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Úvod

Pohled na obezitu prochází v dějinách lidstva 
různým vývojem. Obezita bývala znakem blaho-
bytu a úspěšnosti jedince, na druhé straně se na 
ni pohlíželo jako na charakterovou vadu vyplýva-
jící z lenosti či nedostatku vůle. Teprve nedávno 
byl obezitě přiznán status metabolické poruchy na 
patofyziologickém a genetickém základě, přičemž je 
prokázáno, že genetické faktory se na rozvoji obezity 
podílejí až z 50 %. Nesmíme však zapomínat, že 
v etiologii tohoto onemocnění se stejně významně 
uplatňuje i tzv. „obezigenní prostředí“, charakterizo-
vané nepoměrem mezi příjmem a výdejem energie 
jako důsledek vysokoenergetické diety a sedavého 
způsobu života. Je statisticky prokázáno, že obézní 
jedinec má podstatně nižší kvalitu i délku života. 
Obezita se svými zdravotními následky a kompli-
kacemi se v poslední době stává dokonce druhou 
nejčastější příčinou úmrtí hned po kouření. Nadváha 
a obezita jsou provázeny významně vyšším rizikem 
kardiovaskulárních a metabolických onemocnění 
(11). Podle současných kritérií je abdominální obe-
zita s obvodem pasu pro muže ≥ 94 cm a pro ženy 
≥ 80 cm součástí metabolického syndromu, přičemž 
diagnóza tohoto syndromu může být stanovena, 
jsou-li dále přítomny alespoň dva z následujících 
faktorů: triglyceridy > 1,7 mmol/l, HDL-choleste-
rol < 1,03 mmol/l u mužů a < 1,29 mmol/l u žen, 
zvýšený krevní tlak ≥ 130/85 mm Hg, glykemie 
nalačno ≥ 5,6 mmol/l nebo dříve diagnostikovaný 

diabetes mellitus či přítomná specifická léčba dané 
abnormality. Tato definice metabolického syndromu 
je sice zjednodušená, ale byla přijata vzhledem k její 
jednoduché aplikaci v denní praxi (10). V poslední 
době se pozornost věnuje vlivu obezity na vznik 
některých maligních nádorových onemocnění, jako 
jsou karcinomy mammy, kolorekta, endometria, led-
vin a prostaty (2). Přímá souvislost mezi nadměrným 
množstvím tuku a metabolickými nebo nádorovými 
onemocněními je podpořena výsledky výzkumů pro-
kazujícími, že tuková tkáň je významný endokrinní 
orgán produkující hormony, cytokiny, vazoaktivní 
substance a další peptidy, které zasahují do řady 
buněčných i mezibuněčných regulačních mecha-
nizmů. K nezanedbatelným komplikacím obezity 
patří i vznik a/nebo zhoršení degenerativních poru-
ch pohybového aparátu. Vysoké riziko závažných 
komplikujících onemocnění, vyžadujících často 
nákladnou léčbu, způsobuje, že obezita se stává jed-
ním z největších problémů současnosti. K hlavním 
důvodům patří zejména skutečnost, že prevalence 
obezity jak v rozvinutých, tak v rozvojových zemích 
přímo astronomicky stoupá a nabývá charakte-
ru epidemie, v posledním desetiletí se dokonce 
mluví o světové pandemii (25). Údaje zveřejněné 
International Obesity Task Force jsou alarmující; 
uvádějí, že nejméně 1,1 miliardy osob je s nadváhou 
a 318 miliónů je obézních. Obezita je více zastou-
pena u žen než u mužů. V Evropě se prevalence 
obezity (BMI ≥ 30) pohybuje kolem 20 %, a prakticky 

polovina evropského obyvatelstva má nadváhu (BMI 
≥ 25). V USA je situace ještě výrazně horší, počet 
obézních dosahuje až 46 % (2). V České republice 
je obézní přibližně jedna pětina populace a více než 
polovina trpí nadváhou. Vážným problémem se stává 
i nárůst dětské obezity (v Evropě postihující kolem 
20 % dětí), způsobující, že soudružná onemocnění 
vedoucí i k invalidizaci jedince budou postihovat 
mladší věkové skupiny.

Léčba 

Na základě socioekonomických studií je zřejmé, 
že léčbě obezity včetně farmakoterapie bude třeba 
vyhradit podobné místo ve zdravotním systému jako 
léčbě hypertenze či dyslipidemie. Je třeba si uvě-
domit, že již nevelký pokles hmotnosti (o 5–10 %) je 
spojen s významnou redukcí zdravotních rizik. Tento 
hmotnostní úbytek je reálný pro každého pacienta. 
Naopak je známo, že při větší a zejména rychlejší 
redukci hmotnosti může být výsledný efekt na orga-
nizmus menší nebo naopak i paradoxně horší. Za 
ideální se považuje redukce max. 3–5 kg měsíčně. Pro 
úspěšnou terapii obezity je třeba implantovat systém 
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Tabulka 1. Redukce hmotnosti vzhledem k výskytu 
některých komplikací obezity. Upraveno dle (27)
redukce hmotnosti do 9 kg nad 9 kg
diabetes mellitus 2. typu –43 % –35 %
všechny maligní nádory –39 % –32 %
karcinomy asociované s obezitou –50 % –40 %
celková mortalita –20 % –20 %
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komplexní diferencované péče, na kterém se budou 
podílet nejen specializovaná obezitologická centra, 
obezitologové a další specialisté, ale významnou 
úlohu mají rovněž praktičtí lékaři a redukční kluby.

Farmakoterapie obezity by měla být nedílnou 
součástí komplexní léčby, která zahrnuje nízko-
energetickou dietu, zvýšenou pohybovou aktivitu 
a kognitivně behaviorální modifikaci životního stylu 
(16). Základním cílem farmakoterapie obezity je dlou-
hodobý pokles hmotnosti vedoucí ke snížení kompli-
kací a mortality metabolického syndromu, bez výskytu 
jo-jo efektu při přerušení terapie. Bylo by však naivní 
si myslet, že samotná „pilulka proti obezitě“ je vše-
mocná. Většina obézních by nejraději měla takovou 
terapii, která neklade žádné větší nároky pohybové, 
ani co se týká redukce konzumace potravin. Avšak 
úspěšnost farmakoterapie velmi závisí na spolupráci 
pacienta a v tomto smyslu je třeba pacienty edukovat. 
Rychlejší a větší úbytek váhy po aplikaci antiobezik 
zvyšuje motivaci pacientů k dodržování redukčního 
programu, zejména u jedinců, u nichž byl tento pro-
gram málo účinný. Antiobezitika rovněž pomáhají 
pacientům překonat vzniklé závislosti na jídle.

Indikace a kontraindikace 

léčby antiobezitiky

Léčba antiobezitiky je indikována u pacientů 
s BMI ≥ 30 nebo u pacientů s BMI ≥ 27, jsou-li 
přítomny závažné zdravotní komplikace obezity. 
Léčba antiobezitiky je indikována u dospělých paci-
entů, nedoporučuje se aplikovat u dětí, mladistvých 
a pacientů ve věku nad 65 let. Řada pilotních studií 
však prokázala účinnost a bezpečnost podávání 
antiobezitik u adolescentů, při současné vyšší 
redukci hmotnosti ve srovnání s placebem a/nebo 
behaviorální terapií. Z dostupných preparátů se 
u této věkové kategorie nedoporučuje podávání 
kombinace efedrinu a kofeinu vzhledem k poten-
cionálním kardioexcitačním, psychostimulačním 
a návykovým účinkům (1, 9, 15).

Teoreticky se uvažuje, že léčba antiobezitiky by 
měla být dlouhodobá, ne-li celoživotní, jako je to běžné 
u farmakoterapie jiných metabolických chorob, přičemž 
maximálního poklesu hmotnosti je obvykle dosaženo již 
během prvního půl roku léčby. V současné době není 
k dispozici mnoho poznatků týkajících se optimální 
délky farmakoterapie, zda je vhodnější dlouhodobý 
kontinuální nebo intermitentní přístup, popř. vhodná 
délka terapeutického intervalu.

Léky proti obezitě ovlivňují regulační nebo 
metabolické poruchy, které se uplatňují v patogene-
zi obezity. Cílovými orgány pro působení léků proti 
obezitě jsou centrální nervový systém, sval, tuková 
tkáň a zažívací trakt. Centrální kontrola příjmu potravy 
zahrnuje dva neuroregulační systémy, pocit sytosti 
a hladu regulovaný serotoninem, noradrenalinem, 

leptinem, neuropeptidem Y (NPY), agouti-related 
peptidem (AGRP), proopiomelanokortinem, CART 
(Cocaine- and Amphetamine-Regulated Transcript), 
melanokortinovými receptory, orexinem, ghrelinem, 
peptidem YY (PYY), glucagon-like peptidem-1 (GLP-1) 
atd. a regulačním systémem řídícím hedonické odpo-
vědi, zahrnující dopamin, endokanabinoidy, opioi-
dy a glutamát. V oblasti GIT vede inhibice lipáz ke 
snížení resorpce tuků (8).

Kontraindikace léčby antiobezitiky zohledňují 
možné nežádoucí účinky a interakce s jinými léky, 
popř. s potravinami a jsou uvedeny zevrubně v příba-
lových letácích. Při léčbě sibutraminem je třeba např. 
zvažovat úlohu CYP 3A4 při metabolizmu sibutrami-
nu, a to nejen v souvislosti s interakcí s některými 
léky, ale i v souvislosti s konzumací např. grapefruitů. 
Při podávání orlistatu je třeba vzít v úvahu možnou 
interakci s léky a potravinami ovlivňujícími dostupnost 
v tucích rozpustných vitaminů.

Menší účinnost léčby antiobezitiky u diabetiků 
může být způsobena geny, které podmiňují současné 
metabolické poruchy, vyšším věkem diabetiků, dalšími 
současně přítomnými chorobami a vlivem podávaných 
některých léků potencujících vzestup hmotnosti (např. 
antidiabetika ze skupiny derivátů sulfonylurey, inzulin). 
U pacientů starších 65 let chybějí studie potvrzující 
účinnost a bezpečnost léčby antiobezitiky a je třeba 
vzít v úvahu možné změny v cílových (CNS, GIT) tká-
ních antiobezitik, které souvisí s věkem. Hmotnostní 
pokles a jeho udržení ovlivňuje ve stáří také snížený 
energetický výdej. Indikační možnosti, toleranci léků 
a hmotnostní úbytek ovlivňuje také přítomnost řady 
dalších onemocnění.

Vzhledem k tomu, že stěžejní roli při rozvoji meta-
bolického syndromu sehrává nahromadění viscerální 
tukové tkáně, významným ukazatelem účinnosti léčby 
antiobezitiky se stává redukce intraabdominálního 
tuku, sledovaná měřením obvodu pasu, který je 
antropometrickým ukazatelem množství intraabdo-
minálního tuku.

Používání antiobezitik není příliš rozšířeno a léka-
řům je třeba přiznat řadu oprávněných důvodů, pro 
které se k nim mohou stavět rezervovaně a skeptic-
ky. Antiobezitika obecně mají za sebou neslavnou 
historii slabých účinků a „neočekávaných následků“. 
Zejména návykovost stimulancií na bázi amfetaminu 
a nežádoucí účinky postihující srdeční chlopně způso-
bené dlouhodobým užíváním kombinace phenterminu 
(Adipex retard) a fenfluraminu v minulosti k vytvoření 
důvěry v antiobezitika skutečně napomohly (4, 26).

V současnosti jsou doporučovány k dlouhodobé 
léčbě obezity tři léky: sibutramin, rimonabant a orli-
stat.

Sibutramin (preparát Meridia a Lindaxa tbl. à 10 
nebo 15 mg). Sibutramin působí mechanizmem inhibi-
ce zpětného vychytávání noradrenalinu a serotoninu 

na nervových zakončeních v CNS, navozuje pocit 
sytosti a zabraňuje dietou navozenému poklesu ener-
getického výdeje. Jde o u nás nejvíce rozšířené anti-
obezitikum, vedoucí ke zlepšení všech složek meta-
bolického syndromu. Dosud žádný lék v celé historii 
léčby obezity nevedl k tak velkému úbytku hmotnosti. 
Studie STORM prokázala významný pokles hmotnosti 
po podávání sibutraminu, ale i jeho udržení v průběhu 
léčby po dobu dvou let. Sibutramin vyvolává nevelký 
vzestup krevního tlaku a jeho podávání se nedoporu-
čovalo u pacientů se špatně kontrolovanou hypertenzí 
(12, 17). Studie SAT a MERIDIOS však ukázaly, že 
léčba sibutraminem nevyvolává podstatný vzestup 
krevního tlaku ani u hypertoniků a po dlouhodobé 
terapii se i u hypertoniků nepochybně krevní tlak 
snižuje (13). U jednotlivých pacientů je však třeba 
krevní tlak kontrolovat a upravit léčbu. Terapie sibutra-
minem vede k nárůstu HDL cholesterolu a k poklesu 
hladiny triglyceridů. Antidiabetický efekt je největší 
u tzv. respondérů, pacientů, u kterých dochází po 
nasazení sibutraminu k poklesu o 2 kg hmotnosti 
v prvním měsíci, u ostatních dochází jen k mírnému 
poklesu glykovaného hemoglobinu (3).

Bezpečnost podávání sibutraminu byla prokázá-
na ve více než 100 klinických studií prováděných od 
roku 1989 na více než 12 000 obézních pacientech. 
Dosud bylo sibutraminem léčeno více než 15 milionů 
osob na celém světě. V současné době probíhá v 17 
zemích světa mortalitní studie SCOUT, která hodnotí 
prospěšnost léčby sibutraminem u pacientů s nadvá-
hou či obezitou a kardiovaskulárním rizikem, do níž 
bude v průběhu 5 let randomizováno celkem 9 000 
pacientů (5, 23).

Sibutramin je kontraindikován při léčbě inhibitory 
monoaminooxidázy a inhibitory zpětného vychytává-
ní serotoninu, dále je kontraindikován u psychických 
onemocnění, u poruch příjmu potravy, u těžší ICHS 
provázené selháváním a arytmiemi, u pacientů po CMP 
a při těžších poruchách jaterních a ledvinných funkcí. 
Opatrnosti je třeba u epileptiků a u pacientů s glauko-
mem. Sibutramin pomáhá snižovat hmotnost a dlou-
hodobě udržet váhový úbytek, snižuje obvod pasu, 
zlepšuje kontrolu glykemie (HbA1c, glykemii nalačno, 
postprandiální glykemii) a pozitivně ovlivňuje lipidový 
profil.

Rimonabant (preparát Acomplia) – selektivní 
blokátor kanabinoidních receptorů CB1 představuje 
nový přístup k ovlivnění kardiovaskulárních riziko-
vých faktorů spojených s metabolickým syndromem. 
Ovlivňuje jednak klasické kardiometabolické rizikové 
faktory, jakými jsou abdominální obezita, aterogenní 
dyslipidemie, inzulinová rezistence a glukózová into-
lerance, dále i zánětlivé parametry. Rimonabant lze 
použít i k léčbě nikotinizmu (14).

Endokanabinoiní systém má důležitou roli v regu-
laci energetické homeostázy, příjmu potravy, lipi-
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dového a sacharidového metabolizmu. V těle jsou 
tvořeny tzv. endokanabinoidy, které se vážou na 
endokanabinoidní receptory a vyvolávají podobné 
účinky jako kanabinoidy. Endogenní kanabinoidní 
systém (ECS) stimulují zejména ligandy blízké eiko-
sanoidům, např. tzv. anandamid. Na tyto receptory 
se váže také marihuana a exogenní kanabinoidy. 
Účinky endogenních ligandů kanabinoidního systé-
mu zprostředkovávají kanabinoidní receptory, jsou 
známy dva podtypy – CB1 a CB2. Receptory CB1 se 
nacházejí zejména v CNS, tukové tkáni, gastrointesti-
nálním traktu, játrech a ve svalech, zatímco CB2 jsou 
přítomny na imunokompetentních buňkách. Podle 
experimentálních údajů je nadměrná stimulace endo-
kanabinoidního systému spojena s vyšším příjmem 
potravy a ukládáním tuku, blokáda receptorů CB1 vede 
ke snížení aktivace endokanabinoidního systému se 
zmírněním metabolických následků. Aktivace CB1 
v hypotalamu zvyšuje apetit, v adipocytech vede 
k akumulaci tuku a stimulaci lipogeneze, nadměrná 
stimulace endokanabinoidního systému zvyšuje tedy 
příjem potravy a ukládání tuku. U obézních pacientů 
je přítomna hyperaktivita ECS, pozorujeme zvýšené 
hladiny endokanabinoidů v CNS a up-regulace CB1 
receptorů v adipocytech, dochází k hyperfagii, nad-
měrnému ukládání tuků, poruše glukózového a lipi-

dového metabolizmu. Blokáda CB1 receptorů vede 
ke korekci zvýšené aktivace endokanabinoidního 
systému a k zmírnění metabolických následků.

Podání selektivního blokátoru kanabinoidních 
receptorů CB1 vede v tukové tkáni ke snížení lipopoge-
neze a ke zvýšení produkce apidonektinu, ve svalové 
tkáni se zvýší utilizace glukózy, v játrech je potlače-
na liponeogeneze a v GIT je navozen pocit sytosti. 
Doposud největší provedená studie s rimonabantem 
(Program RIO – Rimonabant In Obesity) byla složena 
ze 4 dvojitě zaslepených, placebem kontrolovaných 
studií ve III. fázi klinického zkoušení (počet pacientů 
6 600), které hodnotily vliv rimonabantu v dávce 5 
a 20 mg na rizikové faktory kardiovaskulárních one-
mocnění u pacientů s nadváhou a obezitou. Podstudie 
RIO Europe a RIO North America sledovaly pacienty 
s BMI > 30 nebo BMI > 27 kg/m2 a s komorbidita-
mi – hypertenze a dyslipidemie a ukázaly pokles 
tělesné hmotnosti o 6,5 kg za jeden rok léčby, při léčbě 
20 mg rimonabantu, ve srovnání s úbytkem 1,6 kg 
při léčbě placebem, za dva roky terapie byl pozoro-
ván úbytek 5,1 kg u pacientů s rimonabantem 20 mg 
a 1,2 kg u pacientů s placebem. Podstudie RIO Lipids 
sledovala pacienty s neléčenou dyslipidemií a zjistila, 
že rimonabant snižuje aterogenitu lipidového spektra 
zvýšením HDL cholesterolu a poklesem TAG (zvýšení 

HDL cholesterolu o 16,4 % bylo pozorováno u rimona-
bantu 20 mg ve srovnání se vzestupem o 8,9 % u pla-
ceba (p < 0,001), pokles TAG o 6,9 % u rimonabantu 
20 mg ve srovnání se vzestupem o 5,8 % u placeba). 
Podstudie RIO Diabetes sledovala pacienty s DM 
2. typu léčené monoterapií PAD (metforminem nebo 
SU). Výsledky prokázaly zlepšení kompenzace DM, 
u pacientů s aktivní léčbou poklesl HbA1c o 0,7 % 
z výchozích 7,3 % ve srovnání s placebem, došlo 
také ke snížení inzulinémie a inzulinové rezistence, 
měřené indexem HOMA. Ve všech studiích došlo ke 
snížení krevního tlaku systolického i diastolického. 
Ke zlepšení kardiometabolických faktorů došlo i bez 
závislosti na snížení tělesné hmotnosti (6, 19). Léčba 
rimonabantem vede ke snížení prevalence metabo-
lického syndromu, a to až na polovinu, dle kritérií 
NCEP-ATP III. K léčbě je doporučeno dávkování 
20 mg 1x denně (24).

Terapie rimonabantem může mít následující 
vedlejší účinky, jako jsou nauzea, poruchy nálady, 
depresivní poruchy, úzkost a závratě, průjem, zvra-
cení. Ve všech případech došlo k jejich úplnému 
vymizení po vysazení rimonabantu. Kontraindikací 
k podání rimonabantu jsou: jaterní selhání, renální 
selhání, kojení, přecitlivělost na rimonabant, depre-
sivní poruchy, psychózy.
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Orlistat (preparát Xenical, tbl. à 120 mg). Léčba 
orlistatem pomáhá navodit pozitivní změny ve výbě-
ru potravy. Orlistat působí lokálně v tenkém střevě 
a nemá systémový účinek. Vytváří kovalentní vazbu 
s gastrickou a pankreatickou lipázou, tím částečně 
reverzibilně inhibuje její aktivitu, a snižuje tak vstře-
bávání tuků v GIT asi o 30 % (21, 28). Studie XENDOS 
prokázala, že orlistat podávaný po dobu 4 let vyvolává 
statisticky významně vyšší hmotnostní pokles ve srov-
nání s placebem. Orlistat významně snižuje systolický 
i diastolický krevní tlak, zejména u pacientů s hyper-
tenzí (18). Prokázáno bylo také zlepšení inzulinové 
rezistence a výrazný antidiabetický efekt, a to i u paci-
entů, u kterých došlo k malému či žádnému poklesu 
hmotnosti. Byl prokázán pokles dávky inzulinu u dia-
betiků a pokles dávky perorálních antidiabetik (23). 
Došlo také ke zlepšení lipidového spektra, snížení 
poměru LDL/HDL cholesterolu, zlepšení kompenzace 
diabetu a poklesu inzulinémie, poklesu glykovaného 
hemoglobinu, snížení dávek antidiabetik a lepší kom-
penzace hypertenze. Většina pacientů po podávání 
orlistatu dostatečně hubne a redukovanou hmotnost 
dlouhodobě udržuje. Vedlejší účinky Xenicalu těsně 
souvisejí s procentuálním příjmem tuků v potravě 
a projevují se nadýmáním a častějšími mastnými sto-
licemi. Nebyly zaznamenány lékové interakce s běžně 
požívanými léky. Nesnižuje vstřebávání vitaminů A, D, 
E a K, ani vstřebávání esenciálních mastných kyselin 
a vitaminů (22).

Kombinovaná terapie antiobezitiky

Dosud neexistuje mnoho studií hodnotících 
vliv kombinované terapie antiobezitiky. Studie 
Sariho neprokázala větší hmotnostní pokles při 
kombinované terapii orlistatem a sibutraminem 
ve srovnání s podáváním samotného sibutraminu. 
Myšlenka podávání dvou antiobezitik v menších 
dávkách s cílem snížit výskyt nežádoucích účinků při 
zachování účinnosti má však své opodstatnění. Do 
budoucna bude bezpochyby nezbytné při zvažování 
kombinované terapie antiobezitiky, zejména pokud 
je tkání jejich cílového působení CNS, zvažovat 
nejen potenciaci pozitivních efektů, ale i možnou 
potenciaci nežádoucích účinků zprostředkovanou 
vzájemnou interakcí hormonálních a neuropřena-
šečových systémů.

Budoucnost farmakoterapie obezity

V současnosti je zkoušeno mnoho nových léků 
proti obezitě, regulujících energetickou rovnováhu 
a ovlivňujících hormonální nebo neuropřenaše-
čové systémy. Mezi nejnadějnější patří selektivní 
β-3 adre nergní stimulátory, léčiva zasahující do 
okruhu centrálního působení leptinu a inzulinu – 
leptinová analoga, ciliární neurotrofický faktor, 
selektivní agonisté serotoninových receptorů, další 
antagonisté kanabinoidních receptorů, antagonisté 
receptoru pro neuropeptid Y, agonisté cholecystoki-
ninu, intranazálně aplikovaná analoga peptidu YY3–

36 a nový inhibitor lipáz GIT (ATL-962). K dalším 
potenciálně zajímavým látkám patří např. léčiva 
vyvolávající apoptózu tukových buněk, angiostatické 
peptidy inhibující růst cév tukové tkáně, syntetic-
ká analoga dehydroepiandrosteronu, antagonisté 
adipocytární 11β-hydroxysteroiddehydrogenázy, 
inhibitory syntézy mastných kyselin. Velké naděje 
jsou vkládány do ovlivnění jaderných receptorů. 
Při podávání dnešních léčiv ze skupiny senzitizérů 
PPAR-γ dochází ke zvyšování tělesné hmotnosti. 
Léky ovlivňující PPAR-β však velmi pravděpodob-
ně budou mít antiobezitický účinek a současně by 
podání tohoto léku mohlo mít na sval stejný účinek 
jako fyzická aktivita (20).

Současně dostupná antiobezitika spolehlivě zajis-
tí hmotnostní úbytek a jsou dostačující ke zlepšení 
zdravotního stavu a snížení rizika řady chronických 
onemocnění, přičemž jejich nežádoucí účinky jsou 
minimální a většinou přechodné. Je však nezbytné si 
uvědomit, že jejich účinnost je spojená s komplexním 
přístupem k redukci váhy a změnou životního stylu 
obézních.
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