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Souhrn: Za cil 1é¢by obezity je obvykle povaZovana redukce hmotnosti. V moderni obezitologii jde viak ptedeviim o prevenci komplikaci
obezity a zvy3eni kvality Zivota obéznich. Obezita je tak obtizné lé¢itelnym onemocnénim z pohledu trvalé redukce hmotnosti a snaze
lé¢itelnym onemocnénim z hlediska kvality Zivota. ReZzimova opatfeni v 1é¢bé obvykle selhdvaji, pokud nejsou provazena velmi persondlné
ndroénou psychoterapeutickou a motiva¢ni podporou. | bez redukce hmotnosti je Gcinné dodrZzovani pravidel prevence diabetu. Dlou-
hodobou efektivitu md i lé¢ba antiobezitiky a bariatrickd chirurgie. Aktudlné je v3ak jedinym dostupnym antiobezitikem orlistat. Nova
centralné plsobici antiobezitika, kterd by nahradila jiz neuzivany sibutramin, budou uvedena na trh az v horizontu nékolika let. Nadgjf
je rovnéz efekt inkretinovych analogti na snizeni hmotnosti. Nejpozitivnéji prognézu obéznich ovliviiuje fyzicka aktivita. Perspektivy |é¢by
obezity leZi viak nepochybné hlavné v oblasti farmakoterapie a novych technologif, napt. stimulace zaludku.
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Management of obesity - options, effectiveness and perspectives

Summary: Weight reduction is an obvious aim of the obesity treatment. However, modern obesitology emphasises prevention of compli-
cations associated with obesity and improving the quality of life of obese patients. Consequently, obesity is a difficult to treat disease with
respect to permanent weight reduction and easier to treat condition with respect to the quality of life. Life style changes usually fail as
a treatment option, unless they are accompanied with personally demanding psychotherapy and motivational support. Compliance with
the requirements for diabetes prevention is effective even without weight reduction. Treatment with anti-obesity medication and bariatric
surgery are also associated with long-term effectiveness. However, orlistat is the only anti-obesity agent currently available. New anti-
obesity medication with central effect that would replace no longer used sibutramin, are expected to reach clinical practice in a few years.
The effect of incretin analogues on weight reduction also provides hope. Physical activity has the best effect on obese patients’ prognosis.
Nonetheless, the future of obesity treatment is mainly associated with pharmacotherapy and new technologies, e.g. gastric stimulation.
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Uvod

Za cil 1é¢by obezity je obvykle povazo-
vana redukce hmotnosti. Ta skute¢né
snizuje rizika vyplyvajici z pfitomnosti
obezity. V moderni obezitologii jde
viak o vice - pfedevsim o prevenci kom-
plikaci obezity a zvySenf( kvality Zivota
obéznich. Obezita je tak obtizné léci-
telnym onemocnénim z pohledu trvalé
redukce hmotnosti a snaze |écitelnym
onemocnénim z hlediska kvality Zivota.
ReZimova opatieni v 1é¢bé obvykle se-
Ihavaji, pokud nejsou provézena velmi
personalné ndro¢nou psychoterapeu-
tickou a motiva¢ni podporou.

Obezita a nadvédha jsou velmi ¢astd
onemocnéni. V lednu roku 2011 publi-
kovany vyzkum realizovany jiz poctvrté
v poslednich 10 letech z prostfedkd
preventivniho fondu VZP [1] ukazal,
Ze z dospélé populace ma dnes 34 %
nadvahu a 21 % obezitu. Vice nez 1/2

Yy,

Ceské populace md tedy vy$si hmot-
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nost, nez je normélni. Za poslednich
10 let vyskyt obezity a nadvédhy stou-
pal, v poslednich 2 letech stagnuje. To
véak nepochybné pfedeviim znamend,
Ze obezita zkracuje Zivot. Maximum vy-
skytu obezity je kolem 65 let a déle se
vyskyt snizuje.

Klinicky nejdlezitéjsi je vztah obe-
zity k metabolickym komplikacim, tedy
cukrovce 2. typu, hypertenzi, dyslipide-
mii a k ateroskleréze. S obezitou sou-
visi i vyskyt nddorovych onemocnént,
napt. nddor( gynekologickych a gast-
rointestindlnich, a karcinomu led-
vin. Nemoci kloub(l a bolesti zad jsou
u obéznich jen mirné (asi 2krat) ¢as-
téjsi nez u Stihlych. Riziko metabolic-
kych onemocnéni a nddord je dokonce
3-4krat vyssi.

Dnesni postupy v lé¢bé obezity
Vyznamné je, Ze rizika vyrazné mizi,
pokud pacient neZije na svém hmot-

nostnim maximu a dokaZe zhubnout
5-10 % a to udrzet. Pacientdm nepro-
spivaji oscilace hmotnosti, tzv. jojo
efekt, kdy se pacient po redukci tfeba
i opakované vraci na pavodni hmot-

v

nost, nebo dokonce nad ni. Ur¢ité
nejvyznamnéj$im opatfenim v 1é¢bé
obezity je prevence diabetu u obéz-
nich [2]. V okamZiku rozvoje predia-
betu i diabetu u obéznich stoupaji vy-
razné rizika kardiovaskuldrni. Proto
jsou rezimova a dietni opat¥eni pou-
Zivand v prevenci diabetu vyznamnéjsf
nez redukce hmotnosti.

Obezitu lé¢ime dnes 5 postupy: die-
tou, fyzickou aktivitou, psychotera-
pif, pomoci 1ékd a chirurgicky. Prvnf
3 postupy vypadaji jednoduse, ale jsou
mélo Uspésné, a pokud jsou Gspésné,
jsou personalné naro¢né. Pacient musf
mit motivaci, nejlépe podporu psycho-
loga, trenéra ¢i persondlu fit centra.
Z personélniho hlediska to vyzaduje

Vnitt Lék 2011; 57(11): 946-948




podobnou péci jako o vrcholového
sportovce. U nds existuje napt. sit re-
kondi¢nich center T) Medicina (www.
medispo.net) nebo redukéni kluby
(www.stob.cz).

Dlouhodoba perspektiva [é¢by
v pFistich desetiletich je tak zcela jisté
predeviim v podavani lékd, tzv. anti-
obezitik, v operacni é¢bé a novych
technologiich. ReZimovad opatteni
a psychoterapie budou u téchto po-
stupl pravdépodobné jen doplrikové.

Uéinné postupy v 16¢bé obezity

V 1é¢bé obezity pomoci |ékl byly zatim

Uspésné 4 postupy:

1. podavani lékt tlumicich chut k jidlu
a

2. podavéani blokdtord vstfebavani
tuku v travicim traktu,

3. ovlivnéni hormonu traviciho traktu -
inkretin{,

4. bariatrickd chirurgie.

Prvni princip (centrdlné plsobicf
léky) zaznamenal Fadu nedspécht.
Mnoho let pouZzivané léky, jak dexfeflu-
ramin (Isolipan), tak sibutramin (napf.
Merdia, Lindaxa), byly nakonec z trhu
staZeny pro vedlejsi Gcinky. Zdstdva
k pouziti jen fentermin (Adipex), ktery
sm{ byt podavan bez preruseni jen 3
mésice, a po preruden{ |écby se hmot-
nost obvykle vraci k pévodni - jojo
efekt. Nejde viak o zcela slepou cestu -
ve vyvoji je celd fada |ékd pisobicich
na chut k jidlu a jeden z nich - lorca-
serin [3] - md za sebou jiz 2leté stu-
die a mohl by byt bézné pouzivan jiz do
2-3 let. Opakované byly poddny u FDA
i Zadosti o schvdleni kombinovanych
centralné pasobicich 1ékd s predsta-
vou, Ze se tak sniZi vedlejsi Gcinky.

Druhy princip - blokddu vstfebavan(
tuku z trdvictho traktu - vyuZzivd orli-
stat, ktery je dostupny jak na recept
jako Xenical firmy Roche, tak bez re-
ceptu jako tzv. OTC v poloviéni ddvce
pod nédzvem Alli firmy Glaxo Smith
Kline. MGze byt podavan i po nékolik
let bez preruseni a jedinou jeho nevy-
hodou je, Ze pacienti, ktefi nedokazou
drzet dietu s omezenim tuku, maji po

[éku velké prajmy a bolesti bficha. Lék

ma tak vlastné 2 efekty:

1. omezuje mnozstvi pFijimané energie
(nevstiebavd se energeticky bohaty
tuk) a

2. podavani léku vychovava pacienta

k p¥jmu diety s niz8im obsahem
tuku.

Po Upravé diety pak pacient nema
obtiZe, a je tak postupné vychovavdn
k adekvatni dieté. Bylo prokazano, Ze
spontanné klesne k dieté o niz8im ob-
sahu energie. Lék je velmi vhodny pro
diabetiky, u kterych snizuje glykemie,
zlep3uje inzulinovou senzitivitu, a do-
konce redukuje davky antidiabetik a in-
zulinu (podrobné v [4]). Orlistat po-
davdme 3krat denné 1 tabletu k jidlu
a bylo prokazano, ze 50% davka v pfi-
pravku Alli ma 85 % efektu plné dav-
kovaného Xenicalu [5]. Ve studii Xen-
dos byl orlistat podavan bez preruseni
4 roky a bylo prokdzano, Ze jeho po-
danf je vyraznou prevenci rozvoje dia-
betu 2. typu (podrobné v [5]). Vy-
sokd bezpecnost orlistatu je ddna tim,
Ze se nevstfebdvd, a neovlivriuje tedy
obéhovy systém ani centrdlni nervovy
systém. Z hlediska lékarnika je prodej
Alli proto bez rizik, |ékové interakce
jsou minimélni a k posouzen{ bezpec-
nosti stacl jedind otdzka - zda pacient
neni warfarinizovan. Warfarinizovany
pacient by orlistat nemél uzivat.

Tretim principem uzivanym v [é¢bé
obezity je ovlivnéni travictho traktu
tzv. inkretinovym principem. Takovymi
léky na obezitu jsou v soucasné dobé
novd antidiabetika plsobici na tzv. in-
kretinovém principu [6] - tedy napo-
dobujici d¢inek hormond traviciho
traktu inkretind. Po dnes uzivanych an-
tidiabetikdch a po inzulinu se vyrazné
tloustne. Nova skupina tzv. gliptind (si-
tagliptin, vildagliptin, saxagliptin, lina-
gliptin) je hmotnostné neutrélni. Dals{
[éky, tzv. inkretinovad emetika, je tfeba
podavat injekéné. Prvni z nich, exena-
tid (Byetta), se poddvd 2krat denné
a druhy, liraglutid (Victoza), Tkrat
denné. Tyto léky nevyvoldvaji na rozdil
od jinych antidiabetik hypoglykemie
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(nebezpecné snizeni krevniho cukru).
Diabetici po nich dobfe hubnou.

Oba tyto nové léky byly testovany
i u nediabetik(i a jsou velmi dG¢inné,
bohuZel je zatim pojistovny u obéznich
bez diabetu nehradi a Ié¢ba obézniho
nediabetika nenf uvedena ani v SPC.
Trend k podavéni injekci v del$im in-
tervalu existuje u celé této skupiny lékd
a ¢inf tuto skupinu lékd velmi perspek-
tivni. Brzy budeme podavat dalsi léky
vhodné napt. pro kombinaci s inzu-
linem (lixisenatid) ¢i podavané v ty-
dennim a del3fm intervalu (depotnf
exenatid poddvany jednou tydné - Bu-
dyreon Lilly) ¢ albiglutid. Tyto léky
jsou dnes vSechny poddvany prede-
v3im u diabetikd. Je jen otdzkou ¢asu,
kdy budou poddvédny bézné i u obéz-
nich nediabetikd, protoZe nevyvoldvajf
hypoglykemie.

Chirurgické bariatrické vykony
(¢tvrty princip) diferencované ovliv-
nuji metabolickd onemocnénf, nejvice
obezitu a diabetes a nejméné, ale pre-
sto signifikantné, hypertenzi a hyper-
cholesterolemii. Vykony délime na re-
striktivni (banddz zaludku, plikace
Zaludku, sleeve gastrectomy), malab-
sorpéni, resp. bypassové (biliopankre-
tickd diverze) a kombinované (nékolik
typG gastrického bypassu - [7]). Po vy-
konech mizi diabetes 2. typu azv 90 %
ptipadi a vyrazné se kompenzuji i dalsf
slozky metabolického syndromu. Tyto
efekty bariatrické chirurgie jsou prav-
dépodobné zplsobeny nékolika me-
chanizmy (podrobné v [7,8]). Muze
jit o ovlivnéni inkretind dnes znamych
i hypotetickych, ovlivnén{ vsttebavani
ZluCovych kyselin a pravdépodobné
i zmény stevni fléry. Bariatrickd chi-
rurgie je dnes nejicinnéj$im postupem
v [é¢bé obezity. Znovu viak vznikajf dis-
kuze, zda pFinasi vy$e uvedené efekty
specifické, ¢i zda jde jen o efekt po-
klesu hmotnosti. To naznacuje probi-
hajici studie s rezZimovymi opattenimi
u diabetu - LOOK AHEAD study [9].

Perspektivy lécby obezity

Existuje Fada biologickych mecha-
nizmd, které naznacuji, Ze by mohly byt
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nalezeny nové postupy v lé¢bé obezity
farmakologické i nefarmakologické.
Velmi nadéjnym postupem je stimu-
lace zaludku [10] realizovand p¥istroji
podobnymi kardiostimuldtordiim, které
detekuji a zesiluji kontrakce Zzaludku.
Zajimavym postupem je i poddni bobt-
navych latek, které se v Zalude¢nim ky-
selém prostiedi rozpusti [11], a tak
jen docasné vyvoldvaji pocit sytosti. Je
az humorné, ze z USA ptichédzi i me-
toda odsavani zaludku gastrostomif.
Je-li zalude¢ni obsah odsat gastrosto-
mif, je vyznamné, Ze nezapdcha, pokud
je odsat véas, a redukce hmotnosti je
velmi zajimava [12].

Blizi se uZiti novych inhibitord strev-
nich lipaz (cetlistatu). Zcela nutné
musi existovat i dal$f biologické prin-
cipy v [é¢bé obezity. Nejasné jsou prin-
cipy fizeni akumulace tuku a jeho eli-
minace u hibernujicich zvitat. Nejasny
je mechanizmus, jakym i maly nador
vede k celotélovému katabolizmu, nenfi
jasné, pro¢ se ménfi hmotnost p¥i moz-
kové stimulaci pro parkinsonizmus.
Také pti vyzkumu tzv. PPAR receptort &
se zddlo, Ze mame v rukou lék, ktery
povede k redukci hmotnosti a ovlivné-
nim svalt nahradi cvi¢eni [13].

Mnoho dalsich principl bylo dlou-
hodobé testovano bez tspéchu, napt.
[éky urychlujici energeticky vydej, ovliv-
rujici sval ¢i ménici spektrum spalova-
nych Zivin. Je ale prakticky jisté, Ze bio-
logické mechanizmy navozujici redukci
hmotnosti existuji a Ze povedou k vy-
voji novych farmak. | celd ¥ada dal-
Sich principd ovliviiujicich centralnf
nervovy systém ve farmakoterapii obe-
zity je nadéjnda. V tvahu p¥ipadd napt.
(podle [14]):

ovlivnéni mozkové kary a chuti

kjidlu,
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regulace chuti k jidlu hypotalamic-
kymi neuropeptidy,

ovlivnéni osy stfevo-mozek,
ovlivnéni dalsich perifernich sig-
ndld pro mozek, napt. ovliviiujicich
sytost,

ovlivnéni nalady, vnimani odmény
a uklidnén jidlem.

Rozhodné viak plati, Ze stejné na-
déjna je i moznost primych perifer-
nich efekt(i na tkané a organy, zejména
ovlivnéni traviciho traktu, metabo-
lizmu tukové tkané ¢i p¥fimé ovlivnéni
gen(.

Zavér

Rozhodné dnes plati, Ze obezita je pfi
spravné indikaci [é¢by dlouhodobé 1é-
¢itelné onemocnéni. Nejéastéjsi chy-
bou je, Ze se lécba vzdavd ¢i vynechava.
Zapomina se, Ze orlistat je mozné po-
davat dlouhodobé, a pacienti jsou
mélo odesilani na bariatrické chirur-
gické vykony. Lékati se k problematice
obezity pFi navitévach pacienta stale
mélo vraceji. Pravé opakované ptipo-
minani rizik ¢asto vede k tomu, Ze pa-
cient na dlouhodobou |é¢bu nakonec
pristoupi. Rozhodné je obezita takovy
zdravotni a ekonomicky problém, ze
stimuluje rozsahly vyzkum novych far-
mak a technologif, které by mohly ko-
nec¢né ptinést Sirsi spektrum [é¢ebnych
moznosti jak u obezity, tak u obezity
s komorbiditami.
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