nie je vSak Specificka iba pre obezitu
a inzulinovu rezistenciu; moze byt spojend aj s endokrinnymi ochoreniami, niektorymi liekmi

a zriedkavo s malignitou.
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S inzulinovou rezistenciou a metabolickym syndromom st spojené aj akrochordony
(,,skin tags*, mikké fibrémy), najmai ak st viacpocetné. Acanthosis nigricans a mnohopocetné
akrochordony preto moézu predstavovat’ jednoduché klinické upozornenie na pritomnost’
metabolickej dysfunkcie, nie su vSak samostatnym diagnostickym kritériom inzulinove;j

rezistencie.

Mechanické a intertriginézne koZné zmeny

U pacientov s obezitou su Casté striae distensae — strie. Vznikaju pri rychlom zvac¢Sovani
objemu podkozného tkaniva a napinani koze, priCom sa uplatnuju aj zmeny kolagénovych
a elastickych vlakien. Spociatku maju Casto Cerveno-fialové sfarbenie (striae rubrae), neskor
blednt a vznikaju striae albae.

Vyznamnym problémom je intertrigo, zapal koze v miestach vzdjomného kontaktu
koznych ploch. Najcastejsie sa vyskytuje v axilach, pod prsnikmi, v inguindlnych oblastiach,
pod brusnym koznym previsom a v d’alSich hlbokych koznych zdhyboch. Na jeho vzniku sa
podiel'a kombinécia trenia, zvysenej teploty, vlhkosti, potenia a nedostato¢nej ventilacie.
Intertrigo samo osebe nie je infekciou, poSkodena a macerovana koza vsak vytvara podmienky
pre vznik sekundarnych bakterialnych alebo mykotickych infekcii, najmi kandidozy.

ZvySené mechanické zatazenie pri obezite sa moze prejavit aj plantarnou
hyperkerat6zou, najma na pétach a miestach zvyseného tlaku. Pri vyraznej obezite mézu byt

pritomné aj d’alSie tlakové a mechanické koZné zmeny.

KoZné infekcie

Obezita je spojend so zvySenym rizikom koZnych a podkoZnych infekcii. Prispievaju
k tomu poSkodenie koznej bariéry, hlboké a vlhké kozné zdhyby, poruchy mikrocirkulacie,
chronicky zapal a &astd pritomnost DM2T. Castejsie sa mozu vyskytovat' aj folikulitidy,
furunkuldéza, abscesy, celulitida a erysipelas. Systematicky prehl'ad eurdpskych studii
publikovany v roku 2026 potvrdil konzistentn asocidciu obezity najméd s celulitidou,
erysipelom a koZnymi abscesmi, pri¢om v niektorych Stidiach riziko stapalo so zvySujliicim sa
BMI.

V intertrigin6znych oblastiach su ¢asté infekcie spdsobené Candida spp. a dermatofytmi.
U pacientov s obezitou a DM2T je riziko kandidovych infekcii eSte vyssie.

Erytrazma je na rozdiel od kandidézy a dermatofyt6z bakteridlna infekcia, ktort
sposobuje Corynebacterium minutissimum. Typicky postihuje kozné zdhyby a pri vySetreni
Woodovou lampou vykazuje charakteristickt koralovocervenu fluorescenciu. Obezita a DM2T

patria medzi predisponujice faktory.
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Hidradenitis suppurativa

Obezita je vyznamne spojend s hidradenitis suppurativa (acne inversa). Ide
o chronické recidivujuce zapalové ochorenie pilosebacedznej jednotky, typicky postihujuce
axily, inguinalne a anogenitalne oblasti a oblast pod prsnikmi. Klinicky sa prejavuje
bolestivymi zapalovymi nodulmi, abscesmi, fistulami a néslednou tvorbou jaziev. Napriek
vzhl'adu pripominajicemu infekéné abscesy nejde priméarne o bakteridlnu infekciu.

Vztah medzi hidradenitis suppurativa a obezitou je vyrazny. Metaanalyza publikovana v
roku 2024, zahtiajuca 23 Stadii a takmer 30 milionov osdb, zistila priblizne 2,5-nasobnu
asociaciu hidradenitis suppurativa s obezitou (OR 2,48; 95 % CI 1,64-3,74), hoci medzi
zahrnutymi Studiami bola vysoka heterogenita. Na patogenéze sa pravdepodobne podielaji

trenie v koznych zahyboch, systémovy zapal a metabolické a adipokinova dysregulacia.

Psoriaza

Medzi obezitou a psoridzou existuje vyznamny obojsmerny vzt'ah. Obezita je spojena
s vy$$im rizikom psoridzy, zavaznejSim priebehom ochorenia a v niektorych pripadoch aj
s horSou odpoved’ou na liecbu. Jednym zo spolo¢nych mechanizmov je chronicky systémovy
zapal a aktivacia imunologickych drah vratane osi IL-23/Th17.

Redukcia hmotnosti ma u pacientov s nadvahou alebo obezitou vyznam aj ako stcast’
liecby psoridzy. Aktudlna metaanalyza randomizovanych klinickych $tadii publikovana v roku
2026 preukazala, ze intervencie veduce k redukcii hmotnosti zlepSuji zadvaznost’ psoriazy aj
kvalitu zivota pacientov. Redukcia hmotnosti preto predstavuje vhodnt doplnkovt intervenciu

k Standardnej dermatologickej liecbe.

Atopicka dermatitida a akné

Obezita mdze byt spojend aj s atopickou dermatitidou. Mechanizmus nie je Uplne
objasneny a vztah nie je vo vSetkych populaciach rovnako vyrazny. Predpoklada sa uloha
chronického zéapalu, adipokinov a poruchy epidermalnej bariéry. Nadmerné potenie, okluzia
a trenie moézu navyse zhorSovat’ lokdlne kozné prejavy. Preto je presnejSie hovorit’ o asociacii
obezity s atopickou dermatitidou nez vSeobecne o ,,ekzéme sposobenom obezitou*.

Vztah medzi obezitou a acne vulgaris je menej jednozna¢ny ako pri hidradenitis
suppurativa alebo psoridze. Obezita mdze prostrednictvom inzulinovej rezistencie, signalizacie
IGF-1, chronického zapalu a u niektorych pacientok aj hyperandrogenizmu ovplyviiovat’ vznik
alebo zavaznost’ akné. NovSie prace poukazuji najma na moznu suvislost’ vysSiecho BMI so
zavaznost'ou akné u adolescentov, kauzalny vztah vSak nemozno povazovat za definitivne

dokézany.
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DalSie koZné zmeny

U pacientov s obezitou sa ¢astejSie pozoruje zvysené potenie — hyperhidréza, ktoré d’alej
podporuje maceraciu koze a intertrigo. Na druhej strane mdze porucha epidermalnej bariéry
viest’ aj k xeroze koze. U pacientov s diabetom mellitom mézu autonémna neuropatia, poruchy
mikrocirkulacie a dalSie diabetické komplikacie poruchu hydratacie a potenia koze eSte
zvyraznit.

Obezita mdze nepriaznivo ovplyviiovat' aj hojenie ran. Na spomalenom hojeni sa
podielaju poruchy mikrocirkulacie, chronicky zapal, oxidacny stres, mechanické napétie tkaniv
a Casta pritomnost diabetu mellitu. Kozné prejavy chronickej venoznej a lymfaticke;j
insuficiencie, vratane stdzovej dermatitidy, opuchov a ulceracii dolnych koncatin, st pri obezite
taktiez CastejSie a st podrobnejsie uvedené v nasledujucej kapitole venovanej chronickej zilove;j
nedostatocnosti.

Z klinického hl'adiska je dolezité uvedomit’ si, Ze kozné zmeny u pacienta s obezitou
nemusia predstavovat’ iba lokdlny dermatologicky problém. Acanthosis nigricans
a mnohopocetné akrochordény moZzu upozornit’ na inzulinovu rezistenciu, recidivujice
intertrigo a infekcie na metabolicki dekompenzaciu a hidradenitis suppurativa alebo
psoridza na systémovy zapalovy fenotyp spojeny s obezitou. Uspesna lie¢ba obezity moze
viest’ k zlepSeniu viacerych tychto koznych prejavov a mala by byt stcastou komplexného

manazmentu pacienta.

6.10 Chronicka zilova nedostato¢nost’

Chronickd zilova nedostatocnost’ je stav, pri ktorom zilovy systém dolnych koncatin
nedokaze efektivne zabezpecit’ ndvrat krvi spét’ k srdcu. Vysledkom je vendzna hypertenzia,
edém, varixy, koZzné zmeny a v pokroc€ilych Stadidch vendzne vredy.

Obezita posobi viacerymi mechanizmami. ZvySeny intraabdominalny tlak zhorSuje
vendzny navrat z dolnych koncatin. Vyssia telesnd hmotnost’ zvySuje tlak v Zilovom systéme
a mechanicky pretazuje dolné koncatiny. Sedavy spdsob Zivota a znizend fyzicka aktivita
oslabuju svalovo-Zilovi pumpu lytka. Chronicky zapal, endotelova dysfunkcia a oxida¢ny stres
mdzu zhorSovat’ funkciu Zilovej steny a chlopni. Obezita tiez zvySuje riziko lymfedému, ktory
sa moze kombinovat’ s venéznym edémom.

Klinické prejavy zahfiiaju pocit tazkych a unavenych noh, bolesti, no¢né kfce, opuchy
¢lenkov a predkoleni, varixy, svrbenie, hyperpigmentacie, ekzém, lipodermatosklerozu
a ulceracie. Varixy u pacienta s obezitou su CastejsSie sprevadzané gravitacnou dermatitidou

a horSim hojenim koznych defektov. Pri dlhodobom edéme treba rozliSovat’ venozny edém,
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lymfedém, lipedém, srdcové zlyhavanie, rendlne ochorenie, hypoalbuminémiu a liekmi
podmienené opuchy.

Moderny manazment chronickej zilovej choroby vyzaduje klinicku klasifikaciu,
napriklad CEAP, duplexnt sonografiu pri podozreni na reflux alebo obstrukciu a individuélne
planovanie liecby. Europske odporucania pre chronicka Zzilova chorobu dolnych koncatin
zdoraznuji vyznam kompresivnej liecby, pohybovej aktivity, redukcie rizikovych faktorov
a u vybranych pacientov invazivnej liecby refluxu.

Zékladom konzervativnej lieCby je redukcia hmotnosti, pravidelnd chodza, aktivacia
Iytkovej svalove] pumpy, elevacia koncatin, kompresivne pancuchy primeranej triedy,
starostlivost’ o kozu a liecba ekzému alebo infekcii. Pri venoznych vredoch je potrebna
komplexna starostlivost’ vratane kompresie, lokalnej terapie, vylucenia vyznamnej arteridlnej
insuficiencie, kontroly diabetu, vyzivy a liecby bolesti.

Obezita je zaroven rizikovym faktorom vendzneho tromboembolizmu. Pri imobilizacii,
hospitalizacii, operaciach, onkologickom ochoreni alebo hormonalnej lie¢be treba mysliet’ na
tromboprofylaxiu podla individudlneho rizika. U pacienta s obezitou moze byt diagnostika
aliecba tromboembolizmu technicky ndro¢nejSia a davkovanie antikoagulancii musi

reSpektovat’ aktualne odporacania.

6.11 Urologické komplikacie obezity

Obezita je spojend s viacerymi urologickymi komplikaciami. Patria medzi ne benigna
prostatickd hyperplazia a symptoémy dolnych mocovych ciest, mocova inkontinencia,
nefrolitiaza, erektilna dysfunkcia, vyssie riziko agresivnejSieho karcindmu prostaty a technické
komplikacie urologickych vykonov. Prehl'ady urologickych désledkov obezity uvadzaju vzt'ah
obezity k inkontinencii, nefrolitidze, erektilnej dysfunkcii aj karcindmu prostaty.

U muZov obezita zvySuje riziko symptomov dolnych moc€ovych ciest. Patria sem Casté
mocenie, urgentné mocenie, nykturia, slaby prud mocu, preruSované mocenie, pocit neiplného
vyprazdnenia a retencia moc¢u. Mechanizmy zahffiaji inzulinovu rezistenciu, hyperinzulinémiu,
sympatikovu aktivéaciu, chronicky zépal, hormonalne zmeny a ¢astu pritomnost’ metabolického
syndromu. Benigna prostatickd hyperplazia je vel'mi ¢asté ochorenie starSich muZov a obezita
moZe zhorSovat jej klinicki manifestaciu.

U Zien je obezita vyznamnym rizikovym faktorom stresovej aj urgentnej inkontinencie
mocu. ZvySeny intraabdominalny tlak zatazuje panvové dno, zhorSuje uretralnu podporu
a zvySuje tlak na mocovy mechtr. Redukcia hmotnosti moze viest’ k zlepSeniu inkontinencie,

¢o ma vel’ky vyznam pre kvalitu Zivota, socialnu aktivitu a psychické zdravie pacientky.
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Obezita zvySuje riziko mocovych kamenov. Mechanizmom su vys$ia exkrécia kyseliny
mocovej, oxalatov, sodika a vapnika, nizsie pH mocu, inzulinové rezistencia a strava bohata na
sodik, fruktézu a puriny. Centrdlnu Glohu mé metabolicky syndrom. Prehlady rizikovych
faktorov nefrolitiazy uvadzaju centralnu obezitu, DM2T, dnu, vysoky prijem sodika a fruktozy
ako vyznamné rizikové faktory.

Obezita je spojena aj s karcindmom prostaty, najma s vyssSim rizikom agresivnejSieho
priebehu a horSej prognodzy. Interpretacia vztahu obezity a karcinomu prostaty je zlozita,
pretoze do diagnostiky vstupuji PSA, objem prostaty, hemodilucia PSA, rozdiely v skriningu
a technickd narocnost’ biopsie. Napriek tomu je dolezité obéznych muzov nepodcenovat’ a pri
urologickych symptémoch, rizikovej rodinnej anamnéze alebo abnormalnom PSA indikovat
primerané vySetrenie.

Urologicka starostlivost’ o pacienta s obezitou musi brat’ do tivahy aj technické aspekty:
vy$S§iu  narocnost  zobrazovacich  vySetreni, anestézie, operacného  pristupu,
laparoskopie/robotickej chirurgie, vysSie riziko infekcii a tromboembolizmu. Redukcia
hmotnosti méze zlepsit' symptomy dolnych mocovych ciest, inkontinenciu, erektilnti funkciu

a metabolické riziko nefrolitidzy.

6.12 Obezitova nefropatia

Obezitova nefropatia, Casto oznacovand aj ako obesity-related glomerulopathy, je
poskodenie obli¢iek priamo alebo nepriamo spojené s obezitou. Obezita zvySuje riziko
chronickej choroby obliciek, albumintrie, progresie rendlneho poSkodenia a terminédlneho
zlyhania obli¢iek. Na poSkodeni obliCiek sa podiel'aji samotnd obezita, ale aj pridruzeny
DM2T, artériova hypertenzia, dyslipidémia, ateroskler6za, OSA, hyperurikémia a chronicky
zapal.

Patofyziologicky je dolezitd glomerularna hyperfiltracia. ZvySené metabolické naroky
a hemodynamické zmeny vedia k zvySenému prietoku krvi oblickami, zvySenému
intraglomerularnemu tlaku a kompenzacnej glomerulomegalii. Dlhodobéa hyperfiltracia
poskodzuje podocyty, vedie k albumintrii a modZze vyustit do fokdlnej segmentdlnej
glomerulosklerozy (FSGS). Prehlady obezitovej glomerulopatie zdoraziuji ulohu
hyperfiltracie, glomerulomegalie, podocytovej dysfunkcie a FSGS.

Okrem hemodynamickych faktorov sa uplatiiuje aktivacia RAAS, inzulinova rezistencia,
oxidativny stres, lipotoxicita, zniZzend hladina adiponektinu, zvySend hladina leptinu
a prozapalové cytokiny tukového tkaniva. Visceralny tuk a ektopicky tuk v oblickach mozu

priamo zhorSovat rendlnu mikrocirkulaciu a podporovat’ fibrézu. OSA prispieva
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k intermitentnej hypoxii, sympatikovej aktivacii a hypertenzii, ¢im d’alej zhorSuje rendlne
riziko.

Klinicky obezitova nefropatia dlho prebieha asymptomaticky. Typickym néalezom je
albuminuria alebo proteinuria, ¢asto bez plne rozvinutého nefrotického syndrému. Edémy
nemusia byt pritomné. Sérovy kreatinin méze byt’ v skorych Stadiach normalny a odhadovana
glomerulova filtracia moze byt dokonca zvySena v dosledku hyperfiltracie. Pri interpretacii
eGFR treba mysliet’ na to, ze kreatinin zavisi od svalovej hmoty; u pacienta so sarkopenickou
obezitou mdze byt renalna funkcia nadhodnotena.

Skrining renalneho poskodenia u pacienta s obezitou ma zahfiiat’ meranie krvného tlaku,
sérového kreatininu a eGFR, pomeru albumin/kreatinin v moci, vySetrenie mocového
sedimentu, glykémiu, HbAlc, lipidy a podla potreby vysetrenie OSA. U pacienta s DM2T
alebo hypertenziou je pravidelny skrining albuminurie zdsadny.

Liecba zahfna redukciu hmotnosti, liecbu hypertenzie, DM2T, dyslipidémie, OSA
a nefroprotektivnu farmakoterapiu. Inhibitory RAAS, inhibitory SGLT2 a u vybranych
pacientov finerenon maju vyznamné miesto v lieCbe diabetickej a chronickej choroby obliciek.
Nové udaje priniesla Stidia FLOW, v ktorej semaglutid u pacientov s DM2T a chronickou
chorobou obliciek znizil riziko zdvaznych rendlnych vysledkov, kardiovaskularneho umrtia
a umrtia z akejkol'vek pri¢iny.

Redukcia hmotnosti moéze znizit albuminiriu a glomerularnu hyperfiltraciu.
U indikovanych pacientov moZe mat’ vyznam aj bariatrickd/metabolickd chirurgia, ktora
zlepSuje diabetes, krvny tlak, albumintriu a dlhodobé rendlne riziko. Pacienti s pokrocilou
chronickou chorobou obliciek vSak vyzaduji multidisciplinarne vedenie nefrolédga,

obezitoldga, diabetologa a nutriéného terapeuta.

6.13  Sexuologické komplikacie obezity

Obezita méd vyznamny vplyv na sexudlne zdravie muzov aj zien. Sexuologické
komplikacie vznikaji kombinaciou hormonalnych, cievnych, metabolickych, psychickych,
vztahovych a socidlnych mechanizmov. Patria medzi ne zniZené libido, erektilna dysfunkcia,
poruchy ejakulécie, hypogonadizmus, poruchy menstrua¢ného cyklu, znizena fertilita, poruchy
sexualnej sebaistoty a znizena kvalita sexudlneho zivota.

U muzov obezita znizuje hladinu testosteronu viacerymi mechanizmami. Visceralny tuk
zvySuje aromatizaciu androgénov na estrogény, znizuje hladinu SHBG, podporuje inzulinova

rezistenciu a chronicky zapal a timi hypotalamo-hypofyzo-gonadéalnu os. Vysledkom mdze byt
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funkény hypogonadizmus spojeny s Unavou, poklesom svalovej hmoty, znizenym libidom,
depresivnymi priznakmi a infertilitou.

Erektilnad dysfunkcia u pacienta s obezitou je Casto vaskuldrnym a metabolickym
problémom. Obezita zhorSuje endotelovu funkciu, zniZzuje dostupnost oxidu dusnatého,
podporuje aterosklerézu, hypertenziu, DM2T a neuropatiu. Erektilnd dysfunkcia moze byt
skorym markerom KVO, preto by nemala byt hodnotena izolovane. U muza s obezitou
a erektilnou dysfunkciou je potrebné mysliet na hypertenziu, diabetes, dyslipidémiu, OSA,
depresiu, hypogonadizmus a liekové priciny.

U zien obezita negativne ovplyviiuje sexualne zdravie cez hormonalne zmeny, PCOS,
nepravidelny menstruacny cyklus, anovulaciu, infertilitu, inkontinenciu, bolesti pohybového
aparatu, depresiu, uzkost’, stigmatizaciu a znizenu spokojnost’ s vlastnym telom. Mo6ze byt
pritomnd zniZend sexudlna t0zba, znizené vzruSenie, poruchy lubrikacie, dyspareunia
a vyhybanie sa intimite.

Dolezita je aj reproduk¢nad rovina. Obezita znizuje fertilitu u zien aj muzov, zvysuje riziko
tehotenskych komplikacii, gestatného diabetu, hypertenznych ochoreni gravidity, cisarskeho
rezu a komplikdcii asistovanej reprodukcie. U muzov sa obezita spéja so zhorSenim parametrov
spermiogramu, vysSou fragmentdciou DNA spermii a hormonalnymi zmenami.

Psychologické a socialne faktory su rovnako dolezité ako biologické. Sebapodcenovanie,
pocit neatraktivity, poruchy vzt'ahu k vlastnému telu, socidlna izolacia, depresia a diskriminacia
Pudi zijucich s obezitou vedi k poruchdm sexudlnej sebaistoty a partnerskej komunikécie.
Zdravotnik by sa mal pytat’ na sexualne zdravie citlivo a prirodzene, pretoZe pacienti o tychto
tazkostiach Casto spontanne nehovoria.

LieCba zahfia redukciu hmotnosti, zlepSenie fyzickej kondicie, lieCbu diabetu,
hypertenzie a dyslipidémie, diagnostiku a liecbu OSA, psychosexudlnu podporu, liecbu
depresie a Uizkosti, parovu terapiu podl'a potreby a Specifickt liecbu erektilnej dysfunkcie alebo
hypogonadizmu. Testosteronova liecba je indikovana len pri potvrdenom hypogonadizme a po

vyluceni kontraindikécii; nema byt pouzivana ako vSeobecna liecba obezity.

6.14 Liecba komplikacii obezity

Liecba komplikacii obezity musi byt komplexna, dlhodobd a individualizovana. Obezita
je chronické ochorenie a jej lieCba nemé byt redukovand na kratkodobt diétu. Ciel'om nie je
iba pokles Cisla na vahe, ale zlepSenie zdravia, funkénej zdatnosti, kvality Zivota, metabolickych

parametrov a prevencia organového poskodenia.
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Zékladom je nestigmatizujuca komunikacia. Pacient ma byt vnimany ako ¢lovek Zzijuci
s obezitou, nie ako ,,0bézny pacient* v pejorativnom zmysle. Délezité je vysvetlit' chronicky
charakter ochorenia, biologicku regulaciu hmotnosti, vyznam relapsov a potrebu dlhodobe;j
podpory. Kratkodobé moralizovanie a jednoduché rady typu ,,menej jest’ a viac sa hybat™ su
nedostatocné a Casto kontraproduktivne.

Nutricnd liecba mé vytvorit' udrzateny energeticky deficit a zlepsit' kvalitu stravy.
Odporutca sa strava s dostatkom bielkovin, vlakniny, zeleniny, ovocia, celozrnnych potravin,
strukovin, orechov a kvalitnych tukov, s obmedzenim sladenych napojov, alkoholu, vysoko
priemyselne spracovanych potravin a energeticky denznych jedal. Neexistuje jedina
univerzalna diéta vhodna pre vSetkych pacientov. Vyber ma reSpektovat’ komorbidity, kultarne
a socialne podmienky, preferencie pacienta, ekonomické moznosti a dlhodobti udrzatel'nost’.

Fyzickd aktivita je neoddelitelnou stcastou liecby. Aerdbna aktivita zlepSuje
kardiometabolické riziko, krvny tlak, inzulinovl senzitivitu, lipidy, spanok a psychické zdravie.
Odporovy tréning je kIi¢ovy pre zachovanie svalovej hmoty a prevenciu sarkopenickej obezity.
U pacientov s bolestami kibov je vhodna chédza podra tolerancie, bicykel, plavanie, cvienie
vo vode, fyzioterapia a postupné zvySovanie zataze. Aj malé zvySenie pohybovej aktivity ma
klinicky vyznam.

Dolezita je lie¢ba spanku, najméa diagnostika a liecba OSA. Spankova deprivacia zvysuje
hlad, chut na energeticky denzné potraviny, inzulinova rezistenciu a zniZuje schopnost’
redukovat’ hmotnost. ManaZzment stresu, psychoterapia, liecba depresie, uzkosti
a zachvatového prejedania zvysSuju tspesnost’ redukcnej lieCby.

Farmakoterapia obezity sa za posledné roky vyrazne zmenila. Moderné lieky, najma
agonisty GLP1-R a dudlne agonisty GIP/GLP-1, priniesli UCinnost, ktora sa priblizuje
metabolickym efektom niektorych chirurgickych postupov. Semaglutid v $tudii STEP 1 viedol
k priblizne 15 % redukcii hmotnosti, tirzepatid v §tidii SURMOUNT-1 k eSte vyraznejSej
redukcii hmotnosti a dlhodobé tdaje ukdzali aj vyznamnu prevenciu vzniku DM2T u pacientov
s prediabetom. SELECT preukézal znizenie vel'kych kardiovaskularnych prihod u pacientov
s nadvahou alebo obezitou bez diabetu, FLOW ukézal rendlny benefit semaglutidu u pacientov
s DM2T a chronickou chorobou obli¢iek a SURMOUNT-OSA preukazal zlepSenie OSA pri
liecbe tirzepatidom.

Farmakoterapia ma byt indikovand podla aktualnych odporucani, dostupnosti,
kontraindikacii, bezpec¢nostného profilu, komorbidit a ciel'ov liecby. NajCastejSie neziaduce
ucinky inkretinovej liecby su gastrointestindlne — nauzea, vracanie, hnacka, zapcha, dyspepsia.

Pri liecbe treba sledovat’ toleranciu, hydrataciu, riziko Zl¢ovych kamenov pri rychlej redukeii
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hmotnosti, glykemicku lieCbu u diabetikov a mozné interakcie s inymi ochoreniami. Konkrétna
preskripcia musi vychddzat z aktualneho suhrnu charakteristickych vlastnosti lieku,
regulacného stavu a thradovych podmienok.

Metabolicka a bariatrickd chirurgia je najucCinnejSou lieCbou tazkej obezity
a metabolickych komplikacii u vhodne indikovanych pacientov. Vedie k vyraznej a dlhodobej
redukcii hmotnosti, zlepSeniu alebo remisii DM2T, zlepSeniu hypertenzie, dyslipidémie, OSA,
MASLD/MASH, kvality zivota a pravdepodobne aj k zniZeniu mortality. Vyzaduje vsak
dosledny predoperacny vyber, edukaciu, psychologické posudenie podla potreby, dlhodobé
sledovanie, suplementéaciu vitaminov a mineralov a spolupracu pacienta.

Liecba komplikacii obezity zahfiia aj Standardnt liecbu jednotlivych komorbidit.
Hypertenzia sa lie¢i podl'a odporti¢ani, ¢asto s dorazom na blokadu RAAS, diuretika a liecbu
OSA. Dyslipidémia vyZaduje stratifikdciu kardiovaskularneho rizika a liecbu statinmi,
ezetimibom alebo d’al§imi lieckmi podl'a potreby. DM2T sa ma liecit’ s preferenciou liekov
s kardiovaskularnym a rendlnym benefitom a priaznivym ucinkom na hmotnost’. Chronicka
choroba obli¢iek vyzaduje kontrolu tlaku, albumintrie, glykémie a nefroprotektivnu liecbu.
MASLD/MASH si vyZaduje hodnotenie fibrozy a komplexni metabolickll intervenciu. OSA si
vyzaduje diagnostiku a lieCbu pozitivnym pretlakom, redukciu hmotnosti a kontrolu
pridruzenych ochoreni.

Zaverom mozno povedat, ze komplikacie obezity postihuju prakticky vsetky organové
systémy. Obezita je ochorenie s biologickymi, psychologickymi a socidlnymi determinantmi.
Ulohou lekara nie je pacienta obvinovat, ale diagnostikovat’ komplikécie, stratifikovat’ riziko,
lie¢it’ obezitu ako chronické ochorenie a koordinovat’ multidisciplinarnu starostlivost. Moderna
obezitologia sa posiva od jednoduchého hodnotenia BMI k hodnoteniu orgédnového

poskodenia, funkéného stavu, kvality Zivota a redlneho zdravotného benefitu liecby.
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7 DIETNA LIECBA OBEZITY

PhDr. Méria Vasilikova, Mgr. Nikola Kozelkova

Liec¢ba obezity si vyzaduje dlhodoby pristup, teda nie je casovo obmedzena a vyzaduje si
trvalé zmeny v zivotnom S$tyle pacienta vratane zdravej vyzivy, pravidelnej fyzickej aktivity
a v niektorych pripadoch aj farmakologickej alebo chirurgickej intervencie. Celozivotny
zavéazok k udrzaniu dosiahnutych vysledkov je nevyhnutny na prevenciu recidivy a dosiahnutie
trvalého zlepSenia zdravia pacienta.

Ciel'om sucasnej liecby obezity je dosiahnut minimalne zniZenie telesnej hmotnosti
05-10% z povodnej hmotnosti a dlhodobo udrzat’ tuto redukciu. Tento ciel je realisticky
a dosiahnutel'ny pre kazdého pacienta. Naopak, snaha o dosiahnutie normalnej hmotnosti moze
byt Casto neredlna a moze pacientov demotivovat’ a odradit’ od liecby. Podla §tudii pokles
hmotnosti 0 10 % vedie k zniZeniu vyskytu mnohych metabolickych a KVO spojenych
s obezitou.

Hlavnym postupom v liecbe obezity je diétoterapia. Nie je to vSak jedina liecba a je
dolezité, aby bola sucastou d’alsich lieCebnych postupov, medzi ktoré patria psychoterapia,
fyzicka aktivita, chirurgickd liecba a farmakoterapia. Diétoterapia je zdsadnym a nevyhnutnym
postupom pre kazdého pacienta. Pacienti s obezitou by mali absolvovat diétoterapiu v rezime
medicinskej nutriénej liecby, ktord je vykonavana osobou s odbornou kvalifikaciou v lieCebnej
vyzive. Slovo ,diéta® v medicine oznacuje Specificky stravovaci rezim prisposobeny
zdravotnym potrebam pacienta. V kontexte liecby obezity sa diéta pouziva na regulaciu
kalorického prijmu, podporu chudnutia a zlepSenie celkového zdravia. Pojem ,,stravovaci
vzorec“ opisuje celkovy Styl stravovania jednotlivca alebo skupiny vratane typov
konzumovanych potravin, frekvencie jedal a spOsobu pripravy jedal. Stravovaci vzorec

zohl'adiiuje nielen jednotlivé potraviny, ale aj ich kombinacie a celkovy vplyv na zdravie.

7.1 Rozdelenie redukénych diét a postupov

Redukéné diéty mozno rozdelit’ do troch zakladnych skupin, ktoré st uvedené v tabul’ke
13. Pri indikacii redukénych diét je potrebné zohladnit’ hlavne energeticky prijem
v jednotlivych Zivinach a podiel vlakniny. Cim viac vlakniny strava obsahuje, tym je relativne

niZ8ia jej energeticka hodnota.
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Tabulka 13 Typy redukcnych diét

Hypokaloricka diéta Zeny 1200 — 1400 kcal
Muzi 1600 kcal

S T'ahkou fyzickou aktivitou
Nizkokaloricka diéta (L.CD) 800 — 1200 kcal

Vel’'mi prisna nizkokaloricka diéta (VLCD) < 800 kcal

Nizkokalorické diéty (LCD, VLCD)

Ide o diéty zamerané na rychly ubytok hmotnosti, ¢asto prostrednictvom striktného
obmedzenia kalorického prijmu a patria tu nizkokalorickd diéta (LCD) avel'mi prisna
nizkokalorickd diéta (VLCD). Denny energeticky prijem zvycajne zahfnia 800 az 1200 kcal.
Tieto diéty mozu byt ti€inné na kratkodobé znizenie hmotnosti, avsak mézu byt sprevadzané
neziaducimi vedl'aj§imi u¢inkami, ako su strata svalovej hmoty, nutriéné deficity a jojo efekt.
Preto je dodlezité, aby boli drzané kratkodobo (max. 2 — 8 tyzdiiov) a vedené pod prisnym
lekarskym dohl'adom. VLCD mo6zu byt efektivnym néstrojom na kratkodobu redukciu
hmotnosti, najmi u pacientov s obezitou III. stupna, ktori potrebuju rychlo znizit' svoju
hmotnost’ z dovodu zdravotnych rizik. Sem moéze patrit’ liecba srdcového a respiracného
zlyhavania, rychla priprava pred operacnym vykonom, resp. uprava kompenzacie u diabetikov
na terapii peroralnymi antidiabetikami (PAD). U vSetkych spominanych pacientov je potrebné
postupovat’ obzvlast’ opatrne, najlepsie pocas hospitalizacie. DalSou skupinou pacientov méze
byt dobre spolupracujuci pacient, ktory sa uz adaptoval na rezimové opatrenia, ale stanoveny
hmotnostny Ubytok nebol dosiahnuty a da sa predpokladat’, ze tymto kratkodobym diétnym
opatrenim ho nielenze dosiahneme, ale bude aj dlhodobo udrzatel'ny. Rizikova je skupina
pacientov s d’al$imi komplikaciami. U nespravne edukovaného pacienta sa va¢sinou hmotnost’

vracia na pévodnu hodnotu.

Hypokaloricka diéta

Hypokaloricka alebo pozvolnad diéta je zamerand na trvalé¢ a udrzatelné zniZenie
hmotnosti. Je navrhnutd tak, aby ¢lovek prijimal menej kalorii neZz spotrebuje. Zvycajne sa
odporuca, aby energeticky prijem bol o 500 az 1 000 kcal niz$i ako je denné spotreba, o vedie
k ubytku hmotnosti. Energeticky prijem moze byt’ stdle pomerne vysoky, ale bude mensi ako
mnozstvo, ktoré telo potrebuje na udrzanie aktualnej hmotnosti. Tento druh diéty sa sustred’uje
na dlhodobé zmeny v stravovacich navykoch, zvySenie prijmu vldkniny a postupné zniZovanie
energetického prijmu. Casto je spojeny s lepdimi vysledkami v udrzani dosiahnutej hmotnosti

a zlepSenim celkového zdravotného stavu pacienta.
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K ostatnym redukénym diétam patri redukéné diéta s energetickym prijmom 1200 kcal
(5040 kJ), ktora sa predpisuje aj hospitalizovanym pacientom s obezitou — ide zaroven o diétu
zaradenu v Diétnom systéme pre nemocnice, ktory bol naposledy upraveny v roku 1992.
V nemocniciach patri k zdkladnym diétam a je oznacena ¢. 8 — reduk¢na. Pacientom pocas
hospitalizacie je pripadne mozné indikovat’ dié¢tu s obmedzenim tukov €. 4/4s alebo diabeticku
diétu &. 9. Dalsie redukéné diéty s energetickym prijmom 6174 kJ a 7434 kJ st vicSinou

indikované diabetikom na PAD, resp. inzulinove;j terapii (tabul’ka 14).

Tabul’ka 14 Prisne redukcné diéty s rozloZenim makrozivin

Prisne redukéné diéty
Energeticky prijem Prijem sacharidov Prijem tukov Prijem bielkovin
1. 600 kcal/2 520 kJ 50g 20g 55¢g
. 800 kcal/3 360 kJ 100 g 20g 60 g
3. 1000 kcal/4 200 kJ 125 ¢g 25¢g 70¢g
Ostatné redukéné diéty
1. 1200 kcal/5 040 kJ 150 g REEY 70 g
. 1470 kcal/6 174 kJ 175 ¢ 50g 75¢g
3. 1770 kcal/7 434 kJ 225¢ 60 g 75¢

Je dolezité, aby bola kazda redukéna diéta individualizovana a prispdsobend potrebam
konkrétneho pacienta, bertic do iivahy jeho zdravotny stav, fyzicka aktivitu a celkovy Zivotny

Styl. Personalizovany pristup zvySuje Sance na tspesnu a dlhodobt liecbu obezity.

7.2 Prijem Zivin v redukénych diétach

Vyvazenost’ stravy a jedalneho listka u pacienta s obezitou znamena kontrolu nielen
energetického prijmu, ale aj prijmu zékladnych zivin (bielkovin, tukov, sacharidov), vlakniny,
mineralnych latok, vitaminov a tekutin. V ramci efektivnej redukcie hmotnosti je dolezité
zabezpecCit’ vyvazeny prijem vsetkych troch Zivin, pricom sacharidy a tuky poskytuji primarne
zdroje energie a bielkoviny podporuju udrZiavanie svalovej hmoty a celkovii metabolicku

funkciu.

7.2.1  Energeticka bilancia a potreba

Sthrn vSetkych metabolickych procesov vyjadruje celkova energeticki potrebu
organizmu, ktord zahfia zlozky, ako su bazalny metabolicky vydaj, energia spotrebovana na
bezné denné aktivity, termicky efekt stravy (diétou indukovana termogenéza) a d’alSie faktory

ovplyviiujuce vydaj energie (stres, choroba, gravidita, fajcenie, telesnd teplota...). Pri vypocte
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celkovej energetickej potreby sa vyuzivaju rézne rovnice (vid tabulku 15), vdaka ktorym
ziskame hodnotu BMR. Jednd sa o mnozstvo energie, ktoré telo spotrebuje v kl'ude, aby
udrziavalo zakladné Zivotné funkcie ako dychanie, cirkulécia krvi, regulacia teploty a bunkovy
metabolizmus. BMR sa méze lisit’ v zavislosti od roznych faktorov ako su vek, pohlavie,

telesnd hmotnost’ a telesné zloZenie.

Tabul’ka 15 NajcastejSie pouzivané rovnice pre vypocet BMR

Harris-Benedictova rovnica
Muzi: 13,75 x hmotnost’ + 5,0 x vyska — 6,775 x vek + 66,5
Zeny: 9,563 x hmotnost’ + 1,8 x vyska — 4,676 x vek + 655

Rovnica, publikovana v roku 1919, ma vd’aka zmene Zivotného $tylu tendenciu pridavat’ priblizne 5 % oproti skutocnosti.
K odchylkam dochadza najméi u pacientov s obezitou a mladych l'udi.
Mifflin-St.Jeorova rovnica

Muzi: 10 x hmotnost’ (kg) + 6,25 x vyska (cm) — 5 x vek (v rokoch) + 5

Zeny: 10 x hmotnost’ (kg) + 6,25 x vy3ka (cm) — 5 x vek (v rokoch) — 161

Rovnica navrhnutd Dr. Mifflinom a St. Jeorem vysla podl'a studie Americkej dietologickej asociacie publikovanej v roku
2005 z porovnania roznych rovnic ako najpresnejsia.
Katch-McArdleova rovnica

Mutzi a Zeny: 21,6 x FFM (kg) + 370
FFM (Fat Free Mass) — beztukova hmotnost’ tela

V pripade, Ze pozname % telesného tuku, presnejsi vypocet BMR dostaneme pomocou Katch-McArdleovej rovnice.
Skratky: BMR — bazalny metabolizmus, FFM — beztukova hmotnost’ tela

Typické hodnoty BMR pre dospelého ¢loveka su priblizne:
e Muzi: 6000 — 7500 kJ/deni (priblizne 1400 — 1800 kcal/den)
e Zeny: 5000 — 6500 kJ/deti (priblizne 1200 — 1550 kcal/deti)

Pre dospelého €loveka s minimalnou fyzickou aktivitou (nazyvanou aj sedavy Zivotny
S$tyl) moze byt celkovy energeticky vydaj o nieco vyS$si kvoli malym dennym aktivitdm, avSak
BMR by stéle tvoril vacsinu celkového energetického vydaja. Pri minimalnej fyzickej aktivite
je celkovy energeticky vydaj priblizne 1,2 — 1,4 ndsobkom BMR. Toto zohl'adiiuje bezné denné
aktivity ako st chodza, praca v kancelarii atd’.

Po scitani vSetkych zloZiek (BMR, fyzickd aktivita, termicky efekt stravy, ...), ktoré
tvoria celkovi energeticku potrebu, sa zo ziskanej hodnoty odpocita urcité percento energie
z aktudlneho udrziavacieho energetického prijmu (t. j. mnozstva energie potrebnej na udrzanie
aktualnej hmotnosti pri sti€asnej rovni aktivity), aby sa docielil energeticky deficit. Adekvatne
znizenie energetického prijmu by malo byt zaloZzené na analyze stravovacich zaznamov
pacienta a na vypoctoch energetického metabolizmu. Niektoré Stadie naznacuju, ze redukcia

celkového energetického prijmu (CEP) o 500 — 1000 kcal denne alebo vytvorenie energetického
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deficitu 15 —20 % z aktudlneho CEP mdzu byt ucinné pri dosahovani hmotnostného ubytku.
Utinnost’ a bezpecnost’ energetického deficitu by mala byt monitorovana pravidelnymi
kontrolami, aby sa predislo nadmernému ubytku hmotnosti alebo podvyzive.

Energeticka denzita (ED) oznaCuje mnoZzstvo kalorii, ktoré potravina obsahuje na
jednotku hmotnosti, zvy€ajne vyjadrené v kcal na 100 gramov. V kontexte lieCby obezity
zohrava ED dolezitu lohu, pretoze ovplyviiuje celkovy energeticky prijem a nasledne aj

hmotnost’ pacienta.

e Potraviny s vysokou ED obsahuju vela kalorii v malom objeme (napr. tu¢né a sladkeé
potraviny, fast food...).
e Potraviny s nizkou ED maji nizky obsah kalorii na gram (napr. ovocie, zelenina,

polievky na baze vyvaru).

Pri liecbe obezity je dolezité uprednostiiovat’ potraviny s nizkou ED, pretoze umoznuji
konzumovat’ véc¢Sie porcie s mensim poctom kalorii, ¢o pomaha dosiahnut’ pocit sytosti pri
nizSom energetickom prijme. To moze prispiet’ k dosiahnutiu kalorického deficitu, ktory je
potrebny na chudnutie. Studie ukazujt, Ze diéty s nizkou ED st G&inné pri redukcii hmotnosti
a jej udrzani. Napriklad systematicky prehl'ad publikovany v asopise Journal of the Academy
of Nutrition and Dietetics preukazal, Ze diéty s nizkou ED st spojené s niz§im prijmom kalorii
a znizenim hmotnosti u pacientov s obezitou. V praxi to znamena odporucit pacientom
potraviny ako zelenina, ovocie, celozrnné produkty a polievky na baze vyvaru, zatial’ o by
mali obmedzit’ prijem potravin s vysokou ED ako st sladkosti, mastné potraviny a spracované

snacky.

7.2.2  Bielkoviny

Odportcana davka bielkovin je 1,2 — 2 g/den/kg korigovanej hmotnosti pacienta. Prijem
bielkovin by mal tvorit’ 20 % z celkového energetického prijmu. DoleZity je prijem kvalitnych
plnohodnotnych bielkovin, obsahujicich vSetky aminokyseliny (AMK) v mise, rybach,
vajciach, mlieku a mlie€nych vyrobkoch, s¢ji a quinoe. Kvalitnymi zdrojmi bielkovin su aj
strukoviny a ostatné obilniny, tie v§ak neobsahuji vSetky AMK. Dostatocny prijem bielkovin
chrani svalovi hmotu, zvySuje pocit sytosti, vyuziva termicky efekt bielkovin, reguluje
hormondlnu rovnovédhu, predchadza sarkopénii u star§ich pacientov. Nedostatok bielkovin
mdze viest’ ku katabolickému stavu organizmu. Dlhodoby nadbytok bielkovin sposobuje zataz
pre metabolizmus pecene a obli¢iek. Kontrolujeme prijem zdrojov Zivoc¢iSnych bielkovin

s vysS8im podielom tuku (nad 35 %) v suSine. Vyberame netucné potraviny.
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7.2.3  Tuky

Tuky su koncentrovanym zdrojom energie v strave, ¢o znamena, ze poskytuju priblizne
dvojnasobok energie ziskanej zo sacharidov alebo bielkovin. Ich prijem by nemal presiahnut
30 % z celkového energetického prijmu. Pri niektorych redukénych postupoch su hlavne vol'né
tuky uplne vylucené. Jednotlivé druhy tukov by mali byt’ zastipené v celkovom energetickom
prijme nasledovne: menej ako 10 % nasytené mastné kyseliny (MK, zdroje: maslo, brav€ova
mast, palmovy olej, palmovy jadrovy olej, kokosovy olej), 10 — 20 % mononenasytené MK
(zdroje: olivovy olej, repkovy olej, orechy a semena, avokadovy olej), 5 — 10 % polynenasytené
MK (zdroje omega-6 MK: rastlinné oleje — slnecnicovy, so6jovy; zdroje omega-3 MK: tuc¢né
ryby, rybi tuk, vlasské orechy, I'anovy olej a semend). Pomer prijmu omega-6 a omega-3 MK
by mal byt priblizne 4:1 alebo menej. V zapadnej strave je tento pomer Castokrat vysoky (15:1
az 20:1) kvoli vysokému prijmu spracovanych potravin. Vhodné je obmedzit’ trans-formy MK,
ktoré vznikaji hydrogendciou — stuzovanim rastlinnych tukov a nachadzaju sa v tukoch
mlie¢nych vyrobkov, menej kvalitnej cokolade, cukrovinkéch, trvanlivych vyrobkoch a pecive,
polotovaroch, jedlach rychleho obcerstvenia a pod. Mali by tvorit’ menej ako 1 % z celkového
energetického prijmu. Prijem cholesterolu by nemal presiahnut' 300 mg/dei. Nachadza sa
v tukoch a bielkovinovych potravinich ZivocisSneho povodu — vo vajciach, mise, tdeninach,
mlie¢nych vyrobkoch, vnutornostiach, misovych vyrobkoch, masle a pod. V potravinach

rastlinného povodu sa cholesterol nenachadza.

7.2.4  Sacharidy

Sacharidy st hlavnym zdrojom energie v strave, ale ich prijem a kvalita mdéze ovplyvnit
regulaciu telesnej hmotnosti, hladiny gluk6zy v krvi a metabolické zdravie. Pri liecbe obezity
je dolezité¢ venovat’ pozornost’ nielen mnozstvu sacharidov, ale aj ich typu a zdroju. Mali by
tvorit’ 50 % z celkového energetického prijmu redukénych diét. Uprednostiiujeme prijem
komplexnych sacharidov (polysacharidov) obsiahnutych v celozrnnych produktoch,
zemiakoch, obilninéch a strukovindch. Majt niz$iu energetickll denzitu a st bohaté na vlakninu,
ktora podporuje pocit sytosti, reguluje hladinu cukru v krvi a zlepSuje travenie. Mono-
a disacharidy v ovoci, zelenine a v mlienych vyrobkoch obmedzujeme v ramci odporti¢anych
hodnét. Rychlo sa travia a mozu sposobit’ rychly vzostup hladiny cukru v krvi, ¢o moze viest’
k inzulinove;j rezistencii a prirastku na hmotnosti. Tieto sacharidy ¢asto maju vysoku ED a nizku
nutricnt hodnotu. Obmedzenie prijmu jednoduchych sacharidov méze pomodct’ pri redukcii
hmotnosti a zlepSeni metabolického zdravia. Vyssi prijem jednoduchych sacharidov je spojeny
s vy88im rizikom obezity a metabolickych ochoreni. Cukor, med, cukrovinky a sladkosti
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vylu¢ujeme tuplne. V pripade sladenia napojov, ochucovania Salatov a inych pokrmov na

»sladkokyslo* je mozné vyuzit' prirodné sladidlo stévia a vyrobky z nej.

7.2.5 Vlaknina

Vlaknina je doélezitou nestravitelnou zlozkou stravy rastlinného povodu. Jej vyznam
spo¢iva v spomalovani resorpcie sacharidov, priaznivo ovplyviluje metabolizmus tukov
a cholesterolu, navodzuje pocit sytosti. V kombinécii s dostatoénym pitnym rezimom pdsobi
proti zapche tym, Ze podporuje crevnu peristaltiku, a znizuje riziko vyskytu crevnej
divertikulozy a kolorektadlneho karcindmu. VIdkninu pozname v rozpustnej a nerozpustnej
forme. Nachadza sa hlavne v ovoci, zelenine, obilninach, strukovinach, prilohach (zemiaky,
ryza, cestoviny...) a celozrnnych vyrobkoch. Odporic¢any denny prijem vlakniny je 25 g.
Odporuca sa podavat asponi 400 — 600 g ovocia a zeleniny, ¢o zodpoveda piatim porciam

denne, v pomere 3:2 (zelenina:ovocie).

7.2.6  Mineralne latky a vitaminy

Dostatok vitaminov a mineralnych latok zabezpecime v pestrej a plnohodnotnej strave.
Supplementaciu je potrebné realizovat’ najmi u pacientov, ktori dodrziavaju prisne redukéné
diéty. Naopak, davky niektorych prvkov (Ca, I, P, Na a K) je nutné prispdsobit’ pridruzenym
ochoreniam pacienta s obezitou, najmi pri artériovej hypertenzii, osteopordze a oblickove;j

nedostatocnosti.

7.277  Tekutiny

Optimalny prijem tekutin je esencidlnym faktorom pri liecbe obezity, pretoze zohrava
vyznamnu ulohu v regulécii apetitu, metabolizme a celkovom zdravi. Hydraticia mozZe
ovplyvnit’ r6zne aspekty procesu chudnutia a udrZiavania zdravej hmotnosti. Pitie vody pred
jedlom mdze pomdct’ zvysit pocit sytosti, co moze prispiet’ k znizeniu celkového kalorického
prijmu a podporit’ chudnutie. Adekvatna hydratacia je nevyhnutna pre optimalny metabolizmus
a travenie. Voda hrd zasadnu tlohu v rdéznych biologickych procesoch vratane metabolizmu
zivin a odstrafiovania odpadovych latok. Obezita moze zvysit riziko dehydratacie, najma ak su
pritomné d’alSie zdravotné problémy ako st problémy s oblickami alebo srdcom. Udrziavanie
primeran¢ho prijmu tekutin pomaha predchadzat’ tymto komplikécidm. Pri primeranom prijme
tekutin a dostato¢nej diuréze je odporucany prijem 30 — 35 ml vody na kilogram telesnej
hmotnosti denne. Dostato¢ny prijem poméha udrziavat' acidobazicki rovnovéhu v tele.

Pacientovi st odportacané nizkoenergetické (na zaCiatku redukéného programu) alebo najlepsie
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neenergetické napoje. Alkohol obsahuje velké mnozstvo energie, preto je pri vsetkych

redukénych programoch nevhodny. Upozoriiujeme zaroven na podiel mineralnych vod

v pitnom rezime. Tie by mali tvorit maximalne 0,5 | z celkového pitného rezimu. Sledujeme

mineralizaciu tychto vod a priebezne ich striedame. U hypertonikov ich nepodavame vobec

alebo sledujeme podiel Na”, ktory by nemal presiahnut’ 50 mg/1.

7.3

Hlavné zasady diétnej lieCby pri obezite

Pravidelnost’ v stravovani — stravovaci rezim je rozdeleny na tri az Sest’ jedal denne.
Pacient by sa mal snazit' prijimat’ stravu v troj- az Stvorhodinovych intervaloch, aby
prestavky medzi jedlami boli dostatoné a nie prilis dlhé. Frekvencia prijmu potravy by
mala byt odporucand pacientovi individudlne podla jeho potrieb. Pocas dna by mal
prijimat’ tri hlavné chody — ranajky, obed, vecera a vedlajSie chody — desiata, olovrant,
resp. druhd vecera by mali pozostdvat' len z nizkoenergetickych potravin (ovocie,
zelenina, sytiaca tekutina v podobe polievky, smoothie alebo mlie¢neho vyrobku). Ich
zaradenim zabranime vyraznému pocitu hladu pred hlavnymi jedlami alebo no¢nému
pojedaniu, najmi u pacientov, u ktorych je no¢ny odpocinok posunuty do neskorsich
no¢nych hodin. Posledné jedlo by mal pacient prijimat’ najneskér dve hodiny pred
spanim.

Rovnomerné rozdelenie energetického prijmu pocas celého dna, aby nedochadzalo
k hladovaniu a velkym vykyvom glykémie. Vyuzitie edukacnych materidlov, ako st
modely vymennych jednotiek (napr. ,tanierikovy model”) mdéze pomoct’ pacientom
lepsie pochopit’, ako spravne rozdelenie jedal a prijem kaldrii ovplyviiuje ich energeticka
bilanciu a zdravie.

Zlozenie jedalni¢ka spiia zdsady raciondlnej stravy, ktora ma mat antiateroskleroticky
charakter s vyvaZzenym prijmom zékladnych Zivin, s dostatkom vldkniny, mineradlnych
latok, vitaminov a stopovych prvkov. Jedalnicek ma byt pestry a bohaty na ovocie
a zeleninu.

Hlavnou zéasadou je zniZenie podielu tuku v diéte. Tuto zdsadu docielime vylucenim,
resp. obmedzenim volného tuku (pri natierani chleba, priprave natierok a pri priprave
pokrmov). Vyhybame sa potravindm s obsahom vidite'ného 1 skrytého tuku ako st napr.
mlie¢ne vyrobky a mucniky s vysokym podielom tuku, udeniny, mastné mésé, smotana,
suSienky, majonéza, smotanové krémy. Obmedzujeme prijem jatocného maésa

a uprednostiiujeme ryby, hydinu akrali¢ie miso. Udeniny, hlavne suché salamy,
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zarad’'ujeme len vynimoc¢ne a v menSom mnozstve. Uprednostiiujeme chudé Sunky
a hydinové Speciality. Mlie¢ne vyrobky vyberame s podielom do 30 % tuku v suSine. Pri
nizkotuénych jogurtoch sledujeme aj podiel cukru (byva vysoky). Rastlinné tuky
neobsahuju cholesterol, ale su zdrojom energie, a preto je potrebné ich mnozstvo v ramci
lieCebnej vyzivy korigovat'.

Obmedzenie prijmu sacharidov dosiahneme vylucenim koncentrovanych foriem ako st
cukor alebo med. Diéta je energeticky limitovana. Nutné je vazit chlieb, pe€ivo a prilohy.
Uprednostitujeme podavanie polysacharidov obsiahnutych v celozrnnych vyrobkoch,
zemiakoch, ryzi natural, pohanke a strukovinach. Poddvanie sladkych a muc¢nych jedal
neodporucame.

Obmedzenie kuchynskej soli je nutné takmer u vSetkych pacientov s obezitou, pretoZe
u mnohych byva kombinovana s hypertenziou ¢i zadrziavanim vody v tele. Je potrebné
spomenut’ aj stimulacny efekt soli, ktora podporuje chut’ do jedla. Optimalny prijem soli
je do 5 g/den.

Zmena stravovacich ndvykov musi byt viazand na kompletny psychoterapeuticky pristup
k zmene spdsobu zivota — travenie vol'ného Casu, spankovy rezim a fyzicku aktivitu.
Tento pristup zroven musi zohl'adnovat’ aktudlny zdravotny stav pacienta.

Porusenie diéty nevnimat’ ako vilastné zlyhanie a v diéte vytrvat’. Je beznou praxou, ze
pacient sa pri zlyhani zacne trapit’ vyc¢itkami a diétu prerusi. Ak sa takyto jav u pacienta
objavi, znamena to, Ze zmenu stravovacich navykov este nemé zosobnent a jeho stav nie
je stabilizovany. V tomto obdobi je dolezity pristup lekdra, resp. nutricného terapeuta,
ktory ho bude vnimat’ len ako prechodny jav a pacienta povzbudi a motivuje.

Dolezity je dostatocny prijem tekutin. Preferuje sa Cistd voda s obmedzenim sladenych
napojov a alkoholu, ktoré mézu zvySovat’ kaloricky prijem a neobsahuju Ziadne nutricné
vyhody. Optimélny prijem tekutin pre ¢loveka s obezitou sa mdze 1iSit’ v zavislosti od
individualnych faktorov ako st vek, pohlavie, uroven fyzickej aktivity, zdravotny stav
a okolité podmienky (napr. teplota prostredia). Je potrebné ndjst’ navod alebo odportacania
pre opatovné ucenie sa ako dodrziavat’ pitny rezim.

Individualny pristup k pacientovi pri edukécii o diéte. Je potrebné zohl'adnit’ doterajSie
stravovacie zvyklosti, akceptovat’ aktudlnu intoleranciu potravin, kombinacie pokrmov

a jedal s ohl'adom na zasady prislusnej redukcnej diéty, resp. postupu.
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7.4

Edukacny program redukénej lieCby pacienta

Pacientov s obezitou je potrebné edukovat’ v niekol’kych krokoch:

Zakladna edukacia — edukacia zamerana na zakladné diétne opatrenia, vyber vhodne;j
diéty a vyber vhodnych a nevhodnych potravin a pokrmov. U pacientov, ktori st ochotni
spolupracovat’, vyuzivame priklady rdmcovych diétnych planov s podrobnym popisom
mnozstiev potravin v jednotlivych chodoch pocas dna. V opatnom pripade sa pri
nedostatocnej spolupraci snazime vysvetlovat’ princip zdravého taniera, resp. vyuzit
tabulky nutricnych hodnot (pacient konzumuje v podstate cokol'vek a kontroluje sucet
skonzumovanych potravin prostrednictvom nutricnych hodnot).

Specializovana edukdcia — rozbor potravin a pokrmov z hl'adiska energetického prijmu,
prijmu sacharidov a tukov, zasady pri komplikacidch cukrovky, zmena stravovacieho
rezimu. Ide o systém tzv. regulovanej stravy, kedy si pacient prepocitava, vazi a odhaduje
mnozstvo energie v skonzumovanej strave. Ako pomdcku modze vyuzit' tabulky
vymennych jednotiek alebo tabulky nutriénych hodnét. Nezabudame na zdoéraznenie
vhodného pitného rezimu, upozoriiujeme na chyby pri odhadovani hmotnosti a energie
potravin. Upozoriiujeme na Specifika dia a light vyrobkov.

Reedukacia — opakovand edukacia. Jedna sa o posudzovanie a hodnotenie zmien
a vysledkov pri Uprave stravovania. Ide o analyzu sucasného jedalnicka. Aktualnu
energetickll a biologickii hodnotu stravovacieho vzorca realizuje nutri¢ny terapeut.
Nasleduje overenie vedomosti o spdsobe stravovania, ktoré si pacient zapamdtal.
Castejsie sa pacienti dopustaju chyb v odhadovani mnoZstva a hmotnosti
skonzumovanych potravin ako v prepoc€itavani nutricnych hodnét (vhodné vyuzit

edukacny materidl ¢i obrazky potravin).

Zakladom uspesSnej edukécie pacienta je jeho podrobné oboznamenie sa s vhodnou

technologickou tupravou pri diéte as vyberom odporucanych a neodporucanych potravin.

Praktickli edukaciu pacienta je nevyhnutné prisposobit’ jeho individudlnym potrebam

a zvyklostiam, ako aj jeho mentalnej irovni. Praktické rady maji byt zamerané na pouZivanie

elektrickych kuchynskych véh, objemové jednotky spristupnené odhadom hmotnosti napr. 1 ks

ovocia, zeleniny, zemiaku, d’alej prepoctu danej potraviny na polievkové lyZice, resp. kavové

lyzicky alebo v pripade absencie vahy porcie jedal odmerat’ pomocou rtuk (chlieb = jedna dlan,

obilné vlocky = jedna hrst’, zemiaky = dve péste a pod.).
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7.5 Technologicka tprava

Preferované technologické postupy su varenie, dusenie, peCenie, opekanie, zapekanie,
uprava v alobale, konvektomate, na grile, sous-vide alebo v teplovzdus$nej rtre. Vyprazanie
a peCenie vo viacSom mnozstve tuku vyluCujeme alebo ich zaradujeme len vynimocne.
Rovnako je nevhodnou pripravou aj udenie. Médso opekame na malom mnozstve tuku,
podlievame ho nemastnym vyvarom alebo vodou a dusime ho domidkka alebo maiso
pripravujeme ako minutku na malom mnoZstve rozpaleného tuku. Nésledne ho doplhame
dostatoénym mnozstvom zeleniny, bud’ tepelne upravenej alebo v surovom stave (vo forme
Salatov). Volime prirodny spdsob upravy pokrmov bez podstatného zahust'ovania (vlastnou
potravinou). Pre obmedzeny prijem sacharidov sa pouziva iba malé mnoZstvo muky
a podobnych potravin na zahustenie Stiav z mésa alebo zeleniny. VeI'mi vyhodna je kombinacia
zemiakov a zeleniny, ¢im znizime glykemicky index daného pokrmu a zvysime podiel vlakniny.
Pri pouziti sorbitolu (druh umelého sladidla), hlavne pri priprave dia muénikov, je potrebné
pamétat’ na jeho energetick hodnotu. Preto ho zapocitavame do celodenného energetického
prijmu. Vyber korenin nie je obmedzeny, ale pokrmy by nemali byt prili§ pikantné, aby

nedrazdili chutové bunky a nepodporovali chut’ do jedla.

7.6  Nutricné odporicania pri liecbe obezity: vhodné a nevhodné

potraviny

V sucasnej dobe, ked’ je obezita povazovana za jednu z hlavnych zdravotnych vyziev, je
zasadné pochopit, ako strava ovplyviluje proces chudnutia a celkové zdravie. Zmena
stravovacich navykov je zakladnym pilierom pri lie€be obezity, pricom spravny vyber potravin
mozZe vyznamne prispiet’ k ispechu diétnych planov. Prehl'ad v tabul’ke 16 poskytuje podrobny
zoznam potravin rozdelenych na vhodné a nevhodné moznosti, o umoznuje jednoduchsie
a efektivnejSie planovanie stravy. Vhodné potraviny st tie, ktoré su nizkokalorické, bohaté na
ziviny a podporuji zdravy metabolizmus. Naopak, nevhodné potraviny si casto
vysokokalorické, obsahuju pridané cukry, nezdravé tuky alebo nadmerné mnozstvo soli, ¢o
moZe branit’ uspeSnému znizovaniu hmotnosti a zdravému Zivotnému $tylu.

Tento zoznam sluzi ako prakticky néstroj pre zdravotnickych odbornikov, $tudentov
mediciny a vSetkych, ktori sa zaoberaji prevenciou a lieCbou obezity. Pomdze pri vytvarani
individualnych diét a stravovacich planov, pri¢om poskytuje jasné a zrozumitel'né odporucania

pre vyber potravin, ktoré podporuji dlhodobé zdravie a udrzanie optimalne;j telesnej hmotnosti.
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Tabul’ka 16 Rozdelenie potravin

VHODNE

NEVHODNE

Miiso a vyrobky z mésa

Vyberame chudé druhy mésa: hydina — morka,
kurca, chudé hovidzie zadné (rostenec, svieCkova),
telacie, bravcové (stehno, karé, panenka), kralik,
misové vyrobky: chuda Sunka, Sunkova salama,
diétna salama, hydinové Speciality.

Tuéné druhy mésa: hus, kacica, baranina, divina,
bravcovy bocik, krkovicka, tdeniny, suché salamy,
huspenina, Skvarky, jaternice, vnutornosti, klobasy,
slanina, Spekaciky, tlacenka, nakladané tu¢né salamy
— gothajska, turistickd salama a pod.

Ryby a mo

rské plody

Pstruh, $t'uka, fil¢, losos, sumec, zubac, platesa
treska, tuniak, makrela — vhodné zaradit’ asponi 2x
tyzdenne, krevety, musle, ustrice, chobotnice.

Nakladané ryby v majonéze, kaviar, ocka, slanecky.

Bezmiisité jedla

Podéavame hlavne zeleninové: plnené kalerabiky,
paradajky, baklazany, cukety, zemiaky, zapekany
karfiol, brokolicu, gratinovanu $pargl'u, zeleninové
rizoto, hubové rizoto, peceny kapustovy karbonatok,
zeleninové karbonatky, brokolicové karbonatky.

Tvarohovy nakyp, zeml'ovka s ovocim, ryzovy
nakyp, lievance s dzemom a jablkami, palacinky,
krupicovy nakyp, krupicové flamery, $il'ance so
strihankou/makom, slivkové gul’ky a pod.

Pril

ohy

Zemiaky (varené, dusené, zemiakova kasa, v Supke),
dusena ryza, celozrnné cestoviny, tarhona, pohanka,
pSeno, kuskus, bulgur, quinoa. Pri priprave jedal
mozno nahradit’ polovicu mnozstva priloh dusenou
zeleninou alebo pridat’ strukoviny.

Zemiakové hranolky, krokety, opekané a pecené
zemiaky vo velkom mnozstve tuku, zemiakové
majonézové Salaty, instantné zemiakové pyré,
sucharova a zeml'ova knedla, gnocchi, maslové
halusky.

Chlieb, pecivo, pekarenské vyrobky

Celozrnné pecivo a chlieb (razny chlieb), grahamové
a sojové rozky, knéckebrot, celozrnné tortilly,
pSeniéné alebo ovsené otruby.

Pecivo z bielej muky, sladké pecivo z listkového
alebo pl'undrového cesta (croissanty, buchty),
zemiakovy chlieb, pecivo zafarbené oprazenou razou
alebo karamelom

Obil

niny

Obilninové vlocky, kukurica, pSenica, jaémen, raz,
ovos, bulgur, kuskus, quinoa, pohénka, amarant.

Rafinované obilniny a produkty z bielej muky, ako st
biela pSenica a kukuricova muka.

Strukoviny

Podl'a znasanlivosti pacienta vyberame strukoviny
kazdého druhu — fazula, hrach, SoSovica, sdja, cicer,
bob. Soja nam svojim zlozenim esencialnych AMK
dokaze nahradit’ aj méso, je mozné fou nadstavovat’
pokrmy — napr. z mletého misa, vajec, zeleniny

a pod. Zo strukovin pripravujeme hlavné jedla, salaty,
natierky.

Privarky zo strukovin zahustené mikou a smotanou.

Polievky

Podavame obmedzene. Uéelom podavania polievok
je pripravit’ traviaci systém na hlavné jedlo

a podporit’ vyluCovanie traviacich Stiav. V pripade, Ze
pacient polievky obl'ubuje, odporacame riedke
zeleninové a misové bez zavarky a zahustenia (napr.
len Cisty zeleninovy alebo mésovy bujon).

Vsetky ostatné polievky, tzv. desiatové polievky ako
napr. krémova zahustend smotanou, fazul'ova

s udeninou, kapustova s ideninou, gulasova, drzkova
a pod.

Privarky

Namiesto privarkov je vhodnejSie konzumovat
dusenu zeleninu, ktora ma nizsi kaloricky obsah a je
bohata na vlakninu, vitaminy a mineraly. Dusena
zelenina ako kel, kapusta, mrkva s hraSkom, tekvica s
kdprom, Spenat, karfiol ¢i brokolica.

Privarky obmedzujeme, najmé ak sa pripravuju s
pridavkom smotany, masla alebo muky

Omicky

Konzumovat omacky sa odportica iba prilezitostne,
vhodné su nizkokalorické ako je napr. prirodna $t’ava,
jogurtova, bylinkova, paradajkova, citronovo-

Omacky zahustené smotanou, mikou.

koprova, zeleninova, demi-glace.
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Tabul’ka 16 (pokracovanie)

VHODNE

NEVHODNE

Ovocie

Cerstvé ovocie s nizkym obsahom cukru a vysokym
obsahom vlakniny, ako su jablka, pomarance, grepy,
jahody, maliny a kivi. Sezénne ovocie kombinujte

s kyslejsimi druhmi a dochucujte citronovou Stavou,
aby ste znizili sladkost’ a kalorie.

V primeranom mnoZzstve mozno konzumovat’ ovocie
s vy$8im obsahom cukru a kalorii, ako s banany,
hrozno, hrusky. Obmedzovat’ susené a kandizované
ovocie a kompoty sladené pridanym cukrom.

Zele

nina

Dovolené st vietky druhy. Cerstva alebo mrazena
zelenina, ktora je nizkokaloricka a bohaté na
vlakninu a Ziviny. Listova zelenina, paprika, rajciny,
uhorka, pér, chren, cibul’a, cesnak, brokolica, karfiol,
baklazan, patizon, cuketa, mrkva, petrzlen, zeler,
kalerab, kel a pod.

Obmedzene kukurica, hrasok, ¢ervena repa,
konzervovana zelenina

Mlieko a mlie¢ne vyrobky

Podéavame nizkotu¢né mlieko, mliecne vyrobky

s obsahom do 30 % tuku v suSine, vhodny je
nizkotu¢ny biely jogurt, nizkotu¢ny tvaroh,
nizkotucné syry (tavené a tvrdé), mozzarella light,
mlie¢na hrudka, kefir, acidofilné mlieko.

Bryndza, tatarska omacka, majonéza, dresingy,
pikantné a tu¢né syry s obsahom nad 40 % tuku
v susine, plesnivé syry (roquefort, gorgonzola),
smotanové jogurty, ov¢i syr, smotana, $lahacka.

Va

cia

Vajcia sa m6zu konzumovat’ s mierou, najma vo
forme varenych vajec alebo ako stucast’ jedal, kde sa
pouzivaji v menSom mnozstve (napr. ako spojivo).
Bielok je preferovany a méze byt konzumovany
Zastejsie ako Zitok, napriklad vo forme omelety

z bielkov alebo ako pridavok do jedal. Preferovany
sposob pripravy by mal byt’ varenie, poSirovanie
alebo priprava v pare.

Zltok v obmedzenom mnozstve, vypraZzané vajcia na
tuku ako st volské oko alebo Sunka s vajcami sa
neodporacaji.

Mu¢éniky a sladkosti

Na pripravu micnikov sa odportcaji nizkokalorické
sladidla, ako napriklad stévia alebo erytritol, ktoré su
bezpecné a vhodné pre redukéné diéty. Sladké jedla
mdzeme vo vol'nejsich redukénych diétach nahradit
Cerstvym ovocim, ovocnymi Salatmi, tvarohovymi
gul’kami bez pridaného cukru s ovocim, alebo
kompdtom bez pridaného cukru.

Vsetky mucniky sladené koncentrovanym cukrom
a medom, trené tukové cesta (babovky, kolace),
listkové cesta, linecké, piskotové, sladkosti,
cokolady, keksy a pod.

Na

oje

Voda, mineralne vody, ¢aje ovocné alebo bylinkové,
mlieko, dia kakao, dia biela kava, dia $védsky caj, dia
kava turecka, 100 % ovocné/zeleninové stavy

a dzisy riedené s vodou v pomere 1:1

Sladené perlivé napoje, dzasy, 100 % ovocné §tavy,
malkao, karamelové mlieko, smotana, S'ahacka,
alkohol, ¢okolada, u dia napojov, sirupov a 100 %
dzusov sledujeme prijem sacharidov.

Dochucovadld, koreniny

Cerstvé bylinky, suiené bylinky, koreniny (&ierne
korenie, zazvor, kurkuma, cibul'a, cesnak...)

Sladké a pikantné koreniny pouzivat’ s mierou;
koreninové zmesi s vysokym obsahom soli.

Orechy a semena

Mierna konzumacia mandli, vlasskych orechov, kesu,
lieskovych orechov, slne¢nicovych semien,
tekvicovych semien, chia semien, lanovych semien.

Prazené, solené alebo ochutené orechy a semena.

Tuky

Olivovy a repkovy olej ako hlavné zdroje tukov
Vv strave.

Maslo, bravovii mast, slne¢nicovy, kokosovy,
palmovy a palmovy jadrovy olej pouzivat’ len
sporadicky a v malych mnoZstvach, ak vobec.

Skratky: AMK - aminokyseliny
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Pouzitim tohto prehl'adu mozeme efektivnejSie komunikovat’ s pacientmi o vyhodach
roznych potravin a prispiet’ k ich GispeSnému znizovaniu hmotnosti a zlepSovaniu celkového
zdravia. Rozdelenie potravin na zdkladné kategérie umozni lepsie pochopit’, ako ich zaradenie
do denné¢ho jedalnicka mdze ovplyvnit’ priebeh liecby a jej vysledky. V tabulke 17 uvadzame

priklad ramcového diétneho planu pre redukénua diétu.

Tabulka 17 Ramcovy diétny plan pre redukcnu diétu

Jedalny listok kJ/kcal Sveg
Ranajky 225 ml mlieko (biela kava, kakao, ¢aj s mliekom) 462/110 10
60 g chleba (40 g knédckebrotu, 50 g peciva) 567/135 28
50 g bielkovinovy pridavok 399/95
(50 g netu¢ného taveného syra, 50 g tvrdého syra, 100 g
tvarohu, 50 g Sunky, 150 ml jogurtu obsahuje 10 g S)
Spolu 1428/340 38
Desiata 100 — 150 g ovocie (200 g zeleniny) 210/50 15
Obed 90 — 150 g misa (90 g chudé bravcové,100 g hovidzie, 567/135
150 — 200 g filé, 150 g kuracie prsia)
5 g olej 147/35 4
5 g mika 84/20 20
110 g zemiaky (90 g varené cestoviny, varenej ryze,
130 g zemiakova kasa, 90 g varenych strukovin) 399/95 12
200 — 250 g zeleniny (150 g dia kompdtu) 294/70
Spolu 1491/355 36
Olovrant 150-200 g zeleniny (80 g ovocie) 210/50 10
Vecera miso ako na obed alebo 567/135 -
85 g hydinové parky
90 g Sunky 80 g hydinovy aspik
145 g mékkého tvarohu, 80 g zavinace
75 g tuniak vo vlastnej $tave 75 g NT tav. syra
55 g syr Hermelin 55 g tvrdy syr
90 g syr Lucina linia, 50 g syr Lucina
40 g syr Niva
(na zamenu vyberame len jednu potravinu!)
5 g olej 147/35
5 g mika 84/20 4
110 g zemiaky alebo 50 g chlieb 399/95 20
200 g zeleniny (150 g dia kompotu) 294/70 12
Spolu 1491/355 36
2. veCera 100 — 150 g ovocie/200 g zelenina 210/50 15
Spolu za deii 5040/1200 150

Skratky: NT — nizkotu¢ny, S — sacharidy, tav. - taveny

Energeticka hodnota: 5040 kJ/1200 kcal,

Makroziviny: 150 g sacharidov, 35 g tukov, 70 g bielkovin

Potraviny uvedené v zatvorke su d’alSou mozZnost’ou pre obmenu jedalni¢ka, vyberame len jednu!
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7.6.1 NajcastejSie chyby v stravovani a ich odstranovanie u pacientov s obezitou

Nepravidelna a nevyvadZend strava. Hlavnou zasadou a pomdckou pri realizacii edukacie
je viest’ si stravovacie zdznamy a zapisovat’ si svoj jedalni¢ek. Len tak dokdzeme odhalit’ chyby
a pomenovat’ ich. Pri zapise je dolezité zaznamenat’ druh potraviny, mnozstvo, Cas konzumacie,
rychlost’ jedenia, c¢innosti spojené s jedlom, chut alebo hlad a sprevadzajuce pocity.
Individualne podl'a moznosti pacienta odpora¢ame zaradit’ aspoii tri nutri¢ne vyvazené chody
pocas dna, naplanovat’ si jedalni¢ek na nasledujuci den. V pripade pracovnej vytazenosti je
vhodné mat’ vzdy pri sebe trvanliva desiatu.

Konzumdcia vel’kého mnoZstva priloh a peciva. Na zaliatku je potrebné poznat’
skuto¢né mnozstva priloh a peciva ich odvazenim. Pri ich vybere sa rozhodovat spravne
a vyberat’ skutoc¢ne celozrnné vyrobky s vysokym podielom vlakniny. Pacientovi odpori¢ame
s ohl'adom na jeho moZnosti uprednostnit’ domdacu pripravu chleba. Mnozstva priloh a peciva
znizujeme postupne na 1 — 2 porcie denne. Vhodné je vyuzivat’ pre spestrenie pseudoobilniny
v kontrolovanom mnozstve.

Castd konzumdcia vyprafanych pokrmov a jeddl fast food. Je mozno jednoduchou
zasadou pacientovi zakdzat’ vyprazané pokrmy, no malokedy sa to d4 dodrzat. Preto vSetky
zmeny v stravovani realizujeme postupne. Najprv vyberame chudSie druhy maésa, zeleniny
a ryb, postupne znizujeme frekvenciu ich konzumacie pocas tyzdna. Odporucame aj tieto jedla
dopliiat dostatoénym mnoZstvom zeleniny bez pridania ponukanej tudnej omacky.
Uprednostnime vyprazanie v domacom prostredi (kde dokédzeme zniZit’ pouzity tuk na pripravu,
resp. zvolime pripravu v rare). Aj pri konzumadcii v tychto zariadeniach by sme sa mali riadit’
vlastnymi pocitmi, nie vel'kostou porcie.

Nizky podiel viikniny (ovocia a zeleniny). Pri edukdcii pacienta poucime o tlohe
a vyzname vlakniny pri znizovani hmotnosti. Prijem vldkniny zvySujeme postupne, v pripade
slaného hlavného jedla ma zelenina tvorit’ asponl polovicu taniera. Pacientovi odporuc¢ame
monitorovat’ si denny prijem zeleniny, nezabudat’ na porciu ovocia, napr. so sebou do prace.
Pontikame nové moznosti receptuar pripravy zeleninovych pokrmov.

Vysoky energeticky prijem 7 tucnych druhov mdisa postupne nahrddzame chudymi
druhmi. Ponukame moznost vyuzit' aj rastlinné zdroje bielkovin. Porcia mésa by nemala
prekrocit hmotnost’ 150 g/porciu. Vhodné je zaradit’ aspon 2x tyzdenne ryby a morské plody
a taktieZ méisové konzervy je moZné nahradit’ rybimi konzervami. Podobne aj mlie¢ne vyrobky
st bohatym zdrojom skrytych tukov, preto tuéné druhy nahrddzame /ight ('ahkymi) formami

a postupne znizujeme ich frekvenciu konzumécie za tyzden.
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Konzumdcia vel’kého mnoZstva jedla. Pri zisteni a poznani tejto chyby v stravovani je
dolezité rozdelit jedlo do 3 — 5 vyvazenych jedal pocas dita a vyhybat’ sa potravindm s vysokym
glykemickym indexom. Ddlezité je aj sledovanie spustacov (situdcie, osoby, emocie), ktoré
vedu k prejedaniu a trénovat’ tzv. v§imavé jedenie. V priebehu kazdého jedla zhodnotit’ pocit
sytosti. Neznamené to, Ze vietko ¢o mame na tanieri musime dojest’. DalSou doleZitou zasadou
je pri jedle nerealizovat’ iné ¢innosti.

Nedostato¢ny a nesprdvny pitny reZim. Pitny rezim je potrebné najprv zmapovat —
mnozstvo sladenych a nesladenych vod. Pri jeho nedostatku ho zvySujeme postupne na
1,5 1/den. Uz rano odporucame vypit’ pohar vody hned’ po prebudeni a s kazdou kavou d’alsi
pohar vody. Postupne znizujeme prijem sladenych ndpojov, na zaciatok je mozné zvolit’ aj ich
light verziu.

Konzumadcia jedla pri TV a pocitaci je Casto len podmienenym reflexom — naucenou
reakciou na vonkajs$i podnet. Preto by sme nikdy nemali konzumovat’ jedlo pri mobilnom
telefone, TV alebo pri pocitaci. Pri odstraiiovani tejto chyby je dblezité uvedomit’ si zlozvyky,
ktoré nas nutia jest’ a pomenovat’ ich. Jednoduchym rieSenim je odstranit’ obl'ibené potraviny
z dohl'adu a kalorické pochutky nahradit’ ich nizkokalorickymi variantami. Pri kdve skusit’
zjest napriklad len polovicu sladkosti. Pri zavadzani zmien v stravovani je dolezité, aby pacienti
ocenovali svoje pokroky a odmenovali sa za dosiahnuté vysledky. Tento pristup méze posilnit
ich motivaciu pokracovat’ v novych, zdravsich navykoch. Odmeny za malé uspechy ako
napriklad pochvala, maly darcek alebo zazitok mdze prispiet’ k zmene stravovania a podporit’
dlhodoby tspech.

Vysoky energeticky prijem zo sladkosti a mucnych pokrmov. Pri odstranovani tejto
chyby postupujeme zniZenim konzumacie sladkosti (¢o do frekvencie a ich mnozstva), volime
ekvivalent — ndhradu vo forme ovocia, orechov, resp. kvalitnej horkej ¢okolady. Vyberame
sladkosti s vyvazZenejSim nutricnym zlozZenim; pred pohybovou aktivitou RAW ty€inku a pri
pocite hladu proteinovu tyCinku. Postupne sa u€ime Citat’ a porozumiet’ informaciam na obaloch

potravin.

7.7 Moderné diéty pri redukcii hmotnosti

Existuje nespocetné mnozstvo diét, neobvyklych postupov a rozpisov, ktoré sl'ubuju
vyrazn, jednoduchu cestu pri redukcii hmotnosti so zaru¢enym vysledkom c¢asto v rekordne
kratkom case. Napr. delena strava, Atkinsonova diéta, flexitaridnska diéta, vyziva podl'a pH,
Dukanova diéta, krabi¢kova diéta, vyZiva podl'a krvnych skupin, bodova, vajcova, ryzova diéta

a tukozrava polievka a mnoho d’alSich. Tieto diéty nie si vhodné, pretoze nezabezpecuju
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rovnomerné rozlozenie Zivin v strave pocas dna, vacSinou su biologicky neplnohodnotné,
zamerané na konzumdciu urcitej skupiny potravin, a preto st nedostatocné aj z hl'adiska
mikronutrientov. Delena strava funguje na principe delenia kyselinotvornych a zasadotvornych
potravin aneuvadza doporuCené mnozstvo skonzumovanej potravy. Pri redukcénych
programoch je nevyhnutné presné ohraniCenie a stanovenie denného energetického prijmu,
z toho odvodeny prijem zakladnych Zivin a nésledné stanovenie vel'kosti porcii.

Atraktivnost’ tychto diét je psychologicky v tom, Ze maji jednoduché pravidld, ktoré sa
lahko dodrziavaju isty ¢as. Vac¢Sinou ma ich ucinok kratkodoby charakter a po ich skonc¢eni
aprechode na iny typ stravovacieho vzorca sa docieli nechceny ,,jojo efekt™ a opédtovny
niekol’kondsobny prirastok na hmotnosti. Naopak, diéty, ktoré su podporované silnymi dokazmi
z klinickych s§tadii, ktorych G¢innost’ je nielen v redukcii hmotnosti, ale aj v zlepSeni celkového
zdravia su stredomorska strava, DASH diéta (Dietary Approaches to Stop Hypertension, diétne
pristupy na zastavenie hypertenzie), vegetarianska/veganska, nizkotukova alebo
nizkosacharidova. Uginok tychto diét spociva v obmedzeni kalorického prijmu, ¢o vedie
k negativnej energetickej bilancii — teda ¢lovek prijme menej kalorii, nez spali. Toto je zakladny

mechanizmus fungovania vacSiny diét.
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8 FARMAKOTERAPIA OBEZITY

doc. MUDr. Ingrid Dravecka, PhD.

Obezita je vysledok nerovnovahy medzi energetickym prijmom a vydajom. Nadbyto¢na
energia je uloZzena v tukovom tkanive, ktoré pozostava z adipocytov obklopenych réznymi
bunkami vratane endotelovych buniek, preadipocytov, fibroblastov, kmenovych buniek
a imunitnych buniek. Tukové tkanivo je distribuované hlavne v podkozi (viac ako 80 %
telesn¢ho tuku) a medzi a vo visceralnych organoch. Sti¢asné poznatky zdoraziuja, ze obezita
nie je len dosledkom pasivneho ukladania energie, ale komplexnym chronickym ochorenim
charakterizovanym dysregulaciou energetického metabolizmu, hormonélnej signalizécie,
neuroendokrinnych mechanizmov a imunitnej odpovede. Tukové tkanivo sa preto povazuje za
dynamicky organ s vyznamnym systémovym vplyvom.

Tukové tkanivo sa rozdel'uje na hnedé, béZzové a biele. Hlavnou funkciou WAT, ktor¢ je
dominantné u l'udi s obezitou, je skladovanie energie, endokrinna signalizacia a modulacia
imunitného systému. Je lokalizované subkutanne a visceralne. Visceralne WAT je metabolicky
aktivnejSie nez subkutinne a jeho nadbytok je uzko spojeny s inzulinovou rezistenciou,
dyslipidémiou, MASLD, artériovou hypertenziou a zvySenym kardiovaskularnym rizikom.
BAT obsahuje metabolicky aktivne hnedé tukové bunky, ktoré vytvaraju teplo a zvySuji telesnu
spotrebu energie aktivaciou P3-adrenergnych receptorov (B3-AR). U T'udi su B3-AR
exprimované na membrane buniek BAT aj WAT. BézZové tukové tkanivo je subpopulaciou
regenerovatelnych termogénnych adipocytov v rdmci WAT s funkénymi schopnostami
podobnymi BAT. Tvori sa de novo diferenciaciou z preadipocytov alebo transdiferenciaciou
zrelych adipocytov ako odpoved’ na urcité stimuly, vratane chronickej aklimatizacie na chlad,
cvicenia a agonizmu B3-AR, v procese nazyvanom hnednutie WAT (obrdzok 18). Recentné
Stidie poukazuju na vyznamnu ulohu béZového tukového tkaniva v regulécii glukozovej
homeostdzy a lipidového metabolizmu. Aktivacia procesu hnednutia je spdjana so zlepSenim
inzulinovej senzitivity, zvySenim energetického vydaja a potencialnym terapeutickym vyuzitim
pri lieCbe obezity a metabolickych poruch. Vyskum sa zameriava aj na farmakologicku
modulaciu tohto procesu prostrednictvom B3-agonistov, inkretinovych horménov a myokinov
uvol'novanych pri fyzickej aktivite.

V tukovom tkanive bolo identifikovanych viac ako 600 adipokinov. Adipokiny
predstavuju heterogénnu skupinu bioaktivnych molekul zahfiiajucich cytokiny, chemokiny,

rastové faktory a hormoény. Medzi klinicky vyznamné patria leptin, adiponektin, rezistin,
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visfatin, TNF-a, IL-6 a MCP-1. Pri obezite dochadza k posunu smerom k prozapalovému
adipokinovému profilu, ktory podporuje chronicky nizkostupiiovy zépal, inzulinovu rezistenciu
a rozvoj kardiometabolickych komplikacii. Tento stav je oznacovany ako metabolicky zapal.

identifikovanych viac ako 600 adipokinov.

B3-AR agonism
(e.g., mirabegron)

Brown adipocyte Beige adipocyte White adipocyte
Adipokines
Leptin
Adiponectin
FGF21
TNF-a
IL-1B
BMP-7
NAMPT
Visfatin

Obrazok 18 Tukové tkanivo

Skratky: [B3-AR — beta-3 adrenoreceptor; BMP7 — kostny morfogeneticky protein 7, FGF21 — fibroblastovy
rastovy faktor 21, IL-1p — interleukin-13, NAMPT — nikotinamidova fosforibosyltransferaza, PRDM16 — protein
zinkového prsta 16 s PR doménou, TNFa — tumor nekrotizujuci faktor a, UCP1 — rozpojovaci protein 1
(Angelidi et al., 2022)

8.1 Indikacia farmakoterapie

8.1.1 Regulacia prijmu energie

V CNS je pat centier regulujucich prijem energie a hmotnosti: (1) homeostaticky systém,
(2) systém odmenovania, (3) systém emocii a paméti, (4) centrum pozornosti, (5) kognitivny
ariadiaci systém. Tieto systémy funguju integrovanym sposobom a umoZznuji prepojenie
energetickych potrieb organizmu s behaviordlnymi, emo¢nymi a kognitivnymi procesmi.
Dysregulacia ich vzajomnej komunikacie sa povazuje za jeden z kl'icovych mechanizmov
rozvoja obezity, najmé v prostredi nadbytku energeticky denznej potravy. V hypotalame je
odli$na populécia neurdénov, ktoré tvoria homeostaticky systém a st regulované periférnymi
signalmi z GIT, tukového tkaniva a pankreasu. KI'i¢ovl tilohu zohrdva najmé nucleus arcuatus,

ktory obsahuje neurony exprimujtce orexigénne — NPY/AgRP a anorexigénne — POMC/CART

mediatory. Tieto neuréonové populdcie integruju signaly hormoénov, ako st leptin, inzulin,
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ghrelin, GLP-1, PYY a CCK, a sprostredkiivaju odpoved’ CNS na aktualny energeticky stav
organizmu.

Celkovy denny energeticky vydaj je tvoreny pokojovym vydajom energie, fyzickou
aktivitou a stravou indukovanou termogenézou. K energetickej rovnovahe prispievaju aj
kalorické straty prostrednictvom GIT a obli¢iek. Pokojovy energeticky vydaj tvori najvacsiu
cast’ celkového energetického vydaja a je ovplyvneny najmi telesnou kompoziciou,
hormonalnym stavom a genetickymi faktormi. Adaptivna termogenéza predstavuje dynamicku
zlozku energetického vydaja, ktord sa meni v zavislosti od energetického prijmu a telesnej
hmotnosti. Odpoved'ou na hmotnostny ubytok alebo prirastok st kompenza¢né zmeny
v energetickom vydaji, pricom tento efekt je vyraznejsi pri poklese hmotnosti. Pri redukcii
hmotnosti dochadza k poklesu pokojového energetického vydaja nad ramec ocakavany
z Ubytku telesnej hmoty, ¢o je oznacované ako metabolicka adaptacia. Tento mechanizmus
predstavuje vyznamnu biologicku bariéru dlhodobej udrzatel'nosti redukcie hmotnosti.

Stratégie v boji proti obezite sa musia uplatnit’ pri znizeni energetického prijmu, zvyseni
energetického vydaja alebo kombindcii oboch. Priméarne neurdény exprimuji orexigénne
a anorexigénne neurotransmitery  asociované s pozitivhou/negativnou  energetickou
rovnovahou. Moderné terapeutické pristupy cielia najméd na modulaciu centrdlnej regulacie
apetitu a sytosti prostrednictvom ovplyvnenia hypotalamickych a mezolimbickych drah, ¢im sa
dosahuje dlhodobejsie udrziavanie negativnej energetickej bilancie.

Obezita je asociovana s viacerymi komplikdciami vratane metabolického syndromu.
Pokles hmotnosti 0 5 — 15 % mdze upravit’ kardiometabolické parametre vratane prediabetu,
dyslipidémie a hypertenzie. Aktualne dokazy potvrdzuja, Ze uz mierna, ale udrzatel'na redukcia
hmotnosti vedie k vyznamnému zniZeniu rizika rozvoja DM2T, k zlepSeniu hepatalnej steatozy
a k poklesu kardiovaskularnej morbidity.

U o0s6b, ktoré maju tazkosti s dosahovanim a najmé udrZiavanim poklesu hmotnosti
naprieck zmene zivotného Stylu, si uspeSny manaZment obezity vyzaduje pridanie
farmakologickej lieCby s cielom dodrzat’ negativnu energetickii bilanciu. Idealny liek na
obezitu by mal viest’ k primeranému poklesu hmotnosti aspoi 0 5 % v porovnani s placebom.
Nové farmakologické triedy, najméd agonisty receptorov GLP-1 a dudlne ¢i triagonistické
molekuly, dosahuju vyrazne vysSiu ucinnost’ v redukcii hmotnosti a priaznivo ovplyviiuju
kardiometabolické riziko. Redukcia a nasledné udrzanie zredukovanej hmotnosti je
mimoriadne naro¢né, najma pri adaptacnej biologickej odpovedi, ktora nastava ako odozva na
pokles hmotnosti napriek pretrvavajiicemu obmedzeniu energetického prijmu. Tato odpoved’

zahfnia zvySenie hladu, zniZenie pocitu sytosti a neuroendokrinné zmeny podporujlice opdtovny
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narast hmotnosti, Co vysvetl'uje vysoka mieru relapsu pri nefarmakologickych intervenciach.
Ocakéva sa, ze nové lieky prinesu vacsi pokles hmotnosti a zredukuju kardiometabolické
dosledky obezity. Ciel'om sucasného manazmentu obezity je nielen redukcia telesnej hmotnosti,
ale predovsetkym dlhodobé zniZzenie morbidity a mortality spojenej s obezitou ako chronickym

ochorenim.

8.1.2 Indikacné kritéria farmakologickej liecby

Farmakoterapia obezity je indikovand u l'udi s BMI 27 — 30 kg/m? s komorbiditami
(metabolicky syndrom: DM2T, artériova hypertenzia, dyslipidémia, syndrém OSA,
MASLD/MASH alebo osteoartr6za) alebo u pacientov, u ktorych napriek dodrziavaniu
diétnych a rezimovych opatreni pocas Siestich mesiacov a behavioralnej terapii zlyhal
nefarmakologicky manazment (nedosiahli pokles hmotnosti 0 5 — 10 %). Sucasné odporucania
zdoraziiuji, Ze farmakoterapia obezity ma byt stcastou komplexného a dlhodobého
manazmentu chronického ochorenia, nie kratkodobym zasahom. Indikacia liecby by mala
vychadzat' nielen z hodnoty BMI, ale aj z individudlneho kardiometabolického rizika,
distribicie tukového tkaniva a pritomnosti organovych komplikacii. Farmakoterapia
v kombin4cii s behaviordlnou terapiou, je urena aj pre jedincov bez pritomnosti komorbidit
s BMI > 30 kg/m?. V tejto skupine l'udi je cielom farmakologickej intervencie predchadzat
rozvoju metabolickych a kardiovaskularnych komplikacii a zlepsit' dlhodobu prognoézu este
pred vznikom manifestnych ochoreni. U diabetikov 2. typu s obezitou je preferencia
antidiabetickej liecby, ktord nevedie k narastu hmotnosti. Preferuji sa najma lie€iva s neutralne
alebo redukéne podsobiacim efektom na telesni hmotnost, pricom niektoré moderné
antidiabetikd zaroven vyznamne znizuju kardiovaskularne riziko a mortalitu. Vyber liecby by
mal byt individualizovany s ohladom na glykemickt kontrolu, hmotnost’ a sprievodné
ochorenia.

Cielom farmakologickej lie¢by obezity by malo byt dosiahnut’ BMI v zdravom rozmedzi
(<25 kg/m?) s upravou komorbidit stvisiacich s obezitou. V klinickej praxi sa vSak za
realisticky a klinicky vyznamny ciel' povazuje dosiahnutie a udrZanie redukcie hmotnosti
veducej k zlepSeniu metabolickych parametrov, funkéného stavu a kvality zivota pacienta, aj
ked’ BMI zostava nad idealnou hranicou.

Mechanizmus uc¢inku liekov na obezitu je sprostredkovany znizenim chuti do jedla
alebo navodenim pocitu sytosti uinkom na serotoninergné, noradrenergné, dopaminergné,
opioidné, kanaboidné alebo Specifické hormondlne receptory v mozgu, zvySenim vydaja

energie, oxidacie tukov prostrednictvom aktivacie katecholaminergnych mechanizmov v CNS
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alebo periférnych tkanivach, redukciou absorpcie tukov cestou inhibicie lipazy v GIT
a indukciou deplécie nutrientov (blokada reabsorpcie glukézy). Nové farmakologické pristupy
cielia predovSetkym na hormondalnu reguléciu apetitu a energetickej bilancie prostrednictvom
inkretinovych receptorov, ¢im ovplyviiuju hypotalamické aj mezolimbické drahy. Tieto
mechanizmy vedu k vyraznejSiemu a dlhodobejSiemu poklesu hmotnosti, redukcii visceralneho
tuku a zlepSeniu kardiometabolickych ukazovatelov. U¢innost’ farmakoterapie sa hodnoti
nielen podl'a percentudlnej redukcie telesnej hmotnosti, ale aj podl’a ich vplyvu na glykemickua
kontrolu, krvny tlak, lipidovy profil a vyskyt neziaducich ucinkov. Dlhodobéa adherencia

k liecbe je kIicovym faktorom uspechu farmakoterapie.
8.2  Sucasné mozZnosti farmakoterapie

8.2.1 Lieky schvalené FDA/EMA

Napriek registracii viacerych liekov zostdva farmakoterapia obezity prevazne
zalezitost'ou plnej uhrady pacientom. V stcasnosti (2026) mame na Slovensku redlne dostupné
Styri lieky na obezitu: naltrexon SR — bupropion SR (2016), liraglutid 3,0 mg (2022), tirzepatid
(2024) a semaglutid 2,4 mg (2025). Farmakoterapiu obezity indikuje lekar (bez Specifikacie
odbornosti), avsak s plnou tthradou pacienta. V EU je na chronicka liegbu obezity Eurépskou
liekovou agenturou (EMA — European Medicines Agency) schvalenych pat’ liekov: orlistat
(1997), naltrexon SR — bupropion SR (2015), liraglutid 3 mg (2015), semaglutid 2,4 mg (2022)
a tirzepatid (2023). Europske schvalovacie procesy kladu doraz na dlhodobt bezpecnost’,
udrzatelnost’ Gi€inku a priaznivy pomer prinosu a rizika. NovSie molekuly, najmé agonisty
inkretinovych receptorov, preukdzali nielen vyraznej$i pokles telesnej hmotnosti, ale aj
priaznivy vplyv na kardiometabolické ukazovatele. V USA je v sti€asnosti na dlhodobt liecbu
obezity schvéalenych FDA Sest’ liekov: orlistat (1998), fentermin — topiramat ER (2012),
naltrexon SR — bupropion SR (2014), liraglutid 3 mg (2014), semaglutid 2,4 mg (2021)
a tirzepatid (2023). Americky pristup zahfna SirSie spektrum farmakologickych mozZnosti
vratane kombinovanych prepardtov posobiacich centrdlne, ¢o odraza rozdiely v regulacnej
filozofii a tolerancii rizika v porovnani s EU. Klinicka prax v USA tak poskytuje viac dat
o dlhodobej G¢innosti a bezpecnosti tychto liekov. V roku 2020 bol z trhu stiahnuty lorcaserin.
Stiahnutie lorcaserinu na zdklade zvySené¢ho vyskytu malignit v postmarketingovej Stadii
zdoraznilo vyznam dlhodobého sledovania bezpec¢nosti lieckov na obezitu a viedlo k sprisneniu

poziadaviek na hodnotenie onkologickych a kardiovaskularnych rizik pri vyvoji novych liekov.
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Porovnanie centralnych, periférnych a hormonalne posobiacich liekov na obezitu

Farmakoterapia obezity zahfiia centradlne posobiace, periférne posobiace a hormonalne
(inkretinové) lieky, ktoré sa liSia mechanizmom ucinku, ucinnostou aj bezpecnostnym
profilom. Centralne posobiace lieky (napr. fentermin-topiramat, naltrexén-bupropion)
ovplyviiujui regulaciu prijmu potravy prostrednictvom neurotransmiterovych systémov v CNS.
Posobia najmi na potlaGenie apetitu a hedonického prijmu potravy. Ubytok telesnej hmotnosti
sa zvycajne pohybuje v rozmedzi 5 — 10 %, avsak ich pouzitie je obmedzené vysSim rizikom
kardiovaskularnych a neuropsychiatrickych neziaducich ucinkov, ¢o si vyzaduje doslednu
selekciu pacientov. Periférne pdsobiace lieky st reprezentované najmi orlistatom, ktory
inhibuje gastrointestinalne lipazy a znizuje vstrebavanie tukov v ¢reve. Jeho u€inok nezasahuje
do centrélnej regulacie apetitu. Ubytok hmotnosti je mierny (priblizne 3 —5 %). Pouzitie je
Casto limitované gastrointestindlnymi neziaducimi uc€inkami, najmi steatoreou, ktoré
ovplyviiuju adherenciu k liecbe. Hormonalne lieky, najmé agonisty receptorov GLP-1 a duélne
agonisty GLP-1/GIP, pdsobia fyziologickym napodobnenim endogénnej hormonalnej regulacie
energetickej rovnovahy. Znizuju chut’ do jedla, spomal’uji vyprazdnovanie zalidka, zvysuju
pocit sytosti a moduluju centra odmenovania v CNS. Okrem redukcie hmotnosti majl priaznivé
metabolické ucinky vratane zlepSenia glykémie, lipidového profilu a krvného tlaku. Dosahuja
najvyssi a dlhodobo udrzatel'ny ibytok hmotnosti (10 — 22 %), priCom hlavnymi neziaducimi
ucinkami st prechodné gatrointestinane t'azkosti.

V sucasnych terapeutickych algoritmoch sit hormonaélne lieky povaZzované za liecbu prvej
volby u pacientov s obezitou a metabolickymi alebo kardiovaskularnymi komorbiditami.
Centralne posobiace lieky maju vyznam u vybranych pacientov, najmé pri poruchach prijmu
potravy, zatial’ Co periférne posobiace lieky predstavuju alternativu u pacientov, u ktorych nie

je vhodna centralna ani hormonalna farmakoterapia.

8.2.2  Centralne posobiace lieky
8.2.2.1 Fentermin/topiramat ER

Fentermin je centrdlne pdsobiace sympatomimetikum, ktoré znizuje telesnu hmotnost’
potlacenim apetitu prostrednictvom zvySenia uvolfiovania serotoninu, noradrenalinu
a dopaminu. Bol prvym peroralnym antiobezitikom schvalenym FDA na kratkodobu liecbu
obezity (do 3 mesiacov). Jeho G¢inok je sprostredkovany najmé stimuléciou hypotalamickych
centier sytosti a zvySenim sympatikového tonusu. Pre riziko kardiovaskularnych neziaducich
ginkov je jeho pouZitie ¢asovo obmedzené a v EU nie je schvaleny na monoterapiu obezity.
Pridanie topiramatu, antikonvulziva pouZzivaného pri epilepsii a migréne, potencuje anorekticky
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ucinok fenterminu pravdepodobne zniZzenim chuti do jedla, poklesom NPY a ovplyvnenim
viacerych  neurotransmiterovych systémov vratane GABA-ergnej a glutamatergnej
signalizicie. Kombinacia fentermin—topiraméat ER (s prediZenym uvolfiovanim) umoZiiuje
pouzitie nizsich davok oboch zloziek, ¢im sa zlepSuje pomer G¢innosti a tolerability.

V stadii CONQUER dosiahlo > 5 % pokles hmotnosti 62 — 70 % pacientov liecenych
kombinéciou v zéavislosti od davky, zatial' ¢o v placebovej skupine to bolo 21 % pacientov.
Liecba bola spojena aj so zlepsenim krvného tlaku, lipidového profilu a glykémie, ¢o poukazuje
na priaznivy vplyv na kardiometabolické riziko. DlhodobejSie sledovania potvrdili
udrzatel'nost’ redukcie hmotnosti pri pokracujuce;j liecbe.

Medzi najcastejsie neziaduce U¢inky patria parestézie, sucho v stach, zdpcha, insomnia
a neuropsychiatrické symptomy, ktoré su prevazne davkovo zavislé. Fentermin v monoterapii
ani v kombindcii s topiramatom sa neodporuca u pacientov s KVO a je kontraindikovany pri
hypertyredze, glaukome, gravidite a pri uzivani inhibitorov monoaminooxidazy.

V sucasnych terapeutickych algoritmoch ma tato kombindcia vyznam najmé tam, kde je
dostupnd, avsak jej vyuzitie je postupne zatlaéané do uzadia novsimi inkretinovymi liekmi

s vySSou ucinnost’ou a priaznivej$im bezpecnostnym profilom.
8.2.2.2 Naltrexon SR/bupropion SR

Naltrexon/bupropion je  kombindcia dvoch centrdlne pdsobiacich liekov
s komplementarnym mechanizmom uc¢inku. Bupropion, inhibitor spidtného vychytavania
dopaminu a noradrenalinu pouzivany ako antidepresivum, stimuluje POMC neurdny v nucleus
arcuatus hypotalamu a aktivuje anorexigénnu melanokortinovli signalizdciu. Naltrexon,
antagonista opioidovych receptorov, blokuje autoinhibi¢ny uc¢inok endogénnych opioidov na
tieto neurény, ¢im zosiliiuje a predlzuje anorekticky efekt bupropionu. Sucasne dochéadza
k modulécii hedonického prijmu potravy prostrednictvom ovplyvnenia dopaminergnej
signalizicie v mezolimbickom systéme odmefiovania, ¢o je ddlezité najmi u pacientov
s emo¢nym jedenim alebo poruchami kontroly prijmu potravy.

Bezpecnost’ a U€innost’ tejto kombinacie boli hodnotené v klinickom programe COR.
V studii COR-I u 1742 pacientov s obezitou a hypertenziou a/alebo dyslipidémiou viedla liecba
naltrexonom SR-bupropionom SR (s postupnym uvolfiovanim) po 56 tyzdiioch k priemernému
poklesu telesnej hmotnosti priblizne o 8 %. Stadia COR-II potvrdila aj priaznivy vplyv
na kardiometabolické rizikové faktory, vratane zlepSenia lipidového profilu a glykémie.
NajcastejSimi neziaducimi ucinkami boli nauzea, vracanie, sucho v ustach, bolesti hlavy

a insomnia, ktoré boli vdc¢Sinou mierne, prechodné a objavovali sa najmid pocas tvodnej
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titracnej fazy lieCby. Kardiovaskularna bezpecnost’ bola sledovana v §tadii LIGHT u 8910
pacientov s obezitou a zvySenym kardiovaskularnym rizikom. Této Studia bola predcasne
ukoncend z metodologickych a regulacnych dévodov, co neumoznilo definitivne posudenie
kardiovaskularnych vysledkov. Dostupné udaje vSak nepreukazali jednoznaCny narast
kardiovaskularnych prihod, a preto zostala kombinacia registrovana pri doslednom dodrziavani
kontraindikécii. Post-hoc analyzy viacerych §tudii programu COR a d’alsich dlhodobejsich
sledovani ukézali vyssi podiel pacientov, ktori dosiahli a udrzali > 5 % a > 10 % ubytok
hmotnosti v porovnani s placebom, najma pri sii¢asnej behavioralnej intervencii.

V klinickej praxi je kombindcia naltrexon-bupropion vhodnd najmad u pacientov
s obezitou sprevadzanou emoc¢nym jedenim, impulzivhym spravanim alebo zavislostami. Je
kontraindikovand u pacientov s epilepsiou, poruchami prijmu potravy, nekontrolovanou
hypertenziou a pri su€asnom uzivani opioidov.

V porovnani s inkretinovou farmakoterapiou dosahuje nizsi priemerny ubytok hmotnosti,

avsak zostava relevantnou terapeutickou moznost’ou u starostlivo vybranych pacientov.

8.2.3  Periférne posobiace lieky
8.2.3.1 Orlistat

Orlistat je periférne pdsobiaci liek na obezitu schvaleny FDA aj EMA na dlhodobu liecbu
obezity. Posobi ako reverzny inhibitor pankreatickej a gastrickej lipazy, ¢im znizuje intestinalne
vstrebavanie tukov priblizne o 30 %. Tento mechanizmus vedie k miernemu, ale
konzistentnému poklesu telesnej hmotnosti, ktory sa pohybuje okolo 3 kg za 12 mesiacov,
respektive priblizne 3 % pocas dvoch rokov liecby. Okrem redukcie hmotnosti orlistat znizuje
obvod pésa, krvny tlak, glykémiu a priaznivo ovplyviuje lipidovy profil. Klinické Stadie
zaroven preukazali jeho schopnost’ redukovat’ riziko prechodu prediabetu do DM2T.

Klacovym dokazom ucinnosti orlistatu je Stadia XENDOS, ktord zahfiiala 3034
participantov. Po jednom roku liecby bol zaznamenany pokles telesnej hmotnosti o 11 %
v skupine lieCenej orlistatom v porovnani so 6 % v placebovej skupine, pricom doslo aj
k signifikantnému zniZeniu incidencie DM2T. Mechanizmus ucinku orlistatu je vylucne
periférny, bez priameho zasahu do CNS, ¢o vysvetluje jeho priaznivy kardiovaskuldrny
bezpecnostny profil, ale zaroven limitovanu u¢innost’ v porovnani s novsimi centralne alebo
hormondlne pdsobiacimi liekmi na obezitu.

Pouzitie orlistatu je cCasto limitované gastrointestindlnymi neziaducimi ucinkami,
predovSetkym steatoreou, flatulenciou a urgenciou na defekéciu, ktoré st vyraznejSie pri
vys$Som prijme tukov v strave. Medzi klinicky vyznamné rizikd patri aj zniZend absorpcia
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vitaminov rozpustnych v tukoch (A, D, E, K), ¢o si pri dlhodobe;j liecbe vyzaduje ich pravidelnu
suplementaciu. Zriedkavo boli popisané pripady oxalatovej nefropatie a hepatotoxicity, preto
je potrebna zvysend opatrnost’ u pacientov s preexistujucim ochorenim pecene alebo obliciek.

V sucasnych odporaCaniach je orlistat povazovany za alternativhu moZnost
farmakoterapie obezity, najmid u pacientov, u ktorych su centrdlne posobiace lieky
kontraindikované alebo zle tolerované, pripadne u jedincov preferujucich liek s periférnym
mechanizmom ucinku. Jeho vyznam v klinickej praxi vSak v poslednych rokoch klesa
v prospech modernej inkretinovej farmakoterapie s vysSou uc¢innostou a lepSou dlhodobou

adherenciou.

8.2.4 Hormonalna (inkretinova) liecba obezity
8.2.4.1 Agonisty receptorov GLP-1 (GLP-1RA)

Nativny GLP-1 — polypeptid zloZzeny z 31 AMK — je inkretinovy hormoén, ktory ma
priaznivy ucinok na metabolizmus glukdzy a regulaciu chuti do jedla. M4 kratky plazmaticky
pol¢as (1,5 — 2 min) v dosledku rychlej degradacie enzymom dipeptidylpeptidaza 4 (DPP4).
Kratky biologicky pol¢as nativneho GLP-1 viedol k vyvoju stabilnych analégov a agonistov
GLP-1R rezistentnych voc¢i degradacii DPP4, ktoré umoziuji klinické vyuzitie pri liecbe
DM2T a obezity.

GLP-1 gluk6zo-dependentne stimuluje sekréciu inzulinu v B bunkéch Langerhansovych
ostrovéekov pankreasu, ich regeneraciu a postprandidlne inhibuje sekréciu glukagonu,
vyprazdiovanie zalidka a stimuluje centrum sytosti v hypotalame. Glukézo-dependentny
mechanizmus U¢inku vysvetl'uje nizke riziko hypoglykémie pri monoterapii GLP-1RA, ¢o
predstavuje vyznamnu vyhodu oproti niektorym starSim liekom na obezitu. GLP-1 je
fyziologicky regulator chuti do jedla a prijmu potravy, preto okrem poklesu HbAlc znizuje
hmotnost’ (mnozstvo visceralneho tuku), zlepSuje lipidovy profil (pokles hladiny TAG,
zvySenie HDL cholesterolu) a znizuje krvny tlak. Redukcia visceralneho tukového tkaniva je
spojena so znizenim inzulinovej rezistencie, systémového zapalu a kardiometabolického rizika.
GLP-1RA preukazali v klinickych §tadiach priaznivy vplyv aj na MASLD/MASH a markery
subklinickej aterosklerdzy.

GLP-1R su exprimované vo viacerych orgdnoch a tkanivach vratane pankreasu, pluc,
srdca, obliGiek, Zaludka, ¢reva a mozgu. Siroka distribicia GLP-1R vysvetl'uje pleiotropné
ucinky tejto skupiny liekov, vratane kardioprotektivnych a nefroprotektivnych efektov
pozorovanych pri vybranych molekulach v dlhodobych klinickych S$tadiach. GLP-1 je
produkovany periférne v enteroendokrinnych L bunkéch ilea a hrubého ¢reva a v CNS
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v hypotalame — v neurénoch preproglukagonu (PPG). PPG neurony v nucleus tractus solitarii
(NTS) v oblasti dolného mozgového kmena su hlavnym zdrojom endogénneho centralneho
GLP-1. Centralne posobiaci GLP-1 ma klicova tlohu v integracii periférnych signalov
s regulaciou energetickej rovnovahy a spravania pri prijme potravy. PPG neurony inervuju
vSetky oblasti sprostredkujuce u€inky GLP-1 v CNS a su citlivé na signaly z periférie vratane
distenzie zaludka, leptinu a CCK. Tato aferentnd signalizdcia umoznuje rychlu adaptaciu
centralnej regulécie prijmu potravy na aktualny nutriény stav organizmu.

Po vdzbe GLP-1 na GLP-1R v hypotalamickych oblastiach a v NTS dochadza k stimulacii
pocitu sytosti prostrednictvom zvySenej produkcie anorexigénnych a inhibicie orexigénnych
neuropeptidov. Anorexigénny ucinok GLP-1RA je vysledkom kombinovaného pdsobenia na
homeostatické aj hedonické mechanizmy regulacie prijmu potravy. Anorexigénne u¢inky ma aj
oxytocin uvolflovany z nucleus paraventricularis, ako aj aktivacia GLP-1R v mezolimbickej
oblasti, vo ventrdlnej tegmentdlnej oblasti a NAc (centrum odmeiiovania). Tymto
mechanizmom GLP-1RA znizuji hedonicky prijem potravy a chut’ na energeticky denzné
potraviny, ¢o prispieva k dlhodobej udrzatelnosti redukcie hmotnosti. GLP-1 v nucleus
arcuatus priamo stimuluje POMC/CART neur6ény a nepriamo inhibuje NPY a AgRP, ¢im

zvySuje pocit sytosti a znizuje pocit hladu (obrazok 19).
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GLP-1RAbound to GLP-1receptors in the
arcuate nucleus in the hypothalamus
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+ & -

v v
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* Hunger * satiety
* Energy intake
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* Prevents overeating
* Altered food preferences

Obrazok 19 Ucinok GLP-1 v centrdlnom nervovom systéme

Skratky: AgRP — agouti-related protein, CART — kokainom a amfetaminom regulovany transkript, GLP-1 —
glukagdénu podobny peptid 1, GLP-1RA — agonista receptora pre glukagénu podobny peptid 1, NPY — neuropeptid
Y, POMC — proopiomelanokortin
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Tieto centralne mechanizmy predstavuju zaklad vysokej u€innosti GLP-1RA v stc¢asnej
farmakoterapii obezity a vysvetl'uju ich preferencné postavenie v modernych liecebnych
algoritmoch.

GLP-1RA napodobiiuji tc¢inky nativneho GLP-1 prostrednictvom aktivacie jeho
receptorov a vyznacuju sa vyraznymi pleiotropnymi u¢inkami. Randomizované klinické Studie
preukazali, ze vedi k vyznamnej redukcii telesnej hmotnosti aj glykémie u diabetikov aj
nediabetikov s (pre)obezitou, priCom rozsah ubytku hmotnosti zavisi od konkrétnej molekuly,
davky a dizky lie¢by. Ich G¢innost’ bola potvrdena naprie¢ réznymi populaciami vratane os6b
bez diabetu. Redukcia hmotnosti je sprostredkovand viacerymi mechanizmami. GLP-1RA
znizuju chut do jedla a pocit hladu, stimuluji pocit sytosti a prechodne spomaluju
vyprazdnovanie zalidka, najmi v uvodnej faze liecby. Spomalenie zaludo¢nej motility sa
podiel'a na skorych gastrointestinalnych neziaducich ucinkoch, zatial ¢o dlhodoby pokles
hmotnosti je sprostredkovany predovsetkym centrdlnymi mechanizmami regulécie apetitu.

Anorexigénny ucinok GLP-1RA pdsobi centralne aj periféme. V. CNS dochadza
k inhibicii orexigénneho syst¢ému NPY/AgRP, k aktivaicii POMC/CART neurénov
a k zosilneniu melanokortinovej signalizacie, ¢o vedie k dlhodobej supresii apetitu. Sticasne sa
uvolniuje GABA, ktora d’alej tlmi pocit hladu. Aktivacia GLP-1R podporuje aj adaptivnu
termogenézu v BAT a hnednutie WAT, hoci tento mechanizmus ma mensi podiel na celkove;j
redukcii hmotnosti v porovnani so znizenim energetického prijmu. Na periférnej urovni GLP-
1RA posobia na aferentné neurdny nervus vagus, ¢im zabezpecuju rychly prenos signalov z GIT
do mozgového kmena a hypotalamu a zosilfiujl pocit sytosti.

Okrem UCinku na telesn0 hmotnost maji GLP-1RA priaznivy vplyv na
kardiometabolické zdravie, vratane zlepSenia glykemickej kontroly, zniZenia krvného tlaku,
upravy lipidového profilu a redukcie systémového zéapalu. Tieto vlastnosti podporuju ich
vyuzitie ako zakladnej farmakologickej stratégie v liecbe obezity chépanej ako chronické

metabolické ochorenie.

8.2.4.1.1 Liraglutid 3 mg

Liraglutid je analog GLP-1 s 97 % homologiou s nativnym l'udskym GLP-1. Nahradenie
lyzinu argininom v pozicii 34 umoziuje liraglutidu vézbu na albumin, ¢im zvySuje jeho
odolnost’ voc¢i degradacii DPP4, zniZuje obli¢kovy klirens, ¢o umoziuje dadvkovanie 1x denne.
Vizba na albumin zaroveii vedie k stabilnej$ej plazmatickej koncentracii licku a k prediZeniu
biologického polcasu priblizne na 13 hodin, ¢o zlepSuje farmakokineticky profil v porovnani

s nativnym GLP-1.
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Liraglutid funguje na fyziologickom principe nativneho GLP-1, teda znizuje telesnu
hmotnost’ prostrednictvom ubytku tukového tkaniva. Reguluje chut’ do jedla zvySovanim pocitu
sytosti a suCasnym zmierlovanim pocitu hladu a chuti konzumovat dalSie jedlo, ¢o
v konecnom dosledku vedie k zniZzeniu prijmu potravy. NezvysSuje energeticky vydaj. Redukcia
hmotnosti je primarne dosledkom poklesu energetického prijmu bez kompenzac¢ného zvysenia
hladu, pricom sa selektivne znizuje viscerdlne tukové tkanivo so sprievodnym zlepSenim
inzulinovej senzitivity.

Liraglutid bol povodne v davke 1,8 mg s.c. jedenkrat denne schvaleny na liecbu DM2T
(2010), neskor v davke 3 mg s.c. raz denne ho schvalili FDA (2014) a EMA (2015) na dlhodobt
lieCbu obezity. Rozdiel medzi davkami 1,8 mg a 3,0 mg spociva najmé v rozsahu ucinku na
centralnu regulaciu apetitu, pricom vyssia davka je potrebna na dosiahnutie klinicky vyznamne;j
redukcie telesnej hmotnosti u nediabetickych pacientov. Uvodna davka je 0,6 mg raz denne.
Davka sa mé zvySovat po 0,6 mg v tyZzdilovych intervaloch, az kym sa nedosiahne udrziavacia
davka 3,0 mg raz denne. Davky vysSie ako 3,0 mg denne sa neodporucaju. Postupna titracia
davky vyznamne znizuje vyskyt gastrointestinalnych neziaducich uc¢inkov, najmi nauzey
a vracania, ktoré st hlavnou pri¢inou pred¢asné¢ho ukoncenia liecby.

Utinnost’ liraglutidu bola sledovana v klinickom programe SCALE (Satiety and Clinical
Adiposity—Liraglutide Evidence). Pocas celého trvania bola pacientom odporucand zmena
zivotného stylu (150 min telesnej aktivity tyzdenne, kaloricky deficit 500 kcal denne). Program
SCALE predstavuje jeden z najrozsiahlejSich klinickych programov hodnotiacich lie€bu
obezity v nediabetickej populécii. Program SCALE pozostaval z viacerych randomizovanych,
placebom kontrolovanych studii, ktoré cielene hodnotili G€innost’ liraglutidu 3,0 mg v r6znych
klinickych situaciach — pri inicidlnej redukcii hmotnosti, pri jej dlhodobom udrZiavani,
v $pecifickych skupinach pacientov (prediabetes, syndrom OSA, adolescenti) a v kombindcii
s rozdielnou intenzitou behaviordlnych intervencii. V §tidii SCALE Obesity and prediabetes
bol po 56 tyzdioch lieCby dosiahnuty priemerny pokles hmotnosti o 8 %, ktory si pacienti
udrzali v priebehu troch rokov. Z d’alSich benefitov to bola priemerna redukcia obvodu pasa
0 8,2 cm a zniZenie krvného tlaku. V priebehu troch rokov doSlo k redukcii rozvoja DM2T
0 80 %. Stidia zahfiiala pacientov s obezitou alebo nadvéhou a prediabetom a poskytla unikatne
dlhodobé udaje o prevencii DM2T. Liraglutid vyznamne predizil ¢as do manifestacie DM2T
a zlepsil inzulinovl senzitivitu, ¢im potvrdil svoj potencial ako nastroja primarnej prevencie
diabetu vo vysoko rizikovej populdcii. Tieto vysledky potvrdzuji vyznam liraglutidu nielen
v liecbe obezity, ale aj v primarnej prevencii DM2T u vysoko rizikovych pacientov. V stadii

SCALE IBT pacienti navySe absolvovali intenzivnu behaviordlnu terapiu (IBT). Priemerny
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pokles hmotnosti bol 7,5 %, ¢o bolo podobné s asovo menej naroénym pristupom v SCALE
Obesity and prediabetes. SCALE IBT bola navrhnuté na postdenie, ¢i pridanie farmakoterapie
k IBT vedie k d’alSiemu zlepSeniu vysledkov. Vysledky ukézali, ze samotny liraglutid poskytuje
podstatny prinos k redukcii hmotnosti aj bez vysoko narocnej behavioralnej podpory, co ma
vyznamné implikacie pre realnu klinicka prax. Vysledky poukazuji na to, ze farmakologicky
efekt liraglutidu je dominantnym faktorom redukcie hmotnosti a nie je vyznamne zavisly od
intenzity behavioralnej intervencie. V. SCALE Maintenance bola liecba liraglutidom
iniciovanad ako udrziavacia po predchadzajucom aspont 5 % poklese telesnej hmotnosti
navodenom nizkokalorickou diétou. Liraglutid preukazal dlhodobé udrzanie tohto poklesu
u 81,4 % pacientov, ale aj d’alsi pokles hmotnosti 0 6,2 %. Studia cielene reflektovala jednu
z najvacsich vyziev v lieCbe obezity — prevenciu opidtovného nérastu hmotnosti. Vysledky
potvrdili, Ze liraglutid vyznamne tlmi adaptacné biologické mechanizmy podporujice opitovny
prirastok hmotnosti po diétnom ubytku. Tato stratégia potvrdzuje vyuzitie liraglutidu ako lieku
na prevenciu opdtovného ndrastu hmotnosti po uspesnej redukcii. V. SCALE Sleep Apnea
dosiahli pacienti s obezitou so syndromom OSA po 32 tyzdiioch liecby liraglutidom znizenie
indexu apnoe/hypopnoe o 12,2 udalosti/hodinu. ZlepSenie parametrov OSA korelovalo
s redukciou hmotnosti, najmi viscerdlneho tuku. Studia preukazala, Ze farmakologicka
redukcia hmotnosti pomocou liraglutidu moéze viest'” ku klinicky vyznamnému zlepSeniu
respiraénych parametrov u pacientov so syndromom OSA, ¢im sa rozSiruje terapeuticky
vyznam lieku aj mimo striktne metabolické indikacie. Na zaklade $tidie SCALE teens bola
liecba liraglutidom schvélend aj u dospievajucich jedincov nad 12 rokov. Je to prvy GLP-1RA
schvaleny na lieCbu obezity v adolescentnej populacii, o predstavuje vyznamny posun
v manazmente detskej a adolescentnej obezity. V tejto Studii sa preukdzala nielen G¢innost’
v redukcii BMI a telesnej hmotnosti, ale aj prijatelny bezpecnostny profil, Co otvorilo moZnosti
farmakologickej intervencie v populdcii s vysokym rizikom perzistencie obezity do dospelosti.

Aj vysledky Stadii z redlnej klinickej praxe potvrdili u€innost’ klinického programu
SCALE. Pri lie¢cbe minimélne 6 mesiacov dosiahlo ubytok telesnej hmotnosti > 5 % az 64,1 %
jedincov a > 10 % az 34,5 % pacientov. Perzistencia na liecbe bola vSak nizka, viac ako
6 mesiacov zotrvalo na liecbe len 53,7 % jedincov. Tieto tdaje poukazuji na rozdiel medzi
ucinnostou v klinickych stadiach a redlnou praxou, kde zohravajii vyznamnu tlohu faktory ako
tolerancia lie¢by, ekonomicka dostupnost’ a dlhodoba adherencia pacienta. Nizka perzistencia
na liec¢be odraza potrebu lepsej edukécie pacientov, optimalizécie titracie davky a zohl'adnenia

ekonomickych faktorov, ktoré vyznamne ovplyviiuji dlhodobé uZivanie lieku v redlnej praxi.
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8.2.4.1.2 Semaglutid 2,4 mg

Semaglutid je analdg nativneho GLP-1, s ktorym ma 94 % homologiu. Vdaka trom
modifikacidm je chraneny pred degradaciou enzymom DPP4 a ma silnil vézbu na albumin
a dlhsi biologicky polcas (priblizne 165 hodin), o umoznuje jeho podavanie jedenkrat
tyzdenne. Modifikacie molekuly zahffiaji substitiiciu aminokyseliny na pozicii 8 (zvySenie
rezistencie vo¢i DPP4) a pripojenie mastnej kyseliny prostrednictvom spaceru, Co zabezpecuje
albuminovu vizbu a vyrazne predlzuje cirkulaciu lieku v plazme. Tento farmakokineticky profil
vedie k stabilnej expozicii GLP-1 receptorov a konzistentnému farmakodynamickému ucinku
pocas celého davkovacieho intervalu.

Semaglutid zlepSuje metabolizmus glukézy, lipidovy profil a znizuje krvny tlak. Vd'aka
protizapalovym a antiaterosklerotickym u¢inkom mé aj kardiovaskularny benefit nezavisle od
pritomnosti DM2T. Tieto ucinky zahffiaji zlepSenie inzulinovej senzitivity, redukciu
visceralneho tukového tkaniva, pokles systémového nizkostupiiového zépalu a priaznivy vplyv
na endotelovu funkciu, o sa premieta do znizenia kardiovaskularneho rizika. Semaglutid
priamo aktivuje oblasti hypotalamu a mozgového kmena regulujuce apetit a systém
odmenovania, ¢im znizuje chut do jedla nalacno aj postprandialne, znizuje pocit hladu
a zvySuje pocit sytosti, ¢o nasledne vedie k ubytku tukového tkaniva. Na urovni CNS
semaglutid ovplyviiuje nielen homeostaticki reguldciu prijmu potravy, ale aj hedonické
mechanizmy prostrednictvom modulacie mezolimbického dopaminergného systému. Tento
efekt vedie k zniZeniu preferencie energeticky denznych potravin a k dlhodobej udrzateI'nosti
redukcie hmotnosti.

Semaglutid bol schvaleny FDA (2017) a EMA (2018) v maximalnej davke 1 mg s.c. na
liecbu DM2T. Nasledne bol v davke 2,4 mg s.c. raz tyzdenne schvaleny FDA (2021) a EMA
(2022) aj na chronicku lieCbu obezity ako doplnok k redukénej diéte a zvySenej fyzickej
aktivite. Schvalenie davky 2,4 mg predstavovalo zasadny zlom vo farmakoterapii obezity,
ked’Ze i§lo o prvy GLP-1RA, ktory v randomizovanych klinickych §tudidch dosiahol priemerny
ubytok telesnej hmotnosti presahujuci 15 %. LieCbu sa odporaca zacat’ davkou 0,25 mg raz
tyZdenne pocas Styroch tyzdiiov, nasledne sa davka zvySuje kazdé 4 tyZdne (0,5 mg — 1,0 mg
— 1,7 mg — 2,4 mg) az po udrziavaciu davku 2,4 mg. Postupna titracia davky je nevyhnutna
pre minimalizéciu gastrointestindlnych neziaducich Gc¢inkov (nauzea, vracanie, hnacka), ktoré
su najcastejSou pri¢inou pred¢asného ukoncenia liecby.

Utinnost’ semaglutidu 2.4 mg bola hodnotena v klinickom programe STEP (Semaglutide
Treatment Effect in People with obesity). Program STEP zahffial sériu randomizovanych,

placebom kontrolovanych §tidii navrhnutych tak, aby komplexne zhodnotili G¢innost
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semaglutidu v roznych klinickych scenaroch — u nediabetikov, diabetikov, v kombindcii s IBT,
pri dlhodobom podavani a po preruseni liegby. Stadia STEP 1 zahfiiala 1961 dospelych
s (pre)obezitou a komorbiditami, pricom 44 % participantov malo prediabetes. V kombinacii
so zmenou zivotného Stylu (150 min fyzickej aktivity tyzdenne a kaloricky deficit 500 kcal/den)
dosiahli pacienti po 68 tyZzdinoch priemerny pokles telesnej hmotnosti o 14,9 % v porovnani
s placebom (-2,4 %). Ide o prva velku $tudiu, ktord preukazala dvojciferny priemerny ubytok
hmotnosti v nediabetickej populacii lieCenej farmakologicky. Absolutna redukcia telesnej
hmotnosti predstavovala priblizne 15,3 kg v skupine lieCenej semaglutidom oproti 2,6 kg
v placebovej skupine. Redukciu hmotnosti 0 > 5 % dosiahlo 86,4 % pacientov, > 10 % pokles
hmotnosti bol u 69,1 %, > 15 % pokles hmotnosti u 50,5 % a > 20 % pokles hmotnosti az 32 %
pacientov, ¢o vyrazne prevySovalo placebo. Okrem redukcie hmotnosti doslo k vyznamnému
zlepSeniu obvodu pasa, systolického a diastolického krvného tlaku, lipidového profilu
a glykemickych parametrov vratane navratu prediabetu k normoglykémii u vyznamne;j Casti
pacientov. V studii STEP 2 boli zaradeni pacienti s DM2T a obezitou, lieCeni metforminom
alebo inou perordlnou antidiabetickou liecbou. Po 68 tyzdnoch bol dosiahnuty priemerny
pokles hmotnosti 0 9,6 %. Niz8i rozsah redukcie hmotnosti v porovnani s nediabetickou
populaciou odrdza rozdiely v metabolickej adaptécii u pacientov s DM2T. Semaglutid v davke
2,4 mg bol v tejto stadii porovnavany aj s davkou 1,0 mg a placebom. Vyssia davka viedla
k signifikantne véacsiemu ubytku hmotnosti aj k vyraznejSiemu poklesu HbAlc (priblizne
0 1,6 %), pricom> 5% redukciu hmotnosti dosiahlo priblizne 69 % pacientov. Okrem
zlep3enia glykemickej kontroly dolo k poklesu potreby eskal4cie antidiabetickej lie¢by. Stidia
STEP 3 hodnotila u¢innost’ semaglutidu v kombinacii s IBT a nizkokalorickou diétou. Po 68
tyzdnoch bol dosiahnuty priemerny pokles hmotnosti o 16 %. Vysledky potvrdili aditivny efekt
farmakoterapie k behaviordlnym intervencidm, avSak dominantnym faktorom redukcie
hmotnosti zostaval samotny semaglutid. Pacienti absolvovali Struktirovany program
s nizkokalorickou diétou (1000 — 1200 kcal/denn v uvodnej faze) a Castymi behavioralnymi
intervenciami. Viac ako 10 % redukciu hmotnosti dosiahlo > 75 % pacientov v semaglutidove;j
skupine. Stiidia ukazala, Ze ani velmi intenzivna behaviordlna intervencia nedosahuje bez
farmakoterapie porovnatelné vysledky. V stadii STEP 4 boli pacienti po uvodnej 20-tyzdiiovej
titracnej faze lieCby semaglutidom randomizovani na pokrac¢ovanie liecby alebo jej prerusenie.
Pokracovanie v liecbe viedlo k d’alSiemu poklesu hmotnosti az na 18,2 %, zatial’ Co prerusenie
liecby bolo spojené s opatovnym narastom hmotnosti. Tato Studia jednoznacne potvrdila, Ze
obezita je chronické ochorenie vyzadujice dlhodobu farmakoterapiu. Pacienti, ktori boli

randomizovani na placebo po preruseni liecby, pribrali v priebehu 48 tyzdiov v priemere viac
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ako 6 kg, zatial ¢o pokraCovanie liecby viedlo k d’alSej redukcii hmotnosti a udrzaniu
priaznivého metabolického profilu. STEP 5 poskytla najdlhsie sledovanie v programe STEP.
Po 52 tyzdnoch bol dosiahnuty priemerny pokles hmotnosti o 15,6 %, ktory pretrvaval aj v 104.
tyzdni. Ide o klicovy ddokaz dlhodobej udrzatel'nosti ucinku semaglutidu pri kontinualnej
liebe. Po dvoch rokoch liecby si > 10 % redukciu hmotnosti udrzalo viac ako 70 % pacientov.
Sucasne pretrvavalo zlepsenie krvného tlaku, lipidového profilu a markerov inzulinovej
rezistencie, ¢o podporuje koncept dlhodobej farmakologickej lie¢by obezity. Studia STEP 6
bola realizovana v azijskej populécii (Japonsko a Juzna Koérea). Do studie boli zaradeni dospeli
pacienti s nadvahou alebo obezitou, s alebo bez DM2T, ¢o umoznilo hodnotit’ G¢innost’
semaglutidu v populdcii s odlisSnou telesnou kompoziciou a metabolickymi charakteristikami
v porovnani so zapadnou populéciou. Pacienti boli randomizovani na lie¢bu semaglutidom
vdavke 2,4 mg, 1,7 mg alebo placebom, vSetko v kombinéacii so Standardizovanymi
odporti¢aniami na Upravu zivotného Stylu. Po 68 tyzdioch dosiahli pacienti lieeni
semaglutidom 2,4 mg priemerny pokles telesnej hmotnosti priblizne o 13 — 15 %, zatial’ ¢o
v placebovej skupine bol tubytok hmotnosti minimalny. Uinnost semaglutidu bola
konzistentna naprie¢ podskupinami pacientov s diabetom aj bez diabetu, hoci u diabetikov bol
rozsah redukcie hmotnosti mierne niz§i. Vacsina pacientov lie€enych semaglutidom dosiahla
> 5 % redukciu telesnej hmotnosti, pricom vyznamna ¢ast’ dosiahla aj > 10 % a > 15 % ubytok
hmotnosti. Sucasne doslo k zlepseniu glykemickej kontroly (pokles HbAlc u diabetikov),
redukcii obvodu pasa a priaznivym zmendm kardiometabolickych parametrov. Tato Stadia
podporila globalne schvalenie semaglutidu na lie¢bu obezity. Stadia STEP 8 porovnavala
ucinnost’ semaglutidu 2,4 mg raz tyzdenne s.c. s liraglutidom 3 mg raz denne s.c. Po 68
tyzdioch bol priemerny pokles hmotnosti -15,8 % pri semaglutide a -6,4 % pri liraglutide.
V semaglutidovej skupine dosiahlo > 10 % redukciu hmotnosti 70,9 % pacientov (vs. 25,6 %
pri liraglutide), > 15 % dosiahlo 55,6 % (vs. 12 %) a > 20 % pokles hmotnosti bol pozorovany
u 38,5 % jedincov (vs. 6,0 %). Okrem vysSej u€innosti bol semaglutid spojeny aj s vysSou
spokojnostou pacientov a lepSou adherenciou k lieCbe, Co je pripisované tyzdennému
davkovaniu.

V roku 2023 boli publikované vysledky stidie SELECT, ktord sledovala ucinok
semaglutidu 2,4 mg u nediabetikov s nadvahou alebo obezitou a prekonanym KVO. Primérnym
cielom bolo hodnotenie vyskytu MACE (kardiovaskularna smrt’, nefatalny infarkt myokardu
a nefatalna cievna mozgova prihoda). Do Stadie bolo zaradenych 17604 dospelych pacientov
vo veku > 45 rokov s BMI > 27 kg/m? a s dokumentovanym aterosklerotickym KVO, vratane

anamnézy infarktu myokardu, ischemickej cievnej mozgovej prihody alebo symptomatického
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periférneho artériového ochorenia. Délezitym dizajnovym prvkom bolo vylucenie pacientov
s DM2T, ¢im sa SELECT zasadne odliSuje od predchadzajucich kardiovaskularnych outcome
studii s GLP-1RA. Zaradena populacia predstavovala vysoko rizikova skupinu s vysokou
prevalenciou hypertenzie, dyslipidémie, fajcenia a viacnadsobnej aterosklerotickej manifestacie.
LieCba semaglutidom viedla k signifikantnému zniZzeniu rizika vyskytu primarneho
kompozitného ciela MACE priblizne o 20 % v porovnani s placebom. Okrem znizenia
kardiovaskularnych prihod bol semaglutid spojeny s vyraznym a dlhodobo udrzateI'nym
poklesom telesnej hmotnosti, v priemere o 15 — 17 %, €o bolo sprevadzané zlepSenim krvného
tlaku, lipidového profilu a poklesom markerov systémového zdpalu. Sekundarne a exploracné
analyzy poukézali aj na znizenie hospitalizacii pre srdcové zlyhavanie a priaznivy vplyv na
renalne parametre. Pred$pecifikované subanalyzy potvrdili konzistentny i¢inok semaglutidu vo
viacerych klinicky vyznamnych podskupindch, vratane pacientov s periférnym artériovym
ochorenim, pacientov po infarkte myokardu a pacientov s viacnasobnou aterosklerotickou
manifestaciou, priCom v skupinach s vyssim vychodiskovym rizikom bol absolutny klinicky
prinos eSte vyraznejSi. Bezpecnostny profil semaglutidu v §tidii SELECT bol v stlade
s predchadzajucimi  skusenostami s GLP-1RA. NajcastejSie neziaduce uc€inky boli
gastrointestindlne tazkosti, najméd nauzea, vracanie, hnacka a zapcha, ktoré sa vyskytovali
predovsetkym pocas titra¢nej fazy liecby. Nebolo pozorované zvysené riziko hypoglykémie,
ani narast kardiovaskularnej mortality, ani v oblasti psychiatrickych neziaducich uc¢inkov.

Vysledky Stidie SELECT zéasadne menia pohlad na liecbu obezity a jej miesto
v kardiovaskularnej prevencii. Prvykrat bolo preukdzané, ze farmakologicka liecba obezity
u nediabetickych pacientov vedie nielen k redukcii telesnej hmotnosti, ale aj k zlepSeniu
kardiovaskularnej prognézy. Stidia tym potvrdzuje, Ze obezita je aktivne modifikovatelny
kardiovaskularny rizikovy faktor a Ze cielena farmakoterapia moze znizit’ vyskyt zdvaznych
kardiovaskularnych prihod. SELECT tak postiva semaglutid z kategdrie Cisto metabolickej
liecby do skupiny liekov s preukdzanym prognostickym vyznamom v sekundarnej
kardiovaskularnej prevencii.

Semaglutid 2,4 mg bol v poslednych rokoch skiimany aj v d’alSich klinicky vyznamnych
indikéaciach u pacientov s obezitou, ktoré presahuju samotni redukciu telesnej hmotnosti
a potvrdzuju jeho potencial ako orgdnovo-modifikujicej liecby. Jednou z tychto indikacii je
osteoartroza kolenného kibu, ktora je uzko spojena s obezitou a funkénym obmedzenim
pohybu. V s§tadii STEP 9 bol semaglutid 2,4 mg podavany obéznym pacientom so
symptomatickou osteoartrozou kolena. Liecba viedla nielen k signifikantnej redukecii telesnej

hmotnosti, ale aj k vyznamnému zlepSeniu bolesti kolena, funkéného skore a kvality Zivota.
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Vysledky naznacuju, ze klinicky prinos semaglutidu v tejto populacii je sprostredkovany
kombinaciou mechanického odlahenia nosného kibu v désledku ubytku hmotnosti
a systémovych protizapalovych 1u¢inkov. Této Studia predstavuje prvy dokaz, ze
farmakologicka liecba obezity mdze zlepsit’ symptémy degenerativneho ochorenia pohybového
aparatu.

Dal$ou vyznamnou oblastou vyskumu semaglutidu 2,4 mg je hepatologia, najmi
s MASH, ktora je povazovana za hepatdlnu manifestaciu obezity a metabolického syndromu.
Stadia ESSENCE (randomizovand, placebom kontrolovana, faza III) hodnoti G&innost
semaglutidu 2,4 mg u pacientov s MASH a pokrocilou fibrozou. Priméarne ciele zahfnaja
histologické zlepsenie zapalu a fibrozy peCene bez zhorSenia druhého parametra. Dizajn
ESSENCE reflektuje predchadzajuce pozitivne signaly zo studii fazy II a je povazovany za
kI'aéovy krok k potencidlnemu schvéleniu semaglutidu ako liecby MASH. Uéinok semaglutidu
bol skiimany aj u pacientov s pokroc€ilej§im Stddiom ochorenia pecene. V randomizovanej,
placebom kontrolovanej stadii fazy II u pacientov s cirh6zou pec¢ene podmienenej MASH,
semaglutid 2,4 mg neviedol k signifikantnej regresii cirh6zy, av§ak bol spojeny so zlepSenim
metabolickych parametrov, redukciou telesnej hmotnosti a priaznivym bezpecnostnym
profilom bez néarastu dekompenzaénych prihod. Tieto vysledky naznacuju, ze G€¢innost” GLP-
1RA je najvyraznejSia v skorsich stadiach ochorenia pecene, zatial’ ¢o pri etablovanej cirhdze
moze byt ich prinos limitovany, avSak bezpecny.

Celkovo tieto Studie rozsiruju klinicky vyznam semaglutidu 2,4 mg u obéznych pacientov
bez DM2T aj mimo tradiénych kardiometabolickych indikacii. Potvrdzuji, Ze redukcia
hmotnosti sprostredkovana GLP-1RA ma priaznivé désledky na funkcny stav, kvalitu Zivota

a organové komplikécie obezity, vratane ochoreni pohybového aparatu a pecene.
8.2.4.2 Kombinacia GLP-1RA/GIP-RA

Tirzepatid je mono-molekula, ktoréa je kombinaciou dvoch inkretinovych horménov —tzv.
twinkretinov (GLP-1 a GIP). Samotny GIP je pri lieCbe obezity menej atraktivny, ked’Ze
podporuje akumuldciu subkutinneho WAT a neovplyviiuje chut do jedla. Novsie
experimentalne a klinické udaje vSak poukazuju na to, Ze aktivacia GIP receptorov (GIPR)
v CNS moduluje neurénové okruhy regulujuce energetickii rovnovahu a moéze synergicky
zosilnovat’ anorexigénny uc¢inok GLP-1. Této centralna interakcia GLP-1 a GIP je povazovana
za kI'aiCovy mechanizmus vysokej u¢innosti tirzepatidu na redukciu telesnej hmotnosti.

Na zaklade klinického programu SURPASS bol tirzepatid schvaleny FDA (2022) na
liecbu DM2T. Stidia SURPASS-1 porovnavala tri rozne davky tirzepatidu (5 mg, 10 mg
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a 15 mg) s placebom. Pri liecbe tirzepatidom doslo k signifikantnému poklesu HbAlc (-1,87 %,
-1,89 % a -2,07 %) a telesnej hmotnosti (-7,9 %, -9,3 % a -11 %) v zavislosti od davky. Tieto
vysledky preukézali, ze tirzepatid dosahuje uc¢innost’ na glykémiu a hmotnost’ presahujicu
vtedajsi §tandard lie¢by GLP-1RA. Stidia SURPASS-2 porovnavala rovnaké davky tirzepatidu
so semaglutidom 1 mg jedenkrat tyzdenne a potvrdila vyraznejsi pokles HbAlc, telesnej
hmotnosti a systolického krvného tlaku v prospech tirzepatidu.

Klinicky program SURMOUNT predstavuje komplexny stbor randomizovanych
klinickych stadii hodnotiacich u¢innost’ a bezpecnost’ tirzepatidu u pacientov s nadvahou
a obezitou, prevazne bez DM2T. Tento program nadvizuje na sktisenosti z diabetologického
programu SURPASS a systematicky skiima tirzepatid ako liek na obezitu v réznych klinickych
situdciach vratane inicialnej lie¢by, udrziavania redukcie hmotnosti a kombindcie s intenzivnou
zmenou Zzivotného S§tylu. V klinickom programe SURMOUNT 1 u 2539 nediabetikov
s obezitou alebo nadvéhou s komorbiditami viedla liecba tirzepatidom (5 mg, 10 mg a 15 mg
s.c. raz tyzdenne) po 72 tyzdnoch k poklesu telesnej hmotnosti o -15 %, -19,5 % a -20,9 % v
zavislosti od davky v porovnani s -3,1 % pri placebe. Viac ako 60 % pacientov dosiahlo ubytok
hmotnosti > 20 %. Redukcia hmotnosti bola uniformna napriec rdznymi kategériami BMI, veku
a poctu komorbidit. Rozsah redukcie hmotnosti dosiahnuty v $tadii SURMOUNT-1 sa
priblizuje vysledkom bariatrickych chirurgickych vykonov, ¢o predstavuje zasadny posun
v moznostiach konzervativnej liecby obezity. Vyskyt neziaducich udalosti bol podobny ako pri
monoterapii GLP-1RA, pricom dominovali gastrointestindlne taZkosti pocas titracnej fazy.
V stidiit SURMOUNT 2 viedol tirzepatid u diabetikov 2. typu s (pre)obezitou k 12,8 % az
14,7 % tbytku telesnej hmotnosti po 72 tyzdnoch. Tieto vysledky potvrdzujt, ze pritomnost’
DM2T zniZuje absolutny rozsah redukcie hmotnosti, av§ak G¢inok tirzepatidu zostava klinicky
vyznamny aj v tejto populacii. Stadia SURMOUNT 3 hodnotila u¢innost a bezpeénost’
tirzepatidu u dospelych s obezitou alebo nadvahou s pridruzenymi komplikaciami (okrem
DM2T). Po 12-tyzdiiovom intenzivhom intervenénom programe zameranom ha zmenu
zivotného S$tylu (nizkokalorickd diéta, cviCenie a tyzdenné konzultacie) boli Ucastnici, ktori
dosiahli aspont 5 % redukciu telesnej hmotnosti, randomizovani na lie¢bu tirzepatidom alebo
placebom pocas 72 tyzdiov. Ucastnici lieteni tirzepatidom dosiahli priemerni dodatoénu
redukciu telesnej hmotnosti o 18,4 %, zatial’ ¢o skupina s placebom zaznamenala priemerny
narast hmotnosti o 2,5 %. Celkovéa priemerné redukcia hmotnosti od zaciatku Studie bola 26,6 %
v skupine s tirzepatidom. Tato Stidia demonStrovala vyrazny synergicky efekt intenzivnej
zmeny zivotného Stylu a néslednej farmakoterapie. V §tidii SURMOUNT 4 boli tcastnici,
ktori po 36 tyzdnoch liecby tirzepatidom (10 alebo 15 mg) dosiahli priemernu redukciu
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hmotnosti o 21,1 %, randomizovani do dvoch skupin — pokracovanie v liecbe tirzepatidom
alebo prechod na placebo. Skupina pokracujuca v liecbe tirzepatidom dosiahla d’alsi pokles
hmotnosti 0 6,7 %, ¢o viedlo k celkovej priemernej redukcii hmotnosti o 26,0 % od zaciatku
Studie. Skupina prechadzajlica na placebo zaznamenala narast hmotnosti o 14,8 %, ¢o
poukazuje na vyrazny rebound efekt. Tieto udaje jednoznacne potvrdzuju potrebu dlhodobe;j
farmakoterapie a podporuju koncept obezity ako chronického ochorenia vyzadujiceho
kontinudlnu lie¢bu. Stcasne prebiehaji kardiovaskularne outcome studie (SURPASS-CVOT),
ktoré maju objasnit, ¢i vyrazna redukcia hmotnosti a metabolické zlepSenie pri tirzepatide
povedu aj k znizeniu kardiovaskuldrnej morbidity a mortality, podobne ako bolo preukazané
pri semaglutide.

Prebichaju stadie fazy II a III hodnotiace uc¢inok tirzepatidu u obéznych pacientov bez
DM2T s MASLD/MASH v skors§ich $tadiach fibrozy. Predbezné tidaje poukazuji na vyrazna
redukciu telesnej hmotnosti, pokles hepatalnej steatézy a zlepSenie inzulinovej senzitivity,
pricom sa predpoklada, ze U¢inok je do velkej miery sprostredkovany tbytkom hmotnosti
a znizenim systémového zapalu. Tieto Studie maju ambiciu zaradit’ tirzepatid medzi potencialne
liecky na hepatalne komplikacie obezity. Na zdklade uspechu semaglutidu v §tadii STEP 9
prebiehaju exploracné Stadie aj s tirzepatidom u obéznych pacientov s osteoartrézou
a pohybovym obmedzenim, ktoré sledujt vplyv vyraznej redukcie hmotnosti na bolest’, funkciu
kibov a kvalitu Zivota. Hypotézou je, Ze va&si rozsah ubytku hmotnosti pri tirzepatide by mohol
viest k este vyraznejSiemu klinickému benefitu nez pri GLP-1RA. Okrem SURMOUNT-4
prebiehaju d’alSie dizajnovo podobné Studie zamerané na otdzku, ako dlho je potrebné
pokracovat’ v liecbe tirzepatidom, aby sa zabranilo opatovnému ndrastu hmotnosti. Tieto prace

posiliiuji koncept obezity ako chronického ochorenia vyzadujiceho dlhodobt farmakoterapiu.
8.2.4.3 Bezpecnost’ a tolerancia GLP-1RA a GLP-1RA/GIP-RA

GLP-1RA st casto pouzivané v liecCbe DM2T, preto vznikaji obavy z hypoglykémie
u nediabetikov s obezitou. Ked’Ze ticinok GLP-1 je glukdzo-dependentny, zniZzovanie glykémie
nastdva len pri zvySenych hodnotach glukozy, a preto GLP-1RA samostatne nevedu
k hypoglykémii ani u diabetikov. Riziko hypoglykémie sa zvySuje najméd pri kombinacii
s inzulinom alebo derivatmi sulfonylurey, kde je potrebnd uprava davkovania a edukécia
pacienta. U nediabetikov liecenych GLP-1RA na obezitu je symptomatickd hypoglykémia
zriedkava a vicSina ,,hypoglykemickych® symptomov suvisi skor s nizkym energetickym
prijmom, gastrointestinalnou intoleranciou alebo dehydrataciou. Tento glukézo-dependentny

mechanizmus sa zachovéava aj pri tirzepatide. V Stididch SURMOUNT u nediabetickych
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pacientov s obezitou nebol zaznamenany klinicky vyznamny vyskyt hypoglykémie, ¢o
potvrdzuje jeho bezpecnost’ z hl'adiska regulacie glykémie.

NajcastejSimi neziaducimi G€inkami GLP-1RA st gastrointestindlne t'azkosti (nauzea,
vracanie, hnacka, zapcha), ktoré su zvycajne mierne, prechodné a viazané na tivodnu titraént
fazu. Postupna eskaléacia davky, uprava stravovacich navykov a edukacia pacienta vyznamne
zlepSuju toleranciu. Pri semaglutide 2,4 mg sa najcastejSie vyskytuji gastrointestinalne t'azkosti
a cholelitidza, ktorej riziko stvisi najmé s rychlostou ubytku hmotnosti. Pri tirzepatide su
gastrointestinalne neziaduce ucinky mierne Castejsie, najma pri vyssich davkach, avSak pomala
titracia v Stvortyzdnovych intervaloch vedie k dobrej znésanlivosti a nizkej miere prerusenia
liecby. Semaglutid aj tirzepatid su kontraindikované pri osobnej alebo rodinnej anamnéze
MEN2 alebo medularneho karcindmu Stitnej zlazy. Akutna pankreatitida je zriedkava
a kauzalna suvislost’ nebola jednoznacne potvrdena.

Pri planovani gravidity sa odporuca vysadit’ liraglutid minimélne 1 mesiac, semaglutid
a tirzepatid minimalne 2 mesiace pred otehotnenim. GLP-1RA spomaluju vyprazdiovanie
zaludka, preto sa pred chirurgickym zakrokom v celkovej anestézii odporuca ich docasné
vysadenie (kratkodobo posobiace > 24 hodin, dlhodobo pdsobiace > 7 dni; pri tirzepatide aspoii
2 tyzdne).

Hodnotenia EMA a FDA nepreukézali pric¢inna stvislost medzi GLP-1RA vratane
tirzepatidu a suicidalnym spravanim. Napriek tomu sa odporaca individudlne postudenie rizika

u pacientov s aktivnou psychiatrickou komorbiditou.
8.2.4.4 Udrzanie hmotnosti pri GLP-1RA a GLP-1RA /GIP-RA

Obezita je chronické ochorenie spojené s hormonalnymi a metabolickymi adaptaciami,
ktoré podporuji opdtovné nadobudnutie hmotnosti po schudnuti. UdrZanie ubytku hmotnosti je
kompenzacnym zmendm hormoénov regulujtcich energeticku rovnovéahu (leptin, ghrelin, PYY,
GIP), k poklesu pokojového energetického vydaja a k zvySeniu energetickej efektivity. Ide
o evoluéne podmienené obranné mechanizmy organizmu proti strate energetickych zasob.
Podobny rebound efekt sa pozoruje aj po preruseni farmakologickej liecby obezity, ¢o bolo
opakovane preukdzané v randomizovanych Studidch s GLP-1RA a podporuje koncept obezity
ako chronického ochorenia vyZzadujuceho dlhodobt liecbu. Hmotnostné plateau, ktoré sa casto
objavuje pocas liecby, je skor dosledkom metabolickej adaptacie nez rezistencie na liek.
Jednym z klId€ovych mechanizmov opédtovného priberania je pokles cirkulujucich hladin

leptinu po ubytku tukovej hmoty. GLP-1RA pravdepodobne prispievaju k udrzaniu redukcie
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hmotnosti tym, ze modulujua centralnu leptinovu signalizéciu a znizuju leptinovu rezistenciu
v hypotalame. V klinickych $tudidch bol pri liecbe liraglutidom pozorovany mensi pokles
vol'ného leptinu a vyssie hladiny PY'Y v porovnani s placebom, ¢o podporuje dlhodobe;jsi pocit
sytosti a lepSiu kontrolu energetického prijmu.

Dlhodobé¢ klinické tdaje ukazuju, Ze pokracujuca liecba GLP-1RA umoznuje udrzat
vacsinu dosiahnutého ubytku hmotnosti, zatial’ ¢o jej prerusenie vedie k vyraznému rebound
efektu. Podobné, no este vyraznejSie vysledky boli zaznamenané pri tirzepatide. V §tadiach
SURMOUNT kontinualna liecba viedla k dlhodobému udrzaniu vel'mi vyraznej redukcie
telesnej hmotnosti (20-26 %), zatial' Co jej preruSenie bolo spojené s rychlym a klinicky
vyznamnym narastom hmotnosti. V §tadii SURMOUNT 4 pacienti po vysadeni tirzepatidu
pribrali v priebehu jedného roka v priemere takmer 15 % telesnej hmotnosti, kym pacienti
pokracujuci v liecbe dosiahli d’alsi ubytok. Predpoklada sa, Ze kombinovany agonizmus GLP-
1 a GIP receptorov vedie k ucinnejSiemu potlaceniu adaptaénych odpovedi na Ubytok
hmotnosti, vratane priaznivejSej modulécie leptinovej signalizacie a dlhodobejSieho udrzania
sytosti.

Okrem vplyvu na telesnti hmotnost’ existuji aj experimentdlne dokazy, ze GLP-1RA
ovplyviluju centrd odmenovania v CNS. V preklinickych modeloch znizuju prijem alkoholu
a inych navykovych latok modulaciou mezolimbického dopaminergického systému. Predbezné
udaje naznacuju, ze podobné ucinky moze mat aj tirzepatid, ¢o mdze prispievat’ k dlhodobe;j

kontrole hedonického jedenia a behavioralnych aspektov obezity.

8.3 Odporucania pri vybere medikamentdéznej liecby obezity

Pri rozhodovani o farmakologickej lieCbe obezity je potrebné vychddzat’ z mechanizmu
ucinku jednotlivych liekov, ich uc€innosti a bezpecnostného profilu, ako aj z individudlnych
charakteristik pacienta vratane pritomnych komorbidit, preferencii pacienta a dlhodobej
udrzatel'nosti liecby. Cielom terapie nie je len inicidlny pokles telesnej hmotnosti, ale
predovsetkym jej dlhodobé udrzanie a sucasné znizenie kardiometabolického rizika.

U pacientov so skorym nastupom hladu, nedostatoénym pocitom sytosti a sklonom
ku zvySenému energetickému prijmu st vhodné GLP-1RA, ktoré znizuju chut’ do jedla,
zvysSuju pocit sytosti a vedi k spontdnnemu poklesu energetického prijmu. Dudlny GLP-
1RA/GIP-RA tirzepatid je obzvlast vhodny u pacientov s vyraznou obezitou alebo u jedincov,
u ktorych je cielom dosiahnut’ velky a dlhodobo udrzatel'ny pokles telesnej hmotnosti. GLP-
1RA znizuju preferenciu mastnych a energeticky bohatych jedal, a preto mo6zu byt vhodné

u pacientov, ktori maju tazkosti s obmedzenim konzumaécie tukov.
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U jedincov s prediabetom alebo PCOS su tieto lieky obzvlast vyhodné, ked’ze znizuja
riziko progresie prediabetu do DM2T a zlepSujli inzulinovu senzitivitu a markery ovaridlnej
funkcie. Tirzepatid v tejto populédcii vykazuje eSte vyraznejSi preventivny potencidl voci
rozvoju DM2T vdaka kombinovanému ucinku GLP-1 a GIP signalizdcie. U pacientov
s potvrdenym KVO alebo vysokym kardiovaskularnym rizikom st preferované GLP-1RA,
ked'ze priaznivo ovplyviuju glykemicku kontrolu, krvny tlak, lipidovy profil a subklinicky
zapal. Semaglutid ma v tejto oblasti preukdzany kardiovaskularny benefit aj u nediabetikov
s obezitou (Stadia SELECT), zatial ¢o vysledky kardiovaskularnej outcome Studie pri
tirzepatide sa zatial’ o¢akavaju.

Farmakologicka lie¢ba obezity by mala byt prehodnotend alebo ukoncend, ak po 12
tyzdnoch lie¢by nedojde k poklesu telesnej hmotnosti aspoii 0 5 % (v pripade liraglutidu > 4 %
po 16 tyzdnoch). Pri vysoko ucinnych liekoch novej generacie, ako su semaglutid 2,4 mg
a tirzepatid, sa vSak v klinickej praxi o¢akava vyrazne vys$si ibytok hmotnosti, a preto je vhodné
hodnotit’ terapeutickli odpoved’ individudlne a v dlh§om c¢asovom horizonte. Spolo¢né
usmernenia Americkej asociacie pre srdce (AHA, American Heart Association), Americkej
kardiologickej spolo¢nosti (ACC, American College of Cardiology), Obezitologickej
spoloc¢nosti (TOS, The Obesity Society) a Endokrinologickej spolo¢nosti odporucaju dosiahnut’
miniméalne 5 % pokles telesnej hmotnosti, pricom vyssi ubytok (>10-159%) vedie
k vyznamnejSiemu zlepSeniu komorbidit suvisiacich s obezitou, vratane zniZzenia
kardiovaskularneho rizika, zlepSenia histologického nalezu pri MASLD/MASH, zmiernenia
symptomov osteoartrozy, zlepSenia OSA a potencialne aj zniZenia rizika niektorych malignit.

Pri vybere lie¢by je nevyhnutné zohl'adnit’ aj kontraindikécie a neZiaduce G¢inky liekov.
GLP-1RA st len zriedkavo spajané s akutnou pankreatitidou, pricom kauzéalna stuvislost nebola
jednoznacne preukazana. NajpravdepodobnejSim mechanizmom je nepriamy efekt rychlej
redukcie telesnej hmotnosti, ktord zvySuje riziko cholelitidzy a naslednej bilidrnej pankreatitidy,
podobne ako pri bariatrickej chirurgii alebo vel'mi nizkokalorickych diétach. MoZzny priamy
vztah medzi GLP-1RA a akttnou pankreatitidou sa hypoteticky vysvetl'uje expresiou GLP-1
receptorov v pankreatickom tkanive, najméd v duktalnych a acinarnych bunkach. Ich stimulacia
moze viest k zvySenej sekrécii pankreatickych enzymov, duktalnej hyperplazii alebo zmene
odtoku pankreatickej $tavy, o by za urcitych okolnosti mohlo podporit’ zapalovi odpoved’
pankreasu. Tieto mechanizmy vSak neboli konzistentne potvrdené u l'udi a dostupné klinické
data nepodporuju jasnu kauzadlnu stvislost medzi GLP-1RA a akttnou pankreatitidou.
Incidencia akutnej pankreatitidy je pri tejto liecbe velmi nizka. Tirzepatid mé podobny

bezpecnostny profil, pricom vyssie riziko bilidrnych komplikacii suvisi najméd s rozsahom
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a rychlostou ubytku hmotnosti, nie s priamym toxickym u¢inkom lieku. Liecbe GLP-1RA
a GLP-1RA /GIP-RA by sme sa mali vyhnut’ u pacientov so suicidalnou anamnézou; tieto lieky
st zaroven kontraindikované pri meduldrnom karcindme Stitnej zl'azy a syndrome MEN?2.
Kombindcia naltrexon-bupropion nie je vhodna u pacientov s nekontrolovanou artériovou
hypertenziou a je kontraindikovana pri suicidalnom spravani alebo aktivnych
neuropsychiatrickych poruchach. Fentermin-topiraméat sa neodporaca u pacientov s anamnézou
KVO a je kontraindikovany pri stibeznom uzivani niektorych antidepresiv. Orlistat je
kontraindikovany pri malabsorpénom syndréme a cholestaze.

Tieto skuto¢nosti podporuju potrebu individualizovaného vyberu antiobezitika s dorazom
na dlhodobu ucinnost’, bezpecnost’ a schopnost” dosiahnut’ klinicky vyznamny a udrzatelny

pokles telesnej hmotnosti.

8.4 Co mozeme oc¢akavat’ v buducnosti?

Poznatky o fyzioldgii energetickej rovnovahy a regulacii telesnej hmotnosti v poslednom
desatro¢i zdsadne zmenili pristup k liecbe obezity. Obezita sa dnes chape ako komplexné,
chronické a biologicky podmienené ochorenie, pri ktorom jednoduché restrikcia energetického
prijmu zlyhava pre silné kompenzacné adaptatné mechanizmy. Budicnost’ farmakoterapie
obezity preto smeruje k cielenej modulécii centralnych aj periférnych regulacnych drah
energetickej homeostazy.

Jednou z historicky sledovanych stratégii bolo zvySenie energetického vydaja
prostrednictvom aktivacie BAT a indukcie tzv. ,,hnednutia® WAT. Experimentéalne sa ukazalo,
ze agonisty B3-AR, tyroidalne hormony, ZI€ové kyseliny, niektoré rastlinné polyfenoly (napr.
resveratrol, kurkumin) ¢i bioaktivne latky ako fukoxantin dokazu podporovat termogenézu
a diferencidciu termogénnych adipocytov. Klinické vyuZitie tychto pristupov je v§ak limitované
bezpecnostnymi rizikami — najmd kardiovaskularnymi ucinkami pri B3-agonistoch
a tyreoidalnych horménoch — a nedostatoénym dlhodobym efektom na telesnt hmotnost.
Paralelne sa skumali aj netradi¢né formy podavania lickov na obezitu, vratane
transdermalnych systémov. Experimentdlne prace poukédzali na potencial transdermalne
aplikovaného kofeinu, kurkuminu, zlatych nanocastic ¢i prirodnych polymérov (gelatin,
chitosan) pri podpore lipolyzy a lokdlneho odburavania tukového tkaniva. Tieto pristupy vSak
zatial' zostavaju v preklinickej faze a ich klinicky vyznam je obmedzeny. Zasadny prelom
v lieCbe obezity priniesla moduldcia entero-centralnych signilnych drah, predovsetkym
inkretinového systému. Uspech GLP-IRA a nasledne dualnych GLP-1RA/GIP-RA

jednoznacne ukdzal, ze ovplyvnenie centralnej regulédcie apetitu, sytosti a hedonického prijmu
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potravy je ucinnejSie nez izolovana stimulécia periférneho energetického vydaja. Tieto lieky
nielen vedu k vyraznému poklesu telesnej hmotnosti, ale zdroven zlepsSuji kardiometabolicky
profil, inzulinovt senzitivitu, hepatalnu steatozu a subklinicky zapal.

Budtcnost farmakoterapie obezity sa preto Coraz viac orientuje na Vvyvoj
multifunkénych molekil s viactroviiovym u¢inkom. Vo faze klinického vyvoja sa nachadzaja
analogy amylinu, FGF21, oxyntomodulinu, ako aj nové generacie inkretinovych agonistov.
Osobitnu pozornost’ si ziskavaju tzv. ,,multi-agonisty* — dudlne, tri- a potencidlne az Stvorité
agonisty receptorov GLP-1, GIP, glukagonu a d’alSich peptidovych systémov. Ciel'om tychto
molekul je stcasne potlacit’ apetit, zvysit' energeticky vydaj, zlepsit metabolizmus tukov
a gluk6zy a minimalizovat’ adapta¢né mechanizmy vedice k opidtovnému narastu hmotnosti.

Prehl’ad potencialnych liekov na obezitu vo faze klinického skuSania uvadza tabul’ka 18.

Tabul’ka 18 Potencialne lieky na obezitu vo faze klinického skusania

Utinn4 latka

| Mechanizmus ucinku

Centralne u¢inkujuce

metylfenidat Inhibitor spdtného vychytavania dopaminu

setmelanotid MCA4R agonista

tesofensin Inhibitor transportéra noradrenalinu, dopaminu a serotoninu
kanabidiol CBIR antagonista, 5-HT1 receptorovy antagonista
oxytocin Agonista oxytocinového receptora

GSK1521498 Inverzny agonista opioidnych receptorov

Periférne ucinkujice

exenatid GLP-1RA
efpeglenatid GLP-1RA
likogliflozin SGLT1/2 inhibitor
kanagliflozin SGLT?2 inhibitor

HM12525A, INJ-5111

Duélny GLP-1RA /GCG-RA

GTO001 — peptid YY (3-36)

PYY3-36 analog

rhGH

Agonista somatotropinového receptora

BOTOX typ A Blokator uvolfiovania acetylcholinu v periférnych nervovych
zakonceniach

tadalafil PDE-5-inhibitor

sildenafil PDE-5-inhibitor

amlexanox Stabilizator zirnych buniek, PDE inhibitor

diazoxid-cholin CR Agonista K kanalov

ISIS-FGFR4RX typ 4 4FGF R antagonista

RZLO12

Aktivator termogenézy v subkutannom tukovom tkanive

Kombinovany tucinok

zonisamid-bupropion SR

transmisie

kanagliflozin/fentermin

SGLT?2 inhibitor/agonista noradrenergnych receptorov

dapagliflozin/exenatid

SGLT?2 inhibitor/GLP-1RA

Modulatory Na kanalov, inhibitor karonickej anhydrazy, modulator DA/S

Biogénny inhibitor vychytavania monoaminu/antagonista beta 1

receptorov

Skratky: CB1R — kanabinoidny receptor 1, FGF — fibroblastovy rastovy faktor, GCGR — glukagénovy receptor,
GLP-1RA — agonista receptora pre glukagonu podobny peptid 1, K — kalium, MC4R — receptor melanocortinu
4, Na - sodik PDE — fofodiesteraza, rhGH — rekombinantny I'udsky rastovy hormén, SGLT — sodikovo
gluko6zovy transportér

tesofensin/metoprolol
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Ocakéava sa, ze buduce lieky budu schopné dosahovat’ redukciu telesnej hmotnosti
presahujucu 25 — 30 %, Co sa priblizuje efektu bariatrickej chirurgie, av§ak bez jej invazivity.
Sucasne sa bude klast’ doraz na individualizaciu lie€by — vyber lieku podla fenotypu pacienta
(hyperfagia, hedonické jedenie, viscerdlna obezita, inzulinova rezistencia), pritomnych
komorbidit (DM2T, KVO, MASLD, osteoartr6za) a genetickej predispozicie.

Budtcnost manazmentu obezity teda nespociva len v d’alSom znizovani telesnej
hmotnosti, ale v dlhodobej modifikacii biologickych mechanizmov ochorenia, prevencii
diabetu a KVO a zlepseni kvality a dizky Zivota pacientov. Farmakoterapia obezity sa tak
postupne presuva z oblasti symptomatickej liecby do oblasti kauzélne orientovane;,

personalizovanej mediciny.

8.4.1 Centrilne ucinkujuce lieky v monoterapii
8.4.1.1 Metylfenidat

Metylfenidat je stimulant CNS, schvaleny FDA na lie€bu ADHD a narkolepsie. Blokuje
spitné vychytavanie dopaminu v presynaptickych neurénoch inhibiciou dopaminového
transportéra, ¢im zvySuje synapticki koncentraciu dopaminu. Neziaducimi u¢inkami st
znizenie chuti do jedla a pokles telesnej hmotnosti. Metylfenidat by mohol byt ucinny
u jedincov s obezitou a sprievodnym ADHD a u deti s monogénovou obezitou pri mutaciach
MC4R alebo LEPR. V si¢asnosti sa metylfenidat neodporuca ako Standardna lieCba obezity pre
riziko kardiovaskularnych a psychiatrickych neZiaducich uc€inkov, potencidl zavislosti
a absenciu dlhodobych dat o bezpecnosti a udrzatel'nosti ibytku hmotnosti. Jeho pouzitie je
limitované na striktne indikované pripady (najmd ADHD), kde je pokles hmotnosti

sekundarnym efektom.

8.4.1.2 Setmelanotid

Setmelanotid je cyklicky oktapeptid, ktory aktivuje melanokortinové receptory MC4R
a MC3R a v menSej miere MCIR, MC5R a MC2R. Aktivacia MC4R v hypotalame vedie
k potlaceniu hyperfagie, zniZeniu prijmu potravy a zlepSeniu inzulinovej senzitivity bez
vyznamného ovplyvnenia krvného tlaku a srdcovej frekvencie. V preklinickych modeloch na
primatoch viedol po 8 tyZzdnoch k poklesu telesnej hmotnosti o priblizne 13,5 %. Setmelanotid
bol vyvinuty ako cielend liecba v ramci personalizovanej mediciny pre pacientov s poruchami
melanokortinovej osi. Naj€astejSimi neziaducimi u€inkami st hyperpigmentécia koze, nauzea,
vracanie a hnacka. Setmelanotid bol schvaleny FDA a EMA na lieCbu obezity pri zriedkavych

monogénovych ochoreniach: deficite POMC, PCSK1 a deficite LEPR potvrdenych genetickym
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vySetrenim. Na tieto mutacie treba mysliet’ u jedincov s vyraznou hyperfagiou a tazkou
obezitou s nastupom v ranom detstve. Aktudlne klinické data potvrdzuju, ze ucinnost
setmelanotidu je striktne limitovand na pacientov s preukazanou poruchou melanokortinove;j
signalizacie, pri beznej polygénovej obezite sa klinicky vyznamny efekt nepotvrdil.

Setmelanotid tak predstavuje modelovy priklad preciznej (geneticky cielenej) lieCby obezity.

8.4.1.3 Tesofensin

Tesofensin je presynapticky inhibitor spidtného vychytavania noradrenalinu, dopaminu
a serotoninu, Strukturdlne pribuzny inhibitorom vychytavania monoaminov. Pévodne bol
vyvijany na lie¢bu Alzheimerovej a Parkinsonovej choroby, pricom ako vedl'ajsi u¢inok bol
zaznamenany vyrazny pokles apetitu a telesnej hmotnosti. Tesofensin znizuje telesnu hmotnost’
kombinéciou centradlneho anorexigénneho uc€inku, zvySenia pocitu sytosti a mierneho zvysenia
energetického vydaja. V klinickych $tadiach fazy II bol pozorovany pokles telesnej hmotnosti
priblizne o 10— 11 %, spolu so zniZzenim obvodu pasa, zlepSenim inzulinovej senzitivity
a lipidového profilu. Pri vyssich davkach (1 mg) bol vSak zaznamenany vzostup systolického
aj diastolického krvného tlaku a zvySenie srdcovej frekvencie. Vzhl'adom na nepriaznivy
kardiovaskularny bezpe¢nostny profil a dostupnost’ i€innejsich a bezpecnejsich inkretinovych
liekov sa vyvoj tesofensinu ako samostatného lieku na obezitu v sucasnosti nepovazuje za

perspektivny.
8.4.1.4 Antagonisty receptora kanabinoidu-1 (CB1R)

Kanabinoidovy neurotransmiterovy systém vyznamne ovplyviiuje regulaciu chuti do
jedla, energeticku rovnovahu a metabolizmus. Jeho G¢inok je sprostredkovany najmi vazbou
endokanabinoidov na receptory CB1R a CB2R (receptor kanabinoidu 2), ktoré patria medzi
receptory viazané na G-proteiny. CB1R st dominantne exprimované v CNS, najméi v oblastiach
regulujicich apetit, naladu, odmeniovanie a energeticky metabolizmus, zatial ¢o CB2R sa
nachadzaju prevazne v periférnych tkanivich a imunitnych bunkach. Aktivacia CBI1R
podporuje orexigénnu signalizdciu, zvySuje prijem potravy a ukladanie energie, kym ich
blokada vedie k potlaceniu chuti do jedla a aktivéacii anorexigénnych dréh.

Prvym klinicky schvilenym antagonistom CBIR bol rimonabant, ktory preukazal
signifikantny pokles telesnej hmotnosti a zlepSenie metabolickych parametrov vratane
inzulinovej senzitivity a lipidového profilu. Jeho pouZivanie vSak bolo spojené so zavaznymi
neuropsychiatrickymi neziaducimi U¢inkami, najmd depresiou, Uzkostou a suicidalnymi

myslienkami, ¢o viedlo k jeho stiahnutiu z trhu. Tato skusenost’ vyrazne ovplyvnila d’alsi vyvoj
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liekov cieliacich na kanabinoidovy systém. Nasledny vyskum sa zameral na vyvoj antagonistov
CBI1R druhej generacie, ako st AM251 a AM4113, ktoré v preklinickych modeloch vykazovali
vyrazny anorekticky ucinok a redukciu telesnej hmotnosti pri mensom vyskyte centralnych
neziaducich ucinkov. Napriek priaznivejSiemu profilu vSak tieto latky nepostupili do rutinného
klinického pouzitia.

Vyznamny posun predstavuje vyvoj periférne selektivnych antagonistov CB1R, ktoré
neprenikaji hematoencefalickou bariérou. Antagonista AM6545 v preklinickych Stadiach
znizoval prijem potravy, telesni hmotnost’, zlepSoval inzulinova senzitivitu, lipidovy profil
a hepatalnu steat6zu bez vyskytu neuropsychiatrickych neziaducich u¢inkov. Tieto pozorovania
podporuju koncept, Ze mnohé priaznivé metabolické t¢inky blokddy CB1R su sprostredkované
periférnymi mechanizmami, najmé v peceni, tukovom tkanive a GIT. V sucasnosti je periférna
inhibicia CB1R povaZovand za perspektivny, hoci stdle experimentalny terapeuticky pristup,
ktory by mohol v budlcnosti rozsirit moznosti farmakoterapie obezity bez rizik spojenych

s centralnou blokadou kanabinoidového systému.
8.4.1.5 Oxytocin

Oxytocin je neuropeptid syntetizovany Vv nucleus supraopticus a nucleus
paraventricularis hypotalamu, odkial’ je uvolfiovany do systémove;j cirkuldcie prostrednictvom
neurohypofyzy a sucasne pdsobi ako neurotransmiter v CNS. Receptory pre oxytocin (OXTR)
sa nachadzaji nielen v neurénoch, myoepitelidlnych bunkach a myometriu, ale aj v srdci,
oblickach, pankrease a tukovom tkanive. Oxytocin sa podiela na regulacii socidlneho
spravania, stresovej odpovede, ale aj energetickej rovnovéahy, prijmu potravy a metabolizmu.
Oxytocin sa zucastiiuje regulacie prijmu stravy s preferenénym u¢inkom na zniZenie
konzumacie sacharidov a ovplyviiuje energeticky vydaj. Plazmatické hladiny oxytocinu
inverzne koreluju s BMI, viscerdlnou obezitou a inzulinovou rezistenciou, ¢o naznacuje jeho
potencidlnu tlohu v patofyzioldgii obezity. Experimentdlne Stadie preukdzali, Ze oxytocin
zniZuje prijem potravy, zvySuje lipolyzu a moze podporovat’ termogenézu prostrednictvom
centralnej moduléacie sympatikovej aktivity.

Zvyseny zaujem sa sustred’uje na pacientov s hypotalamickou obezitou, kde je poskodena
centralna regulacia apetitu a energetickej rovnovahy. V tejto skupine pacientov oxytocin
v malych klinickych $tudidch viedol k redukcii hyperfagie a stabilizacii telesnej hmotnosti.
V stcasnosti zostdva oxytocin experimentalnou terapeutickou moznostou v liecbe obezity
a jeho potencialne klinické vyuzitie je predmetom d’alSieho vyskumu, najmi v Specifickych

subpopulaciach pacientov.
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8.4.1.6 Faktor rastovej diferenciacie-15 (GDF-15)

GDF-15 (rastovy diferenciaceny faktor 15), zndmy aj ako MIC-1 (cytokin 1 inhibujuci
makrofagy), patri do rodiny cytokinov TGF-B (transformujuci rastovy faktor B) aje
etablovanym biomarkerom kardiovaskularnych a metabolickych ochoreni. Jeho hladiny stapaju
pri obezite, DM2T, KVO, chronickom zapale, nadorovych ochoreniach a so starnutim. GDF-
15 je zarovei stresom indukovany cytokin uvoliovany pri hypoxii, zapale, mitochondrialnom
strese a poSkodeni tkaniva.

Regulaciu telesnej hmotnosti a energetickej rovnovahy sprostredkuva centralne
prostrednictvom receptora GFRAL, ktory je exprimovany takmer vylune v area postrema
mozgového kmenia a v mensej miere v NTS. Této striktne centralna lokalizacia vysvetl'uje jeho
vyrazny anorexigénny uc¢inok. GDF-15 je produkovany viacerymi tkanivami vratane pecene,
tukového tkaniva, svalov a kardiomyocytov. Animalne Studie preukdzali, Ze zvySené hladiny
GDF-15 vedu k zniZeniu prijmu potravy, redukcii tukovej masy a telesnej hmotnosti so
sucasnym zvySenim energetického vydaja a potlacenim systémového zapalu. Humanne tdaje
su vsak nejednoznacné. Zvysené hladiny GDF-15 u l'udi ¢asto sprevadzaju patologicku stratu
hmotnosti, napriklad pri nadorovej kachexii, ¢o vyvoldva obavy o jeho bezpecnost' ako
terapeutického ciel'a. Farmakologickd modulacia osi GDF-15/GFRAL je zatial' limitovana
vyskytom nauzey, vracania a averzivneho spravania sprostredkovaného aktivaciou area
postrema. V sucasnosti sa GDF-15 nepovazuje za vhodny ciel monoterapie obezity, zostava

vSak perspektivnym objektom vyskumu v ramci kombinovanych terapeutickych stratégii.
8.4.1.7 Antagonisty NPY

Antagonisty NPY boli vyvijané ako potencialna lieCba obezity vzhl'adom na centralnu
ulohu NPY v regulacii apetitu. NPY je jeden z najsilnejSich orexigénnych neuropeptidov
produkovany v nucleus arcuatus hypotalamu, kde aktivaciou receptorov Y1 —Y5 zvySuje
prijem potravy, zniZzuje energeticky vydaj a podporuje ukladanie energie. Je klicovym
mediatorom adaptacnej odpovede na hladovanie a vyznamne sa podiel’a na rebound fenoméne
po redukcii hmotnosti. Selektivny antagonista Y5 receptora velneperit viedol v klinickych
studiach k miernemu, ale Statisticky vyznamnému poklesu hmotnosti (-5,6 % vs. -2,7 % pri
placebe) bez zdvaznych neziaducich Gc¢inkov. Napriek priaznivej tolerancii bol jeho klinicky
efekt obmedzeny a variabilny a d’alSie Stadie nepreukazali jasnu vyhodu oproti dostupnym
lickom. Vyvoj antagonistov NPY bol preto postupne utlmeny, najmid pre kompenzacni

aktivaciu paralelnych regulacnych drah apetitu. V suc€asnosti sa nepovazuju za perspektivnu
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monoterapiu obezity; ich vyznam vSak spociva v prehlbeni poznania centralnej regulacie

energetickej rovnovéahy a v podpore vyvoja kombinovanych terapeutickych stratégii.

8.4.1.8 Semaglutid (peroralny)

Peroralny semaglutid je prvy peroralne podavany GLP-1RA , schvaleny na liecbu DM2T.
Je formulovany s absorpénym enhancerom SNAC (N-[8-(2-hydroxybenzoyl)amino Jkaprylat
sodny), ktory chrani molekulu pred degraddciou v zalidku a umoznuje jej transcelularny
transport cez zalido¢nu sliznicu. Téato technoldgia predstavuje zasadny posun v moznosti
peroralneho podavania peptidovych hormonov.

Mechanizmus uc¢inku peroralneho semaglutidu je zhodny so subkutannou formou:
aktivaciou GLP-1R v CNS a periférnych tkanivach vedie k znizeniu chuti do jedla, zvysSeniu
pocitu sytosti, spomaleniu vyprazdiiovania zaludka a nasledne k redukcii energetického prijmu
atelesnej hmotnosti. Farmakokineticky je perordlny semaglutid charakterizovany nizSou
biologickou dostupnost'ou, ¢o si vyzaduje vyssie davky v porovnani so subkutannou formou.
Utinnost’ peroralneho semaglutidu v lie¢be obezity bez pritomnosti DM2T bola hodnotena
v §tadii OASIS 1 (Oral Semaglutide Treatment Effect in People with Obesity), randomizovane;j,
dvojito zaslepenej, placebom kontrolovanej §tadii fazy 3. Do $tadie bolo zaradenych 667
dospelych jedincov s obezitou alebo nadvahou s pridruzenymi komorbiditami, avSak bez
DM2T. Liecba peroralnym semaglutidom v davke 50 mg denne v kombinacii so zmenou
zivotného Stylu viedla po 68 tyZdnoch k priemernému poklesu telesnej hmotnosti o -15,1 %
v porovnani s -2,4 % v placebovej skupine. Z klinického hladiska je vyznamny vysoky podiel
responderov: az 85 % participantov dosiahlo redukciu telesnej hmotnosti > 5 % a 69 % jedincov
dosiahlo redukciu > 10 %, pricom pribliZne tretina pacientov dosiahla pokles hmotnosti > 15 %.
Tieto vysledky st porovnatel'né s i€¢innost'ou subkutdnneho semaglutidu 2,4 mg v programe
STEP, ¢o naznacuje potencial peroralnej formy ako alternativy pre pacientov odmietajiicich
injek¢nu liecbu. Bezpec¢nostny profil peroralneho semaglutidu bol konzistentny s triedou GLP-
IRA . Vysledky stadie OASIS 1 potvrdzuju, Ze peroralny semaglutid predstavuje perspektivnu,
vysoko u¢inni a pacientsky atraktivnu moznost farmakoterapie obezity, ktord moze

v budtcnosti rozsirit’ dostupnost’ inkretinovej lie€by aj mimo injekénych foriem.
8.4.1.9 Orforglipron

Orforglipron je experimentalny peroralny nepeptidovy GLP-1RA, ktory predstavuje
vyznamny posun v inkretinovej farmakoterapii obezity. Na rozdiel od sucasnych GLP-1RA

nejde o peptid, ale o mala syntetickll molekulu, ktord nepodlieha enzymatickej degradacii
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v GIT a nevyzaduje absorpcné enhancery. Vdaka tomu je mozné jeho jednoduché peroralne
podanie raz denne bez Specialnych rezimovych opatreni, s predvidateI'nym farmakokinetickym
profilom a nizkou interindividualnou variabilitou.

V sucasnosti nie je schvaleny ziadny peroralny GLP-1RA na liecbu obezity. Peroralny
semaglutid je dostupny len pre liecbu DM2T a jeho pouzitie je limitované vel'mi nizkou
biologickou dostupnostou (<1 %), nutnostou podavania nalacno a prisnymi casovymi
obmedzeniami po uziti. Orforglipron tieto limitdcie obchadza, ked’Zze nie je degradovany
proteazami, nie je zavisly od pH Zaltdka a nevyzaduje Specifické podmienky podania, ¢o moze
vyznamne zlepsit’ adherenciu pacientov.

Vysledky klinickych $tadii fazy 2 u pacientov s obezitou bez DM2T naznacuju, ze
orforglipron dosahuje redukciu telesnej hmotnosti porovnatel'nt so subkutannymi GLP-1RA,
pri¢om pokles hmotnosti presahoval 10 % v zavislosti od davky a dizky lie¢by. Uginok na
hmotnost’ bol sprevadzany priaznivymi zmenami metabolickych parametrov vratane glykémie,
lipidového profilu a krvného tlaku, ¢o potvrdzuje jeho pleiotropny metabolicky efekt typicky
pre triedu GLP-1RA. Bezpecnostny profil orforglipronu je zatial’ konzistentny s inkretinovou
liecbou. NajcastejSie neziaduce U€inky st gastrointestinalne (najmé nauzea, hnacka a vracanie),
vacSinou miernej az strednej intenzity a typicky viazané na Gvodnu titraéni fazu. Ak sa
ucinnost’ a bezpecnost’ potvrdia v prebiehajucich stadiach fazy 3, orforglipron by sa mohol stat’
prvym peroralnym nepeptidovym GLP-1RA schvélenym na lieCbu obezity, ¢o by vyrazne

rozsirilo dostupnost’ a klinicka akceptéciu inkretinovej farmakoterapie.

8.4.2  Periférne ucinkujuce lieky v monoterapii
8.4.2.1 Inhibitory sodikovo-glukézovych transportérov 2 (SGLT2i)

SGLT?2i (glifloziny) inhibuju spétné vstrebavanie glukdzy v proximalnom tubule nefronu,
¢o vedie k zvySenej glykozurii, poklesu glykémie a strate energie vo forme gluk6zy v moci.
Tento mechanizmus vytvéara negativnu energetickil bilanciu, ktora podporuje mierny pokles
telesnej hmotnosti. Okrem glykemického uc¢inku maji SGLT2i vyznamné pleiotropné
metabolické a kardiovaskuldrne benefity. Experimentalne a klinické tudaje naznacuju, ze
SGLT2i m6zu mierne zvySovat energeticky vydaj, podporovat’ hnednutie WAT a zniZovat
zapal v tukovom tkanive, ¢o prispieva k zlepSeniu inzulinovej senzitivity a zmierneniu
chronického subklinického zépalu asociovaného s obezitou. Tieto U€inky st sprostredkované
jednak zmenami substratového metabolizmu (posun k zvySenej oxidacii tukov a ketogenéze),

jednak hormonalnymi a neuroendokrinnymi adaptaciami.
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U pacientov s obezitou aj bez obezity vedi SGLT2i v zavislosti od davky k priemernému
poklesu telesnej hmotnosti priblizne o 1 — 3 kg. Redlne pozorovany tibytok hmotnosti je vSak
niz8i, nez by zodpovedalo teoretickej strate energie (priblizne 60 — 100 g glukézy denne, o
predstavuje 240 — 400 kcal/den). Tento nestlad naznacuje pritomnost kompenzacnych
mechanizmov, predovSetkym adaptacné zvySenie energetického prijmu, ktoré je
pravdepodobne sprostredkované centralnou regulaciou apetitu a hormondlnymi zmenami.
Kanagliflozin, prvy SGLT2i schvileny FDA na liecbu DM2T, bol hodnoteny aj
u nediabetickych jedincov s nadvahou a obezitou, kde viedol k poklesu telesnej hmotnosti
priblizne o0 0,9 — 1,4 % v zavislosti od davky. Podobne dapagliflozin preukazal konzistentny,
hoci mierny pokles hmotnosti v monoterapii aj v kombinécii s inymi antidiabetikami.
Empagliflozin je taktiez asociovany s redukciou telesnej hmotnosti; v 52-tyzdiovych studiach
bol pozorovany trvaly pokles hmotnosti o priblizne 1,9 kg pri davke 10 mg a 2,2 kg pri davke
25 mg.

Z pohladu klinickej praxe sa SGLT2i nepovazuju za primarne lieky na obezitu, avSak ich
priaznivy vplyv na telesni hmotnost’, spolu s vyraznym kardiovaskuldrnym a renalnym
benefitom, robi z tejto skupiny liekov atraktivnu volbu najmd u pacientov s obezitou
a pridruzenym DM2T, srdcovym zlyhdvanim alebo chronickym ochorenim obliciek.
V poslednych rokoch sa tiez skima kombindcia SGLT2i s GLP-1RA alebo dualnymi
inkretinovymi agonistami, ktorda modze viest' k aditivnemu alebo synergickému efektu na

redukciu hmotnosti a zlepSenie metabolického profilu.
8.4.2.2 Peptid YY (PYY)

PYY je Crevny anorexigénny hormon vyluCovany enteroendokrinnymi L bunkami
distalneho ilea a hrubého ¢reva ako odpoved’ na prijem zivin, najma tukov a bielkovin. Po jedle
sa jeho hladiny rychlo zvySuju a tizko koreluju s pocitom sytosti. Biologicky najaktivnejSou
formou je PYYs—s6, vznikajuci Stiepenim PYYi1—ss posobenim enzymu DPP4. PYYs—6 mé
vysoku afinitu k Y2 receptorom exprimovanym najmi v nucleus arcuatus hypotalamu
a vmozgovom kmeni (vratane NTS), kde inhibuje orexigénne neurdny produkujiuce NPY
aAgRP. Tym vedie k znizeniu chuti do jedla a energetického prijmu, spomaluje
vyprazdiovanie Zaludka a sekundarne zlepSuje postprandidlnu glykémiu. ZvySené hladiny PYY
vyznamne prispievaju k ubytku hmotnosti po bariatrickej chirurgii, najmd po Roux-en-Y
gastrickom bypasse a sleeve gastrektomii, a podielaju sa na dlhodobej supresii apetitu
a zlepSeni inzulinovej senzitivity. Naopak, extrémne vysoké hladiny PYY moZzu viest’ az

k anorexii a vyraznému ubytku hmotnosti.
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Farmakologické podavanie PY Ys—ss viedlo v klinickych §tididch k zniZeniu kalorického
prijmu, jeho vyuzitie vSak limitovali asté gastrointestindlne neziaduce U¢inky (najmé nauzea
a vracanie), pravdepodobne sprostredkované aktivaciou area postrema. Preto sa PYY
v sucasnosti nepovazuje za vhodni monoterapiu obezity a vyskum sa zameriava na
kombinované pristupy, najmé s GLP-1RA alebo amylinom, s ciel'om dosiahnut’ vysSiu u¢innost’

pri lepSej tolerancii.
8.4.2.3 Bimagrumab

Bimagrumab je plne humanna monoklonalna protilatka povodne vyvijana na liecbu
svalovych ochoreni (najmi inkluznej myozitidy). Viaze sa na receptor pre aktivin typu II
(ActRII), ¢im blokuje signalne drahy ligandov z rodiny TGF-B (napr. myostatin, aktivin A),
ktoré fyziologicky negativne reguluju rast kostrového svalstva. Inhibicia ActRIl vedie
k zvySenej svalovej hypertrofii a remodelacii telesného zloZenia. Okrem anabolického G¢inku
na svalové tkanivo ma bimagrumab vyznamné metabolické U€¢inky.

Preklinické a klinické udaje naznacuju, ze blokdda ActRII podporuje hnednutie WAT,
zvySuje termogenézu, zlepSuje inzulinovu senzitivitu a vedie k redukcii tukovej hmoty. Tento
mechanizmus je odlisny od klasickych anorektickych liekov, kedze neovplyviiuje primarne
chut’ do jedla, ale meni zloZenie tela a energeticky metabolizmus. V randomizovanej klinickej
stadii u dospelych s obezitou a DM2T viedla 48-tyzdiiova liecba bimagrumabom k vyraznej
redukcii tukovej hmoty o -20,5 % v porovnani s -0,5 % v placebovej skupine, priCom sucasne
doslo k néarastu svalovej hmoty o priblizne +3,6 % (vs. +0,8 % pri placebe). Celkova telesna
hmotnost’ sa znizila len mierne, Co poukazuje na zasadnli zmenu telesnej kompozicie v prospech
svalovej hmoty. Zlepsila sa inzulinova senzitivita, glykemicka kontrola a lipidovy profil bez
vyraznej straty svalovej sily. Bimagrumab bol vo vSeobecnosti dobre tolerovany. NajCastejSie
neziaduce uCinky zahfiali mierne gastrointestinalne taZzkosti, reakcie v mieste podania
asvalové kfce. Na rozdiel od klasickych liekov na obezitu nebol spojeny s vyraznymi
centralnymi alebo kardiovaskuldrnymi neziaducimi u¢inkami.

Bimagrumab predstavuje inovativny pristup k liecbe obezity, zamerany na zlepSenie
telesnej kompozicie (,,rekompozicia tela*) skor nez len na redukciu telesnej hmotnosti. Tento
koncept je mimoriadne atraktivny u pacientov so sarkopenickou obezitou, metabolickym
syndromom a DM2T. Napriek sl'ubnym vysledkom vSak bimagrumab zatial’ nie je schvéaleny
na liecbu obezity a jeho d’alsi klinicky vyvoj v tejto indikacii zostava predmetom diskusie

a vyskumu.
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8.4.2.4 Amylin

Amylin je neuroendokrinny peptid vylucovany spolu s inzulinom z (-buniek
Langerhansovych ostrovéekov pankreasu. Fyziologicky sa podiel'a na regulacii postprandidlne;j
glykémie a energetickej rovnovahy. Funk¢ny amylinovy receptor je heteromér tvoreny
kalcitoninovym receptorom (CTR) a receptor-aktivacnymi modulacnymi proteinmi (RAMPs).
Amylinové analogy su navrhnuté tak, aby preferencne aktivovali amylinovy receptor pred
samotnym CTR, ¢im sa maximalizuje anorekticky efekt pri prijatelnej tolerancii.

Amylin mé pleiotropné uc¢inky vratane zniZenia sekrécie glukagénu, spomalenia
vyprazdinovania zaludka, zvySenia pocitu sytosti a redukcie prijmu energie. Centralny ucinok
je sprostredkovany najmé aktivaciou area postrema a NTS, ¢o vedie k modulacii
hypotalamickych okruhov regulujicich apetit. Amylin tiez zlepSuje leptinova signalizaciu
amoze Ciastocne obnovovat’ leptinovu senzitivitu, ¢o je dolezité pri dlhodobom udrZiavani
poklesu hmotnosti.

Amylinovy analdog pramlintid je licencovany na liecbu DM2T (najmé ako doplnok
k inzulinu). Bol skiimany aj samostatne alebo v kombinacii s rekombinantnym leptinom na
liecbu obezity. Jeho klinické vyuzitie v obezite v§ak limitovali potreba viacnasobnych dennych
injekcii (az trikrat denne) a len mierny ubytok hmotnosti u nediabetickych jedincov, ¢o viedlo
k ukonceniu jeho vyvoja ako lieku na obezitu. Vyznamny posun priniesol modifikovany amylin
cagrilintid (AMS833) s predizenym biologickym pol¢asom umoZitujucim podavanie raz
tyzdenne. V randomizovanej 26-tyzdnovej Stidii fazy 2 viedol cagrilintid v zavislosti od davky
k poklesu telesnej hmotnosti 0 6 — 10,8 %, v porovnani s -3 % pri placebe a -9 % pri liraglutide.
Utastnici udavali zlep$eni emoénii a kognitivnu kontrolu jedenia, ¢o naznaduje vyznamny
centralny efekt na reguldciu prijmu potravy. NajcastejSie neziaduce ucinky boli
gastrointestindlne (nauzea, vracanie), prevazne miernej az strednej intenzity. Prechodné

zvySenie reninu a aldosteronu nebolo spojené so zmenami krvného tlaku.
8.4.2.5 Analdgy fibroblastového rastového faktora 21 (FGF21)

FGF21 je hepatalny hormén s vyraznymi pleiotropnymi ucinkami na udrZiavanie
metabolickej homeostazy. Fyziologicky je jeho sekrécia regulovana hladovanim, ketdézou,
proteinovym deficitom a metabolickym stresom. FGF21 posobi ako endokrinny signalny
molekularny integrator medzi pecenou, tukovym tkanivom, CNS a svalmi. FGF21 je klI'icovym
regulatorom glukézovej a lipidovej homeostazy. Potencuje vychytdvanie glukdzy v tukovom
tkanive, zlepSuje inzulinova senzitivitu, podporuje funkciu B-buniek pankreasu a znizuje

hladiny TAG. Okrem periférnych metabolickych G¢inkov FGF21 pdsobi aj centralne — znizuje
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preferenciu sladkych potravin a prijem sacharidov, ovplyviiuje systém odmenovania a zvysuje
energeticky vydaj prostrednictvom aktivacie sympatikového nervového systému. U l'udi sa
¢asto pozoruje zvysenie cirkulujucich hladin FGF21 pri obezite a DM2T, o sa interpretuje ako
stav funkcnej rezistencie na FGF21, analogickej leptinovej rezistencii. Nedostato¢ny u¢inok
FGF21 je spajany s progresiou metabolického poskodenia peCene a rozvojom MASLD
a MASH, ¢o naznacuje, ze farmakologicka aktivacia osi FGF21 mdze tuto rezistenciu aspoil
¢iastocne prekonat’.

Agonizmus FGF21 alebo jeho analégov vedie k redukcii hepatalnej steatdzy, zapalu
a fibrozy, zlepSeniu lipidového profilu a inzulinovej senzitivity. V klinickych S$tadiach
s dlhodobo posobiacimi analégmi FGF21 (napr. pegbelfermin, efruxifermin) bol pozorovany
vyrazny pokles pecenového tuku, zlepSenie histologickych znakov MASH a priaznivy efekt na
kardiometabolické rizikové faktory, avSak len mierny alebo Ziadny priamy pokles telesnej
hmotnosti. Z pohl'adu liecby obezity sa analogy FGF21 v sti¢asnosti nepovazuji za klasické
lieky na obezitu, ale za metabolické modifikatory s vyznamnym potencidlom najma u pacientov
s obezitou komplikovanou MASLD/MASH, dyslipidémiou a inzulinovou rezistenciou.
V buducnosti sa predpokladé ich vyuzitie najmé v kombinovanych terapeutickych stratégiach

spolu s inkretinovymi agonistami alebo inymi hormondlnymi modul4dtormi metabolizmu.

8.4.3 Dvojkombinacie
8.4.3.1 Zonisamid/bupropion

Kombinacia zonisamidu a bupropionu predstavuje centralne t€¢inkujucu farmakologickt
stratégiu, ktord cieli na viacero mechanizmov reguldcie prijmu potravy a energetickej
rovnovahy. Zonisamid je antikonvulzivum so slabym inhibi¢nym u¢inkom na karboanhydrazu
a modulaciou dopaminergnej a serotoninergnej neurotransmisie, pricom medzi jeho zname
vedlajiie uginky patri zniZenie chuti do jedla a ibytok hmotnosti. Uéinok bupropionu bol
popisany vysSie. Kombinécia tychto dvoch liekov je z hl'adiska redukcie hmotnosti i€innejSia
ako kazda z monoterapii, ¢o poukazuje na ich aditivny aZz synergicky efekt. Klinické Stadie
preukézali, Ze kombinovana lieCba vedie k signifikantnejSiemu poklesu telesnej hmotnosti,
obvodu pasa a zlepSeniu metabolickych parametrov v porovnani so samotnym bupropiénom
alebo zonisamidom. Predpokladanym mechanizmom je stcasné potlacenie orexigénnych
signalov, zvySenie pocitu sytosti a modulécia centralneho systému odmenovania, ¢im sa zniZuje
hedonicky prijem potravy.

Z hladiska bezpecnosti je potrebné zohladnit’ neuropsychiatrické neziaduce ucinky,
najma u predisponovanych jedincov. Zonisamid moze byt spojeny s kognitivnymi poruchami,
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unavou, parestéziami a zriedkavo s metabolickou acid6zou, zatial’ ¢o bupropion zvysuje riziko
epileptickych zachvatov pri vyssich davkach a je kontraindikovany u pacientov s poruchami
prijmu potravy alebo so zachvatovym ochorenim v anamnéze. Z tychto ddvodov sa tato
kombindcia zatial’ neuplatnila v rutinnych klinickych odporuc¢aniach pre lieCbu obezity, hoci

predstavuje zaujimavy koncept centralne cielenej farmakoterapie.
8.4.3.2 SGLT1/2i

SGLT1 a SGLT2 sa podielaji na spitnom vstrebavani glukézy v oblickdch. SGLT2 su
exprimované v proximdlnom tubule a zabezpecuju viac ako 90 % reabsorpcie glukozy, zatial’
¢o SGLT1 su lokalizované distalnejSie a podielaju sa priblizne na 10 % jej spétného
vstrebavania. SGLT1 je zaroven kl'ucovy transportér pre absorpciu glukozy v GIT, kde jeho
inhibicia znizuje ¢revné vstrebavanie glukdzy, zvySuje sekréciu inkretinov (najmd GLP-1
a PYY) a mdze prispievat’ k poklesu apetitu a energetického prijmu.

Sotagliflozin je prvy dudlny inhibitor SGLT1/2 schvileny EMA ako pridavna liecba
k inzulinu u pacientov s diabetom mellitom 1. typu (DM1T). V klinickych stadiach viedol po
52 tyzdioch k priemernému poklesu telesnej hmotnosti o priblizne 4,3 kg, spolu so znizenim
inzulinovej davky a zlepSenim glykemickej variability. Uginok je vysledkom kombinacie
renalnej glykozuarie a intestindlnej inhibicie SGLT1 so zvySenou inkretinovou odpovedou.
Dal§im skimanym dudlnym inhibitorom je likogliflozin, ktory u jedincov s obezitou s DM aj
bez DM viedol k signifikantnej redukcii hmotnosti (priblizne 5 —7 % v zavislosti od davky)
a k zlepSeniu metabolickych parametrov, avSak za cenu vysSieho vyskytu gastrointestinalnych
neZiaducich Gc¢inkov, najmé hnacky.

Z hladiska bezpecnosti je pri SGLT1/21 najvyznamnejSim rizikom diabeticka
euglykemicka ketoaciddza, najmd u pacientov s DMIT a pri dehydratacii alebo zniZeni
inzulinovej davky. Tieto obavy zatial’ limitujua ich SirSie vyuzitie v lie€be obezity; napriek tomu
zostavaju perspektivnymi kandidatmi pre budiice kombinované terapeutické stratégie, najma

v spojeni s inkretinovymi agonistami.
8.4.3.3 SGLT2i/fentermin

Kombinacia SGLT2i s inymi preparatmi potencidlne zniZzujucimi hmotnost, ktoré
ucinkuji odliSnymi mechanizmami, moze viest' k vyraznejSiemu a klinicky vyznamnejSiemu
poklesu telesnej hmotnosti neZ monoterapia. Napriklad kombinacia SGLT2i s fenterminom
vedie k signifikantnému poklesu hmotnosti v porovnani s monoterapiou. Raciondlny zaklad
tejto kombinacie spociva v komplementarnych mechanizmoch ucinku oboch latok. SGLT21
indukuju  kaloricki stratu prostrednictvom glykozurie, zatial ¢o fentermin ako
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sympatomimetikum potlaCa chut do jedla centralnym mechanizmom zvySenim
noradrenergného tonusu. Tymto spdsobom mdze fentermin Ciasto€ne kompenzovat’ adaptacné
zvysenie apetitu, ktoré sa pozoruje pri dlhodobej liecbe SGLT2i. V randomizovanej klinicke;
Studii kombinacia kanagliflozinu s fenterminom viedla k vyznamne vysSiemu poklesu telesnej
hmotnosti v porovnani s kazdou z monoterapii, pricom rozdiel oproti samotnému SGLT2i
presahoval 3 —4 % telesnej hmotnosti. Tento efekt bol sprevadzany vyraznejSim poklesom
tukovej hmoty bez neprimeraného ubytku beztukovej hmoty.

Z hladiska bezpecnosti si vSak tato kombinacia vyzaduje opatrnost’, najmé u pacientov
s KVO. Fentermin méze zvySovat’ srdcovu frekvenciu a krvny tlak, zatial' co SGLT2i mozu
viest’ k dehydratacii a objemovej deplécii. Preto je tdito kombinacia vhodna len pre starostlivo
vybranych pacientov bez anamnézy KVO a s pravidelnym monitorovanim hemodynamickych

parametrov.
8.4.3.4 SGLT2i/GLP-1RA

Kombinacia SGLT2i a GLP-1RA predstavuje racionalny terapeuticky pristup zalozeny
na komplementarnych a synergickych mechanizmoch ucinku. SGLT2i indukuji negativnu
energetickll bilanciu prostrednictvom glykozurie, zatial’ co GLP-1RA centralne potlacaju chut’
do jedla, zvySuju pocit sytosti a spomal’uji vyprazdinovanie Zaludka. GLP-1RA tak zaroven
tlmia kompenzacné zvysenie energetického prijmu, ktoré sa ¢asto pozoruje pri monoterapii
SGLT2i.

V randomizovanej placebom kontrolovanej $tudii u pacientov s obezitou a prediabetom
kombindcia dapagliflozinu s exenatidom viedla nielen k vyraznejSiemu poklesu telesnej
hmotnosti, ale aj k signifikantnejSiemu zlepSeniu glykémie nalac¢no, inzulinovej senzitivity
aredukcii visceradlneho tukového tkaniva v porovnani s monoterapiami. DlhodobejSie
sledovania ukdzali, Ze tento kombinovany pristup vedie k stabilnejSiemu udrzaniu ubytku
hmotnosti nez je pozorované pri samotnych SGLT2i, ¢o podporuje koncept kombinovanej
liecby obezity ako chronického ochorenia. NavySe dochddza k priaznivému ovplyvneniu
kardiometabolickych rizikovych faktorov vratane poklesu krvného tlaku, zlepSenia lipidového
profilu a zniZenia markerov zapalu.

Z hladiska bezpecnosti je kombinicia vo vSeobecnosti dobre tolerovana. Profil
neziaducich uc€inkov zodpovedd znamym ,class* efektom jednotlivych liekov -
gastrointestindlne t'azkosti pri GLP-1RA a urogenitdlne infekcie pri SGLT2i — bez ich
vzajomného zosilnenia. Riziko hypoglykémie zostdva nizke, pokial kombinacia nie je

podéavana spolu s inzulinom alebo inzulinovymi sekretagdgmi.
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Kombinacia SGLT2i/GLP-1RA sa dnes povazuje za jednu z najviac perspektivnych
stratégii farmakologickej lieCby obezity a metabolického syndromu, a to najmé u pacientov

s prediabetom, DM2T, MASLD/MASH a zvySenym kardiovaskuldrnym rizikom.
8.4.3.5 Tesofensin/metoprolol

Tesofensin (v kombinacii s metoprololom oznacovany ako Tesomet) ako inhibitor
spatného vychytavania noradrenalinu, dopaminu a serotoninu vedie k vyraznej redukcii chuti
do jedla, zvySeniu pocitu sytosti a miernemu zvyseniu energetického vydaja. Jeho limitaciou
v monoterapii je sympatomimeticky u¢inok so vzostupom srdcovej frekvencie a potencialne aj
krvného tlaku. Pridanie selektivneho B1-blokatora metoprololu umoznuje neutralizovat’ tieto
kardiovaskularne neziaduce u¢inky bez oslabenia anorektického efektu tesofensinu.

V randomizovanej, dvojito zaslepenej, placebom kontrolovanej studii u dospelych
s hypotalamickou obezitou (n=21; 16 Zien) bol pouzity Tesomet (tesofensin
0,5 mg/metoprolol 50 mg) jedenkrdt denne pocas 24 tyzdilov. Oproti placebu viedol
k dodato¢nej priemernej zmene hmotnosti o 6,3 % a vysSiemu podielu pacientov s >5 %
ubytkom hmotnosti bez signifikantnych rozdielov v srdcovej frekvencii alebo krvnom tlaku.
Medzi neziaduce ucinky patrili najmé poruchy spanku, sucho v ustach a bolest’ hlavy. ZniZzena
davka kombinacie (tesofensin 0,25 mg/metoprolol 50 mg) sa skima pri PWS a d’alSich formach
hypotalamickej obezity (hyperfagia ako dominantny mechanizmus), pricom ide o vyvojovy

smer s prebiehajicimi klinickymi skiasaniami.
8.4.3.6 GLP-1RA /amylin

Ked’Ze amylin a GLP-1 posobia na regulaciu prijmu potravy prostrednictvom odlisnych,
no komplementarnych centralnych mechanizmov, ich kombinacia predstavuje racionalnu
a cielene synergickt terapeuticku stratégiu. Amylin ucinkuje predovsetkym v oblasti area
postrema a NTS, kde znizuje velkost’ porcii, spomaluje vyprazdiiovanie zaludka a zlepSuje
leptinovu  senzitivitu, zatial ¢o GLP-1RA vyraznejSie ovplyviiuje hypotalamické
a mezolimbické okruhy regulujlice apetit, sytost’ a systém odmenovania. Sti¢asna modulacia
viacerych anorexigénnych drah vedie k aditivnemu aZz synergickému ucinku na regulaciu
energetického prijmu a telesnej hmotnosti. Kombinacia semaglutidu s modifikovanym
amylinovym analdgom cagrilintidom (CagriSema) patri medzi najpokrocilejsie a najicinnejSie
kombinované farmakologické pristupy v liecbe obezity.

V 20-tyzdnovej randomizovanej S$tadii fazy 1b/2 viedla kombinacia CagriSema
k priemernému poklesu telesnej hmotnosti o priblizne 17 %, ¢o vyrazne presahovalo G¢inok

monoterapie semaglutidom v porovnate'nom ¢asovom horizonte. Tento rychly néstup u¢inku
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potvrdil synergické pdsobenie inkretinovej a amylinovej signalizacie na reguldciu apetitu,
sytosti a energetického prijmu. Dvojito zaslepend randomizovana $tadia fazy 2 v trvani 32
tyzdiov u pacientov s DM2T (lieenych metforminom s/bez SGLT2i1) porovnavala CagriSema
so semaglutidom a cagrilintidom v monoterapii. Priemerny pokles HbA1c dosiahol -2,2 % pri
CagriSema v porovnani s -1,8 % pri semaglutide a -0,9 % pri cagrilintide. Redukcia telesne;j
hmotnosti bola vyrazne vyssia pri kombindcii (-15,6 %) nez pri monoterapii semaglutidom
(-5,1 %) alebo cagrilintidom (-8,1 %), ¢o poukazuje na dominantny vplyv kombinovanej
inkretinovo-amylinovej signalizdcie na energeticki rovnovahu. NajpresvedcCivejSie udaje
priniesla Stuidia REDEFINE-1 (faza 3), ktord hodnotila €innost’ a bezpecnost’ CagriSema
u dospelych s obezitou alebo nadvdhou s pridruzenymi komplikdciami bez DM2T. Po 68
tyzdinoch lieCby dosiahla kombinacia CagriSema priemerny pokles telesnej hmotnosti
o priblizne 20 — 22,7 % v zavislosti od pouZitej analytickej metodiky, ¢o bolo Statisticky aj
klinicky vyznamne viac v porovnani s monoterapiou semaglutidom (-16,1 %) a cagrilintidom
(-11,8 %). Vysoky podiel pacientov dosiahol redukciu hmotnosti > 15 % a >20 %, pricom
u Casti pacientov bol zaznamenany ubytok presahujuci 25 %, ¢im sa ucinnost’ kombinacie
priblizuje vysledkom metabolicko-chirurgickych intervencii.

Bezpec¢nostny profil CagriSema bol konzistentny s o¢akavanymi ,,class* efektmi GLP-
IRA a amylinovych anal6gov. Dominovali prechodné gastrointestindlne neziaduce ucinky
(najmi nauzea, vracanie a pocit plnosti), prevazne pocas titracnej fazy, bez vyskytu novych
bezpecnostnych signdlov alebo klinicky vyznamnych kardiovaskuldrnych neZiaducich u¢inkov.

Na zéklade doterajSich tidajov sa kombinacia cagrilintidu so semaglutidom povazuje za
jednu z najperspektivnejsSich stratégii budticej farmakoterapie obezity, s potencialom dosahovat’
hlboky a dlhodobo udrzatelny tubytok telesnej hmotnosti porovnatelny s bariatrickou
chirurgiou, avSak bez jej invazivnych rizik. Prebiehajice a planované Stadie maji potvrdit
dlhodobu udrzatel'nost’ ti€inku, bezpe¢nost’ a klinicky prinos tejto kombinacie v SirSej populécii

pacientov s obezitou.
8.4.3.7 GLP-1RA/GCG-RA

Duélne agonisty receptorov GLP-1 a glukagonu (GLP-1RA/GCG-RA) predstavuji
perspektivny farmakologicky pristup v lieCbe obezity a metabolickych ochoreni, zalozeny na
kombinécii komplementarnych t¢inkov oboch horménov v jednej molekule. GLP-1 znizuje
apetit, spomal’uje vyprazdiovanie zalidka a zlepSuje glykemicku kontrolu, zatial’ ¢o glukagon
zvysuje energeticky vydaj, podporuje lipolyzu a oxidaciu mastnych kyselin. Hyperglykemicky

potencial glukagonu je vyvazeny sticasnou aktivaciou GLP-1R, ¢o umoziuje bezpecné vyuZitie
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jeho metabolickych benefitov. Vysledkom je synergicky ucinok na energeticki rovnovahu —
kombinécia znizeného prijmu energie so zvySenym energetickym vydajom — spolu
s priaznivym vplyvom na hepatalny metabolizmus, vratane redukcie steatozy a zapalu, o je
vyznamné najmé pri MASLD/MASH.

Najviac klinickych tdajov je dostupnych pre cotadutid, skimany u pacientov s DM2T,
obezitou a MASLD. V klinickych Stidiach viedol k zlepSeniu glykemickej kontroly,
k miernejSej redukcii telesnej hmotnosti (priblizne 5 — 10 %) v porovnani s GLP-1RA novej
generacie a k vyraznému poklesu hepatalneho tuku a markerov poskodenia pecene, pricom
hepatalny efekt ¢asto presahoval samotny ubytok hmotnosti.

Bezpecnostny profil GLP-1RA/GCG-RA je podobny inkretinovej liecbe; dominuju
gastrointestinalne neziaduce UuCinky (nauzea, vracanie, hnacka). Klinicky vyznamna
hypoglykémia pri monoterapii nebola pozorovana a kardiovaskularna bezpe¢nost’ sa zatial’ javi
ako neutralna, hoci dlhodobé outcome tidaje eSte chybaju.

V porovnani s dudlnymi agonistami GLP-1/GIP alebo trojitymi agonistami dosahuju
GLP-1RA/GCG-RA spravidla mensi pokles telesnej hmotnosti; ich hlavnou vyhodou je vSak
vyrazny efekt na energeticky vydaj a metabolizmus pecene. V sti€asnosti zostavajil prevazne
vo faze klinického vyskumu, no predstavuju dolezity smer vyvoja viacucelovej farmakoterapie

cielenej na obezitu a jej organovo-Specifické komplikacie.
8.4.3.8 GLP-1RA/PYY

Kombinacia GLP-1RA s PYY predstavuje fyziologicky racionalnu a synergicku stratégiu,
ked’Ze oba hormony st prirodzene spolu vylu¢ované z enteroendokrinnych L buniek distalneho
ilea a hrubého ¢reva po prijme potravy a pdsobia na odlisné, no komplementarne centra
regulacie apetitu.

V experimentalnych a skorych humannych §tadiach sa preukdzalo, Ze kombinované
podanie GLP-1RA a PYY vedie k vyraznejSiemu potlaceniu prijmu potravy neZ ktorykol'vek
z hormonov v monoterapii. Konkrétne bolo pozorované, Ze tdto kombinacia zniZuje prijem
stravy az o 30,4 % v porovnani so samostatnymi preparatmi a placebom, ¢o potvrdzuje vyrazny
synergicky efekt na centralnu regulaciu hladu a sytosti. Okrem zniZenia energetického prijmu
sa pozorovalo aj prediZenie pocitu sytosti, znizenie hedonického jedenia a lepsia kontrola
porcii. Mechanisticky sa synergicky u¢inok vysvetluje tym, Zze GLP-1 a PYY aktivuju rozdielne
neurénové populécie, ktoré sa navzajom funkéne dopliiajd, pricom kombinacia vedie k silnej3e;

inhibicii orexigénnej signalizacie bez proporcionalneho zvySenia neziaducich ucinkov. Tento

192



koncept je podporeny aj pozorovaniami po bariatrickej chirurgii, kde sucasne zvySené hladiny
GLP-1 aj PYY vyznamne prispievaji k vyznamnému a dlhodobému ubytku hmotnosti.
Napriek sl'ubnému anorektickému ucinku zostdva klinické vyuzitie PYY limitované
najmd gastrointestindlnymi neziaducimi u¢inkami (nauzea, vracanie), ktoré su vyraznejsie pri
syst¢tmovom podani. Aktudlny vyskum sa preto zameriava na optimalizované davkovacie
rezimy, modifikované analégy PYY a fixné kombinacie s GLP-1RA, ktoré by zachovali
synergicky ucinok na znizenie prijmu potravy pri lepSej tolerancii. Kombinacia GLP-1RA/PYY
tak predstavuje perspektivny smer buducej farmakoterapie obezity, najmd u pacientov

s vyraznou hyperfagiou a poruchou sytosti.

8.4.4 Trojkombinacie
8.4.4.1 GLP-1RA/GIP-RA/GCG-RA

Trojity agonista GLP-1/GIP/GCG, tzv. ,trojit¢ G*, u¢inkuje prostrednictvom vsetkych
troch receptorov. Ma vyrazné antiobezitické a antidiabetické Gc¢inky. Kombinujii sa v fiom
komplementarne vlastnosti jednotlivych horménov. Retatrutid kombinuje agonizmus tychto
klicovych hormoénov, ktoré ovplyviluju stravovanie a metabolizmus, do jednej molekuly.
Mechanisticky sa spéja silny anorexigénny uc¢inok GLP-1/GIP komponentu (zniZenie apetitu,
hedonického jedenia a spomalenie vyprazdiiovania zalidka) so zvySenim energetického vydaja
sprostredkovanym GCG signalizaciou; prave ,,glukagonova zlozka™ sa povazuje za dolezity
faktor vysvetl'ujici vel'mi vyraznu redukciu hmotnosti pri zachovani metabolickej G¢innosti.

V studii fazy 2 (celkovo 706 dospelych s obezitou, bez DM2T) doslo po 24 tyzdnoch
podavania retatrutidu s.c. jedenkrat tyzdenne v zavislosti od davky (1 mg, 4 mg, 8 mg, resp.
12 mg) k poklesu hmotnosti 0 -7,2 % az -17,5 %. Po 48 tyzdiioch lieCby v davke 12 mg s.c. raz
tyzdenne viedol retatrutid k priemernému poklesu telesnej hmotnosti o 24,2 % oproti
vychodiskovej hodnote. NajcastejSie neziaduce udalosti mali gastrointestindlny charakter
(najméd nauzea, hnacka, vracanie, dyspepsia), prevazne v uvodne;j titranej faze a typicky boli
mierne az stredne zavazné, podobne ako pri inkretinovej ,,class* terapii.

Predbezne Specifikovana analyza podskupiny jedincov so steatézou pecene ukazala, Ze
pri davkach 8 mg aj 12 mg viedlo 24-tyzdilové podéavanie retatrutidu k Giplnému odstraneniu
nadbytocného tuku v peceni priblizne u 80 % o0sdb a po 48 tyzditoch to bolo priblizne u 90 %

0sdb uzivajucich tieto davky.
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8.4.4.2 GLP-1RA /GIP-RA/bimagrumab

Kombinacia agonistov GLP-1/GIP receptorov s bimagrumabom predstavuje novy
koncept farmakoterapie obezity zamerany nielen na redukciu tukovej hmoty, ale aj na
zachovanie alebo narast svalovej hmoty. Tento pristup reaguje na jeden z limitov stcasnych
inkretinovych terapii, pri ktorych sice dochadza k vyraznému poklesu telesnej hmotnosti, avsak
Cast’ ubytku moze predstavovat’ aj strata svalovej hmoty.

Pipelin je vyvojovd kombindcia dudlneho GLP-1RA/GIP-RA (tirzepatid)
a monoklonalnej protilatky bimagrumab, ktord blokuje ActRII. Inhibicia ActRII vedie
k potlaceniu signalov negativne regulujucich rast kostrového svalstva (myostatin, aktiviny)
a podporuje hypertrofiu svalového tkaniva, zvySenie bazalneho energetického vydaja
a priazniva redistribuciu telesnej kompozicie. Sucasne inkretinova zlozka (tirzepatid)
zabezpeCuje vyrazny anorekticky efekt, zniZenie energetického prijmu a zlepSenie
metabolickych parametrov.

Racionalnym zakladom tejto kombinécie je synergicky uc¢inok: inkretinova signalizacia
vedie k hlbokej redukcii tukovej hmoty, zatial’ ¢o bimagrumab chréni svalovii hmotu alebo ju
dokonca zvySuje, ¢im sa minimalizuje riziko sarkopénie, funkéného poklesu a znizenia
pokojového energetického vydaja, ktoré mozu sprevadzat’ vyrazné chudnutie. Tento koncept je
obzvlast’ atraktivny u starSich pacientov, pacientov s obezitou a sarkopéniou, pri metabolickom
syndrome a u jedincov s obezitou asociovanou s imobilitou.

Predklinické a skoré klinické Uidaje naznacuji, Ze kombindcia GLP-1/GIP agonizmu
s inhibiciou ActRII vedie k vyraznej redukcii tukovej hmoty pri siasnom naraste alebo
zachovani svalovej hmoty a zlepSeniu inzulinovej senzitivity, co moze mat’ zasadny vplyv na
dlhodobu udrzateI'nost’ redukcie hmotnosti. Klinicky vyvoj tejto kombindcie je zatial’ v ranych
fazach a udaje o dlhodobej bezpecnosti, funkénych benefitoch (sila, fyzickda vykonnost’)
a kardiovaskularnych vysledkoch sa eSte len ocakavaju.

Tento pristup vSak reprezentuje posun od ,,Cist¢ho chudnutia® k cielenej remodelacii
telesnej kompozicie, ¢o mdze definovat’ d’alSiu generdciu antiobezitik zameranych nielen na

¢islo na vahe, ale aj na kvalitu hmotnostného ubytku.
8.4.4.3 GLP-1RA/OXM/PYY

Postprandialne uvolnenie GLP-1, oxyntomodulinu (OXM) a PYY je fyziologicky
vyrazne potencované po bariatrickej (metabolickej) chirurgii, najma po Roux-en-Y gastrickom
bypasse a sleeve gastrektomii. Tento jav sa povazuje za jeden z kl'icovych mechanizmov,

ktorymi chirurgické lie€ba obezity vedie k rychlemu zlepSeniu glukézovej homeostazy este
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pred vyznamnou redukciou telesnej hmotnosti. Kombindacia tychto troch ¢revnych hormoéonov
cieli na viaceré komplementarne regula¢né osi energetickej rovnovahy — GLP-1 redukuje apetit
a zlepSuje inzulinova sekréciu, OXM stcasne znizuje prijem potravy a zvySuje energeticky
vydaj prostrednictvom glukagonovej signalizacie a PYY inhibuje orexigénne NPY/AgRP
neurdny a predlzuje pocit sytosti.

Na zaklade tohto konceptu bola skiimand farmakologicka kombinacia GLP-1RA, OXM
a PYY ako ,triple-gut-hormone* pristup napodobiiujuci hormonalny profil po bariatrickej
chirurgii. V klinickych Studiach u pacientov s obezitou s DM2T alebo prediabetom viedol tento
triple agonizmus k vyraznejSej uUprave glukozovej tolerancie, zniZzeniu postprandidlnych
glykemickych exkurzii a zlepSeniu glykemickej variability v porovnani s metabolickou
chirurgiou v skorom poopera¢nom obdobi. Zlepsenie glykemickej kontroly bolo dosiahnuté bez
nutnosti chirurgického zasahu, ¢o poukazuje na zadsadnu tlohu ¢revnych hormoénov v regulécii
metabolizmu glukézy. Experimentdlne a skoré huméanne tidaje naznacujti, ze kombinované
podanie GLP-1, OXM a PYY vedie k vyraznej supresii apetitu, redukcii energetického prijmu
a priaznivej modulécii inzulinovej senzitivity, priCom ucinok na glukézovi homeostazu je
rychly a disproporéne silny vzh’'adom na dosiahnuty pokles hmotnosti. Tento efekt podporuje
hypotézu, Ze Cast’ metabolického benefitu bariatrickej chirurgie je primarne hormonalneho
povodu a modze byt aspon ¢iastocne reprodukovana farmakologicky.

Celkovo mozno konstatovat’, ze nové trojkombinacie predstavuju d’alSiu evolucnu fazu
farmakoterapie obezity. Posun od monoterapii k multireceptorovym agonistom a funkénym
kombindcidm umoziuje cielene zasahovat do viacerych patofyziologickych mechanizmov
obezity naraz. Tento pristup ma potencial priniest’ hlbsi, udrzateI'nejsi a metabolicky kvalitnejsi
ubytok hmotnosti, ¢im sa farmakologickd lieCba obezity postupne priblizuje ucinnosti

metabolickej chirurgie, avSak s niZSou invazivitou.

8.4.5 Nové systémy podavania liekov

V poslednych rokoch sa popri vyvoji novych farmakologickych molekdl vyrazne
rozvijaju aj inovativne systémy podavania liekov (drug delivery systems, DDs), ktorych cielom
je zvysit ucinnost’, bezpecnost’ a komfort lieCby obezity. Tieto systémy umoziuju cielenejsiu
distribuciu liediv, predizené uvolfiovanie, znizenie systémovych neziaducich i¢inkov a lepsiu
adherenciu pacienta, ¢o je mimoriadne dolezité pri chronickej lieCbe obezity.

Jednym z najviac skimanych pristupov st polymérové konjugaty, pri ktorych je aktivna
molekula (napr. peptidové hormoény, inkretiny alebo ich analogy) kovalentne viazana na

polymérovy retazec. Tato védzba chrani liek pred enzymatickou degradaciou, predlZzuje jeho
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biologicky pol€as a umoziuje kontrolované, pomalé uvoliovanie. Polymérové konjugaty sa
skimaju najmi pri peptidovych antiobezitikach, kde moézu znizit frekvenciu podévania
a fluktuécie plazmatickych koncentrécii.

Dal§im vyznamnym smerom st nano- a mikro¢asticové systémy, v ktorych su lieky
enkapsulované do polymérovych alebo lipidovych nosicov, najcastejSie vo forme lipozomov
alebo lipidovych nanocastic. Tieto systémy umoziiuju ochranu liec¢iva v GIT, lepSiu absorpciu,
tkanivovu selektivitu a moznost’ cielenia na tukové tkanivo, peceit alebo CNS. Lipozomalne
formulacie boli testované aj pre inkretinové hormény a d’alSie peptidy s cielom zlepsit’ ich
stabilitu a biologickt dostupnost’.

Osobitnu pozornost’ si ziskavaji hydrogély a depotné systémy, ktoré umoziuju dlhodobé
lokalne alebo systémové uvolfiovanie lieciva po jednorazovej aplikécii. Injekéné hydrogély
mozu vytvorit' subkutdnny depot, z ktorého sa liek uvolfiuje postupne pocas tyzdiov az
mesiacov. Tento pristup je atraktivny najmi pri inkretinovych agonistoch a kombinovanych
terapiach, kde méze vyznamne znizit’ frekvenciu injekcii.

Inovativnou a rychlo sa rozvijajucou technolégiou st mikroihlové (microneedle)
systémy, ktoré umoznuji bezbolestné transdermélne podanie liekov. Mikroihly prenikaji len
do povrchovych vrstiev koze, kde sa lieivo uvol'niuje do systémového obehu bez potreby
klasickej injekcie. Tento spdsob podania je skimany aj pre lieCbu obezity vratane inkretinov,
amylinovych analdégov ¢i kombinovanych horménov a méze vyrazne zlepsit’ akceptaciu lieCby
zo strany pacientov.

Transdermalne systémy, vratane naplasti, nanocasticovych gélov a fototermalnych
systétmov, sa skumaji aj v kontexte lokdlneho ovplyvnenia tukového tkaniva, napriklad
stimulécie lipolyzy alebo hnednutia WAT. Hoci vicSina tychto pristupov je zatial’ v preklinicke;j
alebo ranej klinickej faze, predstavuju zaujimavy doplnok k systémovej farmakoterapii.

Celkovo mozno konstatovat, Ze pokrok v oblasti DDs je klI'icovym faktorom buduceho
rozvoja farmakoterapie obezity. Kombindcia vysoko uCinnych molekul s inteligentnymi
nosi¢mi liekov ma potencial priniest’ personalizovanejsiu, G¢innejSiu a lepSie tolerovanu liecbu,

ktora sa eSte viac pribliZi fyziologickej regulacii energetickej rovnovahy.

8.4.6  Vakciny proti obezite

Koncept vakcinacie proti obezite vychadza z poznania, Ze niektoré infekéné agensy
a hormonadlne signalne drahy moézu priamo ovplyviiovat’ energetickil rovnovahu, adipogenézu

a zapal. Hoci ide zatial’ prevazne o experimentalnu oblast’, vysledky preklinickych a skorych
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huméannych pozorovani naznaCuji potencial imunologickych stratégii ako doplnku
k farmakologickej lieCbe obezity.

Huméanny adenovirus 36 (Ad36) je povaZzovany za obezitogénny patogén, ktory
podporuje adipogenézu, zvysSuje akumulaciu tukového tkaniva a ovplyviiuje metabolizmus
glukézy. Epidemiologické Studie ukazali, Ze aZ priblizne 30 % jedincov s obezitou v USA ma
protilatky proti Ad36, priCom séropozitivita je asociovand s vy$§im BMI a vys$§im percentom
telesného tuku. Zaujimavé je, Ze experimentalne modely preukazali, ze UV-inaktivovany Ad36
chrani pred zvysSenou akumulaciou tuku a rozvojom zapalu, ¢o otvorilo hypotézu vyuzitia
inaktivovaného Ad36 ako potencidlnej vakciny proti Ad36-indukovanej obezite. Tento pristup
by mohol byt relevantny najmé u populécii s vysokou séroprevalenciou Ad36, avsak klinické
skasania u l'udi zatial’ chybaju.

Dalsim skamanym cielom imunizicie je ghrelin, hlavny orexigénny hormoén
produkovany zalidkom, ktory stimuluje chut’ do jedla, podporuje ukladanie energie a znizuje
energeticky vydaj. Systémova vakcinacia proti ghrelinu viedla v experimentalnych modeloch
(oSipané, potkany) k znizeniu telesnej hmotnosti a energetického prijmu, avsak u mysi s diétou
indukovanou obezitou sa tento efekt nepotvrdil, o poukazuje na komplexnost’ regulacie apetitu
pri chronickej obezite. Napriek sl'ubnym preklinickym datam zostdva vakcindcia proti obezite
vo faze experimentalneho vyskumu. V budicnosti by vSak vakciny mohli predstavovat
doplnkovti alebo preventivnu stratégiu, najmid u vybranych fenotypov obezity s jasne

definovanym patofyziologickym mechanizmom.

8.4.7 Génova terapia

Beznad obezita je  vysledkom  genetickych, epigenetickych,  vyvojovych
a environmentalnych faktorov. Studie u dvojéiat poukazuju na dediénost’ hmotnosti v priebehu
zivota v rozmedzi 45 — 90 %. Iba mala cast’ variability BMI mo6zZe byt vysvetlena genetickou
varidciou. Zda sa, ze nie st individudlne rizikové alely, ale skor interakcia medzi tymito alelami
a environmentalnymi faktormi. Genetické pri¢iny obezity moézu byt klasifikované na
1) monogénoveé priiny zavaznej vcasne] obezity mutaciou jednotlivého génu primérne
lokalizovaného v leptin-melanokortinovej ceste, 2) syndrémovu obezitu (napr. PWS), ktora je
definovand ako zavazna obezita asociovana so sprievodnymi neurologickymi abnormalitami
a organovymi malformaciami a 3) polygénovil obezitu, €o je najcastejsia forma. Génova terapia
predstavuje uspesné podanie a expresiu terapeutickych génov do prisluSnych buniek, snahu
o obnovu a zachovanie energetickej rovnovahy. Adenovirusové vektory sa vyuzivaji na

transfer terapeutickych génov v rdéznych animalnych modeloch metabolickych ochoreni.
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Interferencia RNA mdze inhibovat’ expresiu cielovych génov, ale nevyhodou je nedostato¢na

stabilita RNA. Potencidlne stratégie lieCby obezity su zndzornené na obrazku 20.
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* Oxytocin

* NPY antagonists
* Methylphenidate
= GDF-15

Endocannabinoid system
agents

* CB1R Antagonists
(rimonabant, AM251,
AME545, JD5037)

* Agents targeting GPR
(GPR55, GPR18, GPR119)

Potential antiobesity strategies

ot s st

Gut-derived hormones and
gut-brain axis

* CKK

* PYY analogues

* OXM

* Glicentin

= Ghrelin

* Secretin

* GLP-1 agonists
(exenatide, liraglutide, lixisenatide,
dulaglutide, albigiutide, semaglutide)

Combinations

* Dual agonists (GLP-1/glucagon,
GLP-1/GIP)

= Triple agonists
(GLP-1/GIP/glucagon,
GLP-1/0XM/PYY)

* Synthetic GLP-1/glucagon coagonists
(Cotadutide, SAR425899)

= Synthetic GLP-1/GIP coagonists
(tirzepatide)

* DACRAs

Other gut peptide-related
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empaglifiozin, ertuglifiozin)
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Novel drug delivery systems

« Oral peptide engineering (oral semaglutide)

= PHB-targeted nanotherapy

= Nanotechnology-based photothermal lipolysis
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Adipose tissue approaches * Subcutaneous delivery system (osmotic pump
« Leptin « FGF21 analogues for chronic delivery of gut peptides) Y
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agonists (mirabegron) Gene therapy ;g 20 i
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(zinc finger nucleases) *VLP vaccines
* CRISPR systems * Ghrelin-targeted

= TALENs antiobesity vaccines

Obrazok 20 Potencialne stratégie liechy obezity

Skratky: CB1R — antagonisty receptora pre kanabinoid-1, CCK — cholecystokinin, CNS — centralny nervovy
systém, CRISPR — pravidelne rozmiestnené kratke palindromické opakovania, CRMP — mitochondrialny
protonofor s riadenym uvolfiovanim, DACRAs — dualne agonisty amylinovych a kalcitoninovych receptorov,
DBZ — dibenzazepin, DNPME — 2,4-dinitrofenol metyléter, FGF21 — fibroblastovy rastovy faktor 21, GDF-15 —
rastovy diferenciacny faktor 15, GI — gastrointestinalny trakt, GLP-1RA — agonisty receptora pre glukagénu
podobny peptid 1, GPR — receptor viazany na G protein, NPY — neuropeptid Y, OXM — oxyntomodulin, PPAR-y
— receptor aktivovany peroxizomovymi proliferatromi gama, PYY — peptid YY, SGTL1/2 — duélne inhibitory
sodikovo-glukézovych kotransportérov 1 a2, SGLT2i — inhibitory sodikovo-glukézového kotransportéra-2,
TALEN - efektorové nukledzy podobné transkripénym aktivatorom, VLP — proteiny podobné virusom, WAT —
biele tukové tkanivo

(Angelidi et al., 2022)

8.5 Zaver

Rozvoj poznania patofyzioldgie obezity v poslednych rokoch jednoznacéne potvrdzuje, ze
obezita nie je jednoduchym dosledkom nadmerného prijmu energie, ale chronickym,

multifaktoridlnym ochorenim s komplexnou neuroendokrinnou, metabolickou a behavioralnou
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regulaciou. Postupné objasiiovanie mechanizmov centralnej regulacie apetitu, energetického
vydaja, hormondlnej signalizicie a adaptivnych odpovedi organizmu na ubytok hmotnosti
zasadne meni terapeutické moznosti.

Stcasna farmakoterapia obezity sa posunula od relativne jednoduchych centralnych
anorektik k inkretinovej ére, kde GLP-1RA, dudlne a trojité agonisty (GLP-1/GIP, GLP-1/
GIP/GCG), kombinacie s amylinom ¢i dalSimi peptidmi umoziiuju dosahovat klinicky
vyznamné a dlhodobo udrzatel'né redukcie telesnej hmotnosti, porovnatelné s metabolickou
chirurgiou. Zaroven sa ukazuje, ze udrzanie redukcie hmotnosti je mozné len pri pokracujuce;j
liecbe, ¢o podporuje koncept obezity ako celozivotného ochorenia vyzadujuceho dlhodoby
manazment.

Vyznamnym trendom je individualizacia liecby, zaloZena na mechanizmoch hyperfagie,
poruchdach sytosti, pritomnosti komorbidit (DM2T, KVO, MASH, PCOS, OSA), genetickom
pozadi a tolerancii liecby. Kombinacné stratégie, ktoré cielene spdjaju komplementarne
mechanizmy ucinku, predstavujii racionalny sposob, ako prekonat’ biologicku adaptaciu
organizmu na ubytok hmotnosti a minimalizovat’ neziaduce u¢inky.

Do budtcnosti sa ¢rta dalsi rozvoj perordlnych inkretinovych preparatov, novych DDs,
multifunkénych peptidov, ako aj experimentalnych pristupov vratane vakcin, génovej a RNA-
terapie, najmi pri monogénovych a syndromovych formach obezity. Napriek tomu zostava
zakladom uspesnej lieCby kombinacia farmakoterapie, rezimovych opatreni a dlhodobe;j

podpory pacienta s dorazom na bezpecnost’, adherenciu a realistické terapeutické ciele.
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9 POHYBOVA AKTIVITA

MUDr. Ivan Majerc¢ak, PhD., MPH

9.1 Pohybova aktivita v prevencii a lie¢be obezity

Pohybova aktivita patri medzi zakladné determinanty zdravia ¢loveka. Je jednym
z hlavnych pilierov zdravého Zivotného Stylu, prevencie chronickych neinfekénych ochoreni
a sucasne neoddelitelnou sucastou komplexnej liecby obezity. Jej vyznam vSak nemozno
zuzovat iba na zvysenie energetického vydaja a redukciu telesnej hmotnosti. Pohybova aktivita
priaznivo ovplyviluje kardiovaskuldrny systém, metabolizmus glukézy a lipidov, kostrové
svalstvo, kostné tkanivo, psychické zdravie, spanok, imunitné funkcie, zapalova aktivitu,
kognitivne funkcie, funkéntl zdatnost a kvalitu Zivota.

Z pohladu verejného =zdravia je nedostatok pohybovej aktivity jednym
z najvyznamnejSich modifikovatelnych rizikovych faktorov predcasnej morbidity a mortality.
WHO uvadza, ze priblizne 31 % dospelej svetovej populécie, teda asi 1,8 miliardy dospelych,
nespliia odporaéané minimum pohybovej aktivity; ak bude sucasny trend pokracovat, podiel
fyzicky neaktivnych dospelych méze do roku 2030 narast’ priblizne na 35 %.

V prevencii KVO ma pohybova aktivita postavenie porovnatel'né s nefajéenim, kontrolou
krvného tlaku, lipidov, diabetu a telesnej hmotnosti. Pravidelna pohybové aktivita zniZuje riziko
artériove] hypertenzie, koronarnej choroby srdca, cievnej mozgovej prihody, DM2T,
metabolického syndromu, niektorych nadorovych ochoreni, depresie, demencie a pred¢asného
umrtia. WHO odportic¢a dospelym 150 — 300 min0t stredne intenzivnej aerdbnej pohybovej
aktivity tyZdenne alebo 75 — 150 minut intenzivnej aerodbnej aktivity tyzdenne, pripadne ich
ekvivalentni kombinéciu; zaroven odporaca posiliiovacie cvi€enia vel’kych svalovych skupin

aspoil dva dni v tyZdni.

9.2 Pohybova aktivita, cviCenie a sedavé spravanie

Pohybova aktivita je akykol'vek telesny pohyb vykonavany kostrovym svalstvom, ktory
vedie k zvySeniu energetického vydaja nad pokojovli turoven. Patri sem chddza, préaca
v domécnosti, praca v zahrade, chodza po schodoch, aktivna doprava, rekreacny Sport, tanec,
turistika, ale aj drobné pohyby pocas diia, ktoré st sucastou bezného Zivota.

CviCenie je uzSia podkategdria pohybovej aktivity. Je planované, Struktirované,

opakované a jeho cielom je zlepSenie alebo udrzanie jednej alebo viacerych zloziek fyzickej
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zdatnosti, napriklad kardiorespiracnej zdatnosti, svalovej sily, vytrvalosti, flexibility,
rovnovahy alebo koordinacie.

Sedavé spravanie znamena bdenie v sede, l'ahu alebo v polosede s velmi nizkym
energetickym vydajom. Typickym prikladom je dlhé sedenie pri pocitaci, sledovanie televizie,
cestovanie autom alebo pasivne pouzivanie mobilného telefonu. Sedavy spdsob Zivota nie je
iba ,,nedostatok Sportu“. Pacient mdze splnit’ odpori¢ané minimum cvicenia, ale ak vacsinu
dila presedi, zostdva vystaveny zdravotnému riziku nadmerného sedavého spravania.
Harmonizovanéa metaanalyza s pouzitim akcelerometrov ukazala, ze vysSia celkova pohybova
aktivita akejkol'vek intenzity a krat$i sedavy Cas su spojené s niz§im rizikom predcasnej
mortality; riziko imrtia sa zvySovalo najma pri sedavom c¢ase priblizne 9,5 hodiny denne a viac.
Pre Studentov je dolezité rozliSovat tri klinicky vyznamné pojmy:

1. Pohybova aktivita — cely objem pohybu pocas dna.

2. Cvicenie — planovand, Struktirovana pohybova aktivita.

3. Sedavé spravanie — Cas straveny v sede alebo I'ahu pri minimdlnom energetickom
vydaji.

Pri prevencii aj liecbe obezity je potrebné pracovat’ so v§etkymi troma oblastami: zvysit’

celkovy denny pohyb, zaradit’ primerané cvicenie a sucasne skracovat’ dlhé intervaly sedenia.

9.3 Pohybova aktivita ako sucast’ evolu¢nej biolégie ¢loveka

Viacsina génov kodujucich bielkoviny v I'udskom gendéme bola vystavend selekénému
tlaku pocas predindustridlneho obdobia, v ktorom bola fyzickd aktivita neoddelitelnou
sucastou kazdodenného Zivota a bola nevyhnutna pre prezitie. Clovek sa vyvijal ako druh, ktory
chodil, nosil bremena, lovil, zbieral potravu, utekal, liezol, manipuloval s predmetmi a denne
prekonaval znacné vzdialenosti. Evolu¢nd medicina preto povaZzuje fyzicka aktivitu za
biologickul normu, zatial' co dlhodobu necinnost’ za jav, ktory je v dejindch I'udského druhu
relativne novy.

Industrializacia, urbanizacia, motorova doprava, sedavé zamestnania, automatizacia
vyroby, robotizacia domdcich préc, digitalne technologie, socidlne siete a 'ahk4 dostupnost’
energeticky denznych potravin dramaticky znizili mnoZzstvo kazdodennej rutinnej pohybovej
aktivity. Moderny Clovek preto Casto Zije v prostredi, ktoré podporuje pozitivnu energetickl
bilanciu: vysoky prijem energie, nizky vydaj energie a dlhé obdobia sedenia.

Vyskum populédcie Hadza v Tanzanii, ktora si zachovava tradi¢ny lovecko-zberacsky
sposob zivota, ukéazal, Ze dospeli Hadza travili priblizne 135 minut denne stredne intenzivnou

az intenzivnou pohybovou aktivitou a tieto hodnoty si udrziavali naprie¢ zivotom. V tejto
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populécii bola popisana nizka prevalencia hypertenzie a priaznivy profil kardiovaskuldrnych
biomarkerov.

Takéto udaje neznamenaju, Ze moderny pacient ma napodobnit’ zivot lovca a zberaca. Pre
medicinu vSak maju didakticky vyznam: ukazuja, Ze l'udsky organizmus je biologicky
adaptovany na pravidelny pohyb a Ze chronicka inaktivita je vyznamnym faktorom nesuladu

medzi nasou bioldgiou a modernym prostredim.

9.4  Fyziologické u¢inky pohybovej aktivity

Pohybova aktivita ovplyvituje prakticky vsetky orgénové systémy. Pri pravidelnom
aerobnom tréningu dochadza k zvysSeniu kardiorespira¢nej zdatnosti, zlepSeniu endotelove;j
funkcie, zniZeniu pokojovej aj submaximalnej srdcovej frekvencie, zlepSeniu variability
srdcovej frekvencie, zvySeniu parasympatikového tonusu a znizeniu sympatikovej aktivity
v pokoji.

Na trovni metabolizmu zvySuje pohybova aktivita inzulinova senzitivitu, zvysuje
translokaciu transportérov GLUT-4 v kostrovom svale, zlepSuje oxidaciu mastnych kyselin,
znizuje mnoZzstvo visceralneho a ektopického tuku, zlepSuje hladiny TAG a HDL cholesterolu
a priaznivo ovplyvituje krvny tlak. Ddlezité je, Ze tieto uCinky sa mozu objavit’ aj bez
vyznamnej redukcie telesnej hmotnosti.

Kostrovy sval je metabolicky aktivny organ. Pri kontrakcii produkuje myokiny, ktoré
vplyvaji na metabolizmus glukézy a tukov, zapalovu aktivitu, mozgové funkcie, vaskuldrnu
homeostdzu a komunikaciu medzi svalom, tukovym tkanivom, pecenou, pankreasom
a mozgom. Pravidelny pohyb preto nemozno chapat’ iba ako ,,spalovanie kalorii®, ale ako
biologicky signal, ktory meni funkciu celého organizmu.

Pohybova aktivita zlepSuje aj psychické zdravie. ZniZzuje symptoémy depresie a uzkosti,
zlepSuje spanok, zvysuje sebatucinnost’, podporuje pocit kontroly nad vlastnym telom a zlepSuje
vztah k vlastnému telu. U pacientov s obezitou je tento psychosocidlny efekt mimoriadne
dolezity, pretoze obezita je Casto spojena so stigmatizaciou, nizkym sebavedomim, socialnou

izolaciou a poruchami nalady.

9.5  Pohybova aktivita v prevencii kardiovaskularnych chorob

V kardiovaskularnej prevencii je pohybova aktivita jednym z najucinnejSich
nefarmakologickych opatreni. Pravidelny pohyb znizuje krvny tlak, zlepSuje lipidovy profil,
znizuje inzulinovu rezistenciu, zlepsSuje funkciu endotelu, znizuje zépalovt aktivitu a zlepsuje

kardiorespiracnu zdatnost’. Kardioprotektivny u¢inok sa neviaze iba na chudnutie. Pacient moze
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mat’ minimalny pokles hmotnosti, ale zarovent vyznamné zlepSenie krvného tlaku, glykémie,
TAG, visceralneho tuku a telesnej vykonnosti.

Vel'ké observacné stidie a metaanalyzy ukazuju jasny davkovo zavisly vzt'ah medzi
mnozstvom pohybovej aktivity a niz§im rizikom mortality, KVO a niektorych nadorovych
ochoreni. Metaanalyza velkych prospektivnych studii publikovana v British Journal of Sports
Medicine ukdzala, ze vyS$$ia urovenn vol'nocasovej pohybovej aktivity je spojend s niz§im
rizikom pred¢asnej smrti, KVO a nadorovych ochoreni.

Klinicky vel'mi délezity je pojem kardiorespira¢na zdatnost’. Kardiorespira¢na zdatnost’,
Casto vyjadrena ako VO:max (maximalna spotreba kyslika) alebo v metabolickych
ekvivalentoch, je silnym prediktorom morbidity a mortality. Systematicky prehl'ad
a metaanalyza publikovana v roku 2025 ukézala, ze nizka kardiorespiracna zdatnost’ je spojena
s priblizne dvoj- az trojnasobne vyss$im rizikom kardiovaskularnej aj celkovej mortality naprie¢
kategoriami BMI, zatial' o osoby s nadvahou alebo obezitou, ktoré boli kardiorespiracne
zdatné, nemali Statisticky vyznamne vysSie riziko celkovej mortality oproti zdatnym osobam
s normalnou hmotnostou.

Tento poznatok neznamen4, Ze obezita nie je rizikova. Znamena vsak, ze fyzicka zdatnost’
je samostatny a vel'mi silny zdravotny ukazovatel'. Pri hodnoteni pacienta s obezitou by preto
lekar nemal sledovat’ iba BMI, ale aj funkény stav, toleranciu zataze, svalovu silu, mobilitu

a schopnost’ vykonévat’ kazdodenné aktivity.

9.6 Pohybova aktivita v prevencii obezity a DM2T

Pohybova aktivita pomaha predchdadzat’® nérastu hmotnosti zvySenim denného
energetického vydaja, zlepSenim inzulinovej senzitivity, zlepSenim reguldcie apetitu
a udrziavanim svalovej hmoty. Jej vyznam je najvicsi v dlhodobom horizonte. Nejde iba
o energiu minuti poc€as konkrétneho cvicenia, ale aj o zlepSenie metabolickej flexibility,
zachovanie svalovej hmoty, vySSiu funként zdatnost” a vacSiu pravdepodobnost’ udrZania
zdravsieho Zivotného $tylu.

NajsilnejSie dokazy o preventivnom ucinku Zivotného Stylu pochadzaju zo Stadii
zameranych na prevenciu DM2T u 0s6b s poruchou glukozovej tolerancie alebo prediabetom.
Diabetes Prevention Program ukézal, ze intenzivna intervencia zivotného §tylu s ciel'om aspoi
7 % redukcie hmotnosti a minimalne 150 minat pohybovej aktivity tyZdenne zniZila incidenciu

DM2T o 58 %, zatial’ ¢o metformin ju znizil o 31 %.
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Podobny vysledok priniesla finska Diabetes Prevention Study, v ktorej intenzivna
intervencia zamerana na redukciu hmotnosti, zniZenie prijmu tukov, zvysenie prijmu vldkniny
a pravidelnt pohybov1 aktivitu znizila riziko vzniku DM2T o 58 %.

Dlhodobé¢ udaje zo stadie Da Qing ukézali, ze zivotny §tyl u 0so6b s poruchou glukozove;j
tolerancie nevedie iba k oddialeniu diabetu, ale pri dlhodobom sledovani mo6ze znizit’ aj vyskyt
kardiovaskularnych prihod a mortality. Tridsatrocné sledovanie ukazalo, ze Zivotna intervencia
oddialila vznik diabetu a znizila vyskyt kardiovaskuldrnych udalosti.

Pre obezitologiu je dolezité, Ze tieto Studie neboli ,Stadiami Sportu®, ale Stadiami
komplexnej zmeny zivotného Stylu. Pohybova aktivita bola jednou z kl'ai¢ovych zloziek spolu
s vyzivou, behavioralnou podporou a pravidelnym sledovanim pacienta. To zodpovedd aj
klinickej praxi: pohybova aktivita ma najvacsi efekt vtedy, ked je sucastou komplexnej,

dlhodobej a individudlne prispdsobenej intervencie.

9.7 Pohybova aktivita pri lieCbe obezity

Pohybova aktivita patri k zdkladnym pilierom lie¢by obezity. Vedie k zvySenému vydaju
energie a zlepSeniu utilizacie prijatej energie. Okrem priaznivého Uc¢inku na energetickl
bilanciu m& mnozstvo pozitivnych psychosocidlnych dopadov. Prispieva k zvySeniu pocitu
pohody, zlepsuje sebakontrolu pacienta, zvysuje fyzicka zdatnost’, zlepSuje mobilitu a znizuje
riziko opdtovného narastu hmotnosti po redukcii.

Samotna pohybova aktivita bez upravy energetického prijmu mé obycajne iba mierny
vplyv na redukciu telesnej hmotnosti. Dovodom je kompenzicia apetitu, biologicka obrana
hmotnosti, adaptivne zniZenie energetick€ého vydaja a skutocnost’, Ze energeticky obsah potravy
je Casto vys$i, nez si pacient uvedomuje. To vSak neznamend, Ze pohybova aktivita je
,neucinnd®. Znamena to, zZe jej ispech nemozno hodnotit’ iba ¢islom na véhe.

Moderné odporucania zdoraziuji, Ze pravidelna pohybova aktivita u pacientov
s nadvahou alebo obezitou moze znizit’ abdominalny visceralny tuk a ektopicky tuk v peceni
a srdci aj vtedy, ked’ nedojde k vyznamnej redukcii hmotnosti. Kanadské odportcania pre liecbu
obezity uvadzaju, Zze aerébna pohybova aktivita 30 — 60 minlt strednej az vysSej intenzity
vacsinu dni v tyzdni moze viest' k malému poklesu hmotnosti a tuku, redukceii visceradlneho
a ektopického tuku, podpore udrzania hmotnosti po redukcii, zachovaniu beztukovej hmoty,
zvyseniu kardiorespiracnej zdatnosti a mobility.

Vel'k4d metaanalyza randomizovanych klinickych §tadii publikovand v JAMA Network
Open v roku 2024 zahrnula 116 klinickych studii so 6880 dospelymi s nadvahou alebo obezitou.

Ukézala davkovo zavisly pokles telesnej hmotnosti, obvodu pésa a telesného tuku pri aerébnom
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cviceni, pricom klinicky vyznamnejSie zmeny obvodu pésa a telesného tuku boli spojené najma
s davkou asponi 150 minut aerébneho cvicenia tyzdenne a efekt sa zvySoval az priblizne do 300
minut tyZzdenne.

American College of Sports Medicine uvadza, ze 150 — 250 minut stredne intenzivne;j
pohybovej aktivity tyzdenne vedie obycCajne iba k miernej redukcii hmotnosti, zatial’ Co viac
ako 250 minut tyzdenne je CastejSie spojenych s klinicky vyznamnejSim chudnutim a lepSim
udrzanim hmotnosti po redukcii.

Pri lieCbe obezity preto rozliSujeme viac ciel'ov pohybovej aktivity:

o zlepSenie zdravia — dosiahnutel'né aj pri nizsej davke pohybu,

o zlepSenie kardiorespiracnej zdatnosti — vyzaduje pravidelny aerébny tréning,

e redukcia visceralneho tuku — vyzaduje pravidelny a dostato¢ny objem pohybu,

e zachovanie svalovej hmoty — vyZaduje odporovy tréning a dostatocny prijem
bielkovin,

e udrzanie hmotnosti po redukcii — ¢asto vyzaduje vyssiu davku pohybu,

o zlepSenie mobility a kvality Zivota — vyzaduje kombinaciu aerdbneho, silového

a funkéného tréningu.

9.8 Aerobna aktivita

Aerdbna pohybova aktivita je zdkladom zlepSenia kardiorespiracnej zdatnosti
a kardiometabolického rizika. Patri sem rychlejSia chodza, nordic walking, bicykel, stacionarny
bicykel, plavanie, vodny aerobik, tanec, turistika, elipticky trenazér alebo ina rytmicka aktivita
zapajajuca velkeé svalové skupiny.

U pacientov s obezitou ma najviacsi prakticky vyznam chddza. Je dostupnd, lacna,
prirodzend, 'ahko davkovatelna a psychologicky prijatelna. U pacientov s vyS§im stupfiom
obezity, bolestami kibov alebo nizkou kondiciou je vhodné za¢inat' kratkymi intervalmi
chddze, napriklad 5 — 10 minut viackrat denne, a postupne predlZzovat’ trvanie. Nordic walking
znizuje relativne zat'azenie dolnych koncatin, zapdja aj horna cCast’ tela a mdze zvySovat’
energeticky vydaj pri podobnom subjektivhom vnimani ndmahy.

U pacientov s artrozou kolien a bedier, bolestami chrbtice alebo extrémnou obezitou st
vhodné aktivity s niz§im mechanickym zatazenim: plavanie, vodny aerobik, bicykel,
stacionarny bicykel, cvicenie v sede alebo cvicenie s oporou. Cielom nie je pacienta hned’

Htrénovat™, ale bezpecne ho rozhybat’ a vytvorit’ pravidelny navyk.
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Odporovy tréning

Odporovy tréning je pri obezite rovnako dolezity ako aerdbna aktivita. Jeho cielom je
zachovanie alebo zvySenie svalovej hmoty, zlepSenie svalovej sily, funkénej zdatnosti, stability
a kvality zivota. Pocas redukcie hmotnosti dochadza vzdy aj k urcitej strate beztukovej hmoty.
Ak pacient chudne iba diétou bez cvicenia, moze stracat’ nielen tuk, ale aj svaly a kostni hmotu,
¢o je zvlast rizikové u starSich pacientov.

Randomizované stadie u starSich dospelych s obezitou ukézali, ze kombinacia redukcie
hmotnosti s cvicenim zlepSuje fyzicku funkciu viac nez samotna diéta alebo samotné cviCenie.
Stadia Villareal a kol. (2017) publikovana v New England Journal of Medicine ukézala, Ze
u starSich pacientov s obezitou bola kombinacia aerobneho a odporového tréningu pocas
redukcie hmotnosti naji¢innejsia na zlepSenie funkéného stavu.

Odporovy tréning moéze zahfiiat’ cvicenie s vlastnou hmotnost'ou, posililovacie gumy,
¢inky, stroje, cvicenie v sede, vstavanie zo stolicky, vystupy na nizky schod, tlak proti stene,
drep s oporou, cviky na trup a stabilitu. Za¢iname nizkou zatazou a déraz kladieme na techniku,
dychanie, rozsah pohybu a bezpec¢nost'.

Odporovy tréning sa odpori¢a minimalne dvakrat tyZdenne, idedlne v kombinacii
s aerobnou aktivitou. U pacienta so sarkopenickou obezitou, u star§ich pacientov, u pacientov
po bariatrickej operacii alebo pri modernej farmakologickej liecbe obezity s rychlym poklesom

hmotnosti je odporovy tréning zdsadny na zachovanie svalovej hmoty a funkénej nezavislosti.

9.9 KaZdodenna rutinna pohybova aktivita a NEAT

Pri obezite ma velky vyznam aj tzv. NEAT — non-exercise activity thermogenesis, teda
energeticky vydaj spojeny s beZznymi aktivitami mimo spanku, jedla a planovaného cvicenia.
Patri sem chddza po byte, statie, upratovanie, praca v zahrade, chodza do prace, schody
namiesto vytahu, prestavky pri praci v sede, prechadzky pocas telefonovania a iné drobné
pohyby.

U mnohych pacientov je jednoduchSie zacat’ prave zvySenim NEAT ako formalnym
cvi¢enim. Pacient, ktory doteraz sedel 10 hodin denne, m6Ze mat’ vyznamny zdravotny benefit
uz z toho, ze kazda hodinu vstane a 3 — 5 minut sa prejde, urobi niekol’ko jednoduchych cvikov
alebo vyjde schody. Takyto pristup je psychologicky prijate'ny, bezpecny a vhodny aj pre
pacientov s vel'mi nizkou kondiciou.

Novsie odporti€¢ania zdéraziuji, ze ,,.kazdy pohyb sa pocita“. Pohybova aktivita nemusi
byt vzdy vykonana v 30-mintitovom bloku. Aj kratsie intervaly, ak sa opakuji pocas diia, maja

zdravotny vyznam. Vyskum kratkych intenzivnejSich epizod pohybu vlozenych do bezného
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dna, oznacovanych ako VILPA, ukazuje, ze aj niekol’kominutové intenzivnejSie aktivity,
napriklad rychle vyjdenie schodov alebo kratka rychla chodza, mézu byt spojené s niz§im
rizikom mortality a kardiovaskulérnych prihod.

Pre neaktivneho pacienta s obezitou moze byt praktickym ciel'om najprv zvysit denny
pocet krokov. Tradi¢ny ciel’ 10 000 krokov denne nie je biologicka hranica, ale skor historicky
popularizovany prakticky ciel. Novsie metaanalyzy ukazuju, ze zdravotny benefit sa objavuje
uz pri nizSom pocte krokov a ze priblizne 7000 krokov denne je spojenych s vyznamnym
zniZzenim rizika viacerych nepriaznivych zdravotnych vysledkov v porovnani s vel'mi nizkou

aktivitou.

9.10 Ordinacia pohybovej aktivity pacientovi s obezitou

Ordinacia pohybovej aktivity ma byt’ rovnako individudlna ako ordinacia lieku. Lekar by
nemal odporucat’ pacientovi s obezitou nespecifické ,,viac sa hybte®, ale konkrétny, bezpecny,
postupny a realisticky plan.

Zakladom je anamnéza pohybovej aktivity. Pytame sa na doteraj§i pohyb, Sportovi
historiu, pozitivne a negativne skusenosti, Urazy, operacie, bolesti kibov a chrbtice, pady,
dychavicu, bolesti na hrudniku, palpitacie, synkopy, pracovny rezim, sedavy cas, spanok,
motivaciu, socidlne zazemie a moznosti pacienta. Hodnotime aj komorbidity: artériovu
hypertenziu, korondrnu chorobu srdca, srdcové zlyhdvanie, fibrildciu predsieni, diabetes,
neuropatiu, retinopatiu, chronicki chorobu obliciek, OSA, hypoventilacny syndrém,
osteoartrozu, chronicku Zilova nedostato¢nost’ a psychiatrické ochorenia.

Prakticky je vhodné pouzit’ princip FITT:

o F —frekvencia: ako Casto sa pacient hybe,

o I -intenzita: akd narocn4 je aktivita,

e T —time: ako dlho aktivita trva,

o T - type: aky typ aktivity pacient vykonava.

U pacienta s obezitou je vhodné zacat nizSou davkou ako je ,,idedlne* odporiacanie a
postupne ju titrovat. Pacient, ktory je dlhodobo neaktivny, moze zacat’ napriklad 5 — 10
minutami chodze denne alebo 3 —5 minatami pohybu kazdi hodinu pocas dna. Po 2 —4
tyzdiloch mozno déavku zvysit’ podla tolerancie.

Prakticky zaciatok mdze vyzerat takto:

e denne prerusit’ sedenie kazdych 30 — 60 minut,

e zacat' 5 — 10 minttami chddze denne,
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e postupne pridat’ 5 minut kazdych 1 — 2 tyzdne,

o dosiahnut’ 30 minat chodze vacsinu dni v tyzdni,

e nasledne smerovat’ k 150 — 300 minatam tyzdenne,

o pridat odporovy tréning dvakrat tyZzdenne,

e podla stavu pacienta pridat’ rovnovazne a flexibiliza¢né cvicenia.

Pri liecbe obezity je cielom postupnej titracie aspon 150 — 200 minut pohybovej aktivity

tyzdenne, neskér 200 — 300 minut tyzdenne, najmid ak je cielom udrzanie redukovanej
hmotnosti. Pri snahe o vyraznej$i hmotnostny efekt alebo prevenciu opdtovného priberania je

Casto potrebna vyssia davka, ak ju pacient toleruje.

9.11 Intenzita pohybovej aktivity

Intenzitu mozno hodnotit’ viacerymi spdsobmi: subjektivne, podla testu reci, Borgovej
Skaly, srdcovej frekvencie alebo podl'a zat'azového vySetrenia.

Najjednoduchsi je test reci. Pri stredne intenzivnej aktivite pacient eSte dokdze rozpravat
v kratkych vetach, ale uz by nedokazal spievat’. Pri intenzivnej aktivite hovori iba s tazkost’ami
v kratkych slovach. U pacientov s obezitou, u starSich pacientov a u pacientov s komorbiditami
je test re¢i vel'mi prakticky.

Mozno pouzit’ aj Borgovu $kalu vnimanej ndmahy. Strednd intenzita zodpoveda priblizne
11 — 13 bodom na 6 — 20 bodovej Skale, intenzivna zat'az priblizne 14 — 16 bodom. Vyhodou
je, ze zohladiiuje subjektivnu toleranciu pacienta.

Orientovat’ sa mozno aj podla srdcovej frekvencie. Tradi¢ny vzorec 220 minus vek je
jednoduchy, ale menej presny. PresnejSie populaéné odhady maximalnej srdcovej frekvencie
su napriklad Tanakova rovnica (208 — 0,7 x vek) alebo rovnica zo $tadie HUNT (211 — 0,64 x
vek). Tieto rovnice su iba orientacné, individudlna maximalna frekvencia sa moze vyznamne
lisit’.

U zaliato¢nikov s obezitou je bezpecné zacinat’ priblizne na 40 — 60 % odhadovane;j
maximalnej srdcovej frekvencie alebo pri takej intenzite, pri ktorej pacient zvlada test reci.
U pacienta uzivajuceho betablokatory, niektoré¢ antiarytmika alebo lieky ovplyviiujice srdcovu
frekvenciu je monitorovanie podl'a pulzu menej spol'ahlivé a vhodnejsia je Borgova Skéla alebo

zat'azové vysetrenie.
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9.12 Bezpecnost’ pohybovej aktivity

Necielena ordinacia pohybovej aktivity moze viest’ k poskodeniu pohybového aparatu,
najmi kolennych a bedrovych kibov, chrbtice, plantarnej fascie a §liach. Pri vyssich stupiioch
obezity, najma pri BMI nad 35 kg/m?, pri dlhodobej inaktivite a pritomnosti KVO je potrebné
postupovat’ opatrne. Riziko ndhlej srdcovej smrti pri neprimeranej intenzivnej zatazi je sice
nizke, ale u rizikovych pacientov vyssSie nez u zdravej populécie. Preto ma byt zat'az postupna
a individudlne indikovana.

Pred intenzivnej$im cvicenim je potrebné zvazit' lekdrske vySetrenie u pacientov
s bolestou na hrudniku, nevysvetlenou dychavicou, synkopou, palpitdciami, znamou
korondrnou chorobou srdca, srdcovym zlyhdvanim, vyznamnou -chlopniovou chybou,
nekontrolovanou hypertenziou, zadvaznou arytmiou, pokrocilym diabetom s komplikaciami,
tazkou OSA alebo hypoventilaénym syndrémom.

V praxi mozno pouzit jednoduché funkéné zhodnotenie. Ak pacient zvladne bez
zastavenia a bez vyznamnej dychavice vyjst’ dve poschodia, obycajne mozno zacat’ s nizko az
stredne intenzivnou pohybovou aktivitou. Ak ma dychavicu uz pri minimalnej ndmahe, bolesti
na hrudniku, synkopy alebo vyrazné obmedzenie — podla NYHA III — IV, je potrebné najprv
kardiologické alebo interné vySetrenie a individualne vedena rehabilitacia.

Pri diabetikoch treba mysliet na riziko hypoglykémie pri liecbe inzulinom alebo
sulfonylureou, na diabetickt neuropatiu, nohy diabetika, retinopatiu a hydrataciu. Pri neuropatii
je vhodna obuv, kontrola chodidiel a preferencia nizkoimpaktovych aktivit. Pri proliferativne;j
retinopatii sa treba vyhybat’ ndhlym tlakovym manévrom a tazkému silovému tréningu bez

odborného vedenia.

9.13 Pohybova aktivita u pacientov s 'azSou obezitou

U pacientov s obezitou II. a III. stupiia je najdolezitejSie zacat’ bezpecne. Nevhodny je
okamzity beh, skdkanie, vysokoimpaktovy aerobik alebo intenzivny tréning bez pripravy.
Mechanické zat'azenie kibov je vysoké a riziko tirazu alebo bolesti moze pacienta odradit’ od
d’alSieho pohybu.

Vhodné aktivity su:

e pomalSia az stredne rychla chodza,
e nordic walking,
e plavanie,

e vodny aerobik,
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e stacionarny bicykel,

e cvicenie v sede,

e cvicenie s gumami,

o funk¢né cvicenie s oporou,

o kratke pohybové bloky pocas dia,

e dychové cviCenia a tréning drzania tela.

U pacientov s extrémnou obezitou moze byt’ prvym ciel'om schopnost’ bezpecne vstavat’
zo stoliCky, prejst’ kratku vzdialenost’, zlepsit rovnovahu, znizit’ dychavicu a zvysit’ nezavislost’
v beznych dennych aktivitich. To su klinicky vyznamné ciele, aj ked’ sa hmotnost’ zatial

nemeni.

9.14 Pohybova aktivita a udrZanie redukovanej hmotnosti

Udrzanie redukovanej hmotnosti je Casto narocnejSie neZ samotné schudnutie.
Po redukcii hmotnosti dochadza k biologickym adaptaénym mechanizmom: znizuje sa
pokojovy energeticky vydaj, zvySuje sa hlad a organizmus sa snazi obnovit pévodnit hmotnost’.
Pohybova aktivita pomaha tym, Ze zvySuje celkovy energeticky vydaj, pomaha zachovat
svalovli hmotu, zlepsSuje naladu a posiliiuje behavioralnu kontrolu.

Pre udrzanie hmotnosti po redukcii sa obyc¢ajne odporuca vyssi objem pohybu nez pre
vSeobecné zdravie. Mnohé odporticania uvadzaji priblizne 200 — 300 mintt stredne intenzivne;j
aerobnej aktivity tyzdenne, idedlne v kombinécii s odporovym tréningom. American College
of Sports Medicine (ACSM) uvadza, ze aktivita nad 250 minuat tyZdenne je CastejSie spojend
s klinicky vyznamnou redukciou hmotnosti a lepSim udrzanim hmotnosti po schudnuti.

Z klinického pohl'adu je dolezité vysvetlit' pacientovi, Ze pohyb po schudnuti nie je
,doCasna faza“, ale sucast' dlhodobej lieCby chronického ochorenia. Pacient potrebuje

pohybovy rezim, ktory dokdze robit’ roky, nie iba niekol'ko tyzdiov.

9.15 Pohybova aktivita a kvalita Zivota

U pacienta s obezitou moze mat’ pohybova aktivita rychlejsi efekt na kvalitu Zivota nez
na hmotnost. Pacient moze uz po niekolkych tyzdinoch pozorovat’ lepsi spanok, mensiu
dychavicu, lepSiu naladu, lepSiu mobilitu, menSie bolesti chrbta, lepSie zvladanie schodov,
zlepSent sebadoveru a vyssiu motivaciu pokraovat'.

Tieto zmeny su pre liecbu vel'mi dolezité. Ak pacient hodnoti uspech len podl'a hmotnosti,

moze byt sklamany, pretoze pokles hmotnosti pri samotnom cviceni byva mierny. Ak vSak
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lekar sleduje aj obvod pasa, kondiciu, poc€et krokov, svalovt silu, tlak, glykémiu, TAG, spanok
a kvalitu zivota, pacient vidi redlny zdravotny benefit.

Kanadské odporucania zdoéraznuju, ze pravidelnd pohybova aktivita u dospelych
s nadvahou alebo obezitou zlepsuje kardiometabolické rizikové faktory, kvalitu Zivota, poruchy

nalady a telesny obraz aj bez vyrazného hmotnostného efektu.

Pohybova aktivita pri farmakologickej a bariatrickej liecbe obezity

Moderna farmakoterapia obezity, najma inkretinova liecba, umoziluje vyznamne;jsi
pokles hmotnosti nez starSie lieCebné moznosti. Pri rychlejSej redukcii hmotnosti je vSak
potrebné mysliet’ na zachovanie svalovej hmoty a funk¢nej zdatnosti. Pohybova aktivita, najméa
odporovy tréning, preto zostava kliCovou sucastou lieCby aj u pacientov lieCenych
farmakologicky.

Podobne po bariatrickej/metabolickej chirurgii je pohybova aktivita dolezitd pre
zachovanie svalovej hmoty, zlepSenie fyzickej zdatnosti, udrzanie redukovanej hmotnosti,
prevenciu sarkopenickej obezity a zlepSenie kvality zivota. Po operacii sa zataz zvysuje
postupne podl'a odporic¢ania chirurgického a obezitologického timu. Déraz sa kladie na chddzu,

hydrataciu, dychové cvicenia, neskor aerdbny tréning a odporovy tréning.

9.16 Prakticka pohybova preskripcia
Pohybova preskripcia ma byt konkrétna. Vhodné je zapisat’ ju podobne ako liek:

Priklad pre pacienta s obezitou 1. stupiia bez zavaznych komplikacii:
,»Chddza patkrat tyZdenne, 20 — 30 mint, intenzita podla testu reci, tak aby ste vedeli
rozpravat’, ale nie spievat’. Po 3 tyzdiioch zvysit’ na 30 — 40 minut. Dvakrat tyzdenne zaradit’

20 minut posiliiovacich cvikov s vlastnou hmotnost'ou alebo gumou.*

Priklad pre pacienta s obezitou III. stupiia, bolest’ami kolien a nizkou kondiciou:
»Kazdy deit 5 minut chodze trikrat denne podla tolerancie. Kazdu hodinu pocas sedenia
vstat’ a2 —3 minlty sa pohybovat. Dvakrat tyZzdenne cvicenie v sede alebo vo vode. Po

2 tyzdnoch zvysit’ jednotliveé intervaly chodze o 2 — 3 minuty.*

Priklad pre pacienta po redukcii hmotnosti, ktory chce hmotnost’ udrzat’:
»Aerobna aktivita 200 — 300 minut tyzdenne, najlepsie rozdelend do 5 — 6 dni. Dvakrat
az trikrat tyZdenne odporovy tréning. Denny ciel krokov individudlne nastavit podla

vychodiskovej hodnoty, napriklad zvysenie o 1000 krokov denne kazdé 2 — 4 tyzdne.*
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Pohybovy plan mé byt pravidelne kontrolovany. Rovnako ako pri liekoch sledujeme
ucinnost’, toleranciu a neziaduce Uc¢inky. Pri bolesti, zhorSeni dychavice, zavratoch, bolestiach

na hrudniku alebo palpitaciach treba aktivitu prerusit’ a pacienta vySetrit'.

9.17 Klinické Studie a dokazy vyznamné pre obezitologiu

Diabetes Prevention Program ukézal, ze komplexnd zmena Zivotného §tylu s cielom
7 % redukcie hmotnosti a aspot 150 minat pohybovej aktivity tyzdenne znizila incidenciu
DM2T o 58 %.

Finnish Diabetes Prevention Study potvrdila podobny efekt u o0sdb s poruchou
glukoézovej tolerancie; riziko DM2T bolo pri intenzivnej zivotnej intervencii znizené o 58 %.

Da Qing Diabetes Prevention Study ukézala, Ze zivotny $tyl moZe mat’ dlhodoby
»legacy efekt™ — oddialit’ vznik diabetu a pri dlhodobom sledovani znizit" aj kardiovaskularne
udalosti.

Look AHEAD bola vel'ka randomizovana studia u pacientov s DM2T a nadvéahou alebo
obezitou. Intenzivna zivotna intervencia sice neznizila primarny kombinovany vyskyt vel'kych
kardiovaskularnych prihod v hlavnej analyze, ale viedla k vyznamnej redukcii hmotnosti,
zlepseniu fyzickej zdatnosti a viacerych kardiometabolickych rizikovych faktorov. Neskorsie
analyzy ukazali, ze kombinacia udrzanej redukcie hmotnosti a vysSiecho objemu stredne
intenzivnej az intenzivnej pohybovej aktivity bola spojend s priaznivejsim kardiovaskularnym
profilom.

JAMA Network Open 2024 metaanalyza aer6bneho cvicenia ukézala, ze u dospelych
s nadvahou alebo obezitou sa hmotnost’, obvod pasa a telesny tuk zniZzuji davkovo zavisle
so stiipajiicim trvanim aerdbneho cvicenia az do priblizne 300 minut tyzdenne; klinicky
vyznamnejSie zmeny obvodu pasa a telesného tuku sa objavili najma pri davke aspon 150 minut
tyZdenne.

Stidie Villareal a kol. u star$ich pacientov s obezitou ukazali, Ze najlepsie zlepSenie
fyzickej funkcie poc€as redukcie hmotnosti prindSa kombinacia aerdbneho a odporového
tréningu.

Metaanalyzy kardiorespiracnej zdatnosti a BMI ukazuju, Ze nizka fyzicka zdatnost’ je
velmi silny prediktor mortality a Ze zlepSenie zdatnosti mé& zdravotny vyznam aj pri

pretrvavajucej nadvahe alebo obezite.
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9.18 Zaver

Pohybovéa aktivita je zdkladnou suUcastou zdravého zivotného Stylu, prevencie
kardiovaskularnych chordb, prevencie DM2T a komplexnej lieCby obezity. Pri obezite ma
vyznam nielen preto, ze zvySuje energeticky vydaj, ale najmid preto, Ze zlepSuje
kardiorespiracnu zdatnost’, inzulinovl senzitivitu, visceralnu a ektopicku adipozitu, svalovu
hmotu, funk¢énu nezavislost’, psychické zdravie a kvalitu Zivota.

Samotné cviCenie bez upravy prijmu energie vedie obycCajne iba k miernemu poklesu
hmotnosti. To vSak nesmie viest k podceiiovaniu pohybu. Pohybova aktivita je liecCbou
kardiometabolického rizika, funkéného obmedzenia, psychickej zataze a sedavého spravania.
U pacienta s obezitou ma byt ordinovana individualne, bezpecne, postupne a dlhodobo.

Pre klinicku prax je najdolezitejSie posolstvo jednoduché: zacat’ treba tym, Co je pacient
schopny robit’ bezpecne uz dnes. Kazdy pohyb je lepsi nez ziadny pohyb. Dlhodoby ciel’ je
pravidelnd aerdbna aktivita, odporovy tréning, menej sedenia, viac kazdodenného pohybu

a zlepSenie fyzickej zdatnosti ako samostatného zdravotného ukazovatela.
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10 PSYCHOTERAPIA, PSYCHOHYGIENA
A BEHAVIORALNA LIECBA OBEZITY

MUDr. Ivan Majerc¢ak, PhD., MPH

Dusevné zdravie je neoddelitel'nou stcastou celkového zdravia Cloveka. Ovplyviiuje
schopnost’ zvladat’ stres, rozhodovat’ sa, vytvarat’ vztahy, pracovat, ucit’ sa, dodrziavat’ liecbu,
menit’ zivotny $tyl a dlhodobo udrzat’ zdravé spravanie. WHO definuje dusevné zdravie ako
stav dusevnej pohody, ktory umoznuje cloveku zvladat’ zivotny stres, uvedomovat’ si vlastné
schopnosti, ucit’ sa, pracovat’ a prispievat’ ku komunite. WHO zaroven zdoraziluje, ze dusevné
zdravie ma vnutornu aj prakticki hodnotu a je zakladnou stcast'ou celkovej pohody ¢loveka.

Problémy duSevného zdravia znizuji kvalitu Zivota, zhorSuju socidlne fungovanie,
znizuju adherenciu k liecbe, zvySuju riziko uzivania navykovych latok, zhorsuju spanok a mézu
prispievat’ k nezdravym stravovacim a pohybovym navykom. U pacienta s obezitou mozu
dusevné tazkosti zvySovat’ pravdepodobnost emoc¢ného jedenia, zadchvatového prejedania,
sedavého sprévania, preruSenia lieCby, opakovanych netspesnych redukénych pokusov
a nasledného narastu sebaobvifiovania. Preto st podpora duSevného zdravia a psychohygiena

sucast’ou prevencie aj lieCby obezity.

10.1 Psychohygiena ako sucast’ zdravého Zivotného Stylu

Psychohygiena je stibor navykov, postojov a stratégii, ktoré chrania a posiliiujii duSevné
zdravie. Zahfiia primerany spanok, pravidelny rezim, zvladanie stresu, schopnost’ oddychovat,
realistické planovanie, socidlnu podporu, zdravé hranice, primerani pohybovl aktivitu,
zmysluplné aktivity, obmedzenie nadmerného digitdlneho zataZenia a rozvoj schopnosti
pracovat’ s vlastnymi emociami.

Psychohygiena nie je iba ,relaxacia“. Je to aktivna starostlivost’ o psychick odolnost’.
V obezitoldgii ma osobitny vyznam, pretoZze dlhodoba liecba obezity vyzaduje trpezlivost,
schopnost’ zvladat’ relapsy, sebaregulaciu, odolnost’ voci stresu, podporu okolia a schopnost’
odliSovat’ hlad od chuti, inavy, nudy, smutku alebo napétia.

Z hladiska pozitivneho dusevného zdravia mozno rozliSovat dva teoretické pristupy.
Hedonicky pristup zdoraznuje pozitivnu naladu, spokojnost’ so zivotom a prijemné prezivanie.
Eudaimonicky pristup zdorazituje zmysel, osobny rast, autondémiu, kompetenciu,

sebaakceptaciu a kvalitné vztahy. Pre pacienta s obezitou su dolezité oba pristupy. Nestaci iba
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kratkodoby pocit spechu z poklesu hmotnosti; pacient potrebuje dlhodobo fungujuci zivotny
Styl, ktory je realisticky, zmysluplny a v stlade s jeho hodnotami.

Psychohygiena méa vyznam aj v prevencii kardiovaskularnych chordb. DuSevné zdravie,
kardiovaskularne zdravie a KVO st vo vzajomnom obojsmernom vztahu. Eurdpska
kardiologicka spolo¢nost’ v roku 2025 zdoraznila potrebu integrovat’ hodnotenie a manazment
duSevného zdravia do persondlne orientovanej starostlivosti o pacientov s kardiovaskularnym
rizikom a KVO.

Chronicky stres, depresia, tzkost’ a poruchy spanku mozu zvysSovat’ kardiometabolické
riziko viacerymi mechanizmami. ZvysSuju aktivitu sympatika a osi HPA, podporuji vyssiu
hladinu kortizolu, zhorSuju inzulinovu rezistenciu, prispievaju k hypertenzii, zhorSuju zapalova
aktivitu a zaroven zvySuju pravdepodobnost’ faj¢enia, nadmerného prijmu alkoholu, nizkej
pohybovej aktivity, nepravidelného jedenia a emoéného prejedania. Preto je psychohygiena

nielen psychologickou, ale aj kardiometabolickou intervenciou.

10.2 Spankova hygiena ako pilier psychohygieny

S optimalizaciou Zivotného $tylu, zmenou stravovacieho vzorca a pohybovou aktivitou
uzko suvisi spankova hygiena. Spanok je aktivny biologicky proces potrebny pre obnovu
organizmu, regulaciu energetického metabolizmu, imunitn funkciu, pamit’, u¢enie, emocnu
stabilitu a hormonalnu reguléciu hladu a sytosti. Po¢as spanku sa striedaju fazy NREM (faza
spanku bez rychlych pohybov o¢i) a REM (faza spanku s rychlymi pohybmi oci), priblizne
v 90-mintitovych cykloch. Kvalita spanku zahfiia dizku spanku, latenciu zaspavania, pocet
prebudeni, G¢innost’ spanku, subjektivnu kvalitu spanku, dennt tnavu a pouzivanie liekov na
spanie.

Nedostatok spanku zvySuje tnavu, podrazdenost’, chut’ na energeticky denzné potraviny,
zhorSuje schopnost’ planovania a sebaregulacie, zvySuje riziko emoc¢ného jedenia a moze
zhorSovat’ inzulinovu rezistenciu. American Heart Association uvadza, ze viacSina dospelych
potrebuje priblizne 7—9 hodin spanku a Ze suboptimalny spanok zvySuje riziko KVO,
kognitivneho upadku, depresie, obezity, hypertenzie, portich glykémie a lipidov.

Metaanalyza prospektivnych $tudii publikovand v European Heart Journal ukazala, Ze
kratke aj dlhé trvanie spanku s prediktormi alebo markermi kardiovaskularnych vysledkov;
kratky spanok bol spojeny s vy$sim rizikom koronarnej choroby srdca a dlhy spanok s vy$sim
rizikom koronarnej choroby srdca, cievnej mozgovej prihody a celkovych KVO.

Clement-Carbonell a kolektiv v roku 2021 hodnotili kvalitu spanku pomocou

Pittsburghského indexu kvality spanku a kvalitu Zivota suvisiacu so zdravim pomocou SF-12.
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Potvrdili stvislost medzi kvalitou spanku a fyzickou aj mentalnou zlozkou kvality zivota,
pri¢om vztah bol silnejsi pre mentalne zdravie.

Pre pacienta s obezitou je prakticky dolezité odporucat pravidelny cCas zaspavania
a vstavania, obmedzenie obrazoviek pred spankom, obmedzenie kofeinu v popoludnajSich
hodinach, primerany pohyb pocas diia, neprejedanie sa vecer, liecbu bolesti, liecbu GERD
a aktivny skrining OSA. Spankova hygiena nie je nahradou liecby OSA, depresie alebo

uzkostnej poruchy, ale je délezitou siastou komplexnej obezitologickej starostlivosti.

10.3 Psychologické aspekty obezity

Obezita je biologické, psychologické aj socidlne ochorenie. Nie je prejavom slabosti,
lenivosti alebo nedostatku vole. Vznika interakciou genetickej predispozicie, neuroendokrinne;j
reguldcie hladu a sytosti, prostredia, dostupnosti potravy, spanku, stresu, pohybovej aktivity,
liekov, socialnych podmienok, psychického stavu a nau¢enych behavioralnych vzorcov.

Psychologické faktory sa mézu podiel'at’ na vzniku, udrziavani aj relapse obezity. Patria
sem emoc¢né jedenie, jedenie pri strese, jedenie pri nude, nepravidelny rezim, impulzivita, nizka
tolerancia frustracie, perfekcionizmus, rigidné diétne myslenie, Cierno-biele hodnotenie
uspechu a zlyhania, nizka sebatcinnost’, depresivne a Uzkostné priznaky, poruchy prijmu
potravy, trauma, poruchy spanku a stigmatizacia.

U pacienta s obezitou sa ¢asto opakuje cyklus: stres alebo negativna emocia — jedenie ako
kratkodoba ul'ava — pocit zlyhania — hanba — d’alsi stres — d’alSie jedenie. Psychoterapia poméha
tento cyklus pomenovat’, prerusit’ a nahradit’ adaptivnej$imi stratégiami.

Dolezitou sucastou psychologického hodnotenia je rozliSenie medzi fyziologickym
hladom, chutou, emo¢nym jedenim a zachvatovym prejedanim. Fyziologicky hlad nastupuje
postupne, je spojeny s telesnymi signalmi a moze byt’ uspokojeny ré6znymi potravinami. Chut’
je Casto Specifickd, napriklad na sladké alebo slané jedlo. Emoc¢né jedenie vzniké ako reakcia
na emocie. Zachvatové prejedanie je charakterizované stratou kontroly nad jedlom, velkym

mnozstvom jedla v kratkom Case a naslednym distresom.

10.4 Miesto psychoterapie v lieCbe obezity

Psychoterapia v lieCbe obezity nemd za ciel' presvied¢at’ pacienta, ze obezita je
»psychicky problém®. Jej ulohou je pomdct pacientovi porozumiet’ vlastnému spravaniu,
zlepsit’ sebaregulaciu, posilnit’ motivaciu, zniZit' emocné jedenie, zlepsit’ vztah k jedlu a telu,

zvladat’ stres, predchadzat’ relapsu a udrzat’ dlhodobé zmeny Zivotného §tylu.
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Psychoterapia je najucCinnejSia ako sucast komplexnej liecby obezity. Ma byt
kombinovana s nutri¢nou intervenciou, pohybovou aktivitou, liecbou spanku, lie¢bou
komorbidit, farmakoterapiou obezity a podl'a indikécie s metabolickou/bariatrickou chirurgiou.
Behavioralne pristupy su sucast'ou vacsiny ucinnych programov redukcie hmotnosti. Endotext
uvadza, ze redukciu hmotnosti mozno dosiahnut’ komplexnym zivotnym programom, ktory
zahffia zmenu stravy, zvysenie pohybovej aktivity a behavioralnu terapiu v individualne;j alebo
skupinovej forme.

Pracovna skupina pre preventivne sluzby USA (USPSTF, U.S. Preventive Services Task
Force) odporuca, aby boli dospelym s BMI 30 kg/m? a viac pontknuté alebo boli odoslani na
intenzivne, viaczlozkové behaviordlne intervencie. Tieto intervencie maji podla USPSTF
mierny ¢isty prinos, mézu viest’ ku klinicky vyznamnému zlepseniu hmotnosti a u pacientov
s obezitou a zvysenou glykémiou aj k nizsej incidencii DM2T.

Systematicky prehl'ad pre USPSTF publikovany v JAMA ukazal, Ze behavioralne
intervencie viedli oproti kontrolnym podmienkam k vécsej redukcii hmotnosti do 24 mesiacov,
priemerne priblizne o 2,4 kg viac po 12 — 18 mesiacoch, a pacienti CastejSie dosiahli asponi 5 %
redukciu hmotnosti. Behaviordlne programy zamerané na udrzanie hmotnosti viedli

k menSiemu opdtovnému prirastku hmotnosti nez kontrolné podmienky.

10.5 Historia kognitivno-behavioralnej terapie (KBT)

KBT vznikla spojenim behavioralnych a kognitivnych pristupov. Behavioralna terapia
vychadzala z tedrii ucenia, klasického a operantného podmienovania. Zdoraziiovala, Ze
spravanie je nau¢ené a moze byt zmenené systematickym nacvikom, posiliiovanim, expoziciou
a zmenou podnetov.

Kognitivny smer sa zacal vyraznejSie rozvijat’ v polovici 20. storoc¢ia. Albert Ellis vytvoril
racionalno-emotivnu behaviordlnu terapiu, v ktorej zdorazinoval, ze medzi udalostou
a emocnou reakciou stoja presvedcenia a interpretacie ¢loveka. Aaron T. Beck v 60. rokoch 20.
storocia rozvinul kognitivnu terapiu, ked’ si pri préci s pacientmi s depresiou v§imol opakujice
sa negativne automatické myslienky a kognitivne skreslenia. Od 60. rokov sa KBT stala jednou
z najviac skiimanych foriem psychoterapie a bola adaptovana pre depresiu, tzkostné poruchy,
poruchy prijmu potravy, zavislosti, osobnostné poruchy a viaceré somatické ochorenia.

KBT sa Casom rozsirila o tzv. tretiu vinu psychoterapie, do ktorej patria napriklad
kognitivna terapia zalozend na vSimavosti (MBCT, mindfulness-based cognitive therapy),
terapia akceptacie a odhodlania (ACT, acceptance and commitment therapy), dialekticka

behavioralna terapia (DBT), terapia zamerana na sucit (CFT, compassion-focused therapy)
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a d’alSie pristupy. Tieto smery kladu vac¢si doraz na vSimavost’, akceptaciu, hodnoty, sebastcit,

psychologicku flexibilitu a toleranciu neprijemnych vnutornych stavov.

10.6 Zakladné principy KBT

KBT je struktirovana, cielovo orientovana, ¢asovo ohranicend a aktivna psychoterapia.
Zameriava sa najmé na aktualne problémy, konkrétne spravanie, myslienky a emocie, ktoré
udrziavaju tazkosti pacienta. Pracuje s dohodnutymi ciel'mi, ktoré maji byt konkrétne,
meratel'né, dosiahnutel'né, realistické a Casovo ohrani¢ené.

KBT vychadza z predpokladu, ze myslenie, emocie, telesné prejavy a spravanie st
vzajomne prepojené. Pacient sa u¢i rozpoznavat’ automatické myslienky, kognitivne skreslenia,
spustace spravania a nasledky spravania. Terapeut a pacient spolu vytvaraju hypotézy, testuju
ich v praxi a hl'adaju funkénejsie stratégie.

KBT nie je manipulativna. Je zalozena na spolupraci, transparentnosti a aktivnej ti¢asti
pacienta. Terapeut pacienta vzdelava, vysvetl'uje mu model problému, uc¢i ho nové zruc¢nosti
a zaddva domaéce ulohy. Ciel'om je, aby sa pacient postupne stal ,,vlastnym terapeutom® — aby
dokazal identifikovat' rizikové situdcie, planovat’ spravanie, zvladat emocie, pracovat’
s myslienkami a predchadzat’ relapsu.

V liecbe obezity je KBT najlepSie preskumanym psychoterapeutickym pristupom.
Poméha menit’ nevhodné stravovacie a pohybové ndvyky, ale zdroven pracuje s negativnymi
automatickymi mysSlienkami, sebaobviflovanim, stigmatizdciou, emociami, impulzmi,

rigidnym diétovanim a relapsom.

10.7 ABC model v liecbe obezity

Jednym zo zékladnych modelov KBT je ABC model:

A — antecedent: podnet, spustac alebo situacia.
B — behavior alebo belief: spravanie, pripadne presvedcenie a interpretacia situacie.

C - consequence: nasledok spravania alebo emoc¢na a telesna reakcia.

V obezitoldgii mozno ABC model vyuZit’ napriklad takto:
A: Pacient pride vecer unaveny domov, mé konflikt v praci a v kuchyni vidi sladkosti.
B: Automatickd myslienka: ,,Dnes to uz nema zmysel, potrebujem sa nejako upokojit’.*
Spravanie: zje vel'’ké mnozZstvo sladkosti.
C: Kratkodoba ulava, neskor pocit viny, hanba, zhorSené sebahodnotenie a vysSie riziko

d’alSieho prejedania.
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Ciel'om KBT je vlozit medzi podnet a spravanie priestor na uvedomenie, rozhodnutie
a alternativnu reakciu. Pacient sa uci rozpoznat spusta¢, pomenovat emociu, spochybnit
automaticku myslienku, pouzit’ ina stratégiu a zhodnotit’ dosledok. Napriklad: ,,Som unaveny
a nahnevany, ale jedlo mdj pracovny konflikt nevyriesi. Dam si pldnovant veceru, potom

10 minat chodze alebo sprchu a zavolam zndmemu.
10.8 KBT techniky v liecbe obezity

10.8.1 Sebapozorovanie

Sebapozorovanie je zékladna technika behavioralnej liecby. Pacient si zapisuje prijem
potravy, Cas jedenia, miesto, okolnosti, hlad, emodcie, telesné pocity, myslienky a pripadne
pohybovu aktivitu. Ciel'om nie je pacienta kontrolovat’ alebo zahanbit’, ale pomoct’ mu spoznat’
vlastné vzorce.

Stravovaci zaznam moze ukdzat’, ze pacient neje cez den, vecer prichddza velky hlad,
unavove jedenie a strata kontroly. Mdze tiez odhalit’ jedenie pri televizii, dojedenie po det'och,
jedenie v aute, jedlo ako odmena, ¢asté ochutnavanie pri vareni alebo jedenie po konflikte. Bez
sebapozorovania pacient ¢asto vnima problém neurcito: ,,Jem normalne a priberdm.* Zaznam

umozni presnejsiu intervenciu.

10.8.2 Kontrola podnetov

Kontrola podnetov je zamerand na zmenu prostredia tak, aby podporovalo Ziaduce
spravanie a zniZzovalo riziko neziaduceho spravania. Pacient sa uc¢i nenakupovat hladny,
pripravovat’ ndkupny zoznam, nemavat doma zdsoby vysoko rizikovych potravin, ukladat’
jedlo mimo dohl'adu, pouZzivat’ mensSie taniere, neservirovat’ vel'ké misy na stol, planovat jedlo
vopred a vytvorit’ si bezpecné alternativy.

VonkajSie podnety maju velky vyznam. V modernom prostredi je pacient neustale
vystaveny reklame, dostupnosti jedla, velkym porcidm, dondSke, socidlnemu jedeniu
a digitdlnym spustacom. KBT nepredpoklada, Ze pacient bude stale odolavat’ volou. Poméha

mu vytvorit’ prostredie, v ktorom je zdravS$ia vol'ba jednoduchsia.

10.8.3 Techniky kontroly jedenia

Pacient sa uci jest’ v sede, pomaly, bez mobilu, televizie alebo prace na pocitaci. U¢i sa

vnimat’ chut’, vonu, Struktaru jedla, hlad a sytost. Pomaha polozit’ pribor medzi stistami, robit’
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kratke prestavky, nejest’ priamo z obalu, rozdelit’ porciu vopred, nevracat’ sa automaticky po
dupl'u a ukoncit’ jedlo skor, nez nastane neprijemné prejedenie.

Dolezité je aj pravidelné jedenie. U mnohych pacientov vedie vynechavanie ranajok alebo
obeda k veCernému prejedaniu. KBT preto Casto pracuje s planovanim troch hlavnych jedal
apodla potreby 1—2 menSich jedal denne, individudlne podla rezimu, liecby diabetu,

pracovného Casu a preferencii pacienta.

10.8.4 Kognitivna restrukturalizacia

Kognitivna reStrukturalizacia pomaha menit’ nefunkéné myslienky. Typické myslienky
pri obezite su:
,Ked som porusil diétu, uz je cely den strateny.*
,Nikdy to nedokdzem.*
»Som slaby ¢lovek.*
,Ked nechudnem rychlo, nema to zmysel.*
»Musim byt dokonaly, inak som zlyhal.*

,Ked mam stres, jedlo je jedina vec, ktord mi pomoze.*

Tieto myslienky podporuju Cierno-biele myslenie, hanbu a relaps. Terapeut s pacientom
hl'ada realistickejSie alternativy:
,Jedno neplanované jedlo nie je relaps. Je to situdcia, z ktorej sa mézem poucit’.*
,»Nemusim byt dokonaly, potrebujem byt konzistentny.*
»dtres si mézem vSimnuat a zvolit’ int stratégiu.*
»Pomaly pokles hmotnosti m6Ze byt’ dlhodobo udrzatelne;j$i.*

,,Hodnota Cloveka sa nemeria hmotnost’ou.*

10.8.5 RieSenie problémov

Pacient sa uci systematicky riesit’ problémy. Najprv problém presne pomenuje, potom
navrhne viacero moznosti, vyberie jednu realisticki, otestuje ju a vyhodnoti vysledok.
Napriklad problém ,,vecer sa prejedam* mozno rozloZit’ na viac konkrétnych problémov:
vynechany obed, Unava, konflikty, jedlo na ociach, jedenie pri televizii, nedostatok spanku

alebo chybajuci plan vecere.
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10.8.6 Nacvik zvladania rizikovych situacii

Rizikové situdcie su oslavy, dovolenky, sviatky, pracovné recepcie, reStaurcie, navstevy,
stresové obdobia, osamelost’, no¢né sluzby alebo rodinné konflikty. KBT u¢i pacienta planovat’
rizikové situacie dopredu. Nejde o zdkaz socialneho Zivota, ale o nacvik realistickych stratégii.

Pacient si moze pred oslavou urcit’, ¢o chce jest’, kol'ko alkoholu vypije, ako odmietne
pontkané jedlo, kedy odide a ¢o urobi, ak plan nedodrzi. Ddlezity je aj nacvik asertivneho

odmietnutia: ,,Dakujem, vyzera to vyborne, ale uz som syty.” Alebo: ,,Dam si mensiu porciu.*

Alebo: ,,Teraz nie, mozno neskor.

10.8.7 Odmeinovanie a sebaposiliiovanie

Ziaduce spravanie sa posiliiuje odmenou. Odmena nema byt primérne jedlo. MoZe ist
o oddych, knihu, kultirny zazitok, vylet, masaz, novy kus oblecenia, Cas pre seba alebo in
aktivitu, ktord podporuje zdravy Zivotny $tyl. Cielom je, aby pacient nezazival lieCbu obezity

iba ako sériu zédkazov, ale ako proces ziskavania novych schopnosti a vyssej kvality Zivota.

10.8.8 Expozicia a praca s chut’ami

Pri odstupniovanej expozicii sa pacient uc¢i postupne zvladat’” obavané alebo rizikové
situdcie bez automatického prejedania. Mo6Ze ist o ndvStevu cukrarne, reStauracie,
supermarketu alebo o pritomnost’ obl'ibenej potraviny doma. Expozicia ma byt planovana,
bezpecna a postupna. Pacient sa uci, ze chut’ stipa, dosiahne vrchol a potom klesa, aj ked’ jej
okamzite nevyhovie.

Pri préci s cravingom mozno pouZzit’ techniku ,,odloZenia“: pacient si povie, Ze neziaduce
jedlo nezakazuje navzdy, ale rozhodnutie odloZi o 10 — 15 minut. Pocas tejto doby sa venuje
inej ¢innosti, napije sa vody, vyjde na kratku prechadzku, urobi dychové cvicenie alebo si zapise

mysSlienky. Tym sa posiliiuje schopnost’ tolerovat’ impulz bez okamZitej reakcie.

10.8.9 Relaxacia a regulacia emocii

Sucastou KBT moéze byt ndcvik relaxacie, dychovych cviceni, progresivnej svalovej
relaxécie, imaginacie, v§imavosti a technik zvlddania emocii. Pacient sa u¢i pomenovat’ emociu
a hl'adat’ jej funkciu. Napriklad smutok mdéze signalizovat’ potrebu podpory, hnev potrebu
hranic, inava potrebu spanku a nuda potrebu zmysluplnej aktivity. Jedlo méze kratkodobo

prekryt emociu, ale neriesi jej pricinu.
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10.8.10 Praktické odporucania sebakontroly

VSeobecné techniky sebapozorovania a sebakontroly mozno zhrnit' do tychto

odportcani:

e Zapisujte si jedalny listok vratane ¢asu, miesta, okolnosti, hladu, sytosti a emocii.

e Jedzte v sede, pomaly a bez mobilu, televizie alebo prace.

e Pocas jedla robte kratke prestavky a polozte pribor medzi stistami.

o Jedlo servirujte na mensich tanieroch a nenoste na stol vel'ké misy s jedlom.

e Po dojedeni odlozte zvySky do chladnicky alebo do nepriehl'adnej nadoby.

e Nesnazte sa automaticky dojest’ vSetko; ucte sa ukoncit’ jedenie podl'a sytosti.

e Obmedzte pochutiny medzi hlavnymi jedlami a pripravte si vhodnejsie alternativy.

e Jedzte pravidelne podrla individualneho rezimu a zdravotného stavu.

e Nakupujte podl'a zoznamu a nenakupujte hladny.

e Doma si vytvorte prostredie, ktoré podporuje zdravsie rozhodnutia.

e Dohodnite sa s rodinou na podpore, nie na kontrole a kritike.

e Planujte rizikové udalosti, ako st oslavy, sviatky, dovolenky a recepcie.

e Odmenujte sa za ziaduce spravanie, nie iba za pokles hmotnosti.

e Pri zlyhani sa neobvinujte, ale analyzujte situaciu a pripravte plan do budicnosti.

Tieto odporucania su jednoduché, ale ich G¢innost’ zavisi od pravidelnosti a od toho, ¢i
ich pacient prijme ako vlastné. Ulohou terapeuta je pomdct’ pacientovi vybrat’ tie postupy, ktoré

st realistické pre jeho Zivot.

10.9 KBT a udrzanie hmotnostnych ubytkov

Psychoterapia m& mimoriadny vyznam pri udrzani hmotnostnych ubytkov. Samotné
schudnutie je Casto l'ahSie neZ dlhodobé udrzanie nizSej hmotnosti. Po redukcii hmotnosti sa
aktivuju biologické, behavioralne a environmentalne mechanizmy, ktoré podporuji opédtovny
narast hmotnosti. Dlhodobé udrzatel'nost’ redukcie hmotnosti je preto hlavnou vyzvou liecby
obezity. Prehl'ad Hall a Kahan zdoraziiuje, Ze biologické, behavioralne a environmentalne
faktory podporujii opédtovné priberanie a ze liecba obezity vyzaduje dlhodobi podporu
a Specifické poradenstvo pre udrzanie hmotnosti.

KBT pomaha pacientovi prejst’ z redukéného rezimu do rezimu dlhodobej udrzby. Uci
ho, Ze ciel'om nie je trvald prisna diéta, ale stabilny zivotny styl. KI'a¢ové je rozliSovat’ medzi

lapsom a relapsom. Laps je jednorazové alebo kratkodobé vybocenie. Relaps je navrat

222



k starému vzorcu spravania. Pacient sa uci, ze laps nie je dokaz zlyhania, ale normalna stcast’
ucenia.
Udrzbova KBT sa zameriava na:

e pravidelné sebamonitorovanie hmotnosti alebo obvodu pasa,

e pokracovanie v pohybovej aktivite,

e planovanie jedla,

e sledovanie rizikovych obdobi,

e précu s Cierno-bielym myslenim,

e vCasnu reakciu na mensi narast hmotnosti,

e zvladanie stresu bez jedla,

e prevenciu emoc¢ného jedenia,

e posilnenie sebaucinnosti,

e dlhodobt socialnu podporu.

Randomizovand Weight Loss Maintenance Trial ukazala, Zze po inicidlnom
behaviordlnom programe moéze kratky pravidelny osobny kontakt pomdct udrzat cast
dosiahnutého hmotnostného tbytku lepSie nez samostatna starostlivost’.

Systematicky prehl'ad KBT pri obezite a DM2T z roku 2023 ukézal stredne velky
a Statisticky vyznamny efekt KBT intervencii na redukciu hmotnosti a udrzanie hmotnosti;
autori zdoraznili vyznam sebamonitorovania, stanovovania cielov, prace s neredlnymi
myslienkami, kognitivnej reStrukturalizcie, prace s jadrovymi presvedceniami, rieSenia
problémov a prevencie relapsu.

Personalizovand KBT pre obezitu, oznacovand ako CBT-OB, ma podla Dalle Grave
a kolektivu tri hlavné ciele: dosiahnut’, prijat’ a udrzat’ zdravu redukciu hmotnosti, osvojit’ si
zivotny $tyl podporujuci kontrolu hmotnosti a vytvorit’ stabilné ,,nastavenie mysle* zamerané
na dlhodobu kontrolu hmotnosti. V randomizovanej $tudii pacienti s morbidnou obezitou
lieceni CBT-OB po rezidenc¢nej liecbe dosiahli priemernt redukciu hmotnosti priblizne 15 %

po 12 mesiacoch bez tendencie k opdtovnému priberaniu medzi 6. a 12. mesiacom.

10.9.1 Zachvatové prejedanie a poruchy prijmu potravy

Pri liecbe obezity je potrebné aktivne mysliet' na poruchy prijmu potravy, najmi na
zachvatové prejedanie. Zachvatové prejedanie sa prejavuje opakovanymi epizédami prijmu
vel'kého mnoZstva jedla spojenymi s pocitom straty kontroly a naslednym distresom. Na rozdiel
od bulimie nie je pravidelne pritomné kompenzacné spravanie, ako je vracanie alebo
zneuzivanie laxativ.
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Zachvatové prejedanie nie je ,,slaba vola®. Je to klinicky problém, pri ktorom sa spéjaja
porucha reguldcie emocii, impulzivita, hanba, negativny vztah k telu, rigidné¢ diétovanie
a neurobiologicka citlivost’ na odmenu. Ak sa nelieci, méze vyznamne komplikovat’ redukciu
hmotnosti a zhorSovat’ psychické zdravie.

NICE odporuca pri zachvatovom prejedani ako prva psychologicku lieCbu vedeny
svojpomocny program zalozeny na kognitivno-behavioradlnych materidloch; ak je neucinny,
neprijatelny alebo kontraindikovany, odportaca sa skupinova KBT zamerana na poruchy prijmu
potravy.

Americka psychiatrickd asociacia odporuca pri binge eating disorder (zachvatovité
prejedanie) psychoterapiu zamerani na poruchy prijmu potravy, najmd KBT alebo
interpersonalnu psychoterapiu.

Pri pacientoch s obezitou a zachvatovym prejedanim nemusi byt prvym cielom rychla
redukcia hmotnosti. Casto je potrebné najprv stabilizovat pravidelny prijem jedla, znizit
frekvenciu zachvatov, zlepsit’ emoc¢nt regulaciu, znizit' hanbu a zlepsit’ vztah k telu. Az potom

je redukény program bezpecénejsi a udrzatel'nejsi.

10.9.2 Mindfulness a v§imavé jedenie

Vsimavost’, mindfulness, znamena schopnost’ zdmerne venovat’ pozornost’ pritomnému
okamihu bez okamzitého hodnotenia. V obezitologii sa najcastejSie pouziva v podobe
v§imavého jedenia, prace s chutami, dychovych technik, rozpoznavania emoécii a rozvoja
schopnosti tolerovat’ neprijemné vnlitorné stavy bez automatickej reakcie jedlom.

Vsimavé jedenie uci pacienta v§imat’ si hlad, sytost’, chut, vonu, tempo jedenia, telesné
signaly a emdcie. Pacient sa uci rozlisit, ¢i jedava pre hlad, stres, inavu, nudu, spolocensky
tlak alebo zvyk. Ciel'om nie je ,,jest’ dokonale®, ale obnovit’ kontakt s vnitornymi signalmi
a znizit’ automatické jedenie.

Systematicky prehl'ad a metaanalyza mindfulness intervencii pri redukcii hmotnosti
ukazali, ze mindfulness-based interventions mézu byt ufinné pri znizovani hmotnosti
a zlepSovani s obezitou suvisiacich stravovacich vzorcov, najma emoc¢ného a zachvatového
jedenia. Autori vSak zdoraznili potrebu d’alSieho vyskumu ich u¢innosti pri dlhodobom udrzani
hmotnosti.

Mindfulness je vhodny najmi u pacientov, ktori jedia rychlo, automaticky, pod vplyvom
stresu alebo maju slabsi kontakt so signadlmi hladu a sytosti. Nie je to vSak univerzalna ndhrada
KBT, dietoterapie ani lieCby poruch prijmu potravy. NajlepSie funguje ako sucast’ SirSieho

psychoterapeutického alebo behavioralneho programu.
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10.10 Tretia vina KBT, ACT a praca s hodnotami

Pristupy tretej viny KBT rozsiruju klasicki KBT o akceptaciu, vSimavost, hodnoty,
sebasucit a psychologicku flexibilitu. ACT uc¢i pacienta rozpoznat' neprijemné myslienky
a pocity bez toho, aby podla nich automaticky konal. Namiesto boja s kazdou chutou alebo
negativnou myslienkou sa pacient u¢i konat’ v stilade so svojimi hodnotami.

V obezitologii moze byt ACT uzito¢na napriklad vtedy, ked’ pacient hovori: ,,Mam chut’,
preto musim jest.“ ACT pomaha vytvorit’ odstup: ,,Mam myslienku, Ze musim jest, ale moézem
sa rozhodnut’ podla toho, ¢o je pre mia dolezité.“ Hodnotou modze byt zdravie, mobilita,

Systematicky prehl'ad a sietova metaanalyza terapii tretej viny pre manazment hmotnosti
ukazali, ze tieto intervencie mozu viest k vidcSiemu poklesu hmotnosti nez Standardna
behaviordlna liecba, najméd v dlhSom sledovani; najkonzistentnejSie dokazy mali programy

zalozené na ACT, hoci autori zaroven zdoraziuju potrebu vac¢sich a kvalitnejsich stadii.

10.11 Schématerapia

Schématerapia je integrativny psychoterapeuticky pristup, ktory rozvija KBT o pracu
s hlbsimi emo¢nymi vzorcami, tzv. ranymi maladaptivnymi schémami. Schémy st stabilné
vzorce prezivania a interpretacie seba, druhych l'udi a sveta. Vznikajai Casto v detstve alebo
adolescencii a aktivuju sa v zatazovych situaciach.

U pacientov s obezitou a emo¢nym jedenim mozu byt pritomné schémy ako opustenie,
neddvera, zlyhanie, nedostato¢na sebakontrola, socialna izolacia, emocionalna deprivacia alebo
hanba. Ked’ sa schéma aktivuje, pacient moze jedlo pouzivat' ako sposob upokojenia, tniku
alebo potlacenia emocii.

Schématerapia moéze byt’ vhodna najmé u pacientov, u ktorych sa opakovane zlyhéva pri
Standardnych redukénych programoch pre hlbsie emocné vzorce, traumu, poruchu vztahu
k telu, poruchy prijmu potravy alebo osobnostné ¢rty. Systematicky prehl'ad schématerapie pri
poruchéch prijmu potravy nasiel zatial obmedzeny pocet §tudii, ale dostupné udaje naznacuju
zlepSenie symptomov poruch prijmu potravy, spravania a celkovej psychopatoldgie; autori vSak
zdoraznuju nedostatok vyskumu a metodologické limity.

V kapitole o obezite je preto vhodné schématerapiu uvadzat' ako sl'ubny doplnkovy

pristup pre vybrané skupiny pacientov, nie ako Standardn(l prvu liniu liecby obezity.
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10.12 Arteterapia a projek¢éné techniky

Arteterapia a projekéné techniky moézu byt doplnkom psychoterapie u pacientov, ktori
maju tazkosti verbalizovat emocie, maju negativny vztah k telu, prezivaju hanbu,
stigmatizaciu alebo maji dlhodoby konflikt medzi telom a sebahodnotenim. V arteterapii moze
pacient prostrednictvom kresby, mal’by, kolaze, modelovania alebo inej tvorivej formy vyjadrit’
prezivanie, ktoré sa tazko opisuje slovami.

V obezitoldgii moze arteterapia pomoOct’ pri praci s telesnym obrazom, sebaprijatim,
emociami, vnitornym kritikom, hanbou, traumou a stigmatizaciou. Projekéné techniky mozu
otvorit’ témy, ktoré pacient v beznom rozhovore obchédza alebo racionalizuje. Ich pouzitie vSak
vyzaduje kvalifikovaného terapeuta a citlivl interpretaciu.

Systematicky prehl'ad kontrolovanych $tadii arteterapie pri poruchdch prijmu potravy
uvadza, ze arteterapia moze zlepSovat' pohodu a adherenciu k liecbe, ale jej ucinnost’ pri
poruchéch prijmu potravy je zatial nedostato¢ne preskiimana.

Arteterapia preto nema nahradzat’ KBT, nutri¢nu liecbu, farmakoterapiu alebo liecbu
portch prijmu potravy. Mdze vSak byt cennym doplnkom najmi v skupinovej terapii, pri praci
s body image (telesnym obrazom), pri dlhodobej stigmatizécii alebo pri pacientoch, ktori maju

problém vyjadrit’ svoje prezivanie slovami.

10.13 Motivacny rozhovor

Motiva¢ny rozhovor je komunika¢ny $tyl zamerany na posilnenie vnutornej motivacie
pacienta ku zmene. Je zalozeny na empatii, reSpekte, praci s ambivalenciou a podpore
autonomie. V obezitologii je velmi uZitocny, pretoZze pacienti Casto prichadzaju
s protichodnymi postojmi: chcu schudnut’, ale boja sa d’alSieho zlyhania; chct sa hybat, ale
maju bolesti; chct menit’ stravu, ale jedlo je ich hlavny spdsob zvladania stresu.

Motivaény rozhovor sa vyhyba presvied¢aniu, moralizovaniu a konfrontacii. Lekar alebo
terapeut sa pyta, pocuva, reflektuje, sumarizuje a pomaha pacientovi pomenovat vlastné
dévody na zmenu. V praxi mdZe byt motiva¢ny rozhovor vstupnou branou ku KBT alebo

sucast’ou kazdej kontroly v obezitologickej ambulancii.

10.14 Skupinova a individualna psychoterapia

KBT obezity mozno realizovat’ individudlne aj skupinovo. Skupinova forma ma vyhodu

socialnej podpory, zdiel'ania skiisenosti, normalizacie problémov a nizsej nakladovosti. Pacienti
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vidia, ze podobné t'azkosti maju aj ini I'udia, Co zniZzuje hanbu. Skupina umoznuje nacvik
asertivity, rieSenia problémov, pldnovania a zvladania rizikovych situécii.

Individualna terapia je vhodnd pri zdvaznejSich psychickych tazkostiach, traume,
vyraznej hanbe, poruche prijmu potravy, depresii, izkostnej poruche, nizkej adherencii alebo
komplikovanej rodinnej situacii. V praxi mdze byt optimalna kombinécia skupinového
programu a individudlnych konzultacii podla potreby.

Dizka KBT programu pri obezite byva asto 3 —4 mesiace v zakladnej faze, ale na
udrzanie vysledkov je vhodna pokracovacia alebo udrziavacia faza. Moze ist o mesacné
kontroly, skupinové stretnutia, digitalnu podporu, telefonické kontakty alebo kombindciu
tychto foriem. Systematicky prehlad dropoutov (pred¢asného ukoncenia liec¢by) pri KBT
u dospelych s nadvahou a obezitou ukazal Siroky rozsah od 5 % do 62 %, pricom prediktormi
dropoutov boli okrem demografickych faktorov aj stres, Uzkost, depresia, nespokojnost’
s telom, obavy z hmotnosti a neredlne ocakavania.

To znamend, ze UspeSny program musi pracovat’ nielen s jedlom a pohybom, ale aj

s o¢akavaniami, stresom, sebahodnotenim, podporou pacienta a dostupnost'ou liecby.

10.15 Psychoterapia pri farmakologickej a bariatrickej liecbe obezity

Moderna farmakoterapia obezity umoziuje vyraznejSiu redukciu hmotnosti nez starsie
lieCebné moznosti. Psychoterapia vSak zostava dolezita, pretoze liecky nemenia automaticky
vSetky navyky, emocie, rodinné vzorce, stigmu, vztah k telu ani schopnost’ zvladat’ rizikové
situdcie. Pacient lieCeny antiobezitikami potrebuje vediet, ako bude jest, hybat’ sa, spat,
zvladat’ stres a udrziavat’ reZim dlhodobo.

Po bariatrickej/metabolickej chirurgii je psychologickd starostlivost’” dodlezita pre
adherenciu k rezimu, zvladanie zmeny tela, prevenciu zdchvatového jedenia, prevenciu presunu
zavislosti, lieCbu depresie alebo tzkosti a podporu dlhodobého udrzania vysledkov.
U niektorych pacientov sa po vyraznom schudnuti objavi nové psychické napitie: telo sa meni
rychlejSie neZ sebavnimanie, menia sa vztahy, oCakdvania okolia aj vlastnd identita.

Psychoterapia moze pomdct’ tieto zmeny integrovat’.

10.16 Nestigmatizujuca komunikacia

Zdravotnicky pracovnik musi pri liecbe obezity aktivne predchadzat’ stigmatizécii.
Stigma zvySuje hanbu, stres, vyhybanie sa zdravotnej starostlivosti, emo¢né jedenie a riziko

relapsu. Pacient s obezitou ¢asto prichddza po rokoch negativnych sktisenosti, netispesnych diét
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a pocitu zlyhania. Preto je dolezité pouzivat’ reSpektujuci jazyk, pytat’ sa na stihlas s diskusiou
o hmotnosti, nevinit’ pacienta a zdoraziiovat’, Ze obezita je chronické ochorenie.

Vhodné je hovorit’ ,,pacient zijuci s obezitou alebo ,,pacient s obezitou®, nie redukovat’
¢loveka na diagnozu. Ddlezité je ocenovat’ spravanie, nie iba kilogramy. Napriklad: ,,Podarilo
sa vam zapisovat’ jedlo Styri dni v tyzdni®, ,,Zvladli ste tri prechadzky* alebo ,,V¢as ste sa vratili

k planu po oslave.* Takato spétna vdzba posiliiuje sebaucinnost’.

10.17 Prakticka Struktira KBT programu pri obezite

KBT program pre pacienta s obezitou mdéze mat’ tieto fazy:

1. Diagnosticka a motivacna faza

V tejto faze sa hodnoti hmotnostnd anamnéza, predchadzajice redukéné pokusy,
stravovacie vzorce, pohybova aktivita, spanok, stres, psychické tazkosti, lieky, socidlne
zazemie, oCakévania a motivacia. Ddlezité je identifikovat’ poruchy prijmu potravy, depresiu,
uzkost’, ADHD, zavislosti, traumu a OSA.
2. Psychoedukacia

Pacient sa uci, ze obezita je chronické multifaktorialne ochorenie. Dostava informacie
o biologickej reguléacii hmotnosti, hlade, sytosti, energetickej bilancii, spanku, strese, pohybe,
prostredi a relapse. Psychoedukacia znizuje sebaobvinovanie a zvySuje spolupracu.
3. Sebamonitorovanie

Pacient si zapisuje jedlo, emocie, hlad, sytost’, pohyb, spanok a rizikové situacie. Cielom
je ziskat’ udaje, nie hl'adat’ chyby.
4. Behavioralne zmeny

Postupne sa zavadza pravidelné jedenie, planovanie jedla, kontrola podnetov, Uprava
porcii, pomalSie jedenie, zvySenie pohybovej aktivity a znizenie sedavého spravania.
5. Kognitivna praca

Pacient sa uc¢i identifikovat’ automatické mySlienky, kognitivne skreslenia,
perfekcionizmus, cierno-biele myslenie a sebaobviiiovanie. Nahradza ich realistickejSimi
a funkénejSimi myslienkami.
6. Praca s emociami

Pacient sa uci zvladat’ stres, hnev, smutok, nudu, inavu a osamelost’ bez automatického

jedenia. PouZzivaju sa relaxacné techniky, mindfulness, rieSenie problémov a socialna podpora.
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7. Prevencia relapsu
Pacient si vytvara plan pre oslavy, dovolenky, chorobu, pracovny stres, konflikty, sviatky

a obdobia nizSej motivacie. Ui sa rychlo vratit’ k rezimu po vyboceni.

8. Udrziavacia faza
Po redukcii hmotnosti nasleduje dlhodoba podpora. Sleduje sa hmotnost’, obvod pasa,
pohyb, spanok, stravovaci rezim, psychické zdravie, relapsové situdcie a kvalita zivota. Ciel'om

je stabilita, nie dokonalost’.

10.18 Zaver

Psychoterapia je dolezitou sucastou komplexnej lieCby obezity. Najvacsi vyznam ma pri
zmene naucenych vzorcov spravania, zvladani stresu, liecbe emoc¢ného jedenia a zachvatového
prejedania, zlepSeni vztahu k telu, zvySeni adherencie a najméd pri dlhodobom udrzani
hmotnostnych tbytkov.

KBT je najlepSie preskimanym a najpraktickejSie vyuzitelnym psychoterapeutickym
pristupom v obezitologii. Je Struktirovand, zrozumitelnd, spolupracujuca a zamerana na
konkrétne spravanie, myslienky, emodcie a relapsové situacie. Mindfulness, ACT,
schématerapia, arteterapia a d’alSie pristupy mozu byt uzitocnymi doplnkami podla potrieb
pacienta, najmi pri emocnom jedeni, poruchdch prijmu potravy, stigmatizacii, poruche
telesného obrazu a dlhodobych maladaptivnych schémach.

LieCba obezity si vyzaduje dlhodoby, reSpektujuci a multidisciplinarny pristup.
Psychoterapia pomaha pacientovi nielen schudnut, ale predovSetkym vytvorit’ taky zivotny
Styl, ktory dokadZze udrzat’, prijat’ a prezit' bez trvalého pocitu zlyhdvania. V tomto zmysle je

psychoterapia jednym z kI'aCovych nastrojov modernej obezitologie.
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11 BARIATRICKA/METABOLICKA CHIRURGIA

doc. MUDr. Tomas Vasilenko, PhD.

Pojem bariatria sa zacal pouzivat’ od roku 1965 a pochadza z gréckeho slova baros, teda
hmotnost’. Jednd sa o odvetvie mediciny, zaoberajice sa etiologiou, prevenciou a liecbou
obezity. Termin bariatrickd chirurgia bol zavedeny o nieCo neskor, v roku 1983, ked’ bola
zaloZzena Americka spolo¢nost’ bariatrickej chirurgie (American Society of Bariatric Surgery-
ASBS). Od tohto roku sa datuje aj vznik tejto novej chirurgickej discipliny. Bariatricka
chirurgia sa zaobera chirurgickou liecbou obezity. Jej hlavnym cielom je redukovat’ hmotnost’
pacienta a tym vyznamne prispiet’ k lieCbe obezity a ochoreni s fiou stvisiacimi. Pacient tak
ziska moznost’ opatovného zaradenia do plnohodnotného osobného a pracovného zivota. Rizika
vyplyvajuce z nelieCenej obezity su pre pacienta vysSie ako rizikd spojené so samotnym
opera¢nym vykonom.

V priebehu viacerych rokov prechddzala bariatrickd chirurgia naroénym vyvojom
a v sucasnosti je najucinnejSou metddou pri lieCbe pacientov s obezitou, a to hlavne vd’aka
trvalému znizeniu hmotnosti v pomerne kratkom ¢asovom obdobi. Navyse, chirurgicka liecba
obezity ma pozitivny vplyv na liecbu pridruzenych komorbidit. Najmé u pacientov s DM2T
boli pozorované vyborné vysledky az vymiznutie symptomov tohto ochorenia bez nutnosti
uzivania peroralnych antidiabetik ¢i inzulinu. AvSak vysledkom bariatrickej chirurgie je aj
zniZzenie rizika vzniku d’alSich zdravotnych komplikacii spojenych s obezitou, ako su
kardiovaskularne a iné metabolické ochorenia. Preto sa povodna bariatricka chirurgia vydava
novym smerom do oblasti takzvanej metabolickej chirurgie.

Napriek tomu, Ze tieto chirurgické zakroky st neoddelitelnou sucastou komplexnej
lie¢by pacientov s obezitou, asi len 1 % pacientov, ktori spifaju indikacie k bariatrickému
chirurgickému vykonu, ho aj podstupi. Netreba vSak zabudat na to, ze chirurgicka liecba

obezity sa vyuZziva hlavne tam, kde konzervativna lie¢ba opakovane zlyhava.

11.1  Historia bariatrickej chirurgie

Prvé zmienky o zaliatkoch bariatrickej chirurgie siahaju az do patdesiatych rokov
minulého storo¢ia. Uz v roku 1952 V. Henriksson v Goteborgu (Svédsko) pozoroval vyrazni
redukciu hmotnosti u pacienta po odstraneni &asti tenkého &éreva. DalSou z vyznamnych
osobnosti bariatrickej chirurgie bol profesor Edward Mason (Minesotta, USA), ktory do
klinickej praxe postupne zaviedol nové chirurgické metddy ako gastricky bypass (1966),
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horizontalnu gastroplastiku (1971) a vertikdlnu gastroplastiku (1980). Prvy laparoskopicky
Roux-Y bypass vykonali v roku 1994 Wittgrove a Clark. V rovnakom roku vykonal Hess aj
prvu laparoskopicku vertikdlnu bandazovu gastroplastiku. V sedemdesiatych rokoch dochadza
k rozdeleniu bariatrickych vykonov na vykony malabsorpcné, restrikéné a malabsorpcne-
restrikéné. Malabsorpénym chirurgickym vykonom sa venoval najmé prof. Nicola Scopinaro
(Janov, Taliansko), ktory ako prvy vykonal v roku 1976 stile vyuzivanu biliopankreaticki
diverziu (BPD), a zaroven popisal jej uc¢inok na liecbu DM2T. Tato metdda presla postupne
viacerymi modifikaciami. Prvu laparoskopicki BPD-DS (BPD s duodenalnou vyhybkou)
vykonal v roku 1999 Gagner (New York, USA).

Prvé pokusy o restrikéné vykony boli realizované vo forme takzvanej bandaze zaludka,
a to najprv ako neadjustabilnd bandaz (L. Wilkinsson, M. Molina, USA, 1978) a neskor ako
bandaz adjustabilnd (O. Kolle, P. Frossel, Svédsko, 1983 — 1984, L. Kuzmak, USA, 1986).
Adjustabilné bandéze sa vykondvali laparotomickym pristupom. V roku 1993 Forsell
(Svédsko), Belachew (Belgicko) a Peskova a Fried (Praha) vykonali tieto operacie
laparoskopicky. Sleeve (rukdvovi) resekciu zaludka prvykrat pouzili Marceau (Montreal,
Kanada) a Hess (Bowling Green, Ohio) ako prvy krok pri BPD-DS. Sleeve resekciu zaludka
z otvoren¢ho pristupu ako samostatny vykon vyuzival v rokoch 1997 — 2001 Hamoui a dne$na

podobu sleeve resekcie zaludka uviedol do praxe Johnston v roku 2003.

11.2 Indikacie k bariatrickej chirurgickej lieCbe

Bariatricky chirurgicky vykon moéze sice odporucit’ ktorykol'vek kompetentny lekar,
avSak samotna chirurgicka liecba by mala byt indikovana a realizovana v centrach pre liecbu
obezity. Pacienti, ktori sa definitivne rozhodli podstipit’ tento operacny zakrok, maji byt
sledovani multidisciplindirnym timom odbornikov v danej problematike, do ktorého
zarad'ujeme predovSetkym bariatrického chirurga, obezitoléga, diabetoldga, klinického
psycholdga, nutricného terapeuta, gastroenteroléga, anestézioléga so sklsenostami
s manazmentom pacientov s obezitou, fyzioterapeuta, endokrinologa, kardioldéga, pneumologa
apod. Pre uspeSnu liecbu obezity je nevyhnutna spolupriaca pacienta, ato hlavne pri
dodrziavani diétneho a pohybového rezimu, nielen predoperacne, ale predovsetkym
v pooperacnom obdobi. V pooperacnom obdobi je pacient pravidelne sledovany bariatrickym
chirurgom pocas piatich rokov, nasledne je d’al$i dispenzar pacienta realizovany obezitologom.
Vysledky bariatrickych operacnych vykonov na uzemi Slovenskej republiky su totozné
s vysledkami zahraniénych pracovisk a jednoznacne poukazuji na vyrazné zlepSenie

metabolickych a kardiorespiracnych ochoreni.
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Indikaéné kritéria na bariatrické chirurgické vykony st dané Standardnym diagnostickym
a terapeutickym postupom pre chirurgicku liecbu obezity v dospelom veku, 2. revizia, ktory je
vydany Ministerstvom zdravotnictva Slovenskej republiky podla § 45 ods. 1 pism. c¢) zakona
576/2004 Z. z. o zdravotnej starostlivosti, sluzbach suvisiacich s poskytovanim zdravotnej

starostlivosti a 0 zmene a doplneni niektorych zakonov v zneni neskorSich predpisov.

11.2.1 Indikacie na bariatricka chirurgicku liecbu obezity u pacientov vo veku od 18

do 60 rokov

e BMI>40 kg/m?,

e BMI > 35— 39,9 kg/m? s pritomnost'ou komorbidit, u ktorych je predpoklad zlepenia
daného ochorenia po chirurgickej redukcii hmotnosti. Medzi takéto ochorenia patria
metabolické  ochorenia  (DM2T),  kardiorespirané  ochorenia  (artériova
hypertenzia, ischemicka choroba srdca, syndrom OSA), ale aj d’alSie zavazné choroby,
medzi ktoré zarad'ujeme ochorenia kibov, chrbtice a zavazné psychické t'azkosti spojené
s obezitou,

e pacienti s BMI > 30 — 34,9 kg/m? a s DM2T alebo artériovou hypertenziou mézu byt
indikovani na bariatricky chirurgicky vykon individualne, ked’ze je dokazany benefit
bariatrickej operdcie v zmysle remisie ¢i zlepSenia priebehu tychto ochoreni,

e Dbariatricky operacny vykon je indikovany aj u pacientov, ktori sice znizili svoju
hmotnost’ na konzervativnej liecbe, ale opét’ zacali priberat,, a to aj vtedy, ak eSte znovu
nedosiahli minimalnu hmotnost’ (hodnotu BMI) pre bariatricku operéciu,

e priznizeni hmotnosti, ku ktorej doslo v désledku intenzivnej konzervativnej liecCby pred
realizovanym opera¢nym vykonom (hodnota BMI klesla pod poZadovanii hranicu
indikacie), nie je vykonanie bariatrického vykonu kontraindikované,

e bariatricky vykon je potrebné zvazit aj u pacientov, ktori napriek intenzivnej

konzervativnej liecbe nechudnu alebo si nedokézu udrzat” hmotnostny tbytok.

U pacientov s DMIT a s BMI > 40 kg/m? nie je bariatricky chirurgicky vykon sice
kontraindikovany, av§ak nedaji sa oCakéavat rovnako dobré vysledky ako u pacientov s DM2T,
vzhl'adom na odliSna patofyziologiu ochorenia. MoZzu vSak profitovat’ z redukcie d’alSich
komorbidit suvisiacich s obezitou a zniZi sa u nich spotreba inzulinu a inzulinova rezistencia.
Bariatricky opera¢ny vykon u pacientov po Sestdesiatom roku Zzivota indikujeme prisne
individualne. Benefit operacného vykonu musi byt pre tychto pacientov vyrazne vyssi ako

mozné komplikacie a zaroven je potrebné vyhodnotit’ vplyv operaéného zakroku na kvalitu
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Zivota pacienta. Aj ked’ mnohi pacienti s obezitou vo veku od 18 do 60 rokov spiiiaji indikaéné

kritéria na bariatrickt chirurgicku liecbu, je dolezité zohl'adnit’ aj d’alSie faktory, a to:

historiu chudnutia — je potrebné zdokumentovat’ vSetky neuspesné pokusy o chudnutie
prostrednictvom konzervativnej liecby,

zodpovednost’ a spolahlivost’ pacienta — pacient by mal jednoznac¢ne preukazat, ze je
schopny a ochotny zucastiiovat' sa odbornych konzultacii, stanovit’ si a dodrziavat
Zivotospravu (Cas na stravovanie, fyzicku aktivitu) a dodrziavat’ uzivanie odporucane;j
medikamentoznej liecby,

uroven rizika — riziko samotného operacného vykonu nesmie byt vyssie ako riziko

neposkytnutia chirurgickej liecby.

11.2.2 Indikécie na bariatricka chirurgicku lie€bu morbidnej obezity u mladistvych

11.3

s BMI > 40 kg/m? (alebo 99,5 percentil pre prisluSny vek) s najmenej jednou

komorbiditou

pacient podstipil minimalne 6 mesiacov trvajuce usilie o znizenie telesnej hmotnosti
v centre Specializovanom na lie¢bu obezity,

je preukdzana kostna aj vyvojova zrelost’ pacienta,

pacient je schopny zaviazat’ sa k aktivnej ucasti na komplexnej pediatrickej lekarske;j
a psychologickej starostlivosti pred a po operécii,

pacient je po opakovanych sedeniach s rodi¢mi u obezitologa a psychologa (spolupraca

rodi¢ov je nevyhnutnd).

Kontraindikacie bariatrickej chirurgickej liecby

Absolutnych kontraindikacii Specifickych pre bariatricky opera¢ny vykon je malo.

Viacsina kontraindikécii je podobna ako pri akomkol'vek inom operacnom vykone. Medzi

kontraindikécie bariatrickej chirurgickej lieCby obezity zarad’ujeme:

celkovy zly zdravotny stav pacienta, zdvaznd kontraindikacia zo strany intern¢ho
a kardiologického nalezu, kedy je potrebné zvazit' pomer rizika operacného vykonu
k benefitom,

anestéziologicka kontraindikécia,

nie je zdokumentovand ziadna doterajsSia obezitologicka a konzervativna liecba,

neschopnost’ pacienta spolupracovat’ pri liecbe,
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11.4

dekompenzované psychiatrick¢ (psychotické) ochorenie, pokiall nie je lieCba
odporucana psychiatrom so skusenostami s manazmentom pacientov s obezitou,
abuzus alkoholu alebo drogova zavislost,

choroby v dohl'adnej dobe ohrozujice zivot,

neschopnost’ sebaopatery,

znizena inteligencia,

vel’kd hidtova hernia s priznakmi GERD,

nadorové ochorenia v kratkom case po onkochirurgickom vykone (4 roky po
onkochirurgickej alebo onkologickej lie¢be je pri negativnych kontrolnych vySetreniach
kontraindikacia relativna),

predchadzajtce operacie zaludka (relativna kontraindikécia),

Specifické relativne vyluCovacie kritéria bariatrického vykonu pri liecbe pacienta
s DM2T st sekundarny diabetes mellitus a pozitivita protilatok (anti-GAD alebo ICA),
pripadne nizky C-peptid < 1 ng/ml.

Algoritmus vySetreni pred bariatrickou chirurgickou liecbou

Pred samotnym operatnym vykonom je u pacienta potrebné realizovat’ viacero

predoperac¢nych vySetreni, ktoré moézeme rozdelit’ na primarne a sekundarne.

Primarne predoperacné vySetrenia:

prvotné chirurgické vySetrenie, ktoré pozostava zo stanovenia telesnej vySky a vahy,
hodnoty BMI, klinického vySetrenia a zhodnotenia indikacie na bariatricky operacny
vykon,

diabetologické vysSetrenie,

endokrinologické vySetrenie, za Uc¢elom vylucenia endogénneho pdvodu obezity,
spOsobenej ochorenim §titnej zI'azy a nadobliciek,

obezitologické vySetrenie,

ezofagogastroduodenoskopické vySetrenie, za ucelom vylicenia ochoreni pazerdka
a zaludka a eradikécie Helicobacter pylori,

USG brucha so zameranim sa na zI¢nik a peceil, konkrétne na velkost’ I'avého laloka,
psychologické, pripadne psychiatrické vySetrenie s cielom posudit’ psychologicky
profil pacienta, socialnu komunikaciu, schopnost’ prisposobit’ sa pooperacnému stavu

a najmé zmene stravovacich navykov po operacnom vykone.
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Sekundarne predoperacné vySetrenia:
e chirurgické vySetrenie so zhodnotenim primarnych predoperacnych vysSetreni,
a definitivnym potvrdenim indikacie ma bariatricky opera¢ny vykon,
¢ interné predoperacné vysetrenie,
e kardiologické vysetrenie,
e pllcne vySetrenie a spirometria,

e predanestéziologické vySetrenie.

11.5 Typy bariatrickych operacii

Bariatrické operacie rozdel'ujeme podl'a mechanizmu u¢inku na operdcie malabsorpéné,
reStrikéné a kombinované. Na rozdiel od USA sa v Eurdpe CastejSie vyuZivaji reStrikéné
operac¢né vykony, a to az v 75% pripadov. Malabsorpcno-restrikéné operacie sa vyuzivaju asi
v 15 % pripadov; operacie Cisto malabsorpéné tvoria priblizne 10 % vSetkych bariatrickych
operatnych vykonov. VSetky typy bariatrickych opera¢nych vykonov sa v stcasnosti
vykonavaji  vyluéne miniinvazivne, laparoskopicky. Suvisi to s minimalizovanim
poopera¢nych komplikacii a hlavne z dovodu znizenia rizika sekundarneho hojenia ran
u pacientov s obezitou. Laparoskopicky realizované bariatrické operacné vykony patria

v sti¢asnosti medzi najrychlejsie sa rozvijajucu oblast’ chirurgie.

11.5.1 Malabsorpéné operacie

Principom malabsorpénych operacii je zniZenie hmotnosti pacienta ovplyvnenim procesu
travenia a vstrebavania zivin z potravy. Malabsorpénymi operaciami vieme dosiahnut’ vyrazny
hmotnostny Ubytok, a to aj bez obmedzenia prijmu potravy. Tieto operacie sa primarne indikujt
u pacientov s neovladateInymi zachvatmi prijmu velkého mnozstva potravy, predovSetkym
sladkosti (tzv. binge a sweet eaters), ataktieZ u pacientov, uktorych doSlo k zlyhaniu
restrikéného typu operécie.

Biliopankreaticka diverzia — BPD (obrazok 21) je ireverzibilnd operacia, pri ktorej sa
vykona ¢iastona 2/3 gastrektomia s uzavretim duodendlneho pahyl'a, nasledne sa jejunum
prerusi 250 cm proximalne od ileocekdlnej chlopne. Distalna Cast’ jejuna je anastomozovana
k ponechanej Casti zaludka a proximalna Cast’ jejuna, ktord odvadza biliopankreaticky sekrét, je
anastomozovana k ileu, asi 50 cm proximalne od ileocekalnej chlopne. Z dovodu nepritomnosti
traviacich enzymov nemdze byt potrava v podstatnej Casti tenkého Creva vstrebavand, ked’ze

travenie so Zl€ou a pankreatickymi enzymami prebieha az na konci tenkého creva. Tento typ
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operacii ma najvacsi vplyv na liecbu pridruzenych ochoreni, ako je DM2T. Vysledok operacie

sa prejavi uz o niekol'’ko dni po samotnom opera¢nom vykone.

vzostupu, avsak boli pozorované aj vedlajSie uc¢inky, ako st hnacka, zapachajuca stolica,
zvySeny meteorizmus, sideropenicka anémia, malabsorpcia bielkovin, vitaminov a mineralov,
dumping syndrém, periférna neuropatia a Wernickeho encefalopatia. NajzavaZnejSou
komplikaciou po tomto operacnom zakroku je proteinovd malnutricia, ktord mdze byt aj
dovodom umrtia pacienta. Na prevenciu tychto komplikacii je potrebné odborné celozivotné

sledovanie pacientov.

11.5.2 Restrikéné operacie

Principom restrikénych vykonov je zmenSenie objemovej kapacity Zaludka. Pacient
dokaze jednorazovo prijat’ len malé mnoZzstvo potravy naraz, navyse rychlejsie a na dlhsiu dobu
nadobudne pocit sytosti. Tento pocit zasytenia je zabezpeceny spiatnymi signalmi z rozopite]
steny zalidka. Ked'Ze ostatna cast’ traviacej rury, vratane tenkého cCreva, ostava bez
akéhokol'vek chirurgického zasahu, k malabsorpcii zivin nedochddza. Hmotnostné ubytky po
restrikénych bariatrickych opera¢nych vykonoch vyznamne zéavisia od spoluprace pacienta, a to

hlavne v pooperacnom obdobi. Pacient ma byt schopny a ochotny obmedzit mnozstvo
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prijimanej potravy. V opa¢nom pripade nedochédza k pozadovanym vysledkom, dokonca moze
dojst’ k vaznym poopera¢nym komplikaciam.

Medzi restrikéné bariatrické operacné vykony zarad’ujeme adjustabilnu bandaz zaludka
(AGB, adjustable gastric banding), neadjustabilni band4z zaludka (NGB, non-adjustable
gastric banding), plikdciu zaludka (GP, gastric plication), vertikalnu bandazovu gastroplastiku
(VBG, vertical banded gastroplasty) a v naSich podmienkach v su¢asnosti najviac vyuzivanu

tubulizdciu zaludka, takzvanu sleeve gastrektomiu (SG, sleeve gastrectomy).
11.5.2.1 Adjustabilna bandaz Zaladka (AGB)

AGB (obrazok 22) je bazalnou operacnou metodou v restrikénej bariatrickej chirurgii,
ktora sa vSak v sucasnosti uz takmer vobec nevyuziva. Principom tejto operacie je implantacia
regulovatel'nej a nastaviteI'nej silikdnovej manzety (prstenca) na hornt ¢ast’ zaludka tesne pod
ezofagogastrické spojenie s vytvorenim takzvaného neozalidka s objemom 30 — 40 ml, ktory
po naplneni stravou navodzuje pocit sytosti, a tym sa obmedzi prijatie nadmerného mnozstva
potravy. Silikobnovd manzeta sa zavadza cez blaniti ¢ast’ pars flaccida hepatogastrického
ligamenta. Na kontrolu uloZenia manzety sa peroperacne zavadza 36F orogastrickd sonda.
Sucasne so zavedenim manZety sa do podkoZia implantuje aj silikonova komorka (na adjustaciu

manzety), ktora sa spojovacou hadi¢kou prepoji s implantovanou manzetou.

Obrazok 22 Adjustabilna bandaz Zaludka (AGB)

Adjustacia manZety, ¢iZe nastavenie priemeru zaSkrtenia zaltidka, sa vykondva postupne
ambulantnou cestou podavanim fyziologického roztoku do manZety cez podkozny port.
Maximalna adjustacia prebieha v prvych 12 mesiacoch po operacii. Spolupracujuci pacient je
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schopny v priebehu piatich rokov redukovat’ 50 — 60 % svojej pdvodnej hmotnosti. Mortalita
spojena s bandazou zaludka sa pohybuje medzi 0 — 0,1 %, morbidita do 5 %, ¢o robi tuto metodu
najbezpecnejSou zo vSetkych bariatrickych operacii. Vyhodou tejto metddy je, ze je plne
reverzibilna a v pripade potreby je mozné odstranenim manzety prinavratit’ GIT do pdvodného
stavu.

Tato metdda nie je vhodna pre pacientov s neovladateI'nymi zachvatmi prijmu vel'kého
mnozstva potravy, u ktorych moze dojst’ k postupnému rozt'ahovaniu zalidka nad bandazou
(300 ml a viac) a k obmedzeniu pocitu nasytenia. Nasledne moze dojst ku komplikaciam
vzmysle skiznutia manZety (slippage) kranidlnym smerom, pripadne vplyvom
mikrotraumatizacie serézy k postupnému prerastaniu manzety smerom do vnutra zaludka
(er6zia bandu). Tieto komplikacie vyzaduju odstranenie manzety alebo endoskopicku extrakciu
bandaze v pripade jej prerezania do zalidka. Medzi najCastejSie komplikacie AGB patria uz
spomenuta erézia (9,5 % pacientov), slippage bandu, pripadne dilatacia rezervoaru zaludka
(6,3 % pacientov), poskodenie spojovacej hadicky a dislokacia silikonovej komorky. Priblizne
12 — 20 % pacientov si po tomto operanom vykone v priebehu dvanastich rokov vyzaduje

d’al$i operacny vykon.
11.5.2.2 Neadjustabilna bandaz Zaladka (NGB)

Pri tejto metdde sa operaéne implantuje NGB s vytvorenim proximalnej Casti zaludka
v objeme 30 — 40 ml. Objem zaludka by nemal byt’ va¢si ako 40 ml, nakol’ko pri zvac¢Sujlicom
sa objeme proximalnej Casti méze dojst’ k dilatacii tejto Casti, takzvanému slippage bandu.
Ked’Ze nie je moZnost’ adjustacie, je potrebnd presnd kalibracia banddZze uZ pocas samotného
opera¢ného vykonu. Optimalny objem proximalnej Casti zaludka dosiahneme zavedenim
balonikovej sondy, nafuknutim balonika v zaludku a jeho zaklinenim v oblasti kardie. Bandaz
sa nasledne zavedie tesne pod nafuknuty balonik.

Zavedenie NGB je kontraindikované u pacientov s bulimickym spravanim, a to pre
vysoké riziko pooperaénych komplikacii v zmysle skiznutia bandu, dilatacie proximalnej ¢asti
zaltdka a erozie. Medzi mozné Specifické pooperaéné komplikacie patria poranenie Zaludka,
poranenie pazeraka a poranenie sleziny. Takzvany fenomén huby patri medzi Casté pooperacné
komplikacie. Vznikd v dosledku nadmerného peroperaéného stiahnutia bandaZze okolo
kalibracnej sondy. Po jej odstraneni dochadza k prolapsu Zalido¢nej steny dovnutra, ¢im
dochadza k uplnému uzavretiu prechodu medzi proximélnou a distalnou Castou zaludka.
Pseudoobstrukcia v mieste zaveden¢ho bandu moéze byt sposobend edémom sliznice.

Obstrukciu je mozné vyrieSit konzervativne zavedenim tenkej nazogastrickej sondy. Pri
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nedodrzani diétneho rezimu dochadza k rovnakym komplikacidm ako pri AGB. Pri dodrzani
diétneho rezimu je pacient schopny redukovat’ 50 — 70 % svojej pdvodnej hmotnosti a tento

ubytok hmotnosti si dokdze udrzat’ pat’ a viac rokov.

11.5.3 Plikacia Zaludka (GP)

GP (obrazok 23) znizuje objemovu kapacitu zaludka, jeho dilatacni schopnost’, pocit
hladu, a to bez resekcie alebo implantacie cudzieho telesa. GP ovplyviiuje hladiny niektorych
hormoénov, medzi ktoré patri aj hormén hladu ghrelin, ktory sa tvori vo funde Zzaludka.
Mechanizmus ucinku spociva v zniZeni prietoku krvi touto oblastou. Jedna sa o operacnu
metddu, pri ktorej sa vel'kd kurvatura zaludka vnara do vnitra zaludka a pozdizne sa presiva
nevstrebatenym §ijacim materidlom v dizke asi 20 — 30 cm. Sutdra za¢ina cca 2 — 3 cm pod
branicou, kon¢i cca 7 — 9 cm pred pylorom a realizuje sa popri zavedenej 36F orogastrickej
sonde alebo sa kontroluje gastroskopicky. Realna kapacita vzniknutého Zaludka je cca 80 — 100

ml.

Obrazok 23 Plikacia Zaludka (GP)

Téato metdda by mohla byt vhodné pre mladych pacientov s nizkym BMI, pripadne pre
pacientov, ktori odmietaji podstipit’ SG, bandaz Zaludka alebo bypass. Predoperacné
a pooperacné komplikacie sa vyskytuju minimalne, a preto patri taito metdda k najbezpecnejSim
v bariatrickej chirurgii. Opericia je reverzibilna a v pripade potreby je mozZné laparoskopicky
prinavratit' Zaladku jeho plna funkciu. K Uplnému vylieceniu DM2T ddjde asi u 60 %
diabetikov, u d’alSich priblizne 15 % sa ich ochorenie vyrazne zlepsi.

Dlhodobé stadie vSak potvrdzuji nizku mieru redukcie hmotnosti po plikacii zalidka
pocas prvych troch rokov po operacii. Taktiez bola pri tejto metdde pozorovana vysoka miera
reoperacii v dosledku nedostatoéného ubytku hmotnosti a opdtovného priberania. Z tohto
dovodu sa tato metdda vyuZiva v praxi len velmi minimalne a jej vyznam v bariatrickej

chirurgii by sa mal kriticky prehodnotit’.
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11.5.3.1 Vertikalna bandazZova gastroplastika (VBG)

Podstatou operéacie je vytvorenie rezervoara pri malej kurvatare zalidka jeho vertikdlnym
zizenim. Ustie rezervoéra sa nasledne zuzuje silikonovym prazkom. Vd’aka tvorbe rezervoara
dochadza u pacienta k skorému pocitu sytosti. NavySe, implantovany silikonovy krazok
spomal’uje vyprazdnovanie zalidka, ¢im sa pocit sytosti eSte predlzuje (obrazok 24).

Nevyhodou tejto metddy je pomerne Casta erdzia silikonového pruzku do zaludka
a ruptara radu svoriek, ktorymi sa zalidok tubulizoval, ¢o vedie k zruseniu efektu operacie.
Hmotnostny tbytok do jedného roka po operacnom vykone sa udava az do 60 %, avSak len
20 % pacientov si udrzi hmotnostny ubytok okolo 50 % aj 10 rokov po operéacii. Medzi
najcastejSie komplikacie patria pretrvavajuca nauzea, vracanie, GERD alebo busSenie srdca.
Riziko komplikécii a potreby reoperacie je pri VBG az 29 % a morbidita tejto operacnej metody

je okolo 5 %.

Obrazok 24 Vertikalna bandazova gastroplastika (VBG)

11.5.3.2 Sleeve gastrektomia (SG)

SG (obrazok 25) je operacny vykon, ktory v stcasnosti vykondvame vyhradne
miniinvazivne, a preto mézeme hovorit’ o laparoskopickej sleeve gastrektomii (LSG). Tato
metdda je tieZ znama ako tubulizécia Zaludka a je jednym z najcastejSie vyuzivanych vykonov
v bariatrickej chirurgii. Na tzemi Slovenskej republiky je vobec najcastejSie vykondvanym
bariatrickym operacnym vykonom, a preto bude tejto operacnej metdode v dalSom texte
venovand vicsia pozornost’. V pripade LSG ide o najprirodzenejSie obmedzenie jednorazového
prijmu potravy. Zarad'ujeme ju medzi reStriktivne bariatrické procediry a spociva v trvalom
zmenS$eni zaludka o priblizne 75 — 85 %. Objem zaludka sa po tomto operacnom vykone zmensi
zasi 1,5 litra na priblizne 100 — 150 ml. Toto zmenenie zaladka sa dosiahne pozdiznou

resekciou fundu a vicsej Casti zaludka pozdiz velkej kurvatary, pric¢om antrum Zalidka sa
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ponechava. Na konci vykonu je zmensSeny, tubulizovany Zaltidok, podobny rukévu na koseli.

Odtial’ bol odvodeny aj nazov ,,sleeve®.

Obrazok 25 Sleeve gastrektomia (SG)

Samotny opera¢ny vykon nielen znizuje objemovu kapacitu zaludka (restrikéna zlozka),
ale ovplyviluje aj hladinu niektorych hormoénov, ako napriklad GLP-1, a vyrazne ovplyviiuje
pocit hladu u pacientov. Tento efekt je spdsobeny odstranenim fundu a velkej kurvatiry
zaludka, pricom dochéadza k odstraneniu buniek produkujtcich ghrelin, ¢o mé velky vyznam
hlavne pocas prvych mesiacov po operacii, ked” je hladina ghrelinu extrémne nizka. Rok po
operacnom vykone sa hladina ghrelinu mierne zvySuje. Vyslednym efektom znizenej hladiny
ghrelinu je vyrazny tibytok telesnej hmotnosti, znizenie chuti do jedla a pocitu hladu. Nad’alej
nedorieSenou otazkou je vplyv tohto horménu na zlepSenie glukézovej homeostazy.

Pocas prvych dvoch az troch rokov po LSG dochiddza k najvyraznejSiemu poklesu
hmotnosti, a to az o 50 — 60 % z povodnej vahy pacienta. Bol zaznamenany aj signifikantny
vplyv tejto operacnej metddy na liecbu DM2T a artériovej hypertenzie. Tak ako pri vSetkych
bariatrickych vykonoch, aj pri LSG je pre Gispesny pooperac¢ny vysledok nevyhnutna spolupraca
pacienta. Je dolezité, aby pacient dodrziaval pooperacny rezim, hlavne aby vynechal
z perordlneho prijmu vysokoenergetické napoje a sladkosti. Pri nedodrzani diétnych opatreni
mdze dojst’ k nadmernému rozsireniu ponechanej Casti Zaludka a k zniZeniu vysledného efektu
tejto operacnej metddy. V takom pripade je mozné doplnit’ LSG o malabsorpénu zloZku, a to

vykonanim biliopankreatickej diverzie.
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Riziko predoperacnych a poopera¢nych komplikacii je pri LSG len o nieco vysSie ako pri
gastrickej bandézi a vyrazne nizSie ako pri Roux-en-Y zalidocnom bypasse (RYGB) a BPD-
DS. K zdvaznym v¢asnym pooperacnym komplikdciam patria leak (Gnik, netesnost’) v oblasti
staplerovej (svorkovej) linie s peritonitidou (1,5 — 3 % pacientov) ¢i krvéacanie z oblasti
staplerovej linie (cca 2,5 % pacientov). U vacSiny pacientov je pri tychto komplikaciach nutna
operacnd revizia. Asiu 30 % pacientov po LSG dochédza k rozvoju GERD. Po troch rokoch od
opera¢ného vykonu sa tieto t'azkosti vyskytuju len u priblizne 3 % pacientov. Najvyznamnejsou
nevyhodou LSG je trvala strata podstatnej Casti zalidka. O moZnostiach rieSenia pooperacnych

komplikacii po bariatrickych operacnych vykonoch bude pojednavané v samostatnej kapitole.

Operacény postup pri LSG

LSG je operacny zakrok realizovany miniinvazivne laparoskopicky v celkovej anestézii
pacienta. Pacient lezi na chrbte, nohy ma vol'ne pokréené v kolenach a chodidlé sa zapieraju
o pevnu podperu. Hovorime o takzvanej stojacej polohe, nazyvanej aj ,,French position®.
Operatér stoji medzi nohami pacienta, prvy asistent sa nachadza po Tl'avici pacienta a druhy
asistent po jeho pravici.

Po uvedeni pacienta do celkovej anestézie je vykonana koznd incizia asi 10 — 15 cm nad
umbilikom mierne nal'avo a za pomoci Veresovej ihly je vytvorené kapnoperitoneum s tlakom
12 — 15 mmHg. Po vytvoreni kapnoperitonea je naslepo zavedeny 10 mm trokar pre kameru
a pod dohl'adom kamery d’alSie pracovné porty podl'a zvyklosti pracoviska. NajcastejSie je vSak
rozmiestnenie pracovnych portov nasledovné: 15 mm port asi 20 cm nad umbilikom, mierne
vpravo; 5 mm port pre pecenlovy retraktor subxifoidalne; 12 mm pracovny port
v medioklavikuldrnej Ciare vlavo, mierne nad hranicou umbilika; 10 mm pracovny port
v prednej axilarnej Ciare vlavo, mierne pod I'avym rebrovym oblikom (obrazok 26).

Po vykonani laparoskopie dutiny bruSnej pristupujeme k samotnému operacnému
vykonu. Zaludok spoloéne s ligamentum gastrocolicum sa nadvihne pomocou atraumatického
okienkového inStrumentu. Za pomoci harmonického skalpela, pripadne Ligasuru, sa otvori
omentalna burza €o najblizSie pri stene zalidka, priom sa snaZime Co najviac uSetrit’
gastroepiploicku arkéddu. Nésledne je skeletizovand celd Cast’ velkého zakrivenia zaludka.
Pozornost’ treba venovat’ najmé oblasti v blizkosti sleziny a gastrosplenickych ciev, kde by
mohlo dojst’ k vaznym komplikaciam v zmysle krvéacania. Pri cievach s va¢sim kalibrom sa
odporuca tieto cievy oSetrit’ titanovymi svorkami. Pripadné zrasty zadnej steny Zzalidka
s pankreasom je potrebné uvolnit’ z dovodu predchadzania poraneniu pankreasu pri samotnej

resekcii zaludka. Po skeletizacii velkej kurvatury zaludka je anesteziologom zavedena
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najcastejSie 36F az 42F orogastricka sonda, ktora prechadza cez pylorus az do prvej Casti
duodena. Samotna resekcia zaludka zac¢ina asi 3 cm nad pylorom a konci v oblasti 'avého
okraja pazerdka a fundu Zaludka, v oblasti takzvaného Hissovho uhla. Resekcia sa vykonava
pozdiz zavedenej orogastrickej sondy za pomoci linearneho endostaplera. Typ staplera
a jednotlivych staplerovych naplni sa voli podla hribky resekovaného tkaniva a podla
zvyklosti pracoviska. Endostapler je zavedeny prostrednictvom trokara na zaludok tak, aby sa
kalibracna orogastrickd sonda mohla vol'ne pohybovat’ oboma smermi. Po nalozeni staplera sa
skontroluje prednd aj zadnéd stena zalidka. Po uzavreti endostaplera sa odporuca pockat’
niekol’ko sekind, aby doSlo k vytla¢eniu tkanivovej tekutiny z resekénej linie. Nasledne sa
vykona resekcia steny zaludka. Takto sa postupuje pozdiz celej velkej kurvatiry Zaladka

a dochadza k vytvoreniu takzvaného ,,sleeve (obrazok 27).

Obrazok 26 Rozmiestnenie pracovnych portov pri

sleeve gastrektomii

(Zdroj: Chirurgicka klinika UPJS LF, Nemocnica AGEL Kogice
— Saca a.s)
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Obrazok 27 Priebeh sleeve gastrektomie realizovany pomocou linearneho staplera
(Zdroj: Chirurgicka klinika UPJS LF, Nemocnica AGEL Kogice — Saca a.s.)
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Najrizikovejsim miestom resekcie je oblast Hissovho uhla, kde pri nedodrzani
opera¢ného postupu mdze dojst’ k vdznemu poraneniu kardie zaludka ¢i pazerdka. S cielom
predchadzat’ komplikaciam sa odporuca nalozenie endostaplera priblizne 10 — 15 mm od
Hissovho uhla. Pocet 60 mm Sestradovych staplerovych naplni pouzitych pri resekcii zaladka
je najcastejSie S — 7 v zavislosti od velkosti zalidka. Po ukonceni resekcie zalidka sa vykona
vizudlna kontrola pritomnosti krvacania z resekénej linie. Krvacajuce cievy sa mozu oSetrit’
pomocou titdnovych svoriek, tkanivovych lepidiel alebo zalozenim vstrebatelného
hemostatického stehu. Kontrola tesnosti staplerovej resekénej linie sa najcastejSie vykonava
podanim roztoku metylénovej modrej do Zaludka cez zavedend orogastricka sondu. Dalgou
moznostou je peroperaéne realizované gastrofibroskopické vysetrenie. Cast’ chirurgov s cielom
posilnit’ staplerovu liniu presiva celi liniu resorbovate'nym pokracujucim stehom, aj ked’
v §tididch nebol zaznamenany signifikantny rozdiel vo vyskyte komplikacii. Na posilnenie
resekénej linie sa v praxi vyuzivaju aj Specialne krycie materialy, napriklad resorbovatelné
polymérové membrany.

Na vicsine pracovisk sa pred ukoncenim operacného vykonu a extrakciou preparatu
zaludka zavadza pozdiZ resekénej linie brugna drenaz, a to najéastejsie vo forme silikénového
Tygonového drénu. Brusna drendz sa ponechéva podl'a potreby, avSak prevazne do 48 hodin od
opera¢ného vykonu. Vyznam drendze spociva v odvadzani prebyto¢nej tekutiny z dutiny
brusne;j, ale sluzi aj na diagnostiku poopera¢ného krvacania ¢i leaku v oblasti staplerovej linie.
Po extrakcii preparatu zaliidka sa vykondva meranie objemu odresekovanej Casti Zaludka. Tento
udaj sa zaznamena aj v operacnom protokole. Preparat Zaludka je odoslany na definitivne
patologické vySetrenie.

V zévislosti od pracoviska existuju viaceré Specifikd tykajice sa pooperacnej
starostlivosti. Na pracovisku Chirurgickej kliniky UPJS LF Nemocnice AGEL Kogice — Saca
a.s. su pacienti pooperacne pocas 24 hodin monitorovani na oddeleni anesteziologie
a intenzivnej mediciny, pripadne na jednotke intenzivnej starostlivosti chirurgickej kliniky, kde
maju pozastaveny peroralny prijem a je im podavana plna parenteralna liecba (infizna liecba,
analgetika, blokatory proténovej pumpy (PPI), antiemetika, profylakticka antibioticka liecba,
nizkomolekuldrny heparin). Na niektorych pracoviskach pacienti uz 3 hodiny po operatnom
vykone prijimaju tekutiny. Priblizne 24 hodin po operacnom vykone sa u pacientov vykonava
skiaskopické vySetrenie s pasdzou kontrastnej latky hornou Castou GIT na vylucenie leaku
v oblasti staplerovej linie a prekazky v pasazi GIT. Spotreba analgetik u pacientov po LSG je

vy$§ia v porovnani s pacientmi, ktori podstapili napriklad bandéaz Zaludka.
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Pooperacny diétny rezim po LSG
Pre spesnost’ tejto operacnej metddy je nevyhnutna spolupraca pacienta pri dodrziavani

pooperacného diétneho rezimu, ktory mézeme rozdelit’ do viacerych faz.

1. faza:

Prvy poopera¢ny deil po realizovani skiaskopického vysetrenia s pasazou hornej Casti GIT
s negativnym vysledkom pacient prijima len Cisté nekalorické tekutiny po malych daskoch.
Druhy pooperacny den sa do stravy pridava bujon. Pacient nesmie prijimat’ tekutiny s obsahom

cukru, kofeinu ¢i COa.

2. faza

Od treticho poopera¢ného dna az do dvoch tyzdnov od operacie pacient prijima tekutd stravu
s bohatym obsahom proteinov a nizkym obsahom cukrov, napriklad peroralne nutricné doplnky
(sipping), proteinovy napoj, puding bez cukru, jogurt a pod. Pacient prijima mensie mnozstvo
potravy v pravidelnych cykloch, a to priblizne 120 az 200 ml kazda hodinu, teda 1300 — 1900

ml denne, z toho 60 — 80 g proteinov.

3. faza
Treti az Stvrty tyzden po operacii pacient konzumuje stravu bohatli na proteiny. 30 minut pred
apo jedle neprijima Ziadne tekutiny. V strave mdze prijimat’ miso z hydiny, ryZova alebo

obilnu krupicu, proteinové napoje, jogurty, cottage cheese, zeleninové a ovocné kase.

4. faza
Piaty aZ Siesty tyzdenl pacient prijima 4 — 5 menSich jedal denne. Strava by mala obsahovat
mleté chudé méso (bez koze), ryby s nizkym obsahom tuku, cottage cheese, jogurt, tvaroh,

nizkotu¢ny syr, do méikka uvarenu zeleninu, ovocie bez Supky.

5. faza

V tejto faze pacient konzumuje normalnu a na proteiny bohatt stravu, nemal by vSak prijimat’
viac ako 4 — 5 jedal denne. Stravu je potrebné dokladne poZut’. Pacienti by mali obmedzit’ prijem
peciva. Ddlezity je prijem ovocia, zeleniny a zdravych tukov.

(ChK Saca — Chirurgicka klinika UPJS LF a Nemocnica AGEL Kogice - Saca a.s.)

Poopera¢ny manaZment pacienta po LSG
Po chirurgickej stranke zabezpecCuje pooperacnu starostlivost’ pracovisko bariatrickej
chirurgie, ato v pravidelnych intervaloch po dobu 3 — 5 rokov od operacné¢ho vykonu.

Sucast'ou naslednej chirurgickej starostlivosti je aj pripadna plasticka korekcia prebyto¢nych
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tkaniv. Plastické korekcie sa odporucaju realizovat najskér dva roky po bariatrickom

operacnom vykone.

Harmonogram planovanych chirurgickych kontrol po LSG:

1. chirurgické kontrola s kontrolou celkového stavu pacienta, kontrolou opera¢nych ran
a s extrakciou stehov je realizovand na desiaty az Strnasty pooperacny den.

2. chirurgickd kontrola sa realizuje jeden mesiac po operatnom vykone a zahina
Standardné chirurgické vySetrenie a psychosomaticku konzultaciu, ale aj vySetrenie
laboratornych parametrov, ato krvného obrazu, kompletnej biochémie vratane
hepatalnych testov, vySetrenie albuminu a celkovych bielkovin. Pri pacientom udévane;j
poruche pasaze sa realizuje aj skiaskopické vySetrenie pasaze hornou €ast'ou GIT.

3. chirurgicka kontrola sa vykonava 3 mesiace po operatnom zakroku a zahfia
Standardné chirurgické vySetrenie, nutricné vySetrenie, pripadni psychosomatickt
konzultaciu a vySetrenie laboratornych parametrov (krvny obraz, biochémia, albumin,
celkové bielkoviny, vitaminy a mineraly ako Fe, Cu, folaty, B12, vitamin D, Ca, Se
a Zn). Taktiez sa realizuje USG vysetrenie brucha.

4. chirurgicka kontrola sa vykonava 6 mesiacov po opera¢nom zékroku a postupujeme
podobne ako pri predoslej kontrole.

5. chirurgickd kontrola sa u pacientov vykonava 12 mesiacov po operacnom zakroku
a okrem vSetkych vySetreni ako pri predoslych kontrolach zahfiia aj gastrofibroskopické
vysetrenie. Nasledne je pacient kontrolovany raz ro¢ne. (ChK Saca — Chirurgicka

klinika UPJS LF a Nemocnica AGEL Kosice - Saca a.s.)

11.5.4 Kombinované malabsorp¢né — reStrikéné operacie

Ide o kombinaciu malabsorpéného a restrikéného chirurgického zakroku, takze dochadza

k zmenSeniu velkosti Zaltidka, ale aj k zniZeniu absorpcie Zivin. Vyhodou tychto opera¢nych

vykonov je vyraznejSia redukcia hmotnosti ako pri restrikénych operaciach, ato aj bez

zasadnejSej spoluprace pacienta a bez prisnej pooperacnej zivotospravy. Nevyhodou je

dozivotna suplementécia vitaminov, idnov a kyseliny listove;.

Medzi najvyznamnejsie operané vykony patria RYGB, omega gastricky bypass (OMG),

respektive minigastricky bypass (MGB), duodenoiledlny bypass s jednou anastomézou so

sleeve gastrektomiou (SADI-S) a BPD-DS.
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11.5.4.1 Gastricky bypass typu Roux-en-Y (RYGB)

RYGB (obrazok 28) je v sucasnosti najcastejsie vyuzivanou kombinovanou bariatrickou
opera¢nou metddou. Na tento operacny vykon su indikovani najmi pacienti s tazko
korigovatel'nou formou DM2T a zavaznou inzulinovou rezistenciou, ale aj pacienti s vysokym
BMI. Vhodny je aj u pacientov po predoSlom netspeSnom restrikénom bariatrickom vykone.
Restrikéna cCast’ operacie pozostava z vytvorenia rezervodra v proximalnej Casti zaludka
v objeme asi 20 — 50 ml a malabsorpcna ¢ast’ z nasSitia exkludovanej kl'ucky tenkého ¢reva na
rezervoar. Pri rekonstrukcii GIT su realizované dve anastomoézy, a to gastroenetroanastomdza
(GEA) a enteroenteroanastomoéza (EEA). Potrava sa z rezervoara zalidka dostava cez GEA do
tenkého Creva, ktoré tvori takzvané alimentarne, priblizne 150 cm dlhé rameno a spdja sa
pomocou EEA s biliopankreatickym ramenom, priblizne 50 cm dlhym, v ktorom tecu iba
traviace §tavy a zI¢. Dalej uZ prebicha travenie a vstrebavanie Zivin v spoloénom ramene.

Crevo tak tvori tvar pismena ,,Y*.

Po operacii

A

Pred operaciou

Zalidok

Zaludok

Traviaci cyklus Zaltdoény vak

Jejunum

Duodenum

Duodenum

Obrazok 28 Gastricky bypass typu Roux-Y (RYGB)

Ubytok hmotnosti u tychto pacientov je teda vysledkom zmenseného objemu Zaltdka
(restrikcia) a vyradenia Casti tenkého Creva z pasdze (malabsorpcia). Vyhodou RYGB je
vyrazna redukcia pdvodnej hmotnosti, a to az o 65 — 70 % a pomerne nizka miera komplikacii
(morbidita 5 %). Do dvoch rokov po operacii u asi 75 — 90 % pacientov dochédza k remisii
DM2T. Tato remisia je dlhodoba a po 10 rokoch od operacie pretrvava asi u 40 % pacientov.

Medzi v€asné pooperacné komplikacie patri dehiscencia anastomozy, ktoré sa vyskytuje
v 0—-4,4 % aje spojena s takmer 30 % mortalitou. Stendzy v oblasti anastomdz sa najCastejSie
prejavia v priebehu prvych troch mesiacov od operécie a ich vyskyt je 2 — 16 %. Endoskopickou
dilataciou je mozné vyrieSit asi 85 % striktur, 17 % striktir si vyZaduje opakovanie
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endoskopickej dilatacie. Peptické vredy gastroduodena vznikaju najcastejSie v dosledku
ischémie v mieste GEA, ale ve'mi dobre reaguju na konzervativhu medikamentéznu liecbu.
Obstrukcia ¢reva vznika predovsetkym z dovodu vzniku vnutornej hernie, a preto je potrebné
preventivne dokladné uzavretie peritonealnych defektov perioperacne. Vyskyt obstrukcie ¢reva
v pripade RYGB je u 3 % pacientov. Hlavnou nevyhodou RYGB je nemoZnost’ endoskopického
vySetrenia odstavenej Casti zaludka pri pripadnom krvécani z proximdalnej Casti traviacej trubice

a dozivotna potreba suplementacie mineralov, vitaminov a idénov.

11.5.4.2 Minigastricky bypass (MGB), omega gastricky bypass (OMG)

MGB (obrazok 29a), respektive OMG (obrazok 29b) je bezpecna a v kratkom operaénom
Case realizovatel'na bypassova operacia. V sucasnosti narasta frekvencia jej vyuzitia. Pre MGB
a OGB je typicka jednoduchsia konstrukcia s jedinou anastomézou (GEA end-to-side, Billroth
IT), ked’Ze tenké ¢revo nie je preruSené. Potrava prechddza cez takzvany ,,pouch®, ktory je
vytvoreny z malého zakrivenia zaludka. Tato ponechana Cast’ zalidka je uzka a dlhsia ako pri
RYGB, méa okolo 20 cm a jej koniec vytvara end-to-side anastomozu so stenou kl'u¢ky tenkého
¢reva. Z pasaze je vyradena vel'ka Cast’ zalidka, duodenum a asi 200 cm jejuna. Cez tato Cast’
pretekaju len biliopankreatické Stavy a jejundlna sekrécia. Tenké ¢revo vytvara tvar pismena
8 (omega). Nevyhodou je, ze ZIC a pankreatické Stavy obtekaji cez zalidok v blizkosti
spojenia s ¢revom, ¢oho dosledkom je biliarny reflux a potencialne riziko vzniku karcindému

v anastomodze v dlhodobom ¢asovom horizonte.

Obrazok 29 a) Minigastricky bypass (MGB), b) Omega gastricky bypass (OMG)

Po tychto opera¢nych vykonoch je u pacientov pozorovany vyrazny a dlhodobo stabilny

pokles telesnej hmotnosti (60 — 70 %), ktory je zaloZeny na zmenenej hormonalne;j signalizacii

248



do CNS. Potrava cez zalido¢ny pahyl rychlo obteka cez anastomézu do ¢reva, ktoré nasledne
signalizuje svojou neurohumoralnou aktivitou nervovym centram hladu v mozgu naplnenie
potravou.

Po MGB dochédza k zlepSeniu, pripadne k Gplnému vylieCeniu komorbidit ako st DM2T,
artériovd hypertenzia, hyperlipidémia a OSA. V dosledku redukcie hmotnosti dochddza aj
k znizeniu mechanickych komplikacii suvisiacich s chronickou obezitou ako st osteoartroza ¢i
respiracnd insuficiencia.

Vyskyt pooperacnych komplikacii pri MGB sa vzhladom na kratky operacny cas
apomerne jednoduché prevedenie pohybuje od 4 do 7,5 %. Medzi najcastejSie skoré
pooperacné komplikdcie po MGB patria krvacanie z oblasti staplerovej linie, pripadne
anastomozy, leak v oblasti anastomoézy, Dumping syndrém, hernia a obstrukcia tenkého Creva.
Stendza v mieste anastomozy (3 —28 % pacientov) a malabsorpény syndrém patria medzi

najcastejSie neskoré komplikacie MGB.
11.5.4.3 Duodenoilealny bypass s jednou anastomozou so sleeve gastrektomiou (SADI-S)

Ako uz bolo spomenuté, v sicasnosti je najviac vyuzivanou restrikénou opera¢nou
metédou SG. V pripade, Ze napriek vykonanej SG nedochiddza u pacienta k pozadovanej
redukcii hmotnosti, zlepSeniu komorbidit alebo naopak, dochédza k opatovnému zvySovaniu
hmotnosti, je mozné doplnit’ tito restrikéntt metdédu o malabsorpénu zlozku, ktorou je SADI-S

(obrazok 30).

250 cm

Obrazok 30 Duodenoiledlny bypass s jednou anastomozou so sleeve gastrektomiou (SADI-S)

Ide o technicky naro¢ny hypoabsorpény bariatricky zakrok, ktory sa indikuje prevazne
u pacientov s vyraznou obezitou (BMI > 50 kg/m?). Pri tejto metdde ostava zachovany pylorus

ako prirodzend ochrana pred biliarnym refluxom. Pri operécii si verifikujeme ileocekélny
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prechod, od ktorého si proximalnym smerom odpocitame 250 — 300 cm tenkého Creva, ktoré sa
nasledne pritiahne k duodendlnemu pahyl'u avykond sa antekolickd end-to-side
duodenojejundlna anastomdza. Sktska tesnosti anastomoézy sa vykond pomocou metylénove;j
modre;j.

Udaje z literatGry dokazuju, Ze tento postup je bezpeény vd’aka nizkej miere skorych
pooperacnych komplikacii a ucinny sl'ubnymi bariatrickymi a metabolickymi vysledkami.
Medzi najcastejSie problémy pacientov po tomto operacnom vykone patria chronické hnacky
a malnutri¢ny stav, ¢o si moéze vyziadat’ aj reoperaciu. Pacienti si musia byt vedomi potreby
dlhodobého multidisciplinarneho dispenzaru. NajzavaznejSie komplikacie vyskytujuce sa po

tomto operacnom vykone su stendza €i leak v mieste anastomozy a reflux zlce.

11.5.4.4 Biliopankreaticka diverzia s duodenalnou vyhybkou (BPD-DS)

V roku 1986 Hess upravil biliopankreaticku diverziu doplnenim anastomézy Roux-en-Y
klucky tenkého ¢reva na prva cCast’ dvanastnika, ¢im dosSlo k zachovaniu pyloru. Tato
modifikacia vyrieSila problém s dumping syndromom a gastrickymi vredmi. Hess navyse
doplnil tito metodu o restriként zlozku, a to rozdelenim zaludka vertikalne (sleeve resekciou),
&¢im doslo k vytvoreniu izkeho trubicovitého zaliidka pozdiz malej kurvatiry Zzaladka v objeme
asi 100 ml. Dizka spolo¢nej kPugky sa pohybuje medzi 75 az 150 cm. Pre dizku alimentarnej

a biliarnej kl'u¢ky neexistuju presne dané odportacania (obrazok 31).

\\,/
\

(

Obrazok 31 Biliopankreaticka diverzia s duodendalnou vyhybkou (BPD-DS)

Tato metdoda jednoznacne prispela k vyraznej redukcii hmotnosti a k zlepSeniu
komorbidit pacientov. V obdobi 10 az 24 mesiacov po operacnom vykone dochadza k redukcii

hmotnosti o priblizne 60 — 90 %. Osem rokov po operacii tato redukcia pretrvava az u 70 %
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pacientov. V niektorych $tadiach bola zaznamenana az 100 % remisia DM2T v priebehu prvého
roka po operécii. NavySe bolo preukdzané aj signifikantné zlepSenie artériovej hypertenzie,
hyperlipidémie a KVO. NajzévaznejSim problémom tejto operacnej metody ostava
nezvladnutel'nd hnacka. Pacienti, ktori podstupuju tento operacny vykon, su vystaveni riziku
vzniku podvyzivy a strate vitaminov. Preto musia byt dlhodobo sledovani s cielom kontrolovat’

ich nutri¢ny stav a uzivanie doplnkov vyzivy.
11.6 Komplikacie po bariatrickych opera¢nych vykonoch

Komplikacie po bariatrickych operaénych vykonoch moézeme rozdelit na vcasné
(diagnostikované do 30 dni od operacného vykonu) a neskoré. Celkova miera vcasnych
pooperacnych komplikacii je variabilna v zavislosti od typu bariatrického operacné¢ho vykonu
(pri LSG predstavuje cca 7,3 %). Medzi v€asné komplikécie, ktoré si vyzaduju neodkladn
lie¢bu zarad’'ujeme krvacanie (intra- alebo extraluminalne), leak v oblasti staplerovej linie ¢i
v oblasti anastomdzy, ale aj ranovu infekciu, hlbokl zilovli trombo6zu, pneumoniu ¢i poranenie
trokarom. K neskorym komplikdciam bariatrickych chirurgickych vykonov patria stendza
v oblasti resekovaného Zaludka a v mieste anastomdzy, rozvoj GERD, hernia v jazve, Dumping

syndrom a malabsorpény syndrom.

11.6.1 V<casné pooperacéné komplikacie po bariatrickych chirurgickych vykonoch

Krvacanie

Pooperacné krvacanie je najcastejSie lokalizované v oblasti staplerovej linie, pripadne
v mieste anastomozy a vyskytuje sa asi u 2,5 % pacientov. S cielom znizit’ riziko poopera¢ného
krvéacania z oblasti staplerovej linie boli navrhnuté viaceré techniky. NajCastejSie je to pouzitie
titanovych klipov, fibrinového lepidla ¢i presitie staplerovej linie. Peroperacné zvysSenie tlaku
krvi 0 30 % poméaha identifikovat’ a kontrolovat’ zdroj krvacania. Taktiez bolo potvrdené, ze
presitie staplerovej linie poskytlo lepSiu hemostdzu v porovnani s aplikdciou hemostatickych
klipov. Na stanovenie spravneho terapeutického postupu je potrebné rozlisit' intraluminédlne
krvéacanie od intraabdominalneho. Peroperacne zavedend brusna drendz ma v tejto diagnostike
dolezité postavenie. Konzervativna terapia krvacania zahffiajuca podavanie hemostatickych
lieciv akrvnych transfizii je G€innd az u 60 % pacientov. Pacienti, ktori st napriek
konzervativnej lieCbe hemodynamicky nestabilni a pretrvavaju u nich klinické a laboratorne
znamky krvacania, st indikovani na operacnu reviziu s identifikdciou a oSetrenim zdroja

krvacania. Pri pretrvavajicom intralumindlnom krvécani moézZeme dosiahnut' hemostazu
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pomocou endoskopického pristupu, ktory je pre pacienta SetrnejSi a preferovanejs$i oproti

klasickému chirurgickému.

Leak v oblasti staplerovej linie

Zaltdoény leak po LSG je zavaznou véasnou komplikdciou v bariatrickej chirurgii
a predstavuje druhu najcastejSiu pri¢inu smrti po bariatrickych chirurgickych vykonoch
s celkovou umrtnost'ou 0,4 %. Vyskyt zalido¢ného leaku sa v literatare udava od 1,5 — 3 % pri
primarnom operaénom vykone a az 10 % pri reviznych operaciach. Celosvetovo ma vyskyt
leaku klesajucu tendenciu. Vécsina leakov sa vyskytuje v hornej tretine Zalidka v blizkosti
gastroezofagealneho prechodu (az 85 %), ¢o pravdepodobne suvisi so zvySenym
intragastrickym tlakom v désledku zhorSenej peristaltiky a ischémie. Vyrazne vys$iu mieru
rizika pre vznik leaku maju pacienti muzského pohlavia s BMI > 50 kg/m?. Podl'a ¢asu vyskytu
leaku v zavislosti od dila operacie ho mézeme rozdelit’ na: skory leak — vyskytuje sa medzi
prvym az tretim diiom od operacie, stredny leak — medzi Stvrtym az siedmym diiom a neskory
leak, ktory sa prejavi najskor po 6smich ditoch od opera¢ného vykonu.

Pacient s leakom mdze byt uplne asymptomaticky, pripadne ma priznaky septického
Soku ako su febrility, tachykardia, bolesti brucha s peritonedlnym drazdenim. V laboratérnom
naleze sa zvycajne objavuje leukocytdza, zvySeny C-reaktivny protein (CRP) a prokalcitonin.
Najvhodnej$im zobrazovacim vySetrenim pre potvrdenie zaludo¢ného leaku je CT brucha
s podanim kontrastnej latky (obrazok 32). Liecba pacientov s leakom zéavisi od celkového stavu
pacienta. U pacientov v stabilizovanom stave moZeme postupovat konzervativne.
Konzervativna liecba v sebe zahffia absolutny zédkaz prijmu per os, intravendznu hydratéciu,
podavanie Sirokospektralnych antibiotik a PPI. Pri nezlepSeni klinického a radiologického
nalezu v priebehu konzervativnej lie€by je indikované endoskopické vySetrenie so zavedenim
endoklipov, endoprotéz a biologickych lepidiel. Dobré vysledky st popisované aj pri pouziti
dvojitého pigtail stentu (DPS), ktory méa nizku mieru komplikécii aje dobre tolerovany
pacientmi. U hemodynamicky nestabilnych pacientov a pacientov s priznakmi sepsy sa
odporuca laparoskopicka, pripadne otvorena chirurgicka intervencia. V pripade v€asného (1. —
3. pooperacny den) a jasne identifikovatelného leaku je mozné pristupit’ k uzavretiu defektu,
ak nie st pritomné vyrazne zdpalovo zmenené tkaniva. Miera recidivy je vSak v tomto pripade

vysoka. V pripade neskorého leaku je vhodnejSou vol'bou toaleta dutiny brusnej a jej drenaz.
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Obrazok 32 CT znamky zZaludocného leaku po sleeve gastrektomii - Sipkou vyznacené

vzduchoveé kolekcie v mieste leaku.
(Zdroj: Chirurgicka klinika UPJS LF, Nemocnica AGEL Kogice — Saca a.s.)

Leak v oblasti anastomoézy

Leak (dehiscencia) v oblasti anastomo6zy predstavuje vaznu komplikaciu po bariatrickych
opera¢nych vykonoch, ktord si vyZaduje operacnu reviziu. Napriklad, v pripade RYGB sa
dehiscencia vyskytuje u 0 — 4,4 % pacientov a je spojend s takmer 30 % mortalitou. V¢asna
diagnostika leaku anastomoézy nie je vzdy jednoduchd, ale pre jej spravne a tspesné rieSenie je
velmi dolezitd.  Primarne postavenie v diagnostike leaku v oblasti anastomoézy maju
zobrazovacie metddy, ako je CT. Asi v 30 % pripadov je vysledok zobrazovacich vySetreni
faloSne negativny. Najc€astejSimi priznakmi su znamky sepsy, a to tachykardia, hypotenzia,
respiracna a rendlna insuficiencia a klinické zndmky peritonedlneho drazdenia. V stiasnosti
nemame jednozna¢né odporacania, ako postupovat’ pri tychto komplikaciach, a preto sa kazdy
pacient posudzuje prisne individualne. AvSak chirurgické liecba ma v tomto pripade primarne
postavenie. Ak to lokalny ndlez dovol'uje, mo6Zzeme pristupit’ k resutire defektu v oblasti
anastomozy, pripadne je vykonana dokladnd toaleta a drendZ dutiny brusnej so sucasne
podavanou antibiotickou terapiou, najskor empiricky, nasledne cielene podla vysledku
kultivacie. V pripade diagndzy subfrenického abscesu moZeme pristupit’ k drenazi abscesového

loZiska pod kontrolou CT s kontinualnou lavaZou subfrenického priestoru.

Infekcia v operacnej rane

Infekcia v operacnej rane je skorou poopera¢nou komplikaciou a méze mat’ vyrazny
vplyv na dizku hospitalizacie a celkovii lie¢bu pacienta. Vyskyt ranovej infekcie sa udava asi
3 %. Ku kontaminacii operacnej rany moéze dojst’ priamo pocas operacného vykonu (napr.
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zaludocnym obsahom z resekovaného preparatu zalidka pocas jeho extrakcie z dutiny brusnej),
pripadne aj v pooperacnom obdobi pri neadekvatnom oSetrovani rany. Ranovd komplikacia
a infekcia v rane si vyzaduju dokladné chirurgické oSetrenie operacnej rany, ¢o zahfiia extrakciu
stechov a otvorenie rany, evakuaciu patologického obsahu, odber materialu na vySetrenie
kultivacie a citlivosti, dokladnt toaletu a drenaz rany. Takto oSetrena infikovana rana sa
ponechdva na hojenie per secundam s pripadnou antibiotickou lie¢bou, najprv empiricky

a nasledne podla vysledku kultivacie.

Hlboka zilova trombéza

Hlboka zilova trombéza (HZT) je sice zriedkava komplikdcia u pacientov po
bariatrickom chirurgickom vykone (cca 1 % pacientov), avSak ma vyrazny vplyv na zvysSenu
morbiditu a mortalitu pacientov. Medzi rizikové faktory HZT patria muzské pohlavie, pokro¢ily
vek, predopera¢na hmotnost’ pacienta a BMI, faj¢enie, kongestivne zlyhdvanie srdca, artériova
hypertenzia, hormonalna liecba, imobilita, hyperkoagula¢ny stav, CHOCHP a predchadzajica
anamnéza HZT. Rizikové faktory stvisiace s vykonom zahfiiaju dlhy operaény &as, typ
bariatrického vykonu a pooperaéné komplikécie. Pri otvorenych vykonoch je riziko HZT vyssie
v porovnani s laparoskopickymi vykonmi. Na ucely predchddzania komplikadcidm spojenym

s HZT st potrebné predoperaény skrining rizikovych pacientov a adekvatna tromboprofylaxia.

Pneumonia

Pooperatna pneumonia je zriedkavou vcasnou pooperacnou komplikaciou po
bariatrickych operacnych vykonoch. Jej vyskyt sa uddva menej ako 1 %. Pri vcasnej
poopera¢nej pneumonii treba mysliet’ na chirurgicku komplikéaciu. Pocas prvého roka pandémie
COVID-19 doslo k vyznamnému zvySeniu miery pooperacnej pneumonie, reoperacii
a mortality u bariatrickych pacientov do tridsiatich dni od operéacie. K vySSiemu vyskytu
pneumoénii doslo aj u COVID-19 negativnych pacientov. Je predpoklad, Ze narast tychto
pneumonii je sposobeny taktiez pandémiou COVID-19, a to z dovodu narusenia imunity po
prekonani COVID-19 infekcie, ale aj v dosledku nedostato¢ného poskytovania zdravotnej
starostlivosti, najmé rizikovym skupindm pacientov (napr. pacienti s chronickymi dychacimi
tazkostami), a taktiez z dovodu nedostatocnej pripravy pacientov pred operaénym vykonom
v doésledku zmenenych navykov pacientov (zniZenie pohybovej aktivity, zvySena miera
faj¢enia). U vSetkych pacientov, ktori podstupuju elektivny operacny vykon a u bariatrickych
pacientov obzvlast’, treba klast’ doraz na stopercentny zdravotny stav v zmysle vylucenia

akutnych ochoreni.
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Poranenie trokarom

Poranenie trokdrom je jednou z najzavaznejSich komplikécii pri laparoskopickych
opera¢nych vykonoch. Pri bariatrickych opera¢nych vykonoch sa tito komplikécia popisuje
ucca 0,1 % pacientov. NajcastejSie dochddza k poraneniu velkych ciev v dutine brusnej,
visceralnych organov (najviac Crevo), ale aj k poraneniu ciev bruSnej steny. K poraneniu
brusnych organov trokdrom dochadza najmi vtedy, ak su organy nezvycajne blizko k miestu
zavedenia trokéra alebo trokar prenika prili§ hlboko do dutiny brusnej (obrazok 33). Medzi
konkrétne technické chyby, ktoré sposobuju poranenia trokarom, patria nedostatocné uchopenie
brusnej steny, nespravne nasmerovanie trokara, pripadne chirurgom nedostato¢ne kontrolovana

sila posobenia na trokar voci odporu brusnej steny.

Obrazok 33 Stav po poraneni pecene pri zavadzani trokara s nalezom tekutinovych kolekcii
(biliom) perisplenicky a perihepatalne vlavo (biele Sipky; CT nalez)
(Zdroj: Chirurgicka klinika UPJS LF, Nemocnica AGEL Kosice - Saca a.s.)

11.6.2 Neskoré pooperacné komplikacie po bariatrickych chirurgickych vykonoch

Stendza v oblasti staplerovej linie

Stenoza v oblasti staplerovej linie moZze vznikat’ aj kratko po operacnom vykone ako
vysledok edému tkaniv v mieste resekcie. Tato komplikacia je prechodnd a v priebehu
niekol’kych dni sa spontinne upravi. CastejSou a vaznejsou komplikaciou je tvorba stenoz
v neskorom pooperacnom obdobi. Tieto stendzy vznikaju najcastejsie v dosledku technicky zle
prevedenej resekcie Zaludka (resekcia zalidka sa realizuje popri orogastrickej sonde malého
kalibru, pripadne je resekcia zalidka vykonavand v intimnej blizkosti orogastrickej sondy)

alebo ako nasledok zhojeného leaku v oblasti staplerovej linie. NajcastejSim miestom stendzy
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je oblast’ gastroezofagealneho prechodu. Klinické priznaky stendzy st rézne v zavislosti od
¢asu, ktory uplynul od operacného vykonu. Najcastej$imi priznakmi stendzy je porucha pasaze
najma tuhej, no v pripade vyraznej stendzy aj tekutej stravy. Pri poziti tuhej stravy moze dojst’
u pacienta az k iplnému zablokovaniu GIT, ¢o sa prejavi dysfagiou, neprijemnym pocitom
tlaku na hrudniku ¢i vracanim stravy. U ¢asti pacientov je pozorovany GER s pyrézou. Stenozu
v oblasti staplerovej linie mézeme diagnostikovat’ na zaklade zobrazovacich vySetrovacich
metdd, ako su skiaskopické vySetrenie pasaze GIT po podani kontrastnej latky, pripadne CT
vysetrenie s peroralnym podanim kontrastnej latky. Doélezité postavenie v diagnostike ma
endoskopia, ktora nam poskytne najpresnejSie informacie o mieste a rozsahu stenozy.

Liecba stendzy zavisi od €asu vyskytu a rozsahu postihnutia GIT. Pri akatnych sten6zach
je prevazne uspesna konzervativna liecba, pri ktorej je prechodne obmedzeny peroralny prijem
a zabezpeCena dostato¢nd rehydratacnd parenterdlna liecba, ako aj spazmoanalgeticka
a antiedematodzna liecba. V pripade stendz vznikajlcich v neskorom pooperacnom obdobi je
Casto potrebna aj endoskopicka dilatacna liecba. Ak ani napriek endoskopickej dilata¢nej liecbe
nedojde k zlepSeniu klinického stavu pacienta, je nevyhnutny operany zakrok v podobe

laparoskopickej seromyotomie, pripadne konverzie na RYGB.

Stenodza v oblasti anastomozy a marginalne ulceracie

Stendza v oblasti anastomozy sa vyskytuje u 3 —28 % pacientov po bariatrickych
operacnych vykonoch ako st RYGB ¢i MGP. Rozhodujicim faktorom pre vznik tychto
komplikacii je velkost’ anastomdzy. Pri uzsej anastomdze sa sten6za prejavi klinicky skor ako
pri SirSej. Medzi najastejSie prejavy stendzy patria nauzea, vomitus C¢i dysfagia, a to
najcastejSie v priebehu prvého mesiaca po operdcii. Na diagnostiku stendzy sa vyuzivaju
zobrazovacie metody s pouzitim kontrastnej latky. Liecba stendzy v mieste anastomozy spociva
v endoskopickej pneumatickej dilatcii, avSak isté percento pacientov aj napriek tejto lieCbe
vyzaduje operacnl reviziu. Marginalne ulceracie v oblasti gastrojejunalnej junkcie sa vyskytuju
pri vSetkych typoch bariatrickych operacii. Pri€inou ich vzniku je zvySena produkcia

zaludo¢nej kyseliny v mieste anastomoézy. Liecba ulcerécii spoc¢iva v podavani PPI.

Gastroezofagealna refluxna choroba (GERD)

Vyskyt GERD neustale narasta a jednou z pricin je aj narast prevalencie obezity. Pri¢inou
rozvoja GERD u pacientov s obezitou je zvySeny intraabdomindlny tlak, porucha motility
ezofagu, nedokonald funkcia dolného ezofagedlneho zvieraca a pritomnost’ hiatovej hernie.
Vplyv bariatrickych opera¢nych vykonov, najmi LSG, na GERD nie je tGplne jednoznacny. Na

jednej strane viaceré Stidie jednoznacne potvrdzuju vymiznutie prejavov GERD po LSG, na
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strane druhej in¢ Stadie potvrdzuju rozvoj GERD de novo, pripadne zvyraznenie symptomov
tohto ochorenia. Medzi hlavné faktory, ktoré priamo vplyvaju na rozvoj GERD po LSG patria
anatomické zmeny v oblasti Hissovho uhla, pritomnd hiatovd hernia a zmeny stvisiace so
samotnou resekciou zaludka, ako su zvySeny vnutrozalidoc¢ny tlak a znizend compliance
zaltdka. AvSak samotnd LSG vedie k zniZeniu intraabdomindlneho tlaku a zmenSeniu
sekre¢nej plochy zaludka, ¢o by malo logicky viest’ k zniZeniu prejavov GERD. Konzervativna
liecba GERD pozostava z podavania PPI doplnenymi prokinetikami. Pri zlyhani konzervativnej

lieCby je chirurgickou metdodou vol'by konverzia na RYGB.

Dumping syndrom

Dumping syndrom je jednou z pooperacnych komplikécii typickych pre bariatrické
operacné vykony. Mozeme ho rozdelit’ na v€asny a neskory. V¢asny dumping syndrom vznika
pomerne rychlo po jedle (uz po pétndstich minutach). Z dovodu mensSich rozmerov
resekovaného zaludka dochéadza k rychlemu prechodu potravy do tenkého creva. Tento rychly
prechod hyperosmolarneho obsahu do jejuna vyvoldva viacero symptémov ako s nauzea,
vomitus, meteorizmus, brusné kf¢e a hnacka. Gastrointestindlne prejavy vznikaju v dosledku
zvySeného prieniku tekutiny z ¢revnej steny do limenu ¢reva, ¢im dochédza k jeho dilatécii.
Neskory dumping syndrom sa u pacienta prejavi po dlhSom c¢ase od prijmu potravy (cca
2 hodiny). Stimulaciou pankreasu dochadza k zvysSenej tvorbe inzulinu, ktora sa prejavi
hypoglykémiou. To mdZe u pacienta vyvolat tachykardiu, nevolnost a nadmerné potenie.
Dumping syndrém sa objavuje cCastejSie pri RYGB ako pri BPD-DS. Skuto¢nd incidencia
dumping syndromu sa uvadza az 14 %. Liecba dumping syndromu je pri vSetkych bariatrickych

bypassovych vykonoch rovnaké a spociva v Gprave diétneho rezimu.

Malabsorpény syndrom

Malabsorpény syndrom je zndmou komplikdciou po bariatrickych operaciach, avSak
moze sa vyskytovat’ aj po restrikénych operacidch, vratane SG. Pacienti po LSG su ohrozeni
malnutriciou v dosledku zniZeného prijmu potravy, zniZenej sekrécie zaludocnej kyseliny,
vracania, ale taktieZ z dovodu nevhodného jedalni¢ka a neznéaSanlivosti niektorych druhov
jedal. U pacientov je pozorovany najmd nedostatok zeleza (Fe) spojeny s anémiou, ale aj
nedostatok vitaminu B12, kyseliny listovej, vitaminu D a B1. Pritomnost” anémie je pri MGB
vyraznej$ia ako pri RYGB. Vyskyt nedostatku Fe je zhruba u 8,8 % pacientova Znu asi 18,8 %
pacientov. Pri nedostatku vitaminu B1 m6ze dojst’ k zavaznej komplikacii v podobe rozvinutia
Wernickeho encefalopatie (WE). WE je akutny neuropsychiatricky syndrém charakterizovany

triddou oftalmoplégie, zmitenosti a ataxie. Tieto symptomy ustupia po liecbe tiaminom.
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Malnutricia je u mnohych pacientov len prechodné a zdravotny stav pacientov sa zlepsi po

uzivani vyzivovych doplnkov.

Cholecystolitiaza

Cholecystolitiaza je spojena s ubytkom hmotnosti, nie s bariatrickym opera¢nym
vykonom ako takym. Vyvinie sa asi u 30 % pacientov po bariatrickom operatnom vykone
au22 — 45 % pacientov sa vyvinie az v priebehu par mesiacov od bariatrického vykonu.
V minulosti sa st¢asne s bariatrickym operaénym vykonom (najmid v pripade RYGB)
realizovala aj profylaktickd cholecystektomia. V sucCasnosti sa vSak profylakticka
cholecystektomia neodportca, a to z dovodu vyssieho rizika komplikécii (krvacanie, poranenie
716ovych ciest), predizenia operaéného <&asu adizky hospitalizacie. Vykonanie
cholecystektomie z dovodu symptomatickej cholecystolitiazy pocas bariatrického operaéného

vykonu nie je kontraindikované.
11.7 Dal§ie moZné postupy v bariatrickej chirurgii

11.7.1 Elektrostimulacia Zaladka (GES)

GES ovplyviiuje pocit sytosti a vyprazdhovanie zaludka, tzv. meal-triggered gastric
pacing. V pripade Zalido¢ného stimulatora Transcend (Medtronic, Minneapolis, MN, USA) su
laparoskopicky zavedené stimulacné elektrody do steny zaltidka subserdzne, a to v oblasti antra
a fundu zaludka. Zavadzaji sa dva pary elektréd vo vzdialenosti 24 cm, priCom jeden par
elektrod je umiestneny vo funde (I — 2 cm od esofagogastrického spojenia), druhy par je
umiestneny na prednej a zadnej stene antra zaludka (2 — 3 cm od pyloru). Dal$ou moZnostou je
zaludo¢ny stimulator Tantalus (MetaCure, Orangeburg, NY, USA) (obrazok 34), pri ktorom sa
implantuju tri pary elektrod. Prvy par sa implantuje do oblasti fundu (deteguje prijem potravy)
a dva pary do oblasti antra. Elektrody vysielajii impulzy k nervovym vldknam a s napojené na
batériu ulozent podkoZzne. Pomalé vlna je vysielana antegradne od fundu smerom k pyloru.
Urcuje maximalnu frekvenciu, rychlost’ a smer Sirenia svalovej kontrakcie Zalidka. Normalnu
frekvenciu zalidoénych vin predstavuju tri cykly za minttu. Elektrické impulzy mozu
spdsobovat’ zvySenie antegradneho Sirenia alebo stimulovat’ Sirenie retrogradne. Stimulacia

vyvola pocit sytosti a tieZ upravuje travenie.
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Fundus

Anterior

Obrazok 34 Elektrostimulacia zaludka (GES) - zaludocny stimulator Tantalus (MetaCure,
Orangeburg, NY, USA).

11.7.2 Duodeno jejunalny bypass sleeve

Principom jeho zavedenia je vyradenie proximalneho tseku tenkého creva z pasaze a to
implantaciou 60 cm dlhého nepermeabilného fluoropolymerového stentu (The EndoBarrier, GI
Dynamics Inc., Lexington, MA, USA; obrazok 35). Stent sa implantuje endoskopicky
v celkovej anestézii, ukotvuje sa v oblasti duodena a ponechéava sa zavedeny 3 mesiace. Potrava
tak prechadza danym tUsekom tenkého ¢reva bez kontaktu so sliznicou a do aboralnejSej Casti
¢reva sa dostdva menej natravena potrava, stimulujuca sekréciu niektorych inkretinov (hlavne

GLP-1), ovplyvitujacich metabolizmus glukoézy a tym aj hmotnost pacienta.

Obrazok 35 Duodeno jejunalny bypass sleeve - nepermeabilny fluoropolymerovy stent (The
EndoBarrier, GI Dynamics Inc., Lexington, MA, USA).
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11.7.3 Transoralny endoskopicky restrikény implanta¢ny systém (TERIS)

Do oblasti kardie zaludka endoskopicky zavadza restrikény systém (BaroSense Transoral
Endoscopic Restrictive Implant System TERIS, BaroSence, Redwood City, CA, USA; obrazok
36), ¢im sa vytvori maly rezervoar zaludka. Vykon spociva vo vytvoreni piatich plikacii
zaltdka inzerciou piatich silikonovych ukotveni; obvykle st plikacie vytvorené 3 cm distalne
od gastroesofagedlnej junkcie. Prva plikacia je vytvorend tesne nad malou kurvatirou pomocou
cirkularneho staplera. Stapler skomprimuje tkanivéa a vytvori koncentrické kruhy velkosti 3,5

mm spevnené plastovym kruhom, nésledne su ukotvenia uzamknuté.

Obrazok 36 Transordlny endoskopicky restrikcny implantacny systém (BaroSense Transoral
Endoscopic Restrictive Implant System TERIS, BaroSence, Redwood City, CA, USA).

11.7.4 Blokada nervus vagus (VBLOC Therapy)

V minulosti sa na liecbu vredovej choroby gastroduodena vykonévala tzv. vagotomia, tzn.
pretatie vagovych nervov v oblasti zalidka. Poopera¢ne doslo u mnohych tychto pacientov
k zniZenému vstrebavaniu tukov z potravy, zniZeniu chuti do jedla a k znizeniu hmotnosti.
Principom blokady nervus vagus je implantdcia neuroregulatora (Maestro Rechargeable
system, EnteroMedics Inc., St.Paul, MN, USA; obrdzok 37) pod kozu v oblasti hrudnika.
Elektrédy systému Maestro st laparoskopicky implantované do oblasti gastroezofagealneho
spojenia, kde sa nachddzaju kmene n. vagus. Systém doddva vysokofrekvencné
nizkoenergetické elektrické impulzy do oblasti tychto kmenov, ¢im intermitentne blokuje
signaly sprostredkované vagovymi nervami. Blokada sposobuje dilataciu zaludka, znizenie

jeho kontrakcii, a tym aj spomalené vyprazdiiovanie a redukciu pocitu hladu medzi jedlami.
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Dalsim predpokladanym vplyvom na redukciu hmotnosti je zniZena tvorba niektorych

traviacich enzymov.

Obrazok 37 Blokada nervus vagus (VBLOC Therapy) - neuroregulator (Maestro
Rechargeable system, EnteroMedics Inc., St.Paul, MN, USA).

11.7.5 Intragastrické balony

Principom tejto metddy je intragastrické zavedenie baldna pomocou endoskopie na dobu
4 — 6 mesiacov. Dizka endoskopického vykonu je asi 15 — 20 minut. Balon svojim objemom

vypliia zaltidok a vyvolava tak pocit sytosti a spomal’uje vyprazdiiovanie Zaltidka (obrazok 38).

Q

Obrazok 38 Intragastricky balon

V sucasnej dobe st k dispozicii viaceré systémy intragastrického balona. Klasicky BIB
(Bioenterics Intragastric Balloon) je po zavedeni do Zaltidka naplneny najcastejSie cca 500 —
550 ml fyziologického roztoku zafarbeného metylénovou modrou. Metylénovd modra plni
funkciu signalizécie pri samovol'nom prasknuti balona — zafarbi mo¢ do modra. Novsi systém,
napr. Heliosphere (Heliogast), je plneny vzduchom. Vyhodou tohto systému je u aktivne
zijucich pacientov mensi diskomfort pri akceleracii a deceleracii, vzhl'adom na nizsiu vahu

baléna. Vahové tbytky st v priemere 17 kg za 6 mesiacov, avSak po extrakcii je zaznamenané
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vysoké percento vahovych pribytkov. Tato metdda je vhodna ako priprava pred bariatrickym
zékrokom pre super-super pacientov s obezitou (BMI > 60 kg/m? ), kde je vysoké operaéné
riziko.

Medzi komplikacie tejto metody patria vredové 1ézie a ruptura zaludka. Zéavaznou
komplikaciou je aj iledzny stav, sposobeny prasknutym balénom, ktory pasazoval do tenkého

éreva.

11.7.6 Stomaphy X

Je systém vhodny pre pacientov po RYGB, u ktorych doslo k opédtovnému zvyseniu
hmotnosti v dosledku dilatacie gastrického pouchu (malého vaku, ktory sa vytvori z hornej ¢asti
zaltidka pocas operacie). Principom metddy je endoskopické zavedenie systému Stomaphy X
do zaludka a nasledne je Cast’ zaludka nasata do zariadenia, ktoré vytvori zahyb, respektive
plikaciu. Plikécia je zafixovand malymi svorkami (obrazok 39). Na dosiahnutie lepSieho efektu
metddy je potrebné vykonat’ viacero plikacii. Vykon sa realizuje v celkovej anestézii v trvani
priblizne 20 — 60 mintit. Medzi naj¢astejSie komplikacie tejto metody patri krvacanie z miesta

plikécie, pripadne perforacia zaludka.

Obrazok 39 Stomaphy X
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12  EDUKACIA AKO SUCAST MANAZMENTU OBEZITY
Z POHECADU OSETROVATELSTVA

PhDr. Jana Michalkova, PhD.

Stucastou poskytovanej zdravotnej starostlivosti st preventivne, podporno-vychovné,
diagnostické 1 terapeutické postupy, zamerané na zdravie jednotlivca ¢i skupiny, s dérazom na
aktivny pristup k rozhodnutiam v oblasti zdravia. Zdravy sposob Zivota zohrava dolezita ulohu
u kazdého z nés. Rodina spolu s najbliz§im okolim ma mnohokrat ten najvacsi vplyv na nami
preferované spravanie a vol'bu bud’ zdraviu prospesnych, alebo rizikovych aktivit. Plati to aj
v pripade, ak hovorime o problematike (pre)obezity. Prevalencia obezity stiipa a vytvara sa
potreba kreovania univerzalnych a preventivnych stratégii naprie¢ populaciou pod gesciou
multidisciplinarneho timu odbornikov. Edukécia ma nezastupitelné miesto pri zmene vnimania
a spravania sa u jednotlivcov, rodin ¢i komunit, vramci podpory, udrziavania zdravia
a predchadzania chorobam. Klinickd prax potvrdzuje, Ze edukovany pacient ma lepSiu
compliance (stlad s odporti¢aniami), adherenciu a perzistenciu (vytrvalost) pri liecbe.

V kapitole 12 objasiiujeme zakladné pojmy suvisiace s edukaciou ako kltucovou
kompetenciou zdravotnickych pracovnikov, apelujeme na dodlezitost motivacie pacienta

k zmene spravania a priblizujeme Specifikd edukécie pacienta s (pre)obezitou v klinickej praxi.

12.1 Vymedzenie zakladnych pojmov suvisiacich s edukaciou pacienta

Zdravie je stav uplnej telesnej, dusevnej a socidlnej pohody pri zachovani funkcii
vSetkych telesnych organov, vyznamnych spolocenskych funkcii Eloveka a zachovani
schopnosti organizmu prispdsobit’ sa meniacim sa podmienkam prostredia (definicia podl'a
WHO). Starostlivost’ o zdravie je komplex organizovanych ¢i neorganizovanych ¢innosti,
ktorych cielom je podporovat, rozvijat, chranit’ a prinavratit’ zdravie a pracovnu schopnost’,
predlZzovat” a skvalitnit’ T'udsky Zivot, starat’ sa o zdravy vyvoj l'udského rodu. Hlavnym
faktorom v starostlivosti o zdravie nie st len finanéné prostriedky a materidlno-technické
zabezpecenie zdravotnickych sluzieb. NajpodstatnejSim c¢lankom je sam clovek, ktory sa
o svoje zdravie efektivne aucinne stard. Rovnako dolezitad je aj spolocnost’ vytvarajliica
pozitivne socidlne a ekonomické podmienky pre zivot v nej.

Ulohou zdravotnickych pracovnikov je byt vzorom zdravého spdsobu Zivota (svojim
spravanim, postojmi a konanim) a byt’ ndpomocni jedincom 1 skupinam v spolo¢nosti pri vol'be
moznosti podpory aupeviiovania svojho zdravia. Dominantnou aktivitou je ich vedenie
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k zodpovednosti za svoje zdravie. Apelovat na: optimalny prijem potravy, cielavedomu
pohybovu aktivitu, odmietanie navykovych latok, dostatok spanku a odpocinku, organizdciu
casu, zaujmov a zalub, s ¢im suvisi aj vyvazend fyzicka a psychicka zataz.

Ak ma byt ¢lovek zodpovedny za to, Co kona, mal by k tomu mat’ potrebné znalosti, ktoré
su v pripade otdzky zdravia spojené so zdravotnym uvedomenim. Ak sa ma verejnost’ spravat’
podl'a odporucani odbornikov, je nevyhnutnd dlhodobd a pravidelna edukéacia. V tomto
kontexte je edukacia neoddelitelnou sucastou prace zdravotnickych pracovnikov. Ide
o kompetenciu uplatiiovant v ambulantnej 1 ustavnej zdravotnej starostlivosti, taktiez
v domacom prostredi osoby, nevynimajic zariadenia socidlnej pomoci, socidlnopravnej
ochrany deti a socialnej kurately. Mézeme ju definovat’ ako vychovu a vzdeldvanie. Zahtna
vyucbu a proces ucenia nadvdzujuci na interakciu najmenej dvoch zainteresovanych osob.
Podstatnym komponentom tohto procesu je zmena spravania a konania. Edukator ako hlavny
aktér edukacnej aktivity (napr. lekdr, sestra, fyzioterapeut, ulitel'...) je ten, kto informacie
anové poznatky odovzdava, ale zaroven ovplyviluje aj postoj azaujem edukanta
(pacienta/klienta, rodinného prislusnika, Studenta...) a napomaha mu pri dosahovani zru¢nosti
v pozndvanej oblasti. Nadobuda tak spédtni vdzbu o odovzdanych aj ziskanych poznatkoch.
Pozitivne ovplyviiuje stanovené ciele v kognitivnej, afektivnej a psychomotorickej oblasti. Tie
delime na kratkodobé a dlhodobé. Ciel' edukacie by mal byt primerany, jednoznacny,
kontrolovatelny a komplexny, vzdy formulovany zo strany edukanta, ¢ize toho, kto je
edukovany. Stanovenému ciel'u je potrebné prispdsobit’ metody, formy a obsah edukécie.
Plati, Ze edukacia je celozivotny proces. Edukaény proces pozostava z piatich faz:

1. zber tdajov o edukantovi (posudzovanie/assesment),
2. stanovenie edukacnej/vzdelanostnej diagnozy,

3. planovanie edukécie,

4. realizécia edukacného planu,

5

vyhodnotenie eduka¢ného procesu.

V klinickej praxi rozliSujeme zakladnu edukaciu — prikladom je inicidlna edukéacia
pacienta s (pre)obezitou a poskytovanie principidlnych poznatkov, ktorymi je pacient vedeny
k primarnej zivotnej zmene v dosledku novovzniknutej situdcie. Reedukacény charakter ma
edukdcia, pri ktorej sa snazime o prehlbovanie poznatkov, ak wuZz pacient
vedomosti/postoje/zruc¢nosti md a je nutné ich doplnit’ alebo modifikovat' (napr. pacient
s obezitou, ktory za¢ina s farmakologickou liecbou — antiobezitikami). Komplexna edukacia

prebieha v podobe tzv. edukaénych kurzov, ktoré st nadpomocné k ziskaniu potrebnych
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vedomosti, postojov a zru¢nosti pacienta, spolu so zmenou rezimovych opatreni a inych zmien
v komplexnom pohlade na Zzivot sjeho ochorenim. V tomto kontexte edukécia prebieha
etapovite, pripadne v podobe eduka¢ného programu, napr. v eduka¢nom centre zameranom na
manazment obezity.

Pozname tiez skupinovl a individualnu edukéciu. Individudlna edukacia umoznuje
dosiahnut’ ciele v kognitivnej, afektivnej a psychomotorickej oblasti. Tato forma edukécie nam
pomaha akceptovat’ osobitosti edukanta (vek, vzdelanie, kultirne podmienky a iné).
Nevyhodou je izolacia edukanta od inych osdb, ¢asova a ekonomicka narocnost’. Skupinova
edukacia nie je ¢asovo naroc¢na a edukanti mozu medzi sebou diskutovat’. Pri ich zaradzovani
do skupinovej edukacie je mozné prihliadat’ na vek, zdujem o informacie, profesijnu orientaciu
a d’alSie. Nevyhodou tejto formy je neakceptovanie individualnych potrieb.

Uspesnu realizaciu edukacie ovplyviiuju vnutorné a vonkajsie podmienky. Medzi
vonkajsie podmienky zarad’'ujeme vplyv rodiny, zdravotnickeho zariadenia, zivotného §tylu
pacienta apod. Vnutorné podmienky su komplikovanejSie a patria medzi ne geneticka
predispozicia, momentalna uUroven rozvoja kognitivnych funkcii, aktudlny zdravotny stav
pacienta a d’alSie premenné.

Trendom sucasnosti je digitalizacia zdravotnictva a s fiou prepojena digitalna zdravotna
gramotnost’ ob¢anov. Aspektom digitalnej zdravotnej gramotnosti je nielen schopnost’ najst’
informécie o zdravi, ale najmi vediet’, kde hl'adat’ relevantné informacie, rozlisit, ¢i dostupné
zdroje informécii poskytuji primerané a uZzito€né poznatky a ¢i su aktudlne a spolahlivé.
Digitalne sluzby poskytuju pouzivatelom vSeobecné informécie o zdravi a zdravotnickych
aplikaciach, vd’aka ktorym moZzu l'udia zostat’ v pohodli domova. Patria tu aj spolocné
zdravotné zaznamy, digitalne nastroje pre zdravotnickych pracovnikov a vSeobecné digitalne
informécie o zdravi. Suvedenym suvisi aj to, Ze edukané programy pre pacientov
s (pre)obezitou mdZu mat prezencni, diStan¢na alebo kombinovanu podobu, ktora sa ukazuje

ako benefit pre edukanta 1 edukatora.

12.2 Eduka¢ny proces u pacienta s (pre)obezitou

Mnohé zdravotné problémy a ochorenia, ktorym v spolo¢nosti ¢elime, st vysledkom
nezdravych navykov. Tieto navyky predstavuji komplex spravania, ktoré je modifikované
internymi a externymi podnetmi, priCom ich nie je jednoduché ovplyvnit medicinskymi
intervenciami zo strany zdravotnickych profesionalov.

V pristupe ku pacientom s (pre)obezitou sa uvadza niekol’ko postupov zalozenych na

dokazoch, ktoré su koncipované na zdklade domacich i medzinarodnych odportcani a su
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sucastou komplexného manazmentu pacienta. Na manazmente lieCby obezity sa podiela tim
odbornikov, ktory tvori lekér, sestra, nutricny terapeut, fyzioterapeut, socidlny pracovnik,
psycholdg/klinicky psycholég, verejny zdravotnik, farmaceut a ini odborni pracovnici (napr.
lieCebny pedagdg, vyzivovy poradca, kvalifikovany tréner a ini), ktori by mali mat’ absolvované

certifikované postgradudlne vzdelavanie v obezitologii.

Stratégia lieCby obezity pozostava z:
a) nefarmakologickych moznosti liecby (diétne opatrenia, pohybova aktivita, kognitivno-
behavioralna terapia),
b) farmakologickej lieCby (antiobezitika),
¢) bariatrickej/metabolickej chirurgie,

d) kombinéacie bariatrickej/metabolickej chirurgie a antiobezitik.

Behaviordlne opatrenia by mali byt stcastou kazdej moznosti lieCby obezity.
Nefarmakologicka liec¢ba je vyznamnou sti¢astou manazmentu liecby obezity. Sestra sa v ramci
multidisciplindrnej kooperacie podiela na viacerych cinnostiach. Edukacnad rola sestry
vystupuje do popredia a potvrdzuje pripravenost’ sestry na jej angazovanost’ pocas edukacného
procesu. Gavalierova, Fathi (2022) konkretizuju, Ze pre edukaciu je z psychologického hl'adiska
vyznamna schopnost’ edukatora motivovat’ osoby ¢i skupiny, samozrejme, vzh'adom na ich
zdravotny stav, volovll a rozumovl vyspelost. Je dolezité si ich ziskat’ nielen pre konkrétnu
eduka¢nu aktivitu, ale dosiahnut’, aby v celom edukacnom procese zotrvali, a tym bude
minimalizované riziko relapsu. K GspeSnym stratégidm patri tzv. transteoreticky model (skr.
TTM) vychédzajuci z viacerych teodrii psychoterapie a zmeny spravania, ktory uviedli do praxe
profesori psychologie Carlo DiClemente a James Prochaska (Univerzita Rhode Island, 1982).
Uspesne bol vyuzivany pri lie¢be zavislosti. Podla TTM modelu, pozostavajiceho z piatich
Stadii, pacient prechadza Stddiami v procese zmeny. Tie je potrebné zo strany zdravotnickeho

persondlu identifikovat’ a nasledne tomu prispdsobit’ spravne edukacné postupy. Ide o:

Stadium prekontemplacie — nestotozneny pacient,
Stadium kontemplécie — pacient zvazujlici zmenu,
Stadium pripravy — pacient planujtici zmenu,

Stadium akcie — pacient je v akcii,

LA O

Stadium zotrvania — pacient zotrvava v Zelanej zmene spravania.

Zlyhanie/relaps je sucastou procesu zmeny spravania pacienta. Pacienta podporujeme,

empaticky vnimame jeho taZkosti a situaciu, v ktorej sa ocitol a znovu ho motivujeme k zmene
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spravania. Priklad konkrétneho motivaéného rozhovoru s pacientom s obezitou podla
jednotlivych stadii TTM modelu je uvedeny v publikacii Odvratite'né rizikd chordb obehove;j
sustavy, edukécia sestrou — Infodoktor, 2020.

V prvej faze edukacného procesu sestra realizuje posidenie edukacnych potrieb
pacienta. Zistuje, aké su aktudlne zdravotné tazkosti pacienta vzh'adom na identifikované
problémy s (pre)obezitou, posudzuje jeho potrebu ucenia sa. Vyuziva vstupny posudzovaci
formular pre pacienta s (pre)obezitou (tabulka 19). Pozname faktory, ktoré mézu vytvarat
bariéry a na ktor¢ je potrebné v priebehu edukacie prihliadat’. Medzi takéto faktory zarad'ujeme
kultirne vplyvy, rasu/etnikum, nabozensku orientaciu, vek, socialno-ekonomicky stav, rod,
edukacné prostredie, emociondlny stav, aktudlny zdravotny stav, poruchy poznavacich
procesov (zrak, sluch, ¢uch...), vlastnosti osobnosti a pod. Pri posudeni je potrebné, aby mal
edukator dostatocné teoretické vedomosti o danej problematike. Jednotlivé informdcie ziskava
rozhovorom s pacientom, s jeho rodinou a z jeho zdravotnej dokumentacie.

Po dokladnom vstupnom postdeni a zbere dat nasleduje druha faza eduka¢ného procesu
— diagnostika. V tejto faze sa stanovuju edukacné diagnozy, ktoré vychadzaju z absentujucich
poznatkov pacienta a na ktoré nadvdzuje edukacny plan. Na zaklade VyhlaSky MZ SR ¢.
306/2005 Z.z., ktorou sa ustanovuje zoznam sesterskych diagnéz, je mozné stanovit

nasledujuce edukacné diagnozy:

E100 - 119 Edukécia a vedomosti
E100 Nedostatok informéacii
E101 Riziko deficitu informécii
E102 Nezaujem o informéacie
E103 Nedostatok informéacii

E104 Riziko nedostatku informacii

Na druhej strane je mozné vyuzit’ aj medzinarodne platny klasifika¢ny systém NANDA-
I. Taxondémia II.. V piatej doméne Vnimanie — pozndvanie, triede Poznavanie je uvedena

edukacna diagndza: 00126 Nedostatok znalosti.
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Tabulka 19 Vstupny posudzovaci formular

1.

ZAKLADNE UDAJE:

Hlavna lekarska diagnéza:

Iné ochorenia suvisiace s obezitou:

(KVS, respiraéné, reumatologické, endokrinné, deformity kibov, poruchy hybnosti,
nealkoholové ochorenie pecene)

Problémy s (pre)obezitou ... (od kedy?)
Pozitivna rodinnd anamnéza Ano/Nie
Rizikové obdobia spojené s ndrastom hmotnosti:

dospievanie, tehotenstvo, obdobie po pdérode, laktacia, menopauza,

abstinencia od faj¢enia, uzivanie liekov, kritické situacie - nastup do zamestnania,
zmena zamestnania, rodinné alebo pracovné problémy, ukoncenie S§portovej
¢innosti, dlhodobé ochorenie, Grazy

ANTROPOMETRICKE MERANIA

Meranie telesnych obvodov a vypocet BMI

e Body Mass Index (BMI) (hmotnost (kg)/vyska (m)?

e WHR index (obvod pasu (cm)/obvod bokov (cm)

e hribka koznych rias (kaliperom)

e meranie obsahu tukového tkaniva (BIA)

Hodnotenie habitu tela

e Astenik (leptosom) — predizena tenka kostra, znizena vrstva podkozného tuku
e Normostenik (mezosom, atleticky) — primerana stavba kostry, svalstva a
podkozného tuku

e Hyperstenik (eurysom, pyknik) — silna kostra, vel'ké mnozstvo podkozného
tuku

BIOCHEMICKE PARAMETRE (odber vybranych parametrov - krv, mo¢ -
realizuje sestra podl'a ordinacie lekara)

glykémia nalacno, lipidové spektrum (celkovy cholesterol, HDL-cholesterol,
TAG a LDL-cholesterol), kyselina mocova, urea, kreatinin, peenové testy
(aminotransferazy, GMT, bilirubin, ALP), TSH, ionogram (Na, K, Cl), vitamin D,
Ca, P, Fe, celkové bielkoviny, krvny obraz a vySetrenie mocéu chemicky,

vcéasny zachyt prediabetu (vykonanie ordlneho gluk6zového tolerané¢ného testu -
oGTT), glykovany hemoglobin (HbAlc), inzulinémia, index inzulinovej
rezistencie (HOMA-IR)

Pomocné vySetrenia: EKG, echokardiografia, USG brusnych organov, najmi
pecene, gastroezofagoskopia, pripadne vySetrenie v spankovom laboratériu

KLINICKE PARAMETRE

e GIT - dyspeptické problémy (hnacka, zapcha, iné problémy s travenim);
hmotnost — zvySena/znizena za posledné 3 mesiace/6 mesiacov

e Kozny systém — koza, jazyk, vlasy, nechty

e Kardiovaskularny systém — hypertenzia, nepravidelny srdcovy rytmus,
tachykardia

e Kostrosvalovy systém

e Nervovy systém - reflexy, zvySena drdzdivost, nepozornost, zmaitenost,
emocna labilita

e Vitalita — energia, unava, apatia
Spéanok — problémy so spankom
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Tabul’ka 20 Pokracovanie

5.

VYZIVOVA ANAMNEZA

e Podrobné analyza stravovacich zvyklosti

e Mnozstvo a druh prijimanych tekutin pocas dna, preferované napoje

e Uzivanie vyzivovych doplnkov (vitaminy, mineralne latky)

e Obmedzenia v stravovani (diétne stravovanie v doméacom prostredi, Specifické
diéty)

e Faktory ovplyviiujuce vyzivu

e Fajcenie, konzumacia alkoholu

DIAGNOSTIKA POHYBOVEJ AKTIVITY

e Podrobna analyza pohybovej aktivity

e Mnozstvo a druh pohybovej aktivity pocas dia/tyzdna/mesiaca

e Preferované Sportové ¢innosti

e Cas straveny sedavou aktivitou po¢as dia/tyzdiia/mesiaca

e Monitorovanie pohybovej aktivity — akcelerometer/krokomer/fitnaramky/
aplikacie

KOGNITIiVNO-BEHAVIORALNA TERAPIA (KBT)

Poznate vyznam KBT? Ano/Nie
Uz ste niekedy v minulosti absolvovali KBT? Ano/Nie

POTREBA UCENIA

NajefektivnejSi sposob ucenia:

(] Pisanie vlastnych poznamok

Napisanie testu z naué¢eného uciva

Vytvaranie vztahov medzi informaciami, pojmami

Predstavovanie si toho, ¢o sa uéim (vytvaranie obrazov)
Opakovanie nauc¢enych veci

DN (uvedte).

Obmedzenie schopnosti uéit’ sa: Ano/Nie
Motivacia k ziskavaniu novych poznatkov:

Primerany zaujem O Iniciativny zaujem
Nedostatoény zaujem [ Odmietanie O

O

Kognitivne funkcie, zmysly

Pamit [J dobra [J zhorSena

Pozornost’ [J sustredena [J naruSena

Myslenie [J konkrétne (nazorné) [ abstraktné (pojmové)

Reé [J zrozumitel'na [J zhorSena

Zrak [J dobry [J zhorSeny [J komp. pomdcky
Sluch [l dobry [ zhorSeny [l komp. pomobcky

Uroveii dosiahnutého vzdelania:
zakladné

stredoSkolské uplné
stredoSkolské neuplné

(] vysokosSkolské

SOCIALNA ANAMNEZA

Rodinné vztahy
Priatelia
Socio-ekonomicky status
Zamestnanie

Byvanie

Podporny systém

10.

LIECBA OBEZITY

a) nefarmakologicka (diétne opatrenia, pohybova aktivita, KBT)
b) farmakologicka (antiobezitika)

c) bariatrickd/metabolickd chirurgia

d) kombinacia bariatrickej/metabolickej chirurgie a antiobezitik
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Tabul’ka 21 Pokracovanie

11.

ZAZNAM SESTRY

Edukaéné diagnézy:

Datum: Podpis sestry:

(upravené podla Fabryova a kol., 2023; Kalankova, 2020)

Formulécia oSetrovatel’skej (edukacnej) diagnézy

E100 Nedostatok informécii (000126 Nedostatok znalosti) pacienta o diétnych

obmedzeniach pri obezite suvisiaci so zakladnym ochorenim (Obesitas), prejavujici sa

kladenim otdzok pacienta, nesprdvnymi odpoved’ami vo vstupnom dotazniku, nevhodnymi

stravovacimi navykmi. Tret'ou fazou eduka¢ného procesu je planovanie. V procese planovania

stanovujeme priority edukacie, ktoré nasledne zoradujeme podla doélezitosti a zameru

edukacie. Stanovuji sa kratkodobé ciele (vzt'ahujuce sa na momentilne potreby) a ciele

dlhodobé.

Ciele su vymedzené ako:

)

2)
3)

Kognitivne — orientované na vedomostnu zlozku, intelektudlne zruc¢nosti a poznavacie
schopnosti (pamit’, vnimanie, myslenie) edukanta.
Afektivne — zamerané na nazory, hodnoty a postoje edukanta.

Behavioralne (psychomotorické) — suvisiace so zrucnost'ou edukanta.

Délezitou sucastou planovania je stanovenie tém edukacie, priprava pomocok k edukacii,

Studijného materialu a vyber obsahu edukacie.

Témy edukacénych stretnuti pre pacientov s (pre)obezitou

)

2)
3)

4)

5)

Obezita — charakteristika ochorenia, pri¢iny rozvoja, zdravotné rizikd a komplikacie
(Edukator: lekar).

Obezita — diagnostika ochorenia a jej si¢asné moznosti liecby (Edukator: lekar).
Potravinova a nutri¢nd gramotnost’, redukéné diétne opatrenia (Edukator: lekar, sestra,
nutriény terapeut, vyzivovy poradca, verejny zdravotnik).

Pohybovéa aktivita v manazmente (pre)obezity (Edukéator: lekar, sestra, fyzioterapeut,
kvalifikovany tréner).

KBT (Edukator: lekar, psycholog/klinicky psycholog, liecebny pedagdg, socidlny

pracovnik).
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6) Farmakologicka lieCba — antiobezitika, bariatrickd/metabolicka chirurgia (Edukétor:

lekar, farmaceut).

Plin edukacného stretnutia ¢. 1:

Téma: Zakladné ziviny — bielkoviny, tuky, sacharidy, ovocie a zelenina

E100 Nedostatok informacii (000126 Nedostatok znalosti) pacienta o zakladnych Zivinach
v potrave, suvisiaci s novodiagnostikovanym ochorenim (Obesitas) a zaradenim pacienta do
edukacného programu v centre manazmentu obezity prejavujuci sa kladenim otazok pacienta,
nespravnymi odpoved’ami vo vstupnom dotazniku, nevhodnymi stravovacimi navykmi.

Ciel’:

1. Kognitivny: Dosiahnut’ u pacienta pozadované vedomosti o zakladnych zivinach v potrave,
ovoci a zelenine.

2. Afektivny: Docielit’ u pacienta pozitivny zdujem o nadobudnutie novych poznatkov.

3. Behavioralny: Dosiahnut’ u pacienta na zaklade ziskanych poznatkov o zakladnych zivinach

v potrave interpretaciu vhodnych potravin do svojho stravovacieho planu (jedalnicka).

Vysledné kritéria (VK):
e pacient menuje odporicany denny prijem bielkovin, tukov, sacharidov, ovocia
a zeleniny,
e pacient popisuje zdravsie spdsoby pripravy pokrmov,
e pacient konkretizuje vyhody konzumaécie vlakniny,
e pacient identifikuje pozitiva konzumadcie orechov a semien
e pacient prejavuje kladny postoj k novym poznatkom pocas edukacného stretnutia,
e pacient adekvatne implementuje ziskané poznatky pri volbe potravin a jedal do
stravovacieho planu na tri dni.
Casové trvanie: 50 min
Organizacna forma: skupinova
Miesto edukéacie: Centrum manazmentu obezity
Pomocky: dataprojektor, prezentdcia v ppt, pero, kancelarsky papier, fixky, potraviny
vytlacené na papieri, tabul’a, stopky
Edukacné metody:
e motivacény rozhovor (motiva¢nd faza) a moznost’ edukantov davat’ edukétorovi pocas
edukacného stretnutia otazky — Gstne alebo pisomne,

e vysvetlovanie (expozi¢na faza),
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e hra pravda a loz alebo krizovka (fixa¢na faza),

e demonstracia (aplikacna faza — vyber vhodnych ranajok, obeda a vecere)

Nasleduje faza realizacie. Dizku edukadného stretnutia ovplyviiuje aktualny zdravotny
stav edukanta. Edukac¢né stretnutie rozdel'ujeme na fazu:

1. motivacnu — v tejto faze sa snazime vzbudit’ zdujem edukanta o nové poznatky,

2. expozi¢nu — ide o prvotné zoznamenie sa s novym obsahom edukaéného stretnutia, pri
ktorom je edukantovi objasnend problematika zékladnych Zzivin v potrave, benefity
konzumacie ovocia, zeleniny a vlakniny, dolezitost konzumaécie jedal a napojov
s niz§im glykemickym indexom,

3. fixaéni — cielom je upevnenie osvojenych vedomosti a zrucnosti, vyuzivame hru
pravda a loz alebo krizovku,

4. aplikacnu — zahfiia vSetky druhy diagnostikovania a hodnotenia. Edukétor spolu
s edukantom zostavuje jedalny listok a vybera vhodné typy jedal na ranajky, obed a na

veceru. Preveruju sa vedomosti a zruénosti vzh'adom na stanovené ciele edukacie.

Realizécia edukacného procesu prebieha podl'a toho, v ktorom $tadiu procesu zmeny sa
pacient nachddza. Vyuzivaja sa aj edukacné listy pre pacienta, ktoré su sucast’ou publikacie
autorov Trnkova a Fabryova (2020), vid’ tabul’ka 19. Poslednou fazou eduka¢ného procesu je
vyhodnotenie. Edukécia sa moéze vyhodnocovat’ priebezne na konci kazdého edukacného
stretnutia. Sthrnné hodnotenie je celkovy pohl'ad edukanta a edukétora na priebeh edukaéného
programu a zhodnotenie naplnenia stanovenych cielov. Ciele sa hodnotia nasledovne: ciel sa

splnil, ciel’ sa splnil ¢iasto¢ne a ciel’ sa nesplnil.

12.3 Zaver

Miera obezity deti aj dospelych alarmujicim tempom stupa. Ide o celosvetovy trend,
ktory odzrkadl'uje aj situaciu na Slovensku. Komplexn4 edukécia je podla naSho nazoru
zakladom Uspechu pacienta s (pre)obezitou a ¢lenov multidisciplindrneho timu, ktori sa na nej
aktivne podielaju. Len dobre edukovany pacient moéZe spravne realizovat selfmanazment
ochorenia a nastavenej liecby v domdacich podmienkach. Podporny systém zo strany
najblizsich, priatel'ov i ¢lenov zdravotnickeho timu predstavuje urcujuci faktor pre dosahovanie

pozitivnych zmien v oblasti spravania sa pacienta s (pre)obezitou.

272



13 PREVENCIA OBEZITY

MUDr. Ivan Majerc¢ak, PhD., MPH

LCudia ziskavaju energiu a vyzivné latky potrebné pre zivot z jedla, ale v kazdodenne;j
praxi nejedia iba preto, aby pokryli biologickl potrebu energie. Jedenie patri k radostiam Zivota,
je sucastou rodinnych ritualov, kultury, sviatkov, socidlnych kontaktov a emocionalnej
regulcie. Pre niektorych I'udi sa jedlo stava jednym z najdostupnejSich zdrojov potesenia,
ulavy, odmeny alebo zvladania stresu. Prevencia obezity preto nemoze byt zaloZend iba na
jednoduchom odkaze ,,menej jest’ a viac sa hybat™*. Musi vychadzat’ z pochopenia biologickych,
psychologickych, socidlnych, ekonomickych a environmentalnych determinantov spravania.

Obezita predstavuje nadmerné mnozstvo telesného tuku, ktoré negativne ovplyviiuje
zdravie. WHO dnes obezitu klasifikuje ako chronické, recidivujiice ochorenie vznikajlce
komplexnou interakciou genetiky, neurobiologie, stravovacieho spravania, dostupnosti zdravej
vyzivy, trhovych sil a SirSieho prostredia. V roku 2022 malo celosvetovo nadvahu 2,5 miliardy
dospelych, z toho viac ako 890 miliénov zilo s obezitou; medzi detmi a adolescentmi vo veku
5 — 19 rokov malo nadvahu viac ako 390 miliénov a priblizne 160 miliéonov zilo s obezitou.

Prevencia obezity ma zasadny vyznam nielen pre samotni obezitologiu, ale aj pre
prevenciu kardiovaskularnych, metabolickych, onkologickych, respiracnych,
muskuloskeletalnych a psychickych ochoreni. Vys$si nez optimalny BMI bol podla WHO
v roku 2021 zodpovedny za priblizne 3,7 milidna umrti na neprenosné chronické ochorenia,
vratane KVO, diabetu, nddorovych ochoreni, neurologickych, respira¢nych a traviacich chorob.

V europskom regione WHO postihuje nadvdha a obezita takmer 60 % dospelych
a priblizne kazdé tretie dieta. WHO Europa oznacuje nadvahu a obezitu za Stvrty najcastejsi
rizikovy faktor neprenosnych ochoreni v regione po vysokom krvnom tlaku, diétnych rizikach

a tabaku.

13.1 Vyznam prevencie pre zdravy zivotny Styl, kardiovaskularne

a onkologické choroby

Prevencia je zdkladnym principom modernej mediciny. V klinickej praxi sa €asto véacsia
pozornost’ venuje liecbe nasledkov nez predchédzaniu pri¢indm. Pri obezite je tento nepomer
obzvlast vyrazny: zdravotnicky systém lieci DM2T, infarkty, cievne mozgové prihody, srdcové
zlyhavanie, artrézu, OSA, nadory a depresiu, ale menej systematicky predchddza ndrastu

hmotnosti, vzniku obezity a jej komplikacii.
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Zdravy zivotny $tyl neznamena iba ,,spravnu diétu*. Zahtiia primeranu vyzivu, pravidelna
pohybovu aktivitu, dostatocny spanok, psychohygienu, nefajéenie, obmedzenie alkoholu,
zvladanie stresu, sociadlnu podporu a prostredie, ktoré umoziuje zdravé rozhodnutia. AHA
v koncepte Life’s Essential 8 medzi zakladné komponenty kardiovaskularneho zdravia
zarad’uje zdravu vyzivu, pohybovu aktivitu, nefajCenie, zdravy spanok, zdravi hmotnost,
kontrolu cholesterolu, glykémie a krvného tlaku.

V prevencii KVO je obezita vyznamnym ovplyvniteI'nym rizikovym faktorom. Redukcia
nadmernej telesnej hmotnosti a prevencia dalSieho nérastu hmotnosti znizuju krvny tlak,
zlepSuju lipidovy profil, inzulinovl senzitivitu, zédpalovu aktivitu a riziko DM2T. Eurdpske
preventivne kardiologické odporti¢ania zdoraznuji redukciu hmotnosti u pacientov s nadvéhou
a obezitou s cielom znizit’ krvny tlak, lipidy, riziko diabetu a tym aj riziko KVO.

Prevencia obezity ma zdsadny vyznam aj pre onkoldgiu. Nadmerna adipozita zvySuje
riziko najmenej 13 druhov rakoviny vratane karcindému hrubého ¢reva a kone¢nika, endometria,
postmenopauzalneho  karcindmu  prsnika, obli¢iek, pankreasu, pecene, zI¢nika,
adenokarcinomu pazeraka, ovéria, Stitnej zl'azy, meningedbmu a mnohopocetného myelému.
World Cancer Research Fund odportca ako prvy bod prevencie rakoviny udrziavat’ zdrava
telesn hmotnost’, byt fyzicky aktivny, jest' stravu bohatl na celozrnné obilniny, zeleninu,
ovocie a strukoviny a obmedzit’ sladené napoje, alkohol a vysoko spracované potraviny.

Na Slovensku boli v roku 2023 KVO a nadory hlavnymi pri¢inami smrti a spolu tvorili
viac nez dve tretiny vSetkych tmrti. To znamend, Ze prevencia obezity ma v slovenskom

kontexte priamy vyznam pre dve najddlezitejSie skupiny ochoreni skracujucich Zivot populécie.

13.2  Obezita ako vysledok interakcie ¢loveka a prostredia

Obezita vznikd v dosledku dlhodobej nerovnovahy medzi prijmom a vydajom energie.
Tato definicia je fyzikalne sprdvna, ale klinicky neuplna. Nevysvetl'uje, pre¢o je dnes
energetickd nerovnovéha také Castd. DneSné prostredie je obezitogénne: podporuje nadmerny
prijem energie, sedavé spravanie, nedostatok spanku, chronicky stres a konzumaciu vysoko
priemyselne spracovanych potravin.

Geneticka predispozicia ma vyznamny podiel na individualnej nachylnosti k priberaniu,
ale gény populacie sa za poslednych niekolko desatroCi zdsadne nezmenili. Zmenilo sa
prostredie. Zmenila sa dostupnost’ jedla, velkost’ porcii, marketing, pracovny rezim, doprava,
Skolské prostredie, Cas straveny pred obrazovkami, spanok, miera stresu a socialne nerovnosti.

Preto musi prevencia obezity zahfiat’ nielen individualnu edukéciu, ale aj systémové opatrenia.
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Zdravotny stav populacie je ovplyvneny genetickymi, ekologickymi, kultGrnymi
a socioekonomickymi faktormi. Pre podporu zdravia a prevenciu civiliza¢nych chorob su vSak
klucové stravovacie a pohybové navyky, spanok, nefajc¢enie, obmedzenie alkoholu a duSevna
pohoda. Ak sa zdrava vol'ba stava drahSou, menej dostupnou, ¢asovo naro¢nou alebo socialne
nevyhodnou, individualne odporacania maji obmedzeny ucinok.

Preto sa v modernej prevencii pouziva princip ,health in all policies* — zdravie vo
vSetkych politikdch. Prevencia obezity nie je iba ulohou zdravotnictva. Zahfna Skolstvo,
dopravu, polnohospodarstvo, potravinarstvo, urbanizmus, sociadlnu politiku, Sport, média,

reklamu, zamestnavatel'ov, samospravy a rodiny.

13.3 Typy prevencie obezity

Prevencia obezity zahfna predchadzanie jej vzniku, zabrianenie dalSiemu ndrastu
hmotnosti u 0s6b s nadvahou alebo obezitou, prevenciu komplikacii a prevenciu opatovného
narastu hmotnosti po redukcii, teda prevenciu tzv. jojo efektu.

Z klasického epidemiologického hl'adiska rozlisujeme:

Primarnu prevenciu, ktord je zamerana na zniZzenie vyskytu novych pripadov obezity. Ide
o prevenciu u osdb, ktoré eSte obezitu nemaju. V praxi zahfna podporu zdravého stravovania,
pohybovej aktivity, dojc¢enia, spankovej hygieny, obmedzenie sladenych népojov, regulaciu

reklamy a vytvaranie zdravého prostredia v rodine, skole, praci a komunite.

Sekundarnu prevenciu, ktord je zamerana na v€asny zachyt nadvahy, abdominalnej obezity
a zacinajucich komplikacii. Patri sem pravidelné meranie hmotnosti, vysky, BMI, obvodu pasa,

krvného tlaku, glykémie a lipidov a u deti sledovanie rastovych grafov a percentilov BMI.

Terciarnu prevenciu, ktord je zamerand na prevenciu komplikdcii, disability,
praceneschopnosti, invalidity, zhorSenia kvality Zivota a predcasnej mortality u pacientov, ktori
uz 7iju s obezitou a jej komplik4ciami. Patri sem komplexna liecba obezity, prevencia relapsu,
rehabilitacia, liecba diabetu, hypertenzie, dyslipidémie, OSA, MASLD/MASH, artrozy
a psychickych komplikacii.

Z praktického hl'adiska mozno prevenciu rozdelit’ na:
e VSeobecni, univerzalnu prevenciu, ktord je zamerana na cell populéaciu.
e Selektivnu prevenciu, ktord je zamerand na skupiny so zvySenym rizikom vzniku
obezity.
¢ Indikovanu prevenciu, ktord je zamerand na konkrétnych jedincov s nadvéhou,

zacinajicou obezitou, abdominalnou obezitou alebo s vysokym rizikom komplikécii.
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Do modernej prevencie mozno doplnit’ aj pojem primordialna prevencia. Ta sa snazi
predchadzat’ samotnému vzniku rizikovych faktorov v populdcii. Pri obezite to znamena
vytvarat’ také prostredie, v ktorom si deti od zaciatku osvojuji zdravé stravovanie, pohyb,

spanok a vztah k telu.

13.4 VSeobecna prevencia obezity

Vseobecna prevencia zahfna celtl populaciu. Ma byt diferencovana podl'a veku, pohlavia,
socidlnych podmienok a Specifickych zivotnych obdobi. Osobitny vyznam ma obdobie pred
pocatim, tehotenstvo, doj¢enie, doj¢ensky vek, predskolsky vek, puberta, gravidita, menopauza,
starnutie a obdobia zdsadnych zmien Zivotného stylu.

Vseobecna prevencia ma dve zédkladné roviny. Prvou je individudlna vychova k zdrave;j
vyzive, pohybovej aktivite, spankovej hygiene a psychohygiene. Druhou je zmena prostredia,
v ktorom sa ¢lovek rozhoduje. Ak je prostredie nastavené tak, ze vysokoenergetické potraviny
su lacné, vSade dostupné, silno propagované a zdrava vol'ba je drahsia alebo menej dostupna,

individualna edukacia nestaci.

13.4.1 Vyzivové principy vo vSeobecnej prevencii

Stravovacie odporucania sa v detailoch menili, ale ich zéklad ostava stabilny. V prevencii
obezity a neprenosnych chordb sa odporuca:
e udrziavat’ energeticky prijem a vydaj v rovnovahe,
e jest’ pestrt stravu s dostatkom Zivin,
» uprednostiovat’ zeleninu, ovocie, strukoviny, celozrnné potraviny a orechy,
e zabezpecit primerany prijem bielkovin,
e obmedzit’ vysoko priemyselne spracované potraviny,
e obmedzit’ sladené napoje,
e obmedzit' nadmerny prijem soli,
o nahrddzat’ nasytené tuky nenasytenymi tukmi,
e obmedzit’ transmastné kyseliny,
e obmedzit alkohol,
e podporovat’ pravidelnost’ jedla a rodinné stolovanie.
Dolezité je nevytvarat u deti a adolescentov strach z jedla alebo tela. Preventivne
programy musia podporovat’ zdravy Zivotny $tyl, nie diétne spravanie, hladovanie, hanbu alebo
nespokojnost’ s telom. Nevhodne vedend prevencia moze zvysit’ riziko portch prijmu potravy,

najma u diev¢at a mladych Zien.
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13.4.2 Potravinové prostredie, marketing a regulacia

Vseobecna prevencia obezity musi ovplyviiovat’ dostupnost’, cenu, zloZenie, ozna¢ovanie
a marketing potravin. WHO v roku 2023 vydala odporucanie, aby deti vSetkych vekovych
skupin boli chranené pred marketingom potravin s vysokym obsahom nasytenych mastnych
kyselin, transmastnych kyselin, volI'nych cukrov a/alebo soli.

Medzi opatrenia s vyznamom pre prevenciu patria:

reguldcia marketingu nezdravych potravin a napojov zameraného na deti,
e obmedzenie reklamy pocas detskych programov a na digitalnych platforméach,
e zrozumitelné oznacovanie vyzivovej hodnoty potravin na prednej strane obalu,
e znizovanie obsahu soli, cukru a nevhodnych tukov v potravinach,
e obmedzenie dostupnosti sladenych napojov a vysokoenergetickych potravin v skolach,
e podpora skolského stravovania,
o ckonomické nastroje vratane dane zo sladenych napojov,
e podpora dostupnosti ovocia, zeleniny a zakladnych potravin v socidlne znevyhodnenych
skupinach.

Systematicky prehl'ad redlnych hodnoteni dani na sladené napoje ukézal, Ze takéto dane
znizuju ndkupy a spotrebu sladenych napojov, hoci G€innost’ zavisi od vysky dane, prenesenia
dane do ceny a dostupnosti nahradnych népojov.

Nutri¢éné oznacovanie potravin na prednej strane obalu moze pomoct’ spotrebitel'ovi
rychlejSie porovnat’ potraviny. Prehlady ukazuju, Ze jednoduché a zrozumitelI'né oznacenia,
napriklad farebné alebo hodnotiace systémy, mozu zlepSovat’ vyber potravin, hoci samotné

oznacovanie nestaci, ak nie je kombinované s edukaciou a zmenami potravinového prostredia.

13.4.3 Pohybova aktivita ako sticast’ v§eobecnej prevencie

Pohybova aktivita je druhym zdkladnym pilierom vSeobecnej prevencie. Nejde iba
o Sport. Doélezité su kazdodennd chddza, aktivna doprava, pouzivanie schodov, hry vonku,
fyzicky aktivne vyu€ovanie, prestavky pri sedeni, Sportové krizky a bezpecny verejny priestor.
Podpora pohybu musi zacat v ranom detstve. Deti potrebuji dostatok spontanneho
pohybu, hry vonku, bezpecné ihriska a menej Casu pred obrazovkou. U dospelych je dolezité
znizit’ sedavy ¢as, podporovat’ aktivnu dopravu a vytvarat’ pracovné prostredie, ktoré umoziuje

pravidelné pohybové prestavky.
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13.4.4 Spanok a psychohygiena

Prevencia obezity sa v minulosti zuzovala najmi na vyzivu a pohyb. Dnes je zrejmé, ze
vyznamnu ulohu maju aj spanok, stres, duSevné zdravie a socidlne vzt'ahy. Nedostatok spanku
zvysuje chut' do jedla, zhorSuje inzulinovi senzitivitu, znizuje schopnost’ sebaregulacie
a podporuje sedavé spravanie. Chronicky stres podporuje emoc¢né jedenie, poruchy spanku,
nadmerny prijem alkoholu a nizku pohybovt aktivitu.

Prevencia obezity preto musi obsahovat’ aj psychohygienu: pravidelny rezim, zvladanie
stresu, dostatony spanok, obmedzenie digitalneho pretazenia, rozvoj socialnej podpory

a nestigmatizujuci vztah k telu.

13.5 Selektivna prevencia obezity

Selektivna prevencia sa zameriava na osoby so zvySenym rizikom vzniku obezity.
KIiacovu ulohu zohravaju lekar prvého kontaktu, pediater, gynekoldg, diabetolog, internista,
kardiolég, psychiater, nutri¢ny terapeut, psycholog a verejné zdravotnictvo.

Rizikové skupiny zahfiiaju najma:

e deti rodicov s obezitou,
e deti s vysokou porodnou hmotnostou alebo rychlym prirastkom hmotnosti v ranom
detstve,
e deti s nizkou pohybovou aktivitou a vysokym ¢asom pred obrazovkou,
o deti a adolescentov zo socidlne znevyhodneného prostredia,
e zeny pred otehotnenim a pocas gravidity s nadvahou alebo obezitou,
e Zeny s gestaénym diabetom,
e Zeny s PCOS,
e pacientov s prediabetom alebo poruchou glukézovej tolerancie,
e pacientov s metabolickym syndromom,
e pacientov s artériovou hypertenziou, dyslipidémiou alebo MASLD,
e pacientov uzivajucich lieky podporujiice narast hmotnosti,
e pacientov po ukonceni Sportovej kariéry,
e pacientov v menopauze,
e pacientov s depresiou, uzkost'ou, zachvatovym prejedanim alebo chronickym stresom,
e 0soby so zdravotnym postihnutim alebo obmedzenou mobilitou.
Prakticky lekar by mal zaznamenat’ vyvoj hmotnosti pocas Zivota, rodinnii anamnézu,

stravovacie nadvyky, pohyb, spanok, psychicky stav, lieky, pracovny rezim a rizikové Zivotné
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obdobia. Ddlezité je sledovat’ nielen BMI, ale aj obvod pasa, krvny tlak, glykémiu, HbAlc,

lipidy, pecenové enzymy a u deti percentilové grafy.

13.5.1 Prevencia DM2T ako model selektivnej prevencie

Najsilnejsie dokazy o ucinnosti selektivnej prevencie pochadzaju zo Studii prevencie
DM2T u 0s0b s poruchou glukézovej tolerancie alebo prediabetom.

Diabetes Prevention Program ukazal, Ze intenzivna intervencia zivotného $tylu s cielom
aspont 7 % redukcie hmotnosti a minimalne 150 minat pohybovej aktivity tyzdenne znizila
incidenciu DM2T o 58 %, zatial’ ¢o metformin znizil incidenciu o 31 %.

Finska Diabetes Prevention Study priniesla ve'mi podobny vysledok: zmena zivotného
Stylu u 0s6b s poruchou gluk6zovej tolerancie znizila riziko vzniku DM2T o 58 %.

Dlhodobé sledovanie studie Da Qing ukézalo, Ze Zivotna intervencia u osdb s poruchou
glukézovej tolerancie nielen oddialila vznik DM2T, ale pri dlhodobom sledovani znizila aj
vyskyt kardiovaskularnych prihod.

Tieto Studie st kIiové pre obezitologiu, pretoze dokazujui, ze vcasna identifikacia
rizikovych os6b a intenzivna behaviordlna intervencia maja klinicky vyznamny efekt.

Prevencia nie je abstraktny ideél, ale u¢inny terapeuticky nastroj.

13.6 Indikovana prevencia

Indikovana prevencia sa zameriava na osoby, ktoré uz maji nadvéhu, obezitu alebo
abdomindlnu obezitu. Jej ciel'om je zabranit’ d’alSiemu ndrastu hmotnosti, progresii do vyssieho
stupna obezity, vzniku komplikécii a relapsu po redukcii hmotnosti.

U mnohych pacientov je realistickym preventivnym ciel'om najprv zastavenie postupného
priberania. Ak pacient pribera 1 — 2 kg ro¢ne, potom stabilizdcia hmotnosti predstavuje ispesSnt
prevenciu d’alsej metabolickej zataze. Dal§im cielom je redukcia 5 — 10 % hmotnosti, ktora
mdze vyznamne zlepsit’ krvny tlak, glykémiu, lipidy, steatozu pecene, OSA a kvalitu Zivota.

Indikovana prevencia zahfna:

e pravidelné sledovanie hmotnosti, obvodu pasa a metabolickych parametrov,
e nutri¢né poradenstvo,

e pohybovu preskripciu,

e spankovu hygienu,

e psychologicka podporu,

e lieCbu emocného jedenia a zdchvatového prejedania,

279



e lieCbu komorbidit,

o farmakoterapiu obezity u indikovanych pacientov,

e metabolickt/bariatricku chirurgiu u vhodne indikovanych pacientov,
e dlhodobt prevenciu relapsu.

Pacientovi treba vysvetlit, Ze obezita je chronické ochorenie s tendenciou k recidive.
Prevencia jojo efektu je preto rovnako ddlezita ako samotna redukcia hmotnosti. Udrziavacia
faza ma obsahovat’ dlhodobé sledovanie, pravidelnu pohybovt aktivitu, pracu s rizikovymi

situdciami, sebamonitorovanie a podporu pacienta.

13.7 Prevencia obezity v detskej populacii

Prevencia detskej obezity je jednou z najdolezitejSich uloh verejného zdravotnictva.
Detska obezita nie je iba esteticky alebo prechodny problém. Je spojend s vysS§im rizikom
hypertenzie, inzulinovej rezistencie, DM2T, dyslipidémie, steatdozy pecene, ortopedickych
problémov, OSA, astmy, stigmatizacie, Sikanovania, depresie, zniZenej kvality Zivota
a pretrvavania obezity do dospelosti.

WHO upozoriiuje, ze obezita v detstve a adolescencii je spojend s vysSim rizikom
skorSiecho nastupu neprenosnych chronickych chordb, nayjmd DM2T a KVO, a ma aj

psychosocialne dosledky vratane stigmy, diskriminécie a Sikanovania.

13.7.1 Prekoncep¢né obdobie, tehotenstvo a prvych 1000 dni

Prevencia detskej obezity zaCina pred narodenim dietata. Doélezité st zdravotny stav
matky aj otca pred po€atim, BMI matky, metabolické zdravie, fajcenie, vyZiva, pohybova
aktivita, gestacny diabetes a nadmerny prirastok hmotnosti pocas tehotenstva.

Preventivne opatrenia v prekoncepcnom obdobi a tehotenstve:

o optimalizicia BMI matky pred otehotnenim,

o nefajcenie pred tehotenstvom a pocas gravidity,

o liecba a prevencia gestacného diabetu,

e primerany prirastok hmotnosti poc¢as tehotenstva,

e Vyvazena strava pocas gravidity,

e primerand pohybova aktivita podl'a zdravotného stavu,
o edukécia o dojceni,

e podpora psychického zdravia matky.
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WHO odportaca vylucné dojCenie pocas prvych Siestich mesiacov Zivota a nasledné
zavadzanie bezpecnej a nutricne primeranej doplnkovej stravy pri pokracovani dojcenia do
dvoch rokov alebo dlhsie.

Dojcenie ma vyznam nielen pre prevenciu infekcii a vyzivu dojcat’a, ale pravdepodobne
aj pre dlhodob¢é metabolické zdravie. WHO uvadza, ze pribiidajuce dokazy naznacuju dlhodobé

prinosy doj¢enia vratane zniZenia rizika nadvahy a obezity v detstve a adolescencii.

13.7.2 Predskolsky vek

Predskolsky vek je obdobim formovania chuti, navykov a pohybového spravania. Dieta
sa uci jest’ podl'a vzoru rodiny. Ak je v rodine bezna konzumacia sladenych népojov, sladkosti,
velkych porcii, jedenie pri obrazovke a nizka pohybova aktivita, dieta tieto vzorce prebera.

Zakladom prevencie je:

e pravidelny rezim jedla,

e voda ako hlavny népoj,

e obmedzenie sladenych napojov,

e kazdodenny pohyb a hra vonku,

e obmedzenie Casu pred obrazovkou,

e dostato¢ny spanok,

e spolocné rodinné stolovanie,

e nenutit diet’a do jedla,

e nepouzivat jedlo ako hlavnll odmenu alebo trest,
o reSpektovat’ signaly hladu a sytosti.

Rodicia by nemali diet’a stigmatizovat’ ani komentovat’ jeho telo sposobom, ktory zvySuje
hanbu. Prevencia ma byt zamerana na zdravie, silu, pohyb, dobry spanok a radost’ z jedla, nie

na ,,chudnutie* diet'at’a.

13.7.3 Skolsky vek

Skola je kI'ai¢ovym prostredim prevencie. Diet’a travi v §kole vel'ku ¢ast’ dia, stravuje sa
tam, pohybuje sa, ziskava vedomosti a podlieha vplyvu rovesnikov. Skolské prevencia ma byt
komplexna: zdravé Skolské stravovanie, kvalitnd telesnd vychova, pohybové prestavky,
podpora chddze a bicyklovania do $koly, pitny rezim, zdkaz alebo vyrazné obmedzenie predaja

nezdravych potravin a prevencia Sikanovania.
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Cochrane prehl'ad z roku 2024 pre deti vo veku 5 — 11 rokov ukazal, ze stratégie zamerané
na zmenu pohybovej aktivity alebo kombinacia pohybu a vyzivy mézu viest k malému znizeniu
BMI a poméhat’ pri prevencii nadvahy a obezity; zaroven sa nezistil jasny signal zdvaznych
neziaducich Gc¢inkov.

Historicky vyznamnym S$kolskym preventivnym programom bol Planet Health. ISlo
o Skolsku interdisciplindrnu intervenciu u ziakov 6. a 7. ro¢nika, ktord znizovala sledovanie
televizie, podporovala zdravsie spravanie a u dievcat znizila vyskyt obezity.

Program CATCH bol zamerany na Skolské stravovanie, telesni vychovu, Skolské
kurikulum a domace prostredie. Ukazal, Ze Skolské intervencie mézu menit’ potravinové
prostredie, telesnt vychovu a kardiovaskularne spravanie deti.

Stadia HEALTHY, velka $kolské intervencia zamerana na redukciu rizika diabetu
u adolescentov, sice neznizila primarny kombinovany ukazovatel nadvahy a obezity
v porovnani s kontrolnymi Skolami, ale intervencia viedla k priaznivejSim zmenadm
sekundarnych ukazovatel'ov, ako BMI z-skére, obvod pasa, inzulin a prevalencia obezity.

Tieto stadie ukazuju, ze Skolska prevencia moze byt ucinna, ale musi byt dostatone

intenzivna, dlhodob4 a musi menit’ prostredie, nie iba poskytovat’ informacie.

13.7.4 Adolescencia

Adolescencia je rizikové obdobie. Znizuje sa spontanna pohybova aktivita, narasta ¢as
pred obrazovkami, zvySuje sa vplyv rovesnikov, objavuje sa nepravidelné jedenie, diétne
experimentovanie, poruchy prijmu potravy, alkohol a poruchy spanku. Prevencia musi byt
reSpektujlica a nesmie zvySovat’ nespokojnost’ s telom.

Cochrane prehl'ad pre vek 12 — 18 rokov z roku 2024 ukézal, Ze samotné vyZzZivové
intervencie maju pravdepodobne maly alebo Zziadny U¢inok na prevenciu obezity
u adolescentov; intervencie zamerané na pohyb moZzu mat’ maly priaznivy G€inok na BMI v
strednodobom a dlhodobom sledovani.

U adolescentov je preto vhodné zdoraznit' najmd pohyb, spanok, duSevné zdravie,
obmedzenie sladenych napojov, pravidelnost’ jedla, digitdlnu hygienu a prevenciu Sikanovania.
Komunikécia ma byt zamerana na vykon, energiu, naladu, Sport, zdravie a sebavedomie, nie

na hanbu alebo vzhlad.
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13.7.5 Uloha rodiny

Rodina je zdkladnym prostredim prevencie. Rodicia ovplyviiuji dostupnost’ potravin,

rezim dna, pohyb, spanok, vztah k telu a sposob zvladania emdcii. Dieta sa u¢i najméi

napodobiiovanim.

Rodinna prevencia zaha:
spolo¢né planovanie jedal,
pravidelné ranajky alebo iny stabilny denny rezim podl'a potrieb rodiny,
obmedzenie sladenych népojov,
dostupnost’ zeleniny a ovocia,
spolo¢né stolovanie bez obrazoviek,
spolo¢né pohybové aktivity,
dostatok spanku,
primerané hranice pre obrazovky,
podporu, nie kritiku,
zapojenie celej rodiny, nie iba ,,problémového* dietat’a.

Ak ma dieta nadvéhu alebo obezitu, intervencia ma byt rodinnd. Dieta nemé byt

izolované ani oznacené ako zlyhavajice. Zmena prostredia musi platit’ pre celu rodinu.

13.7.6  Uloha praktickych lekarov, pediatrov a gynekolégov

Lekari prvého kontaktu zohravaju v prevencii obezity nenahraditelna ulohu. Casto su

prvymi odbornikmi, ktori méZu zachytit’ postupny narast hmotnosti, zvySeny obvod pasa,

prediabetes, hypertenziu, dyslipidémiu, poruchy spanku alebo zacinajuce stravovacie

problémy.

U dospelych by preventivne vySetrenie malo zahtiiat™:

hmotnost’, vysku a BMI,

obvod pasa,

krvny tlak,

glykémiu alebo HbA1c podla rizika,

lipidovy profil,

pecenové testy podla rizika MASLD,

anamnézu pohybovej aktivity, spanku, fajéenia, alkoholu a liekov,
skrining psychickych tazkosti a zdchvatového prejedania podla potreby.

283



U deti je potrebné pravidelne sledovat’ rastové grafy, percentil BMI, dynamiku hmotnosti,
obvod pasa podla moznosti, krvny tlak, rodinni anamnézu, spanok, pohyb, cas pred
obrazovkami a psychicky stav. Pediater by mal o nadvéhe hovorit’ citlivo, bez stigmatizacie
a mal by pracovat’ s celou rodinou.

Gynekolog ma vyznamna ulohu u dievéat a zien s PCOS, infertilitou, gestacnym
diabetom, nadmernym prirastkom hmotnosti v tehotenstve a po podrode. Prekoncepcna

starostlivost’ je dolezitou prilezitostou na prevenciu obezity matky aj diet’at’a.

13.8 Preventivne programy obezity na Slovensku

Slovenska republika prijala Narodny program prevencie obezity v roku 2008 a nasledne
Nérodny akény plén v prevencii obezity na roky 2015 —2025. Tento plan vychadzal
z predchadzajucich sprav o plneni Narodného programu prevencie obezity a jeho zamerom bolo
vytvorit’ spoloCensky prospesny systém veduci k znizeniu incidencie a prevalencie nadvahy
a obezity v populdcii.

Narodny akény plan v prevencii obezity na roky 2015 — 2025 stanovil ako hlavny ciel
znizit mieru obezity populécie zo 16,9 % na 15,8 % a zniZit nedostatok fyzickej aktivity. Jeho
prioritné oblasti zahfnali podporu zdravého Startu do zivota, zdravsie prostredie v Skolach,
tvorbu zdravej vol'by, obmedzenie marketingu detom a mladezi, informovanie rodiny, podporu
fyzickej aktivity a monitorovanie.

Sucastou slovenskych preventivnych aktivit boli alebo si aj programy ako Skolské
mlieko, Skolské ovocie, kampaii Do $koly na bicykli, aktivity regionalnych uradov verejného
zdravotnictva, poradenské centra ochrany a podpory zdravia, Skolské preventivne programy
a projekty Slovenskej obezitologickej asociacie. Narodny akcény plan uvadza, Ze program
Skolské mlieko sa realizuje od kolského roka 2004/2005 a program Skolské ovocie od
Skolského roka 2009/2010 s cielom podporovat’ zdravé stravovacie navyky deti.

Dolezitym krokom je aj zapojenie Slovenska do monitorovacich systémov, ako su COSI
(Europska iniciativa na monitorovanie obezity udeti, European Childhood Obesity
Surveillance Initiative) a HBSC (Zdravie a so zdravim stvisiace spravanie Skolakov, Health
Behaviour in School-aged Children). Narodny akény plan predpokladal zapojenie Slovenska
do COSI od roku 2015 a potrebu rozvijat monitorovanie zdravotné¢ho stavu a spravania deti

vo vztahu k vyzive a fyzickej aktivite.
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13.9 Aktualna situacia a nedostatky prevencie obezity na Slovensku

Napriek existencii strategickych dokumentov zostdva prevencia obezity na Slovensku
nedostatocne ucinnd. Podla Country Health Profile 2025 bolo v roku 2022 obéznych 17 %
dospelych na Slovensku, ¢o predstavovalo nérast zo 14 % v roku 2017 a hodnotu nad
priemerom EU. Podiel 15-roénych adolescentov s nadvéhou alebo obezitou sa medzi rokmi
2010 a 2022 zdvojnasobil na 22 %, mierne nad priemer EU.

Slovensko mé aj nepriaznivé behavioradlne ukazovatele. V roku 2022 iba priblizne
polovica dospelych denne konzumovala ovocie alebo zeleninu a medzi 15-roénymi bola denné
konzumacia esSte nizsia. Iba 17 % dospelych uviedlo pohybovu aktivitu viac ako trikrat tyzdenne
aiba 16 % 15-ro¢nych dosiahlo aspon jednu hodinu pohybovej aktivity denne.

Organizacia pre hospodarsku spolupracu a rozvoj (OECD) v dokumente Zdravotnictvo
v skratke 2025 (Health at a Glance 2025) uvadza, ze sebahlasend prevalencia obezity na
Slovensku bola 19 %, podobne ako priemer OECD, a ze Slovensko vynakladalo 2,7 %
vydavkov na zdravotnictvo na prevenciu, kym priemer OECD bol 3,4 %.

Medzi hlavné nedostatky prevencie obezity na Slovensku moZno zaradit’:

e Nedostatonu prioritu prevencie v zdravotnej politike. Prevencia ma menSiu
politickt a financnu vahu nez liecba komplikacii. Investicie do prevencie su relativne
nizke v porovnani s rozsahom problému.

e Fragmentaciu programov. Mnoh¢ aktivity prebiehaju projektovo, regionalne alebo
kampaniovo, ale chyba dostatocne koordinovany, dlhodoby, financovany
a vyhodnocovany systém.

e Slabé prepojenie zdravotnictva, Skolstva, samosprav a potravinového prostredia.
Obezita sa rieSi najmd zdravotnickym jazykom, ale jej determinanty si mimo
ambulancie.

e Nedostato¢né systematické sledovanie a hodnotenie. Slovenska analyza pohybovej
aktivity deti a adolescentov z roku 2024 identifikovala pocetné medzery v surveillance,
napriklad nedostatok idajov u mladSich deti, rodi¢ov a nedostatok objektivne meranych
udajov o pohybovom spravani.

e Nedostato¢nu dostupnost’ Specializovanej obezitologickej starostlivosti. Prevencia,
vCasny zachyt a liecba obezity vyzaduju multidisciplinarny tim, ktory zahfna lekara,
nutricného terapeuta, psychologa, fyzioterapeuta a podla potreby d’alSich odbornikov.

Takato starostlivost’ nie je rovnomerne dostupna.
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Nedostatocnu podporu praktickych lekarov a pediatrov. Primérna starostlivost’ je
idedlnym miestom pre v€asny zachyt a kratku intervenciu, ale potrebuje Cas, vzdelanie,
metodiku, financovanie a nadvéznost’ na Specializované pracoviska.

Nedostatoni reguliaciu obezogénneho prostredia. Individudlna edukédcia ma
obmedzeny efekt, ak su deti a rodiny vystavené lacnym sladenym ndpojom, vysoko
spracovanym potravinam, agresivnemu marketingu a nizkej dostupnosti bezpe¢ného
pohybu.

Socialne nerovnosti. Zdrava vyziva, Sportové kruzky, bezpecné byvanie, ¢as rodicov
a pristup k odbornikom nie su rovnomerne dostupné. Prevencia musi cielene pracovat’

so zranitenymi skupinami.

13.10 Odporucané smerovanie prevencie obezity na Slovensku

Na Slovensku je potrebné posilnit’ prevenciu obezity ako sucast’ dlhodobej stratégie

neprenosnych chronickych ochoreni. Prevencia musi byt financovand, meratelna,

vyhodnocovana a prepojena medzi rezortmi.

9.

KTIaéové priority su:
Nova narodna stratégia po roku 2025 s jasnymi meratel'nymi ciel'mi, financovanim
a pravidelnym vyhodnocovanim.
Systematické monitorovanie detskej aj dospelej populacie vratane COSI, HBSC,
EHIS (Europske zist'ovanie o zdravi, European Health Interview Survey), objektivnych
merani pohybovej aktivity a regiondlnych rozdielov.
Posilnenie primarnej starostlivosti vratane metodiky v€asné¢ho zachytu, kratkej
intervencie a odosielania do $pecializovanych centier.
Zdravé Skolské prostredie vratane kvality Skolského stravovania, pitnej vody,
obmedzenia predaja nezdravych potravin, pravidelného pohybu a prevencie
Sikanovania.
Regulacia marketingu nezdravych potravin a napojov det’om.
Podpora dojcenia a preventivnej starostlivosti v prvych 1000 diioch Zivota.
Podpora aktivnej dopravy, bezpenych chodnikov, cyklotras, ihrisk a dostupnych
Sportovisk.
Ekonomické nastroje, napriklad zdanenie sladenych napojov a podpora dostupnosti
zdrav$ich potravin.

Vzdelavanie zdravotnikov, ucitel'ov, rodicov a pracovnikov verejného zdravotnictva.

10. Nestigmatizujuca komunikacia, ktord podporuje zdravie a funk¢nost’, nie hanbu.

286



13.11 Praktické preventivne opatrenia podl’a Zivotného obdobia

Prekoncepcné obdobie a gravidita

optimalizacia hmotnosti pred tehotenstvom,
nefajCenie,

liecba diabetu a hypertenzie,

prevencia a lieCba gestacného diabetu,
primerany prirastok hmotnosti,

vyvazena strava,

bezpec¢na pohybova aktivita,

podpora dusevného zdravia matky.

Dojcensky vek

vylu¢né dojéenie prvych 6 mesiacov podl'a moznosti,
pokracovanie dojCenia pri zavadzani prikrmov,
nezavadzat’ sladené napoje,

reSpektovat’ hlad a sytost’ diet’at’a,

podporovat’ primerany spanok,

nepouzivat’ jedlo ako upokojovaci prostriedok vzdy a automaticky.

Predskolsky vek

voda ako zékladny napoj,
pravidelny rezim jedla,
kazdodenna hra vonku,
obmedzenie obrazoviek,
dostatok spanku,
spolo¢né rodinné jedla,

nenutit’ dieta do dojedenia vSetkého na tanieri.

Skolsky vek

zdravé Skolské stravovanie,
kazdodenny pohyb,

kvalitna telesna vychova,
aktivna doprava do skoly,
obmedzenie sladenych napojov,

prevencia Sikanovania,
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e edukacia celej rodiny.

Adolescencia
e podpora Sportu a pohybu podl'a preferencii adolescenta,
e spankova a digitalna hygiena,
e prevencia alkoholu a fajcenia,
o citliva komunikacia o tele,
e vc€asny zachyt porach prijmu potravy,

e praca s rovesnickym vplyvom a socialnymi siet’ami.

Dospelost’
e sledovanie hmotnosti a obvodu pésa,
e pravidelnd pohybova aktivita,
e prevencia postupného priberania,
e zdravé pracovné prostredie,
e spanok,
e zvladanie stresu,

e vcasna lie¢ba prediabetu, hypertenzie a dyslipidémie.

Starsi vek
e prevencia sarkopenickej obezity,
e dostato¢ny prijem bielkovin,
e odporovy tréning podl'a moznosti,
e prevencia padov,
o zachovanie mobility,
o liecba bolesti a depresie,

e socialna aktivita.

13.12 Zaver

Prevencia obezity je jednou z najvécSich vyziev verejného zdravotnictva 21. storocia.
Obezita nie je iba individualny problém pacienta, ale vysledok interakcie biologickej
predispozicie a prostredia, ktoré podporuje nadmerny prijem energie, nizky vydaj energie,
sedavy sposob zivota, nedostatok spanku a chronicky stres.

Utinna prevencia musi zalat’ pred narodenim, pokradovat’ v rodine, materskej $kole,

Skole, komunite, pracovisku a zdravotnictve. Najvacsi vyznam ma u deti, pretoze navyky
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vytvorené v detstve ovplyviluji zdravotny stav pocas celého zivota. Prevencia vSak nesmie
stigmatizovat. Musi podporovat zdravie, funkcnost, psychickii pohodu, sebavedomie
a socialnu spravodlivost’.

Slovensko ma strategické dokumenty a viaceré programy, ale potrebuje silnejSiu
implementaciu, lepSie financovanie, koordinaciu, monitorovanie a prepojenie zdravotnictva so
Skolami, samospravami a potravinovym prostredim. Prevencia obezity je zaroven prevenciou
DM2T, KVO, viacerych nadorovych ochoreni, disability a pred¢asnej mortality. Preto musi byt

povazovana za jednu z hlavnych priorit zdravotnej politiky.
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