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Vzhledem ke stoupajici prevalenci obezity a s ni spojenymi zdravotnimi riziky stoupd i vyznam farmakoterapie jako soucasti kom-
plexni terapie vedouci k celkové zméné Zivotniho stylu. V soucasné dobé dostupné Iéky vyraznym zplsobem napomahaji k Gispés-
nosti redukce a udrzeni hmotnostnich tbytkl. Nadale vsak pokracuje i vyzkum dalSich uc¢innych latek, které se svymi tic¢inky mohou

uplatnit v terapii obezity.
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Given the increasing prevalence of obesity and its associated health risks, pharmacotherapy is gaining importance as a part of complex
therapy resulting in an overall lifestyle change. Currently available drugs significantly aid in reducing body weight and maintaining
weight loss. However, research continues into other effective substances which could be successfully applied in obesity treatment.
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Obezita je chronické multifaktoridIni one-
mocnéni, které vznikd néasledkem nepomeéru
mezi pfjmem a vydejem energie a dochazf pfi
ném ke zmnoZeni tukové tkané.V rozvoji obezity
hraji roli genetické predispozice, faktory Zivotniho
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stylua zevniho prostredi.V Ceské republice je vice

nez 50% dospélé populace nad hranici normalni Lécba obezity je vzdy dlouhodobd a vy-
hmotnosti; ztoho 35% trpi nadvdhou a 17% obe-  Zaduje komplexni zménu zivotniho stylu.
zitou. S ndrlstem incidence nadvédhy a obezity ~ Zakladnim pfedpokladem pro Uspéch reduk-
soucasné stoupa i vyskyt jejich komplikaci. ce hmotnosti je spolupracujici a motivovany
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pacient a stanovenfi redlnych cild hmotnost-
niho Ubytku.

Z3kladem lécby obezity je Uprava stravo-
vacich a pohybovych navykd. Redukeni dieta
by méla byt sestavena s ohledem na individu-
alni stravovaci zvyklosti pacienta, vhodné je
vychazet s tfidenniho nebo tydenniho zazna-
mu jidelnicku. Energeticky pfijem pfi redukenf
dieté by mél byt nizsf 0 2000-2 500 kJ oproti
vychozimu energetickému pfijmu pacienta.
Optimalnf je rozdéleni denniho energetického
pfijmu do péti az Sesti porci. V redukeni dieté
omezujeme pfedevsim tuky, zejména s vyssim
zastoupenim nasycenych mastnych kyselin,
a jednoduché sacharidy. Vhodny je i vy3si pfi-
jem bilkovin pro jejich dobrou sytici schopnost
a pozitivni vliv na postprandialni termogenezi.
Dale se doporucuje zvysit pffjem vlakniny, a to
jak rozpustné, tak nerozpustné, pro jeji schop-
nost zvétsovat svUj objem a tim napomahat
drivéjsimu dosazeni pocitu sytosti pfi nizsi
energetické denzité stravy. Samozfejmosti je
i vyrazné omezeni prijmu alkoholu. IdedInf po-
meér pfijimané energie z jednotlivych Zivin je
25-30% z tukd, 50-60 % ze sacharidd a 15-20%
je hrazenych bilkovinami.

Nedilnou soucasti redukéniho reZzimu je
i pravidelnd pohybova aktivita. Postupné zvy-
sovani fyzické zatéze napomaha prohlubo-
vani negativni energetické bilance a zaroven
zabranuje poklesu klidového energetického
vydeje, ktery navozuje redukeni dieta. Dalsimi
pozitivnimi efekty pravidelné pohybové akti-
vity jsou priznivé ovlivnéni psychiky, potlacenti
deprese a Uzkosti a kratkodobé snizenf chuti
k jidlu. Nejvhodnéjsi je aerobni fyzicka aktivita
(60-70% maximalni tepové frekvence) mini-
malné 30 minut 4-5krat tydné. | mirna redukce
hmotnosti o0 5-10% oproti vychozi vaze vy-
znamné snizuje metabolickd a kardiovaskularni
rizika spojend s obezitou.

V pfipadé nedostatecné Uspésnosti redukce
hmotnosti dosaZzenych reZzimovymi opatfenimi
je vhodné pomoci vhodnou farmakoterapif.
Pokud ani ta neni dostacujici nebo se jedna
o tézké formy obezity (BMI vétsi nez 40 nebo
nad 35 pfi zavaznych zdravotnich komplika-
cich), je indikované chirurgické fesenf obezity.

Cilem farmakoterapie obezity je zvysit hmot-
nostni pokles docileny rezimovymi opatfenimi,
snizit zdravotni rizika spojend s obezitou, pod-
pofit motivaci pacienta k dodrzovan{ redukéni-
ho reZzimu a pomoci k dlouhodobému udrzenf
dosazenych hmotnostnich ubytkd.

Indikaci k farmakoterapii je BMI nad 30, po-
kud reZimovymi opatfenimi nedoslo v pribéhu
tH mésicl lécby alespori k 5% Ubytku hmotnos-
ti. PFi pfitomnosti zadvaznych zdravotnich kom-
plikaci obezity (porucha glukdzové tolerance,
diabetes 2. typu, dyslipidemie, hypertenze) je
vhodné zahajit farmakoterapii jiz pfi BMI nad 25.
V soucasné dobé je lé¢ba antiobezitiky indikova-
na pouze u dospélych pacientl. Nedoporucuje
se poddvat u déti a mladistvych a u osob star-
sich 65 let.

Farmaka pouZivand v soucasné dobé k lécbe
obezity Ize podle mechanizmu Ucinku rozde-
lit na:

Léky ovlivaujici pfjem potravy ptsobenim

na neuroprenasece CNS, kde vedou k Utlumu

pocitl hladu nebo zvysuji pocit sytosti.

Léky snizujici vstfebavani tukd.

Leky zvysujici energeticky vydej (termogen-

ni farmaka).

Fentermin (obchodni ndzev Adipex retard
tbl. 15 mg) plsobi v CNS noradrenergnim
a dopaminergnim mechanizmem. Vede k vy-
raznému snizeni chuti k jidlu, jedna se o ty-
pické anorektikum. Vedlejsi tcinky jsou velmi
¢asté a zahrnuji nespavost, excitaci, agitova-
nost, irritabilitu, sucho v Ustech a tachykardii.
Kontraindikaci podavani fenterminu je zavazna
hypertenze, hypertyredza, tézsi poruchy funkce
jater, ledvin a srdce a psychiatrickd onemoc-
nenf.

Vzhledem k nezddoucim Uc¢inkdm a moz-
nému vzniku zavislosti byl tento preparat v fadé
zemi Evropské unie jiz stazen z trhu. Pokud je
i pres vyse uvedené negativni Ucinky fentermin
pouZit k 1é¢bé obezity, neméla by doba uzivani
presdhnout tfi mésice.

Sibutramin (obchodni ndzev Meridia tbl.,
Lindaxa tbl. 10 nebo 15 mg) pUsobi v CNS ja-
ko inhibitor zpétného vychytavani serotoninu
a noradrenalinu. Timto mechanizmem ucinku
navozuje pocit sytosti a zaroven mirné zvy-
suje energeticky vydej organizmu. Ovlivnénti
energetického vydeje se také podili na lepsfim
udrzenfdosazenych hmotnostnich Ubytkd. Pfi
terapii se zpravidla za¢ing davkou 10 mg den-
né, pfi nedostatecné terapeutické odpovédi
se davka zvysuje na 15 mg denné. Z metaanaly-
zy studif vyplyva, ze uzivani sibutraminu spolu
s Upravou Zivotniho stylu vedlo béhem osmi
tydnU v prdméru o 4,5 kg vétsimu hmotnostni-
mu Ubytku ve srovnani s placebem a Upravou
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Zivotniho stylu. Byl rovnéz prokazan vliv na mir-
ny vzestup krevniho tlaku a tepové frekvence.
Ve vetsiné studif byl prokdzan priznivy Gcinek
na hladiny lipid{ v krvi, zejména na hladiny HDL
cholesterolu a triglyceridQ. Zaroven dochéazelo
k poklesu hladiny kyseliny mocové. Uzivan{
sibutraminu ma efekt i na adipokiny, snizuje
sérové hladiny leptinu a resistinu a zvysuje
hladinu adiponektinu. U pacientl s diabetem
2. typu vedlo uzivani sibutraminu ke zlepsent
inzulinové senzitivity a poklesu hladiny glyko-
vaného hemoglobinu.

Nezadouci Ucinky sibutraminu jsou mirné,
obvykle pfechodného charakteru. Patff mezi né
sucho v Ustech, obstipace, nespavost, zavraté
anauzea. Ani v dlouhodobém uzivani nevede
|é¢ba k rozvoji zavislosti.

Kontraindikace k terapii sibutraminem jsou
psychiatrickd onemocnéni véetné poruch pifjmu
potravy, ischemicka choroba srde¢ni, arytmie,
té73f nelécend hypertenze, hypertyredza, glau-
kom, soucasna terapie antidepresivy, neurolep-
tiky a inhibitory MAQO. Vzhledem k nedostatku
dat se nedoporucuje podavani détem, adoles-
centlim a pacientdm starsim 65 let.

Rimonabant (obchodni ndzev Acomplia tbl.
20 mg) je selektivnim blokatorem kanabinoid-
nich receptort v CNS. Jeho plsobenim dochézi
k redukci pfijmu potravy, jednak ptsobenim
v CNS, ale i v gastrointestindlnim traktu, koster-
nich svalech, tukové tkani a jatrech. Ve studiich
vedlo uzivani rimonabantu ve srovnani s pla-
cebem k vyraznéjsi redukci hmotnosti, snizenf
obvodu pasu a zlepseni hladin HDL cholesterolu
a triglyceridd. Zaroven ve srovnani s placebem
ved| ke sniZeni prevalence jednotlivych slozek
metabolického syndromu. Mezi nezddouci
Ucinky patif nej¢astéji nauzea a diarrhoea, vel-
mi casté byly psychiatrické poruchy (deprese,
anxieta, agitovanost, nespavost). Vyskyt téchto
nezddoucich Ucinkl byl tak cetny, Ze prevysil
terapeutickou prospésnost preparatu a ved|
v fijnu 2008 k pozastaveni registrace ve vsech
statech Evropské unie.

Orlistat (obchodni nazev Xenical tbl.
120 mg) patfi do skupiny lékd ovlivaujicich
vstrebdvani tukd z traviciho traktu. Jedna
se o derivéat lipostatinu, ktery je produkovan
bakterif Streptomyces toxytricini. Orlistat plsobf
na stfevni lipdzu v zazivacim traktu a snizu-
je absorbci tukd asi 0 30%. Nevstfebana ¢ast
tukd odchazi stolici. Orlistat se ve stfevé té-



méf nevstfebdva a vétsina podané davky je
vyloucena stolici. Terapie orlistatem je vhodna
zejména u pacientd, ktefi nejsou schopni do-
state¢né omezit mnozstvi tuku v dieté, popt.
u pacientl s prokdzanou poruchou oxidace
lipidd. Vhledem k minimu kontraindikacf je
mozné uzit orlistat i v pfipadech, kdy jsou jina
antiobezitika kontraindikovana. Studie ukazujf
béhem Ctyfletého sledovani primérny ubytek
hmotnosti 0 2,7 kg vétsi pfi lé¢bé orlistatem
v porovnani s Ié¢bou placebem. Dalsi Gcinky
orlistatu spocivaji ve snizeni krevniho tlaku, LDL
cholesterolu a triglycerid(. U diabetikd 2. typu
vedla |é¢ba orlistatem navic k poklesu glykemie
nala¢no a glykovaného hemoglobinu. U osob
s porusenou glukézovou toleranci vedla terapie
orlistatem k zabranéni manifestace diabetu.
U obéznich diabetikl [écenych inzulinem byl
orlistat schopen navodit pokles hmotnosti
i pfes efekt inzulinu na rozvoj obezity.

Orlistat se obvykle podava 3krat denné vzdy
s hlavnim jidlem. Témér vsechny nezddouci Ucin-
ky se vztahuji k zazivacimu traktu. Mezi nejcas-
t&jsi patii Casté nucenf na stolici, steatorea, Unik
stolice pfi flatulenci, inkontinence stolice a bo-
lesti bficha. Mira obtizf je Umérna obsahu tuku

v dieté. Vyssi obsah vidkniny v dieté také snizuje
miru nezadoucich Ucinkd tim, Ze se nevstie-
band ¢ast tukd navadze na vldkninu. Omezenf
vstfebavani tukd méa dopad i na vstiebavani
vitaminG rozpustnych v tuku, ale jejich hodno-
ta zpravidla zUstava ve fyziologickém rozmezi
a nevyzaduje suplementaci. Optimaln{ pffjem
tukd v dieté by pfi uzivanf orlistatu mél byt ko-
lem 30% z celkového energetického pfijmu. Pfi
nizsim pfiijmu tuku jiz neni podavani orlistatu
indikovano. Kontraindikaci k podavénf orlistatu
je malabsorbéni syndrom a onemocnéni jater
s cholestdzou. Bezpecnost uzivani orlistatu byla
sledovéna i u détf, pficemz nebyly prokazany
zadné daldi nezadouci ucinky. V CR zatim neni
orlistat schvélen k uzivani u adolescentC. V prd-
béhu roku 2009 bude v zemich Evropské unie
volné prodejna varianta orlistatu v dédvce 60 mg
v jedné tableté.

Kombinace efedrinu a kofeinu (Elsinorské
prasky) obsahuje v jedné kapsli dadvku 20 mg
efedrinu a 50 mg kofeinu. Svyym noradrenergnim
pusobenim v CNS vedou ke snizenf chuti k jidlu.
Navic svym vlivem na zvysenf energetického
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vydeje plsobi jako nespecifickd termogenni
farmaka. Tento efekt zabrariuje rozvoji energe-
tické Uspornosti pfi dodrzovani piisnych nizko-
kalorickych diet. Bézné se podavaji dvé tablety
denné, rano a v poledne, zhruba 30 minut pred
jidlem. Pti zahajeni terapie mGze dojit prechod-
né ke zvyseni tepové frekvence a mirnému vze-
stupu systolického krevniho tlaku. Pri delSim
podavani naopak dochézi k poklesu krevniho
tlaku. Mezi typické nezédouci ucinky patfi psy-
chickd agitovanost, nespavost, palpitace a sucho
v Ustech. Kontraindikaci k podavanf je tézsf hy-
pertenze, ischemicka choroba srdecni, srdec¢ni
arytmie a psychické poruchy. Délka uzivani by
nemeéla prekrocit 3 mésice.

VyZzivové dopliky patfi mezi velmi popularni
zpUsoby snizovan( télesné hmotnosti. Bohuzel
viak zadny z uzivanych preparétl nebyl v ran-
domizovanych, dvojité slepych a placebem
kontrolovanych studiich provadénych alespon
na dvou nezavislych pracovistich hodnocen jako
ucinny a bezpecny. Pfesto se za tyto pfipravky
ro¢né utratf zhruba miliarda korun.
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Je to polysacharid ziskdvany z chitinu ob-
sazeného v exoskeletu korysd. Chitosan by mél
ve stfevé na sebe navdazat tukové ¢astecky a za-
brénit jejich vstiebani. Nicméné provedené
klinické studie neprokazaly zvyseni exkrece
tuk( stolici. UZivani chitosanu je bezpecné,
avsak bez prokazatelného efektu na redukci
hmotnosti.

Chrom je esencidlni mineraini latka, kterd
se uplatnuje v metabolizmu sacharidd, lipidd
a proteint. Chrom je kofaktorem pro funkci
inzulinu (soucasti glukdzového toleran¢niho
faktoru), zvysuje pocet receptorl pro inzulin a je-
jich fosforylaci, coz vede ke zvysenf transportu
glukdzy do jater, svalll a tukové tkdné. Chrom
je nutny pro normalni metabolizmus sacharidd
a lipidd, nizky pfijem chromu proto mdze mit
vliv na hladinu glukézy, inzulinu, cholesterolu
a triglycerid@ v krvi. Chrom je vétsinou poda-
van v trojmocné formé navézany na kyselinu
pikolinovou (chrom pikolinat). Nékteré studie
naznacujf vliv suplementace chromem na pokles
télesného tuku a vzestup bazalniho metabo-
lismu. Metaanalyza studif ukazuje velmi maly
efekt na redukci hmotnosti, ktery je vsak bez
klinického vyznamu.

Kyselina hydroxycitrénova je ziskavana jako
extrakt z tropického ovoce Garcinia cambogia.
Svym Ucinkem jako kompetitivni inhibitor en-
zymu ATP citrdt lydzy v mitochondriich vede
ke snizenf hladiny acetyl koenzymu A a snizeni
produkce syntézy mastnych kyselin de novo.
Toto plsobenf kyseliny hydroxycitrénové by
tedy mohlo byt vyuzito i pfi redukci hmotnosti.
Viysledky studii, sledujicich vliv kyseliny hydroxy-
citronové na redukci hmotnosti, jsou viak velmi
nejednoznacné.

Rada studif poukazuje na piznivy vliv zvy-
seného prijmu vlakniny na Uspésnost reduk-
ce hmotnosti. Mezi pouzivané zdroje vidkniny
patfi glukomannan, ziskdvany z hliz rostliny
Amorphophallus konjac, guarovd guma ze se-
men rostliny Cyamopsis tetragonolobus a psyl-
lium pochazejici z jitrocele vejcitého. VIdknina
svoji schopnosti absorbovat vodu, a tim zvétsit

saZeni pocitu sytosti. VIdknina zaroven zlepsuje

kompenzaci diabetu a hyperlipidemie. Studie
sledujici vliv vidkniny z uvedenych zdroji uka-
zuji mirny pozitivni vliv na redukci hmotnosti,
ktery je vyraznéjsi u psyllia a glukomannanu nez
U guarové gumy.

Konjugovana kyselina linolenova patfi
do skupiny transmastnych kyselin, obsahuje
2 dvojné vazby v konjugovaném usporadani.
Je obsazena v mlé¢ném tuku, mlécnych vy-
robcich a v mase prezvykavct. Vznika ¢innosti
stfevni bakteridlni flory ve stfevé dobytka nebo
tepelnou Upravou zejména mlécnych vyrobkd.
V pokusech na mysich ved! zvyseny pifjem kon-
jugované kyseliny linolové k redukci mnozstvi
tukové tkané, a to pravdépodobné zvysenim
oxidace tukd. Zaroven doslo ke snizeni vstupu
triglyceridd do tukové tkané. Ve studiich u lidf
se viak tyto vysledky nepotvrdily a pfijem 3,4 -
6,8 g konjugované kyseliny linolenové za den
po dobu 12 tydnl neved! k zddné signifikantni
zméné hmotnosti.

Karnitin je nepostradatelny pro produkci
energie v tkanich, které jsou zavislé na beta-oxi-
daci mastnych kyselin. Zprostfedkovévé transport
mastnych kyselin s delsim fetézcem pres mito-
chondridlnf membrénu a podporuje metaboliz-
mus glukdzy stimulaci enzymovych komplexd
pyruvatdehydrogenazy a fruktokinazy.

U L-karnitinu se ¢asto uvadijeho vliv na re-
dukci tukové tkdné a nardst svalové hmoty.
Jako tzv. spalovac tukU je proto doporucovén
pro redukci télesné hmotnosti. Studie, které
sledovaly vliv pfijmu L-karnitinu v ddvceaz 6 g
za den, nemély vliv na zménu koncentrace kar-
nitinu ve svalech a nevedly k redukci hmot-
nosti. Nékteré studie z posledni doby ukazuijf
i vliv karnitinu na aktivitu karnitin palmitoy!
transferazy 1 v hypothalamu. Inhibice toho-
to enzymu je spojovana se snizenim pfijmu
potravy. Vyssi pfijem karnitinu v potrave viak
naopak vede ke stimulaci aktivity karnitin pal-
mitoyl transferazy 1, a tedy naopak ke stimulaci
pfijmu potravy.

Yohimbin je hlavnim alkaloidem kury af-
rického stromu Pausinystalia yohimbe. Jedna
se o presynaptického i postsynaptického anta-
gonistu a-2 receptord, navic svym plsobenim
zvys$uje obrat noradrenalinu v CNS. Vliv na re-
dukci hmotnosti se v provedenych studiich
nepotvrdil.
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Katechiny obsazené v zeleném caji spolu
s kofeinem a theaninem majf vliv na kontrolu
télesné hmotnosti a akumulaci tuk v pokusech
na zvitatech. Ve studiich in vitro byl prokdzan vliv
na traveni tukd, snizenf resorpce tukd a pokles
syntézy mastnych kyselin. Zeleny ¢aj mdze mit
i pozitivnivliv na zvyseni termogeneze a zvyseni
oxidace tukd. U¢inek pravidelné konzumace
zeleného Caje na redukci télesné hmotnosti u lidi
vsak ve studiich prokézén nebyl.

V soucasné dobé je sledovana fada latek
s perspektivnim Ucinkem na ovlivnéni redukce
hmotnosti. Velmi slibné vypadajici ovlivnéni ka-
nabinoidnich receptord CB, je zatim u pouziva-
nych nebo zkousenych preparétd poznamenano
velkym vyskytem nezddoucich psychiatrickych
komplikaci. Z dalsich moznosti se ukazuiji slibné
vysledky u latek ovliviiujicich melanokortinovou
drdhu v CNS, kterd se podili na kontrole pfijmu
potravy a energetickém vydeji. Jde napriklad
0 agonisty melanokortinového receptoru 4,
ghrelin, antagonisty neuropeptidu Y a peptid
YY, ... Slibné se jevi imozné pouriti analog,
resp. anatagonistl hormon( GIT, antidepresiva
bupropionu a entiepileptik topiraméatu a zoni-
samidu. Samostatnou kapitolu tvofi moznosti
kombinované terapie antiobezitiky. Pfi kom-
binaci podavani nékolika latek je nutné nejen
zvazovat moznou potenciaci pozitivnich efektd,
ale zejména i mozné zvyseni vyskytu nezadou-
cich ucinkd.

Farmakoterapie predstavuje dileZitou sou-
Cast Ié¢by obezity, ale je nutné ji brat pouze jako
doplnék terapie. Samotnd farmakoterapie nenf
schopna navodit dlouhodobou redukci hmot-
nosti, protoze neuci pacienta zménit soucasny
Zivotni styl. Pro dosazeni hmotnostnich Ubytkd
a jejich dlouhodobé udrzeni je nezbytné vést
pacienta ke komplexni zmeéné jak stravovacich,
tak i pohybovych navykd. V tomto Usili mohou
pouzivand léciva vyrazné pomodi, at jiz odbou-
ranim pocitl hladu pfi zahdjeni redukenti diety,
zlepSenim motivace pacienta, ktery vidi vysledky
svého Usili na nizsi hmotnosti, tak i v lepsim udr-
Zenf dosazenych vysledkd redukce.
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