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Uvod

U pfilezitosti konference o obezité pofadané Vo-
jenskou Iékafskou akademil v Hradci Kralové v dubnu
1998 jsem pfednesl referat Hormony a obezita jako
prehled nékterych vzajemnych vztahi mezi hormo-
ny a obezitou. Tento pfehled dopinény o dalsi nase
vlastni vysledky uvadim zde in extenso zejména
s ohledem na nutnou ¢asnou prevenci obezity mezi
branci a vojaky.

Obezita byva uvadéna jako komplikace u fady
endokrinopatii. Uvadéna je napi. u hypotyreézy,
Cushingova syndromu, hypogonadismi. Kdybychom

tato onemocnéni vyhledavali podle pfitomnosti obe-
zity, zjistili bychom, Ze tento pfiznak ma minimalni
specifitnost i senzitivitu a klinické podezieni na tato
onemocnéni opfeme radéji o jiné pfiznaky.

Naopak tzv. prosta obezita je jednou z nejzaji-
mavéjSich endokrinopatii, naruseny jsou prakticky
vS8echny hormonaini okruhy. Pfitom jasna pfi¢ina u
tohoto tak ¢astého a na druhé strané& tak hetero-
genniho onemocnéni neni znama. O patogenezi,
prevenci i 1é¢bé obezity je moZno se nové a pie-
hledné poutit, napi. v Hainerové monografii (8).

Z praktického hlediska Ize otazku vztahu hormo-
nG a obezity rozdélit na 2 otazky: otdzku podilu hor-
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monl na vzniku obezity a otazku podilu hormond
na lé¢bé obezity.

Hormony a vznik obezity

Zda urdity jedinec bude, &i nebude obézni ovliv-
fuji na jedné stran& endogenni (hormonalni, gene-
tické) vlivy, na druhé stran& vnéjsi (spole¢enské, psy-
chologické) vlivy. To v3e uréuje stupen a typ obezi-
ty. Tak mlze jedinec s vrozenou tendenci k obezité
s dobrou osobni ¢i spoletenskou motivaci zUstat
Stihly, a naopak jedinec s minimalnimi genetickymi
pfedpoklady mlze byt obézni viivem pfejidani a
inaktivity. Podani hormonli miize vést k obezit&.
Znama je nadvaha po lecbé kortikoidy Ci vzestup
hmotnosti po hormonalni antikoncepci u nékterych
Zen. Témito vztahy se viak nebudeme dale zaby-
vat a soustfedime se pfedevSim na endogenni hor-
monaini vlivy.

Obezita je pak pfedev3im nemoc z porusené
energetické bilance, kdy pfevazuje pfijem nad vy-
dejem. Pfesto v$ak, kdyby platilo, ze kazda ne-
rovnovaha v pfijmu a vydeji energie povede k vze-
stupu ¢i poklesu hmotnosti, dosli bychom k bizard-
nim vysledkim. Kdyby mlady jedinec jedl jen o né-
kolik stovek kalorii denné vice, nez odpovida potfe-
bé, pfibral by béhem Zzivota stovky kilograml, a
kdyby naopak star$i jedinec jedl v minulosti jen o
nékolik stovek kalorii méné, nez c&ini vydej, dostal
by se pfi zpétném vypoctu do zaporné hmotnosti a
prestal by vlastné existovat. Je tedy ziejmé, Ze ¢&lo-
vék se dokaze vyznamnymi hormonainimi mecha-
nismy adaptovat na snizeny i zvy$eny pfijem potra-
vy a udrzovat relativné stejnou hmotnost. Na téchto
skute€nostech se podili cela fada metabolickych
dé&ju jiz na urovni buné&né (16). Jiz mnoho let je
znam tzv. rozpfahujici protein (uncoupling protein-
UCP), ktery v hnédé tukové tkani vede k rozpfazeni
oxidace a fosforylace a k ztratam energie. Je vy-
znamné, Zze molekularné genetickymi mechanismy
se vyznamné podileji na vyzkumu téchto proteind i
pracovnici na$i akademie véd (10). Az v posled-
nich letech bylo zjisténo, ze vyznamné;jsi jsou i dal-
§i UCP-proteiny, zejména tzv. UCP-2 (15). Exprese
téchto proteint vyrazné koreluje s klidovym energe-
tickym vydejem a jednim z hlavnich mechanismd,
ktery vysvétli, pro¢ néktefi jedinci snadno tloustnou
a jini se obezité i pfi pfejidani ubrani.

Na urovni celého organismu je dobie znam tzv.
fenomén adaptace na snizeny pfijem potravy - kaz-
dy jedinec pfi redukéni dieté hubne nejdfive vice a
pak se ubytek zastavuje. Jednim z vyznamnych
faktorll plsobicich tuto skute¢nost je tzv. syndrom
nizkého T3, kdy relativné se snizujici hladina trijod-
othyroninu vede k snizeni energetického vydeje.
Jsou znamy minimainé 2 faktory, jak této adaptaci
na snizeny pfijem potravy branit - je to fyzicka akti-
vita a pfijem alespori nékolika desitek grami cukru
v redukénich dietach. Této adaptaci na snizeny pfi-

jem brani snad i nékteré léky (9).

Nejvyznamnéji se v8ak na vzniku obezity podili
tzv. Usporny (thrifty) genotyp (12, 13). V nasi popu-
laci je obezita asta a pfedpoklada se, ze historicky
byli lidé vystaveni obdobim stradani a hladovéni a
prezili zejmeéna ti jedinci, ktefi se dokazali na tyto
stavy adaptovat. Sem patfi zejména osoby s inzuli-
norezistencl a s tzv. Reavenovym syndromem X,
kterych je v nasi populaci pravdépodobné 30-40 %
(1, 22). Podle klasické Reavenovy prace (11) a jeho
praci dalSich vyskytuji se nékteré metabolicky
podminéné choroby soudasné - je to zejmeéna
androidni obezita (s abdominalnim nahromadénim
tuku), esencialni hypertenze, diabetes mellitus II.
typu, hypertriglyceridémie a hyperurikémie, nové
jsou popsany i dalsi zmeény, napi. poruchy fibrinoly-
zy. Zakladnim rysem u téchto osob je inzulinorezis-
tence, sekundarni hyperinzulinémie a druhotné pak
nizky energeticky vydej a v3echny vySe uvedené
metabolické komplikace. Klasicky je znamo, ze in-
zulin kromé svého anabolického U&inku ma uginek
antilipolyticky zprostfedkovany fosfodiestarazou (3).

Inzulin ma tedy v patogenezi obezity kli¢ovou
roli, hyperinzulinémie koreluje s BMI a sklon této
kfivky je tim vyraznéjsi, &im vice je jedinec pfibuz-
ny diabetikiim II. typu (22).

Diabetes viastn& spiSe neni komplikaci obezity.
Konkretni cesta od obezity k diabetu je slozita (5),
ale pravdépodobné je pravdé nejblizsi formulace,
Ze k rozvoji androidni obezity dochazi prakticky u je-
dincl s geneticky zalozenou dispozici k diabetu.
Androidni obezita, resp. tendence k ni, tedy pfed-
povida riziko diabetu. Blize pravdé je tedy tvrzeni,
Ze geneticky zaloZzeny diabetik je v riziku obezity a
pokud bude obezita |é¢ena, vznik diabetu se oddali.

Na obezité¢ se tedy podili zejména fada tkaro-
vych a molekularnich mechanismi vedoucich k sni-
Zzené energetické potieb&. Na patogenezi obezity
se v8ak podili i fada klasickych hormond.

Leptin je hormon tukové tkané navozujici cent-
ralné pocit sytosti. Dnes je zfejmé, Ze na patoge-
nezi lidské obezity se pravdépodobné nepadili (2).

Steroidy byly v minulosti mnohokrat podeziivany
z podilu na obezité. Teoreticky se pfipoustélo, Ze
relativni hyperkortizolémie vede k abdominainimu
nahromadéni tuku a inzulinorezistenci a obezit&.
Dnes se zda, Ze primarni je pravdépodobné inzuli-
norezistence. Je to pravé inzulin, ktery dokaze ste-
roidogenezi stimulovat (23). Nej¢astéjsi a nejzna-
me&jSi patologii v této oblasti je syndrom polycystic-
kych ovarii, tzv. Stein-Leventhallv syndrom. Vy3si
hladina inzulinu stimuluje v ovariich pfes receptory
IGF steoidogenezi, pfevazuji androgeny, néasled-
kem jsou pak anovulaéni cykly, nadvaha, hirsutis-
mus a u ¢asti nemocnych i diabetes.

Dehydroepinadrosteron (DHEA) je nadledvinovy
steroid, ktery je pfitomen v krvi v daleko vyssich
hladinach neZ ostatni steroidy. Nebyl v8ak dosud
nalezen Zzadny jeho velky hormonaini uéinek, ale
fada acinkG mensich ¢&i spornych. DHEA klesa s
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vékem, zvySuje termogenezi, snizuje hyperinzuli-
némii a snad zlep$uje glukézovou toleranci. Nékdy
je pokladan za chybgjicl ¢lanek mezi inzulinem a
aterosklerézou. Rada vztahl, které byly u DHEA
prokazany, se tyka pravé slozek syndromu X - hy-
pertenze, inzulinorezistence, hyperurikémie (19, 21).

Na obezité¢ se dale mohou podilet mutace &i od-
chylné exprese tzv. beta-3 adrenergnich receptort
(17). U téchto mutaci byly u nékterych populaci a
onemocnéni prokazany napf. vzestup vahy, nizsi
energeticky vydej, vy33i vyskyt diabetu. V le¢bé jsou
zkou$eny beta-3 agoniste.

Hormony a lééba obezity

Celkem Ize shrnout, Zze hormony se zcela jisté
podileji na vzniku obezity. Obezita je velmi zajima-
va endokrinopatie s naru$enim celé fady hormonal-
nich okruhil. V lé¢bé se v8ak hormonaini terapie
prakticky viibec neuplatfiuje. Zcela upusténo je i od
podévani tyreoideainich hormon.

Jedinym ,endokrinologickym" vyznamnym postu-
pem je ovliviiovani centra hladu anorektiky, léky,
které méni jemnou rovnovahu mediatorl navozuji-
cich pocity. sytosti a hladu a tim pisobici anorektic-
ky. K témto Iékiim patfi dnes u nas jako jediny nyni
dostupny Adipex retard a v brzké dobé jiz pravdé-
podobné celosvétové povoleny Sibutramin.

O endokrinologii hladu je znamo, Ze sytost navo-
zuji z endogennich latek napf. CRF, leptin, bombe-
sin, cholecystokinin, glukagon like peptid, melano-
stimula¢ni hormon, serotonin. Hlad naopak vyvola-
vaji neuropetid Y a galanin. Do téchto vztahl mo-
hou zasahovat i psychofarmaka.

Kazdy pokles hmotnosti ovliviiuje hormonalni
hladiny. Tak i jiné u&inné léky, jako je napfiklad jiz
dostupny inhibitor stfevni lipazy Xenical, mohou
ovliviiovat hormonalni hladiny.

Hormonalini vysSetfeni v8ak muze mit vyznam
v klasifikaci obezity i z hlediska terapie. Jde o de-
tekci stavll, kdy obezita bude velmi obtizné |&citel-
na. Pravé vysetfeni inzulinémie muze odhalit uspor-
ny genotyp a pfisludnost jedince k tzv. metabolické-
mu syndromu X. Podrobnym vy&etfenim jsme se
v minulosti snazili odhalit faktory, které ovliviiuji
prognézu lé¢by obezity (24).

Klasickym onemocnénim, kde je lé¢ba obezity
nékdy velmi obtizn4, je diabetes mellitus Il. typu.

Nékteré viastni vysledky

V 80. letech jsme sledovali empirické riziko vzni-
ku diabetu Il. typu v nasi populaci rozsahlou dotaz-
nikovou genetickou studii (14). Ze studie vyplynulo,
Ze nahodné vybrani jedinci v populaci maji v nej-
vy$8im veéku riziko diabetu kolem 15-20 %. Potomci
2 diabetikl II. typu maji diabetes témeéf ve 100 % a
s diabetem u jednoho z rodi¢h v témeér 50 %. Z to-

ho vyplyvd, Zze v na$i populaci si prakticky kazdy
paty jedinec nese geny pro diabetes Il. typu. Vzhle-
dem k tomu, Ze vyskyt androidni obezity a hyper-
tenze v nadi populaci je jesté vyssi, Ize odekavat,
Ze tzv. usporny genotyp, resp. metabolicky syndrom
X, ma az ke 40 % nasi populace. Individualni riziko
je obtizné stanovitelné (7). Vy8§i pravdépodobnost
je u jedinch s vy$Sim indexem pas/boky &i vy$§im
obvodem pasu (8). Velmi ¢asné jiz v dospivani za-
chycujeme hyperinzulinémii a hypertriglyceridémii
(20), i kdyz pofadi, v jakém se slozky syndromu X
v Zivoté jedince vyskytnou, je velmi individuaini.

Radu let se zabyvame vztahem DHEA a inzulinu
a ukazuje se, Ze nizka hladina DHEA ma vztah
k inzulinové rezistenci a obracené dynamické zmé-
ny inzulinémie vyvolavaji zmény hladin DHEA (6).
VySetfovani DHEA v$ak neni v béZné obezitologic-
ké praxi zatim nutné.

Bazalni vysetfeni obézniho muze byt vyrazné
ovlivnéno aktualnim stavem, fada nemocnych osci-
luje s hmotnosti a je znamo, 2e mirné hmotnostni
vychylky mohou vyrazné pozitivné i negativné ovliv-
fiovat pfitomnost slozek syndromu X vcetné diabe-
tu (18). Prokazali jsme (18), Ze po redukci mlze
diabetes vymizet, a naopak hladovka nékdy vede u
zdraveho jedince k poruse glukdzové tolerance.

V poslednich letech jsem sledovali nemocné po
bandazi zaludku (24) a kladli si otazku, co ovliviiuje
vyvoj hmotnosti po bandazi a pro& néktefi jedinci
hubnou malo nebo nehubnou. Nejlepsim prediktorem
dlouhodobého efektu je Easny pokles hmotnosti -
kdo zhubne vyrazné jiz v prvnich tydnech, bude hub-
nout dlouhodob&. Po bandazi dale hife hubnou
jedinci hyperinzulinemiéti a diabetici. Dobie hubnou
jedinci hypertriglyceridemicti a jedinci s rodinou ana-
mnézou diabetu Il. typu pfed jeho manifestaci. Pro-
gnézu obezitologické l&¢by tedy ovliviiuje zakladni
metabolické a hormonalni ladéni organismu.

Pfi pouziti agresivnich nizkoenergetickych rezi-
ml zhubnou nejvice jedinci, ktefi nedrzeli predtim
diety a pfejidali se. Sledovali jsme nemocné 8 let
po pouziti 2tydenni kary instantnimi redukénimi nu-
traminy &i hladovkou (24). Nejlep$i hmotnostni pro-
gnézu meli spiSe ti nemocni, ktefi zhubli b&hem
lé¢by méné. To je obecna zkuenost s herbalifem a
jinymi pfipravky pouZitymi bez dlouhodobé dietni
edukace. Je proto rozumné agresivni dietni po-
stupy pouzivat jen u nemocnych, ktefi dokazali
zhubnout, u kterych je pak pfedpoklad, Zze hmot-
nost udrzi.

V nas$i obezitologické ambulanci mame pomérné
maly zachyt tyreopatii. Celkem |ze pokladat rutinni
vySetfovani tyreoidalnich hormonl u obéznich za
zbyte¢né, nejsou-li daldi pfiznaky hyper- &i hypo-
tyredzy.

Ze zajimavych kazuistik Ize v této souvislosti na-
pfiklad uvést, Ze pod vlivem opakovanych televiz-
nich pofad o bandazi zaludku se nechala vys$etfit
jedna nemocna s hmotnosti kolem 160 kg. Byla
zjisténa tézka periferni hypotyredza s extrémni
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hladinou TSH nad 70 Ul. Béhem kompenzace hy-
potyredzy doslo jen k malému hmotnostnimu ubytku
do 5 kg, nasledné provedena bandaz Zaludku vedla
k poklesu hmotnosti zatim o 40 kg béhem 2 let.
Lécba hypotyredzy nemusi tedy vést k poklesu hmot-
nosti ani u t&zkych hypotyredz.

V posledni dobé vySetfujeme &astéji autoprotilat-
ky a zjistujeme ve shodé s literaturou (4), ze jiz zda-
leka neplati, Ze autoimunni endokrinopatie, napf.
diabetes |. typu &i tyreoiditidy, jsou vlastni pouze
astenickému habitu. Autoimunni diabetes typu LADA
se mUlze vyskytnou i obéznich jedincd.

Zajimava pozorovani mame také u dalsich endo-
krinopatii, po paratyreoidektomii pozorujeme &asto
vyrazny vzestup hmotnosti, naopak u inzulinomd na
rozdil od o¢ekavani obezitu prakticky nenachazime.

Diskuse

Co je tedy ze v8ech hormonalnich vztahlG vy-
znamné pro vySetiovani a lé¢bu obezity v terénu?
Je to jisté ovlivnéni pocitll hladu anorektiky. Je to
také poznani pfitomnosti inzulinorezistence. Pokud
neni pfitomen diabetes je vyznamnym ukazatelem
bazalni inzulinémie nala¢no. U diabetika neni hladi-
na inzulinu vzhledem k vyhasinani sekrece jiz uka-
zatelem inzulinorezistence. Syndrom X, ktery je na
jedné strané pfi¢inou androidni obezity a jejich
komplikaci, na druhé strané pak jeho slozky mohou
detekovat potencialni rizika komplikaci.

K zakladnimu vysSetfeni obézniho by tedy pfede-
v§im mélo z metabolického a hormonalniho hledis-
ka patfit vySetfeni obvodu pasu a bokl, vysetieni
inzulinémie, kyseliny moc¢ové, triglyceridi a krevni-
ho tlaku. Prakticky nejvyznamnéj$i dotaz v rodinné
anamnéze je dotaz na pfitomnost diabetu Il. typu
v rodiné. Obvykle provadéné vySetfeni kortizolu &i
TSH je prakticky zbyte¢né.

Perspektivy endokrinologie v |é¢bé obezity jsou
jisté velké - pljde pravdépodobné o vyvoj beta-3
agonistl, dale latek zvysujicich energeticky vydej,
latek zvy$ujicich efekt inzulinu.

Komplexni pohled na jedince bude nutny a péci
0 obézni u nas neprospiva ostré oddéleni obortl dia-
betologie, endokrinologie, lipidologie & vyziva. Na-
déji pro obézni je vzdeélany prakticky lekar, ktery
dokaze obezitu a jeji komplikace detekovat a l&dit
véas. Specializovana, krajska centra, jejichz kon-
cepce byla nedavno schvalena, jsou nutna pro
lé¢bu zavaznejsich forem obezity.

Souhrn

Autor podava pfehled hormonalnich vlivil na pa-
togenezi i Ié¢bu obezity. Je uvedeno plsobeni lep-
tinu, inzulinu, steroidd, katecholamini. Z patogene-
tického hlediska je zddraznén vyznam zachytu
jedincl s rizikem diabetu Il. typu, tj. tzv. metabolic-

kym syndromem X. Vlastni [é¢bu obezity ovliviiuje
hormonalni stav vyznamné, a¢ se hormonalni tera-
pie vlécbé obezity neuplatiuje. Pravé pfitomnost
diabetu, hyperinzulinémie a adaptace na snizeny
pfijem potravin &ini |é¢bu obezity obtiznéj$i a ne-
Usp&snéjsi. Zduraznéna je potfeba zachyceni ohro-
zenych jedincl co nejdfive, tedy i v braneckém vé-
ku, a véasna lécba obezity.
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