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Az életmddi és gydgyszeres teststlycsokkentés Gjabb
eredményei

BAINOK LASZLO

A kilonbozé fogydkirads étrendek rovid
tavu hatdsai kozott nincs meggy6z6 alapve-
t6 kiilonbség — nincs csodamddszer, hosszu
tdvon pedig mindegyik mellett dltalanos a
visszahizds (anndl nagyobb mértékd, minél
tobb volt a csokkenés), igy a rdszorultak
tobbségének egyik sem érdemi hatasu
(=10% / 2 év viszonylatdban). Csak az ét-
rendi médszerek egy részének a biztonsa-
gossaga tisztazott. Bar a mediterran diéta a
legelfogadottabb (tdgabb ©sszefliggésben a
Magyar Dietetikusok Orszagos Szovetsége
dltal hazai viszonyokra kidolgozott Okos-
tanyér is), de lehet el6nye az idGszakos éhe-
zésnek, példaul az idékorlatos étkezésnek.
Jogos volna a paciens preferenciajanak na-
gyobb jelentdséget adni a(z ismételt) diete-
tikai megheszélés(ek) soran (de ki kozvetitse
ezeket hitelesen?). A tapldlkozasterdpia
alapvetGen igényli/igényelné a sulyfelesleg
gyogyszeres kezelését, ami segiti/segitené
az obezitoldgia felnétté vélasat is. A meta-
bolikus medicindban az enterohormonok,
elsé helyen a glucagon-like peptide-1-
receptor-agonistdk (GLP-1 RA) Gj fejezetet
nyitottak az orvoslds torténetében. Ezen
gyogyszercsaldd djabb, hatékonyabb mé-
dozatai a raszorultak nagyobb részének
elérhetévé teszik a legaldbb 10%-os sdly-
csokkenést addig, amig az alkalmazasuk
folytatédik; ennek cardiovascularis elénye
is igazolt.
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RECENT RESULTS OF LIFESTYLE
AND DRUG-INDUCED BODY-WEIGHT
REDUCTION

Among the specific weight loss diets, there
is no convincing fundamental difference in
their short-term effects. There is no magic
bullet since weight regain is common with
all methods in the long term (the greater the
reduction the greater the regain). Thus for
the majority of patients in need none of
them has any significant outcome (-10%
per 2 years). Only the safety of some die-
tary methods has been clarified so far.
Although the Mediterranean diet is gene-
rally accepted (in a broader context, the
Smart Plate developed for domestic condi-
tions by the National Association of
Hungarian Dietitians too), however inter-
mittent fasting and e.g. the time-restricted
eating may also have some advantages. It
would be reasonable to attribute more
importance to the patient’s preference
during the (repeated) dietetic consultations
(the question is who could mediate it
authentically?) Nutritional therapy requires
essentially (or should require) medical
treatment of excess weight, which would
also support growing-up of obesitology. In
metabolic medicine, entero-hormones, pri-
marily glucagon-like peptide-1 receptor
agonists (GLP-1 RA), opened a new chap-
ter in the history of medicine. Newer, more
effective forms of this drug family make at
least 10% weight loss attainable to most of
those in need, and as long as their use con-
tinues its cardiovascular benefits have also
been proven.
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z elhizds kezelésének nehézsége abbdl a

paradoxonbdl ered, hogy a kézponti ideg-

rendszer ilyen éllapotban a normalisnél
nagyobb teststlyt tekint egészségesnek, és ennek
megfeleld homeosztazist igyekszik elérni. A rak-
tirozasi hajlam mértéke killonb6z8 a populd-
ciéban; ez a heterogenitds a csoport szdmdira
szelekcids el8nyt biztosithatott. A sulyfelesleg
hatékony kezelésének sikere alapvet&en fiigg
attol, hogy egy j, mesterséges beallit6dasi pont
milyen hatékonysiggal érhetd el tartésan — élet-
moéddal, tudatosan, idével szokdssd rogziilve,
illetve gybgyszerekkel és/vagy baridtriai eljiri-
sokkal. Ez magyarizza, hogy az életmédi kalo-
riamegszoritast tobbé-kevésbé intenziv éhezési
reakcié kiséri, amelynek a kal6riaigény-csokke-
nés az egyik jol ismert manifeszticidja (1. dbra).
Nem kellSen tisztdzott, hogy ezen éhezési reak-
ci6nak milyenek a korélettani hatdsai (stressz,
pszichés problémak, cardiovascularis kockézat,
fertilitdscsokkenés stb.). Az életmodkezelés leg-
hatékonyabb teriilete a luxuskaléria bevitelé-
nek, példdul a hedonisztikus talevésnek a kerii-
lése — tobbek kozott a taplalék dsszetételének
és az étkezési szokdsoknak a viltoztatdsa révén.
A hazai kézfinanszirozott egészségiigyi ellatds-
ban az orvosi taplilkozisterdpia lehet8ségel meg-
lehet8sen korldtozottak: alul- vagy egyéltalin
nem finanszirozott, az alapelldték jelent8s része
szdmara nem elérhetd (és sokszor nem is nagyon
igényelt), ha elérhetd, akkor is egy-egy alkalom-
ra és négyszemkozti tandcsaddsra korldtozott.
A mozgisterdpia és pszicholégiai tdmogatds
helyzete altaliban még sanyarabb, igy a stlyfeles-
leg kezelésében is. Osszefoglaléonkban elsésor-
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1. beteg
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Ehezési reakcio

Kalériabevitel Kal6riaigény

1. dbra. A kalériabevitel, kaldriaigény és testsily dinamikus egyensiilya
életmddi silycsokkentd, silystabil és gydgyszeres sitlycsokkentd beteg ese-
tén. A kaléria-egyensily alacsonyabb szinten alakul ki az életmddi sily-
csokkentést kdvetben, mint azon silydt stabilan tarté egyéné, akinek test-
silydt érte el a sitlycsokkentd beteg. A kiilonbség az energiatakarékos
homeosztdzis, az ébezési reakcid jeleként. A gydgyszeres sitlycsokkentés
beteg esetén, ugyanolyan mértékii sillycsokkenés esetén magasabb szinten
alakul ki az energetikai egyensiilyi dllapot

Piros vonal: kal6riabevitel, kék vonal: kalériaigény, sdrga vonal: test-
stly

ban a dietetika és gydgyszeres kezelés gyakorlati
vonatkozésaira §sszpontositunk.

A sulyfelesleg a médosithaté kockédzati ténye-
28k kozott szokott szerepelni, de az eddigi ada-
tok a stlycsokkentés kockazatcsokkentd hatdsit
illet8en kozvetettek és nem mentesek az ellent-
mondasoktsl. Egyes kockdzati tényezdk kezelé-
se a véletlen besoroldsos vizsgilatok alapjin a
prognézist alapvetSen javitja (antihipertenziv,
antidiabetikus, antidepresszins, antiinflammat6-
rikus terdpia, koleszterincsdkkentés stb.). Mas
tényez8k esetében rendelkeziink ugyan megfele-
18 nagymintds vizsgilattal, de a biomarkerekre
gyakorolt egyértelmien hatékony intervencié
ellenére sem csékken érdemben a kemény vég-
pontok gyakorisiga (n8ithormon-p6tlds, homo-
cisztein-, higysav- vagy trigliceridcsdkkentés,
D-vitamin-p6tlas stb.). Ezek miatt nem szerepel-
nek a cardiovascularis prevencié ajinlott méd-
szerel kozott (1). Kérdés, hogy a stlycsskkentd
stratégidk melyik csoportba tartoznak.

A sulycsokkentd célzata orvosi
taplilkozdsterdpia

A kiilénb6z8 makrotdpanyag-ariny
szerinti étrendi programok sulycsokkentd
hatasai

A makrotipanyagok aranyanak fogyokiras hati-
sdra vonatkozdan szdmos &sszehasonlit vizsgi-
lat szolgaltatott adatokat. Egy kiemelked& vélet-
len besoroldsos brit vizsgalat féléves tivlatban
nem mutatott érdemi kiilonbséget az egyes iizle-
ti alapd fogydkdrarendszerek stlycsékkentd
hatdsiban (2), de a ketogén Atkins-étrend mel-
lett nagyobb volt a késgbbi visszahizds (3). Az
USA-ban végzett hasonlé véletlen besoroldsos
tanulmdny (The A TO Z Weight Loss Study) az
ott elérhetd kommercidlis programok kozil a
legalacsonyabb szénhidrattartalma Atkinst talal-
ta a leghatékonyabbnak, legalibbis premenopau-
zalis n8kon és fél-egyéves tivlatban, a hossza
tavi eredményt illet8en bizonytalansigban hagy-
va a tudomdnyos kozvéleményt (4). Egy masik
komoly 8sszehasonlité vizsgalat, a DIRECT ta-
nulsiga szerint féléves tivon az alacsony szén-
hidrattartalma diéta markansabb salycsékkentd,
mint az alacsony zsirtartalma vagy a mediterran;
a késsbbiekben azonban az alacsony szénhidrat
és mediterrdn dgak eredményei kiegyenlitSdtek:
az el6bbinél jelentds 4tlagos visszahizds volt
(nagyobb stlyvariabilitdssal), mig a mediterrin
taplalkozds két év sordn is stabil fogydst biztosi-
tott (5). A POUND négy olyan étrendet hason-
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litott 6ssze, amelyben a zsir-, protein- és szén-
hidritariny a kovetkezd volt: 20%/15%/65%;
200/0/250/0/550/0; 400/0/150/0/450/0; Valamint 400/0/
25%/35%. A makrotipanyag-osszetétel szerint
nem volt érdemi kiilénbség a stlycsdkkenésben,
a lényeg a kal6riamegszoritds volt (6). 2014-re a
nevesitett, makrotipanyag-arinyokban kiilénbo-
28 étrendekkel folytatott véletlen besoroldsos
vizsgalatokbdl nagyszabdst metaanalizist lehe-
tett késziteni, ami szintén azt mutatta, hogy
mindegyikkel el lehet érni szignifikins fogyast
anélkiil, hogy a mérték tekintetében szignifikans
lenne a differencia kézéttitk (7). Ujabban Gard-
ner és munkatirsai a 12 hénapos DIETFITS
sordn sem mutattak ki szimottevs eltérést az ala-
csony zsirtartalmd és alacsony szénhidrattartal-
mu diéta melletti sulyvéltozdsban (8). A tanul-
mény kiilén er8ssége volt, hogy hirom olyan,
szénhidrit- és zsirmetabolizmusban szerepet jit-
sz6 gén polimorfizmusdnak hatdsit is elemezték,
amelyek egy korabbi, retrospektiv vizsgalatban
jelent8s kapcsolatot mutattak az étrendek haté-
konysagaval; azonban prospektiven sem a kérdé-
ses genetikai mintdzatoknak, sem az inzulinelvi-
lasztds mértékének nem volt hatdsa a kétféle ét-
renddel elért eredményekre.

Milyen sulycsokkentd elénye
van a nagyon alacsony
kalériatartalma étrendnek?

A szakirodalomban régéta vitatott kérdés, hogy a
nagyon alacsony kalériatartalmt étrend milyen
elényoskkel rendelkezik az alacsony energiabevite-
14, széles korben elfogadott formaval szemben.
Egy 2001-es metaanalizis arra a kovetkeztetésre
jutott, hogy a nagyon alacsony kal6riatartalma
diéta hosszu tava salyeldnnyel rendelkezik (9).
Azonban az elemzés gyengéje volt, hogy zommel
megfigyeléses vizsgilatok szerepeltek benne. Egy
2006-0s, az akkor elérhetd véletlen besorolisos
vizsgalatokat feldolgozé metaanalizis mér csak
révid tdvon taldlt nagyobb salycsokkenést a beve-
zet8 nagyon alacsony kalériatartalma étrend mel-
lett, az alacsony kalériatartalmahoz képest (16,1 =
1,6% vs. 9,7 = 2,4%; p < 0,0001), de hosszabb
tidvon a kiilénbség elttint (6,3 + 3,2% vs. 5,0 =
4,0%, p > 0,2), amib8l az is kovetkezik, hogy a
nagyon alacsony kalériatartalma étrend fokozza a
salyhullimzést (10); az 50-80% kozotti mértéki
visszahizdst nem enyhitette a tiplalékbdvités indi-
vidualizalisanak stratégidja vagy a fenntarté fazis-
ban alkalmazott tiplilékhelyettesits (10). Ez a
vizsgalat is megerSsitette az NIH allasfoglaldsat,
ami a bevezetésben nagyon alacsony kaldria-
tartalma étrend rutinszer(i alkalmazdsit nem java-

solja (11), s ez a legutébbi id&kig érvényben
maradt mérvadé kérokben is (példaul UpToDate®
szerint) (12). (Ha gyors sdlycsokkenésre van
sziikség, példaul valamely elektiv mitét miatt és az
dltaldnos visszahizds elfogadhato, példdul a peri-
operativ kockdzat csokkentésére, indokolt lehet —
de példaul iziileti protézisnél nem.) Az is figyelem-
be veendd, hogy a nagyon alacsony kalériatartalma
étrend nem veszélytelen és rendszeres orvosi ellen-
Orzést tesz szikségessé (10). Az utébbi id&kben
jelentek meg olyan tanulmanyok, amelyekben a
bevezet nagyon alacsony kalériatartalmt étrend
elénye annyira meggy6z8nek tiinik, hogy az Eu-
répai Elhizdstudoményi Tarsasigok Szovetsége
(EASO) mint timogatott mddszert ajanlja stly-
csokkentésre (13). Ezen étrend is ketogén, de biz-
tonsdgossiga nagyobb lehet, mint a zsirdas keto-
gén étrendnek, azonban indokolt lenne ezzel kap-
csolatban nagy cardiovascularis biztonsigossigi
vizsgalat.

Az ételhelyettesitdk szerepe
a stlycsokkentésben

Az EASO megitélése szerint a részleges taplalék-
helyettesités szeletekkel és folyékony készitmé-
nyekkel hatékony stlycsokkentd stratégia (14).
Alkalmazadsinak a lényege, hogy a paciensnek
egy-egy étkezés erejéig nem kell a taplalékvalasz-
tdson gondolkodnia és a tiplilékhelyettesitsk
rendszeres fogyasztdsa a monoténidt erSsiti, a
taplalkozds nyujtotta élvezetet kikiiszobolve.

Az id8szakos éhezés szerepe
a stlycsokkentésben

A Ramadin 1d8szakban, amikor a muszlim hivek
csak napnyugta és napkelte kozott ehetnek-ihat-
nak, az indulé BMI-vel arinyos, mérsékelt saly-
csokkenést jeleznek a megfigyeléses vizsgilatok,
melyekben a taplilkozdst és fizikai aktivitdst
befolydsol6 tanicsadds egyébként nem tortént
(15). A kaloriabevitelre vonatkozé bevalldsos
adatok ellentmonddsosak: a csékkent atlagtdl a
nem szignifikinson 4t a fokozddéig minden
elfordul, mig a fizikai aktivitds érdemben nem
valtozik ezekben a felmérésekben (15). Az id8sza-
kos éhezésnek hirom {6 formdja van: az idgkorla-
tos étkezés, a masnaponkénti éhezés (<500 kcal)
és a heti két nap igen alacsony kalériabevitel
(500-1000 kcal). Mindegyikre jellemz8, hogy a
szabad id&szakban nincs kal6riamegszoritds, az
étvagyszabalyozds maga allitja be a mennyiséget,
csak az id8beliség tartdsira kell hangsulyt fektet-
ni, meg tobb szakértd szerint arra, hogy a tip-

https://doi.org/10.33616/lam.34.0017

LAM 2024;34(1-2):17-023.

Az alabbi dokumentumot magancélra téltdtték le az eLitMed.hu webportalrdl. A dokumentum felhasznaldsa a szerzdi jog szabalyozasa ald esik.



20

LAM-TUDOMANY | TOVABBKEPZES | OSSZEFOGLALO KOZLEMENY

lalék 6sszetétele lehetSleg egészséges legyen. A
vizsgilatok azt jelzik, hogy az ezen gyakorlatot
folytaték a ,szabad” id6szakban éltaldban nem
pétoljak be az éhezési 1d8szak ,bojtjét”. Tehat
az alulkompenzilds a jellemz8; elfordul azon-
ban talkompenzalds is. Meg kell jegyezni, hogy
az étvagyszabalyozasban ezzel ellentétes megfi-
gyelések is vannak, amelyek szerint a kihagyott
étkezések talevéshez vezetnek (16). Ezeknek az
étrendeknek a gyengesége, hogy ha abbahagyjik
8ket, nehéz stlytarté alternativat taldlni, mert itt
is igaz az obezitol6gia azon szabdlya, ami szerint
egy adott eljirdssal elért stlycsokkenés az eljirds
elhagyasakor visszarendezddik. Az id8korldtos
étkezésnél a legaltaldnosabb a 8 6ra szabad étke-
zés, 16 6ra tartézkodis az evéstdl (példdul 20 h
és masnap 12:00 kozott); ez koriilbelil 300-500
kcal napi kal6riabevitel-csdkkenést eredményez.
A silycsokkenés mértéke fokozhat6 az étkezési
1d8szak 6, illetve 4 6rara csokkentésével. A heti
két nap igen alacsony kaldriabevitel forma esetén
a koplaldsos két nap lehet egymist kovetd vagy a
hét soran elosztott. Egy korabbi tanulméany szer-
z81 azt taldltak, hogy a napi kétszeri étkezés (06
és 16 h kozott) akkor is nagyobb mértékd suly-
csokkenést eredményezett, mint a napi hatszori,
ha a bevitt kaléria ugyanannyi volt (17).

Az eddigi vizsgilatok arra utalnak, hogy az
1d8szakos éhezések melletti stlycsokkenés 3 ho-
nap koriil eléri a maximumat, aminek a mértéke a
masnaponkénti éhezés és a heti két nap igen ala-
csony kaldriabevitel esetén 4-8%, az id6korlatos
mellett pedig 3-4% (18). Biztonsigi aggalyok,
példaul az evészavarok vagy egyéb pszichés
problémék gyakoribbd vildsa sem meriilt fel az
ellendrzote kovetések sordn. Ennek ellenére az
anamnesztikus evészavar ellenjavallatot képez.
Szakért8k az els§ hirom hénapban fokozott
orvosi feliigyeletet tartanak indokoltnak.

Allatkisérletekben az id8korlatos étkezés mel-
letti stlycsokkenéshez nagyban hozzajarult a ka-
l6riaigény paradox fokozddisa, de ezt a human
vizsgalatokban nem lehetett igazolni.

Egy friss, mérvadoé véletlen besoroldsos vizsgi-
lat azt elemezte, hogy a kal6riamegszoritisos ét-
rendhez magihoz képest ennek kiegészitése 8
oras étkezési idékorlattal fokozza-e a hatist, de
nem mutatkozott tobbletelény (79). A vizsgila-
tot hatdrozott kritika érte, tébbek kozott amiatt,
hogy az id8korlatos diétanak éppen az az elénye,
hogy nem kell a kal6riaszdmol4sra fékuszéilni,
hanem a szervezet automatizmusira lehet
hagyatkozni (20). Mindenesetre t6bb mas ran-
domizilt vizsgilat sem jelezte az id8korlitos
étkezés specifikus elényét (21-23).

Ugyanakkor nehezen illeszthetd a képbe,
hogy a nagy amerikai tiplilkozasi felmérés, az

NHANES az id8ben egyenletesen elosztott
hirom étkezésnek a mortalitds szintjén is mérhe-
t8 pozitiv hatdsit jelezte a kihagyott étkezések
vagy hosszabb éhezési periédus szokdsival
szemben (24), illetve, hogy a gyakoribb étkezés
cardiovascularis elényokkel jar (25). Lehetséges
azonban olyan zavaré tényez&8k hatisa, mint
hogy a ritkdbb étkezés egészségtelenebb §ssze-
tétellel tarsul (25). A kérdés tisztdzasahoz nagy,
véletlen besoroldsos (lentebb részletezett Look
AHEAD-hez hasonlé) vizsgilatra lenne sziik-
ség (26).

Mozgisterapia és kognitiv
viselkedésterdpia

A testmozgds szerepe kiilléndsen a leadott saly
megtartdsa szempontjabél elsérendd fontossigt
(27, 28). A tartésan sikeres stlyvesztSk mind-
ossze 9%-at adjik a csak ,diétdzok”, fogydssal
parhuzamban egyre nagyobb jelent8séget kap a
testmozgas fokozasa, ami egy magasabb és job-
ban tarthat6 energetikai szinten biztosit egyen-
stlyt.

A Magyar Obezitolégiai és Mozgisterapids
Tirsasag ajinldsa szerint minimélisan 40 perc 5,4
km/h sebességli gyaloglas vagy 20 perc 8 km/h
sebességgel végzett futds (vagy ezzel megegyezd
energiafelhasznalast biztosité egyéb mozgisfor-
ma) javasolt, lehet8leg a hét minden napjan (29).
Testtomegesokkentés utdn a stlytartdshoz na-
ponta legalabb 45-60 perc id8tartamt mérsékelt
intenzitdsd fizikai aktivitds javasolt.

A mozgisterdpia gyakorlati alkalmazdsinak
alapvetd akadilya, hogy a kézfinanszirozott
szakemberek nem elérhetdk, a téritéses személyi
edz8k viliga pedig az orvos szdmidra joszerivel
4tlachatatlan és bizonytalan akkrediticiéja. Ezért
dltalaban a praktizdlé orvosnak maginak kell
megprobélnia a fizikai aktivitds felmérését és az
alkalmas mozgasformdk ajanlasit, majd a szoka-
sok véltozdsinak nyomon kdvetését.

Ha lehet, a stlycsokkentés pszichés timogata-
sa még mostohdbb helyzetben van nilunk. A pa-
ciensek is ritkdn igénylik a — timogatott forma-
ban alig elérhet8 — pszicholdgus segitségét, de az
ilyen célbdl szervezett csoportfoglalkozisok,
illetve kognitiv viselkedésterpia szinte ismeret-
lenek a hazai rutinban. Egyébként az NIH dltal
tdmogatott, az intenziv életmddkezelés hatdsat
elemz8 Look AHEAD valamennyi ilyen sdly-
csokkents moédszert bevetve is csak zommel
dtmeneti stlycsdkkentést tudott elérni: az egy év
alatt leadott, 4tlagosan 8% koriili testsuly fele
visszajott és cardiovascularis eldny tizéves tdvon
sem igazolédott (26).
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A gybgyszeres stlycsokkentés
szerepe

Az életmédkezelés érdemben minddssze a riszo-
rul6k 20%-a esetében eredményez tartos és érde-
mi stlycsékkenést, akkor is, ha ez intenziv for-
méban térténik (30), a tovabbi hatékony kezelés
szitkségessége tehit 6ridsi. Véletlen besoroldsos
vizsgilatok szintjén az sem vildgos, hogy a stly-
csokkentd gyoégyszer hatdsthoz mennyit tesz
hozz4 az életméd-véltoztatds (elvileg jelent8sen
fokozhatja a hatékonysigot, a modalitdsok addi-
tiv interakci6ja révén, de a nem szignifikdns hoz-
zdadott hatds is elképzelhetd). Jogos lenne tehat
egy olyan vizsgilat, amiben az életmodkezelés
szerint torténik a randomizacid, s mindenki kap
stlycsokkentd gydgyszert. Az viszont Gjra és
Ujra igazolédik, hogy a sulycsokkentd gydgysze-
rek elhagyasakor altalinos a visszahizds, az dtlag-
beteg nem tudja megtartani azt a sdlyt, amit a
gyogyszerrel elért (sokan még a gyogyszer foly-
tatdsaval sem teljesen). A zsirfelszivédist gitlo
orlistat életmédkezeléshez adott értéke alig mér-
hetd; az USA-ban elérhetd anorexigén fenter-
min/topiramit kombinicié sokkal hatékonyabb
(31), de az FDA iltal el&irt nagy cardiovascularis
biztonsdgossigi vizsgalat nem tortént meg. A fo-
gyasztoszerek az elhizottakon végzett nagy car-
diovascularis vizsgilatokban rendre kisebb stly-
csokkenést produkalnak, mint a megel6z3, haté-
konysdgi fizisban: a sibutraminnal végzett
SCOUT soran (ami mellett a cardiovascularis vég-
pontesemények szignifikinsan megszaporodtak)
mindéssze —1,7 kg volt a specifikus gyogyszerha-
tds (32); a lorcaserin mellett,a CAMELLIA TIMI
61-ben (ami cardiovascularisan semleges lett)
-1,9 kg (33), mig a naltrexon és bupropion kom-
binici6é eredménye 2,7 kg volt a LIGHT alapjan
(ami kedvezd korai cardiovascularis trend utén
technikai okok miatt id8 el&te ledllt) (34). A
metabolikus medicindban a glucagon-like pepti-
de-1-receptor-agonistidk (GLP-1 RA) gj fejezetet
nyitottak. A liraglutid volt az els§ GLP-1 RA,
amivel cardiovascularis kemény végpontok mér-
séklddését igazolni lehetett, a LEADER vizsga-
latban, rdaddsul a teljes és cardiovascularis morta-
litds is szignifikdnsan csokkent (35). A GLP-1
RA-k a dézis intenzifikdldsdval ardnyos suly-
csokkentd hatdssal rendelkeznek. A liraglutid 3
mg/napig emelt adagja diabetes nélkiilieken a
centralisan hat6 készitményekkel &sszevethetd
hatékonysagia (36), azzal a kiilonbséggel, hogy a
2-es tipust diabetesben szerzett bizonyitékok
alapjin a szer biztonsidgosnak tekinthet§ és ple-
iotrop elényeinek feltételezésére is j6 okunk
van (37).

A semaglutid természete lehetdvé teszi, hogy
doézisit a diabetesben alkalmazottnal nagyobb
tartomdnyba, heti subcutan 2,4 mg-ig emeljiik.
Igy hatékonyabb a készitmény, mint a liraglutid
3,0 mg/nap: a 10%-os stlycsokkenést tartésan
teljesit8k ardnya 70,9% a liraglutid 3 mg/nap
25,6%-0s sikerhianyadosdval dsszehasonlitisban
(OR: 6,3; 95% CI: 3,5-11,2) (38). A liraglutid 3
mg/nap hatékonysigival heti 0,6 mg subcutan
semaglutid egyenértékd. Jelenleg nilunk a se-
maglutid csak diabetes mellitusban térzskényve-
zett. A heti 2,4 mg semaglutid az els§ stlycsok-
kentésre alkalmas gy6gyszer/mdodszer, ami vélet-
len besorolisos nagy klinikai vizsgalatban
(SELECT) a cardiovascularis kemény végpontok
szintjén is eldnydsnek bizonyult. (Olyan vizsga-
lat mér eddig is volt, a fentebb emlitett SCOUT,
amiben fogyasztdszer, a sibutramin artott.) A 2,4
mg/hét semaglutid alkalmas az elhizis és a nehe-
zen kezelhetd, megtartott ejekcids frakeidja sziv-
elégtelenség altal egyarint érintettek teherbird
képességének jelentds és sulycsokkenéssel ara-
nyos javitdsira is (39). A fejlesztések {6 csapis-
irdnya a kiilonbdz6 enterohormon-receptorok
egyidej( befolydsoldsa. Ugyanis az elhiz4s pato-
mechanizmusa egyénenként eltérd, igy két vagy
akdr hirom tdmaddspont egyiittesen atfogobb
és kiegyenlitettebb hatdst képviselhet. Az alap
éltaldban a GLP-1-receptor stimuldldsa; ez kom-
bindlédik egy vegyiiletben, vagy egy maisik
hozzdadott molekula, az amilinanalég cagrilintid
formajiban (40). Ezekre a készitményekre a még
nagyobb antiobes és antidiabetikus potencil
jellemz3. Ezen kombinalt készitmények koziil a
kett8s GLP-1 RA és glitk6zdependens inzulino-
trop polipeptid (GIP) hatéssal biré tirzepatiddal
vannak a legel8rehaladottabb klinikai vizsgala-
tok. A diabetes 4ltal nem érintettek bevondsa-
val végzett SURMOUNT-1 sordn a készitmény
15 mg/hét adagjit alkalmazok 83,5-90,1%-dnak
csokkent a stlya a legalabb 10%-kal (a szdmitasi
moédszert8l fiigg&en), igaz a placebodgon is
szokatlanul magas, 13,5-18,8% volt ez az ariny
(41). Ugyanakkor 2-es tipust diabetes 4ltal érin-
tetteken a salycsokkentés kisebb mértékd, tirze-
patid mellett is. Hogy mennyivel, az a vizsgilt
populici6 fiiggvénye. Igy a SURMOUNT-2 so-
rin a 10%-ot elérd stlyvesztés a 15 mg-ban ré-
szesiil6k 64,8-69,6%-4ban fordult el8, mig place-
bo mellett csak 9,5-8,7%-ban (a szdmitdsi mo6d-
szertdl fiigg@en) (42), mig SURPASS-1 esetében
ezen eredmény 47% vs. 1% volt (43).

Az enterohormonok ezen ujabb genericioi
reménytelivé teszik azt a célt, hogy a gydgysze-
res sulycsdkkentés dtlagos hatékonysiga a ba-
ridtriai/metabolikus eljirdsokkal &sszevethetd
legyen. Addig is, a mir elérhet8 készitményekkel
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2. dbra. A sulycsokkentési modalitdsok kézétt t6bbszords, egymdst erdsitd

interakcié van

diabetolégiai paradigmaviltds zajlott le: mig a
koribbi eurdpai irdnyelvek szerint 2-es tipust
diabetes esetén a stlycél a hizds kezelés melletti
elkertilése volt, az 4j ajanldsok a stlycsokkentést
kozéppontba allitjak, annak ellenére, hogy mint
fentebb illusztriltuk, az elért fogyds mértéke
alulmulja a diabetesszel nem terheltekét (44).

Kovetkeztetések

Az orvosi tiplilkozasterdpia szimos ellentmon-
déssal terhelt és a szokasok erejével szemben ala-
csony hatékonysdgia. Az id8szakos éhezésben
sokak szdmdra elényds, hogy a szabad id8sza-
kokban nem kell kiilén figyelni a téplélék 6ssze-
tételére és nem terheli extrakoltség. Ennek for-
mai koziil, kdzvetett adatok alapjan a masnapon-
kénti éhezés és a heti két nap igen alacsony kal6-
riabevitel hatékonysiga az alacsony kal6riatartal-
m, kiegyenlitett étrendéhez hasonld, az idgkor-
latos étkezés leggyakrabban alkalmazott mdédja

esetén viszont alacsonyabb. A rendelkezésre 4ll6
vizsgilatok két nagy csoportja kibékithetetlen
ellentmondésban 4ll egymadssal: az egyik ennek a
fajta médszernek a meggy8z8 hatdsossagat jelzi,
mig a misik a hatdstalansidgit. Kordbban indirekt
bizonyitékok széltak amellett, hogy az 5-10%
kozotti salyesokkentést 20% koriili cardiovascu-
laris eseményszam-mérséklddés kiséri, a 10% fe-
lettit pedig tovabbi 20% sziv- és érrendszeri
eldny. Most mér direkt bizonyiték is van, hogy
elhizott, diabetesszel nem, de cardiovascularis
betegséggel sujtott betegeken hatirozott sdly-
csokkentésre képes és pleiotrop elgnydkkel ren-
delkez& készitmény alkalmas a kemény klinikai
végpontok gyakorisiginak csokkentésére. A be-
vezetSben feltett kérdésre tehdt pozitiv a valasz:
a stlyteher okozta kockdzat szorzdsit a haté-
kony kezelés osztdsa visszaigazolja (kérdés, hogy
milyen mértékben). Az inkretin tulajdonsigok-
kal (is) rendelkezd enterohormonok djabb és
Gjabb genericioéi olyan pozitiv jovSképet sejtet-
nek az elhizaskezelésben, ami a vérnyomds-,
majd koleszterincsokkentés (elvi) sikertdrténe-
tének anal6gidja lehet. Ezen gyogyszerek a saly-
csokkentési modalitisok kozotti tobbszords,
egymdst erdsit interakcidkat Gj dimenzidba
emelik (2. dbra). Ugyanakkor az elhizdssal él6k
esélyegyenl@ségét stlyosan kérositja, hogy az
obezitolégia joszerével egyetlen médszere sem
kézfinanszirozott nalunk.

Hasznos tdimpont lehet egy, az elhizis kezelé-
sével és megelGzésével foglalkoz6 hazai szakma-
koézi ajanlds (45).
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