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Streszczenie

Otyfosc jest przewlekig chorobg cywilizacyjng i stanowi zagrozenie dla zdrowia ludzi. Wiemy, ze nad-
miernej masie ciata towarzyszg liczne powikiania ze strony ukfadu sercowo-naczyniowego, uktadu
oddechowego, a takze choroby kostno-stawowe. Co wiecej, dfugotrwata otyfos¢ zwieksza ryzyko
przedwczesnego zgonu. Podstawowym celem terapii jest zmiana nawykdw zywieniowych i jednocze-
sne zwiekszenie aktywnosci fizycznej. Praca zawiera przeglad najczesciej stosowanych suplementéw
wspomagajacych odchudzanie, lekéw wykorzystywanych w farmakoterapii otyfosci oraz nowych zwigz-
kéw, poddanych ocenie klinicznej, obnizajacych mase ciafa.

Key words: obesity, treatment, supplement, pharmacotherapy.

Abstract

Obesity is a chronic disease of civilization and poses a serious health risk. We know that excess weight is one
of the factors responsible for the cardio-vascular diseases, the respiratory diseases and the musculoskeletal
diseases. Moreover, long-term obesity is associated with an increased mortality rate. This article summarizes

data on currently used supplements, antiobesity drug and new compounds under clinical development.

Wprowadzenie

Otyto$¢ stanowi powszechny problem zdro-
wotny na $wiecie. Szacuje sie, ze zbyt duza
masa ciata wystepuje u 54% dorostej populacji
w Polsce, a co szdsta osoba powyzej 18. r.z. jest
otyta [1]. Wedtug definicji otyto$¢ jest przewle-
kta chorobg spowodowang nadmierng podazag
energii zawartej w pokarmach w stosunku do
zapotrzebowania organizmu, skutkiem czego jest
magazynowanie tego nadmiaru w postaci tkanki
ttuszczowe;.

Jak fatwo jest przyty¢, pokazuje prosty przy-
kfad. Jezeli osoba o wyjsciowej masie ciata 70 kg
bedzie dostarcza¢ codziennie przez rok dodat-
kowo 250 kcal z pokarmem, co stanowi 4 tyzki
cukru albo jeden paczek, masa ciata w przeciggu
roku wzrosnie o 13 kg!
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Wyniki badan klinicznych potwierdzaja, ze dfu-
gotrwatej otytosci towarzysza liczne powiktania ze
strony ukfadu sercowo-naczyniowego (nadcisnienie
tetnicze, zaburzenia lipidowe, miazdzyca, choroba
niedokrwienna serca, niewydolno$¢ krazenia). Dodat-
kowo stwierdzono czestsze wystepowanie innych
chordb, takich jak: niewydolno$¢ oddechowa, kamica
Z6tciowa, a takze choroby kostno-stawowe [2].

Badania przeprowadzone przez Swiatowa
Fundacje Badan nad Rakiem i Amerykanski
Instytut Badan nad Rakiem wskazuja, ze jeden
z gtownych czynnikéw ryzyka raka jelita grubego
stanowi otytos¢, szczegélnie otyto$¢ brzuszna [3].
Co wiecej, u 0s6b otytych z BMI (ang. Body Mass
Index) > 30 mg/m? stwierdzono wigksze ryzyko
przedwczesnego zgonu 0 50-100% niz u pacjen-
tow z prawidfowym BMI [2].
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Coraz wieksze sg tez koszty leczenia otyfo-
$ci i chordb z nig zwigzanych. Az trudno uwie-
rzy¢, ze koszty bezposrednie dotyczace otytosci
(w zaleznosci od kraju) pochtaniajg od 1 do
10% pieniedzy wydanych na ochrone zdrowia
[4]. A przeciez gtéwng i tanig metodg leczenia
problemu nadmiernej masy ciata powinno byc¢
leczenie dietetyczne, z jednoczesnym zwieksze-
niem regularnej aktywnosci fizycznej. U czesci
chorych moze by¢ konieczne zastosowanie
farmakoterapii lub leczenie operacyjne.

Dlaczego warto sie odchudzac? Korzysci
z odchudzania sg ogromne. Liczne publikacje
dostarczyty niepodwazalnych dowoddw, z ktérych
wynika, ze juz umiarkowana utrata masy ciafa:

e jstotnie przyczynia sie do zmniejszenia warto-
$ci ci$nienia tetniczego

* prowadzi do redukgji trigliceryddéw, jednocze-
$nie zwiekszajac stezenie cholesterolu HDL

e zapobiega wystgpieniu cukrzycy, a co za tym
idzie, umozliwia zmniejszenie liczby i dawek
lekéw przeciwnadcis$nieniowych i hipoglike-
micznych.

W badaniu American Cancer Society’s Cancer
Prevention Study udowodniono, ze umiarkowana
redukcja masy ciata przyczynita sie do 25%
spadku $miertelnosci ogdlnej u oséb z cukrzyca
insulinoniezalezng [5].

Ocena masy ciata

Podstawowg i najprostsza metodg oceniajacag
nadwage i otyto$¢ u oséb dorostych jest wskaznik
masy ciata (Body Mass Index — BMI). BMI oblicza
sie jako stosunek masy ciata (kg) do kwadratu
wzrostu w metrach, wedtug nastepujacego wzoru:

masa ciata (kg)

BMI =
wzrost 2 (m?)

Przyjmuje sie, ze prawidtowa masa ciata jest
wtedy, gdy BMI miesci sie w granicach 18,5-
-24,9 kg/m?, nadwaga — w granicach 25-29,9 kg/
m?. Jezeli wskaznik wynosi co najmniej wartos¢ 30
kg/m?, mamy do czynienia z otytoscig, za$ otytos¢
olbrzymia to BMI > 40 kg/m? (tab. 1).

W zaleznosci od rozmieszczenia tkanki ttusz-
czowej wyrdzniamy otytosc:
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* brzuszng (typu ,jabtko”)
* posladkowo-udowg (typu ,gruszka”).

W celu zréznicowania otytosci brzusznej
i posladkowo-udowej pomocna jest wartos¢ WHR
(ang. Waist to Hip Ratio), ktéra stanowi stosunek
obwodu talii do obwodu bioder. Otyto$¢ brzuszna
wystepuje, gdy wskaznik WHR dla kobiet wynosi
> 0,8, a dla mezczyzn > 1,0 (tab. 2).

Otyfo$¢ brzuszna jest szczegdlnie niebez-
pieczna dla zdrowia, gdyz prowadzi do rozwoju
cukrzycy, co wigze sie z wiekszym ryzykiem
rozwoju choréb serca, nadci$nienia tetniczego,
udaru mozgu [2,5,6].

Postepowanie w otytosSci

¥ Zasady ogélne

Dietetycy jednoznacznie potwierdzajg, ze
podstawowym leczeniem zaréwno nadwagi, jak
i otyfosci powinna by¢ dieta niskokaloryczna,
pofaczona z jednoczesnym codziennym zwiek-
szeniem aktywnosci fizycznej.

Odchudzanie powinno by¢ stopniowe i umoz-
liwia¢ umiarkowang utrate ciata. Uwaza sie, ze
bezpieczna redukcja masy ciata powinna wynosic¢
10% wagi wyjsSciowe] w czasie 3-6 miesiecy.
Racjonalna szybkos$¢ utraty masy ciata stanowi
0,5-1 kg na tydzien.

Po osiggnieciu zamierzonego celu i kilkumie-
siecznym utrzymaniu nowej masy ciata mozna
rozpocza¢ nastepny etap odchudzania. Nalezy
pamieta¢ o tym, ze dieta niskokaloryczna powin-
na zawiera¢ wszystkie niezbedne dla prawidfo-
wego funkcjonowania organizmu sktadniki, ale
w nieco mniejszych ilosciach: biatko (10-20%
energii), ttuszcze (20-30% energii) i weglowoda-
ny (50-60% energii) [5].

Pokarm nalezy spozywa¢ matymi porcjami, ale
regularnie, czyli 4-5 razy dziennie, nie podjada¢ mie-
dzy positkami i pi¢ najmniej 2 | ptynéw dziennie.

¥ Suplementy w otytosci

Suplementy wspomagajgce odchudzanie
(SWO) to najczesciej sprzedawana grupa prepa-
ratow dostepnych bez recepty w aptece. Wiek-
szo$¢ z nich zawiera kilka sktadnikéw, ktére
wedtug mechanizmu dziatania mozna podzieli¢
na 4 podstawowe grupy (tab. 3):
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* zapobiegajace wchifanianiu ttuszczéw lub
weglowodandw

* zwiekszajace termogeneze

* nasilajgce przemiane materii

* hamujace taknienie lub powodujgce uczucie
sytosci.

Wyniki badan klinicznych z randomizacja,
oceniajgce wplyw SWO na redukcje masy ciafa
sg ograniczone, chociaz niektore sktadniki wyste-
pujace w tych preparatach moga przyczynia¢ sie
do nieznacznej utraty masy ciata (< 2 kg) [7].

Takie suplementy jak zielona herbata albo
btonnik pokarmowy moga stanowi¢ uzupetnienie
zdrowej diety. Ich dtugotrwate stosowanie moze
prowadzi¢ do zmniejszenia masy ciata albo zapo-
biega¢ przybieraniu na wadze.

Natomiast naduzywanie suplementéw nasila-
jacych przemiang materii (np. kofeiny) prowadzi
do powaznych dziatan niepozadanych i ich stoso-
wanie powinno by¢ ograniczone.

¥ Chitosan

Chitosan jest wielocukrem podobnym do celu-
lozy, pozyskiwanym z pancerzy skorupiakdw.
Ta organiczna substancja pecznieje w kwasnym
$rodowisku zotadka i powoduje wigzanie kwasdw
ttuszczowych. Wyniki przeprowadzonych badan
potwierdzajg nieznaczng, ale znamienng redukcje
masy ciata u pacjentéw otytych lub z nadwaga
przyjmujacych chitosan w poréwnaniu z grupa
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kontrolna, chociaz tym badaniom mozna zarzuci¢
matg liczebno$¢ grup oraz zbyt krétki okres obser-
wacji [7]. Z pewnoscig dtugotrwate stosowanie
chitosanu, skojarzone z odpowiednig dietg nisko-
kaloryczng, zapobiega przybieraniu na wadze.

Nalezy pamieta¢, ze ten preparat zmniejsza
wchtanianie suplementéw witaminowo-mineral-
nych oraz lekéw, a takze moze powodowac zabu-
rzenia zotadkowo-jelitowe i wzdecia [7,8].

¥ Faseolamina

Faseolamina to substancja aktywna zawarta
w nasionach fasoli zwyczajnej (Phaseolus vulgaris),
o wiasciwosciach inhibitora a-amylazy. Substancja
ta obniza stezenie glukozy we krwi, dlatego czesto
stanowi sktadnik suplementéw o dziataniu hipogli-
kemicznym i zapobiegajacym hiperglikemii [9].

Wyniki badan z zastosowaniem faseolaminy
Sq sprzeczne. Z jednej strony autorzy opisuja zna-
mienng redukcje tkanki ttuszczowej i masy ciata
u 60 otytych mezczyzn i kobiet po 30-dniowej
suplementacji faseolaming (spadek masy ciata
wynosit 2,93 kg w grupie stosujgcej diete 2000-
-2200 kcal i przyjmujacej przed jedzeniem faseola-
mine vs 0,35 kg dla grupy kontrolnej). Natomiast
w badaniu Udani i Singh wyniki wcze$niejszych
obserwacji nie zostaty potwierdzone [7]. Jednakze
w badaniach z zastosowaniem standaryzowanego
ekstraktu z nasion fasoli zwykte] wykazano, ze
1 gram tej substancji redukuje do 2250 kalo-
rii skrobiowych. A wiec preparaty wspomagajace

Tabela 1. Ocena masy ciata oparta na Body Mass Index (wg Swiatowej Organizacji Zdrowia)

Klasyfikacja
norma
nadwaga
otytos$¢

otyto$¢ olbrzymia

BMI (kg/m?)
18,5-24,9
25-29,9
30-39,9
>40

Tabela 2. Klasyfikacja otytosci brzusznej i posladkowo-udowej oparta na Waist to Hip Ratio

(na podst. publikacji Suchockiej Z. [6])

Typ otytosci Kobiety Mezczyzni
otyto$¢ brzuszna WHR > 0,8 WHR > 1,0
otyto$¢ posladkowo-udowa WHR < 0,8 WHR < 1,0
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odchudzanie zawierajgce standaryzowany ekstrakt
z nasion fasoli zwykfej stanowig bezpieczny mecha-
nizm kontroli weglowodandw, ktéry moze pomac
pacjentom z problemami metabolicznymi oraz
pacjentom z nadwagg w kontrolowaniu masy ciafa.

Faseolamina jest dobrze tolerowana, chociaz
moze powodowac zaburzenia zotgdkowo-jelitowe.

¥ Chrom

Chrom jest niezbednym dla cztowieka mikro-
elementem, ktory warunkuje prawidtowy metabo-
lizm cukréw i lipidéw. Wyniki badan wskazuja, ze
niedobdér chromu w diecie prowadzi do rozwoju
cukrzycy oraz choréb serca i naczyn [10]. Dobo-
we zapotrzebowanie na ten pierwiastek wynosi
od 50 do 200 ng.

Ponadto, zapotrzebowanie na chrom zwiek-
sza sie w trakcie cigzy, intensywnego wysitku
fizycznego, diety wysokocukrowej, w zakaze-
niach i niektérych chorobach, a takze w stresie

[11]. Wyniki badan klinicznych amerykanskiej
grupy badaczy wykazaty korzystne dziatanie
chromu u 0séb z cukrzyca typu 2.

W tym badaniu podanie chromu w dawkach
przekraczajacych zalecane dawki dobowe (1000
ug/dobeg) pacjentom z cukrzycg korzystnie wptywa-
to na obnizenie poziomu hemoglobiny glikowanej
(HbAlc), glukozy, insuliny i cholesterolu we krwi
[12]. Natomiast nie potwierdzono korzystnego
dziatania chromu na uktad glukoza/insulina u osob
zdrowych [13]. Chrom zwieksza bezttuszczowag
mase ciata i zmniejsza tkanke ttuszczowg, a wiec
moze prowadzi¢ do obnizenia masy ciata u ludzi [8,
14]. Jednakze wyniki badan klinicznych wykazuja,
ze suplementacja chromem u 0séb z nadwaga nie
przyczynia sie do utraty masy ciata [7]. Suplemen-
tacja chromem moze mie¢ istotne znaczenie na
redukcje masy ciata u pacjentéw otytych z towa-
rzyszaca cukrzyca. Uwaza sie, ze najlepiej przy-
swajalng postacig chromu jest chrom organiczny

Tabela 3. Najwazniejsze sktadniki suplementéw wspomagajacych odchudzanie

Typ otytosci
chitosan

faseolamina

Kobiety

zapobiega wchtanianiu tfuszczéw

zapobiega wchfanianiu weglowodanéw

Mezczyzni
zaburzenia zotadkowo-jelitowe,
wzdecia
zaburzenia zotgdkowo-jelitowe

odpowiada za prawidtowy metabo-

chrom
dziatanie insuliny

sprzezony kwas linolowy

redukuje tkanke ttuszczowg

lizm weglowodandw i lipidéw, nasila -

zmniejsza stezenie insuliny we
krwi, moze powodowac insulino-
oporno$c¢; zaburzenia zotgdkowo-
-jelitowe

btonnik
L-karnityna

kofeina

herbatki ziofowe zawierajace
kore kruszyny, senes

zielona herbata

jagody Acai

pecznieje w przewodzie pokarmo-
wym i powoduje uczucie sytosci
zwieksza transport kwaséw tfuszczo-
wych do mitochondriéw

zwieksza termogeneze

dziatajg przeczyszczajaco, nasilajg
diureze

zwieksza termogeneze

w matym badaniu pilotazowym
zaobserwowano znaczny spadek
stezenia glukozy oraz frakcji

LDL cholesterolu we krwi [20]

wzdecia

wzrost cisnienia krwi, tachykardia,
bezsennosé

zaburzenia elektrolitowe, zaparcia

wzrost cisnienia krwi, tachykardia,
bezsennosé
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w potaczeniu z witaming B, (niacynag) i trzema
aminokwasami, ktére tworzg kompleks znany jako
czynnik tolerancji glukozy (ang. Glucose Tolerance
Factor — GTF).

Chrom-GTF kontroluje wychwyt glukozy w komar-
kach i zwieksza wrazliwos¢ na insuline [15, 16].

¥ Sprzezony kwas linolowy

(ang. Conjugated Linoleic Acid - CLA)

Wielka kariera sprzezonego kwasu linolowego
(kwas rumenowy) rozpoczefa sie w latach 90.
Suplement ten zdobyt popularno$¢ jako $rodek
przyczyniajacy sie do redukcji masy ciata oraz
tkanki ttuszczowej, chociaz wyniki badan klinicz-
nych sg sprzeczne i do$¢ ograniczone.

Przyjmowanie CLA przyczynia sie do przy-
rostu masy miesniowej. Znane jest takze jego
dziatanie przeciwzapalne oraz wtasciwosci anty-
oksydacyjne [8].

U pacjentéw stosujgcych CLA oprécz zabu-
rzen zotgdkowo-jelitowych obserwowano insuli-
noopornos¢ [71.

¥ Bfonnik

Btonnik to niezastgpiony sktadnik zdrowej
i zbilansowanej diety. Jego optymalna zawar-
to$¢ w diecie powinna wynosi¢ 25-30 g, w tym
zawarto$¢ btonnika rozpuszczalnego (np. pekty-
ny, gumy, alginiany, $luzy) — 25 %.

Btonnik nie ulega wchtanianiu z przewodu
pokarmowego, jedynie adsorbuje wode, pecznie-
je i powoduje uczucie sytosci. Jego codzienne
przyjmowanie skutecznie zapobiega zaparciom.

Btonnik pokarmowy przyczynia sie do obnizenia
wartosci energetycznej pozywienia, obniza stezenie
triglicerydéw i cholesterolu we krwi. Natomiast
btonnik rozpuszczalny tworzy zele, ktére zmniej-
szajg wchitanianie glukozy do krwi, a wiec sprzyja
zmniejszeniu glikemii popositkowej oraz zmniejsze-
niu wydzielania insuliny [2].

»> Interakcje

Btonnik przyspiesza perystaltyke jelit, co
wptywa na wchtanianie niektérych lekdw. Zmniej-
sza stezenie lekéw stosowanych w chorobach
uktadu nerwowego (np. lekéw antydepresyjnych)
i w chorobach sercowo-naczyniowych (np. digok-
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syny, metylodigoksyny). Z drugiej strony nasila
dziatanie lekéw obnizajacych stezenie choleste-
rolu. Stosowanie btonnika jest wrecz wskazane
U pacjentow leczonych lewodopg w chorobie
Parkinsona, poniewaz zwieksza stezenie leku
w surowicy krwi i zapobiega zaparciom [17].

Nowoscig na rynku farmaceutycznym jest
btonnik uzyskany z opuncji figowej Opuntia ficus
indica. Wyniki badan wykazuja, ze substancja
ta powoduje zwiekszenie wigzania i wydalania
ttuszczu do 28% zawartych w positku, poprawia
parametry gospodarki lipidowej u pacjentéw sto-
sujacych zbilansowang diete, co sprzyja regulacji
kontroli wagi.

¥ L-karnityna

L-karnityna odgrywa istotng role w metaboli-
zmie kwasow ttuszczowych, zwieksza ich transport
do mitochondriéw, w ktérych zachodzi ich spala-
nie [6], dlatego jest reklamowana jako suplement
»Spalajacy ttuszcz”. Dostarczana jest z pokarmem
(np. mieso), ale takze produkowana w watrobie,
nerkach i mézgu z metioniny i lizyny.

Obecnie wyniki badan klinicznych nie potwier-
dzity, ze dtugotrwate przyjmowanie L-karnityny
przyczynia sie do redukcji masy ciata [18].
Nadmierne dawki L-karnityny moga uszkadzac
mitochondria [6].

¥ Kofeina

Kofeina dziata stymulujaco, nasila termoge-
neze oraz zwieksza metabolizm kwasoéw ttuszczo-
wych, potencjalnie przyczyniajac sie do zmniej-
szenia masy ciafa. Duze ilosci kofeiny znajdujg
sie w guaranie, ktora czesto wystepuje zaréwno
w suplementach wspomagajacych odchudzanie,
jak i w suplementach wptywajacych na koncen-
tracje i pamie¢. Ponadto jedna filizanka kawy
(250 ml) zawiera 112 mg kofeiny [7].

Dziatanie metaboliczne kofeiny zalezy od
zastosowanej dawki. Nalezy zwréci¢ uwage, ze
kofeine bardzo fatwo przedawkowac.

Przedawkowanie kofeiny prowadzi do zabu-
rzeh ze strony o$rodkowego uktadu nerwowego
(drzenie, podniecenie, bezsennos¢) oraz uktadu
sercowo-naczyniowego (przyspieszenie czynno-
éci serca, wzrost cisnienia krwi) [19].

9



Farmakoterapia

¥ Zielona herbata

Liscie zielonej herbaty sg bogate w kofeine
i katechiny (gtéwnie galusan epigalokatechiny
— EGCQ), ktdre zwiekszajg termogeneze, reduku-
ja lipogeneze, zmniejszaja wchtanianie kwasow
ttuszczowych albo nasilajg ich metabolizm [7].
Picie zielonej herbaty obniza stezenie cholesterolu
W organizmie, oczyszcza organizm z toksyn i dzia-
ta pobudzajgco. Ponadto wspomaga odchudzanie
i zmniejsza nadmiar wody w organizmie.

Ze wzgledu na zawartos¢ kofeiny zielona
herbata powinna by¢ stosowana ostroznie u oty-
tych pacjentéw z chorobami uktadu sercowo-
-naczyniowego, nerek, a takze z nadczynno$cig
tarczycy [19]. Dtugotrwate picie zielonej herbaty
albo przyjmowanie suplementéw zawierajgcych
wyciagg z zielonej herbaty moze przyczyni¢ sie do
nieznacznej redukcji masy ciata (<2 kg) [71.

¥ Herbatki ziotowe

Ich sktad oparty jest przede wszystkim
na korze kruszyny i senesie. Zawierajg atrano-
zwiagzki o dziataniu przeczyszczajagcym, a wiec
skracajg czas przebywania pokarmu w jelicie
cienkim. Na poczatku powodujg bardzo szybkie
chudniecie, ktére jest wynikiem odwodnienia
organizmu. Prowadzg do powaznych dziatan
niepozadanych: zaburzen elektrolitowych, z kto-
rych najgrozniejsza jest hipokaliemia i hipo-
magnezemia. Przy dtugotrwatym stosowaniu,
zwiaszcza wysokich dawek, prowadzg do zmian
pracy jelita grubego i nasilenia zapar¢ [19].

¥ Jagody Acai

Owoce palmy Euterpe oleracea pochodza
z terenow tropikalnych Ameryki Potudniowe;.
Migsz owocow acai jest zrédtem biatka, olejéw,
witamin A, E, C oraz tiaminy. Zawiera takze duze
ilosci zwigzkéw polifenolowych, antocyjanéow
i flawonoidéw. Jagody Acai sg gtéwnie znane
z ich wtasciwosci przeciwzapalnych, przeciwutle-
niajacych oraz wazoprotekcyjnych [20]. Ostatnio
czesto wystepujg w suplementach wspomaga-
jacych odchudzanie. Natomiast wyniki badan
klinicznych potwierdzajacych skuteczno$¢ tych
owocow W leczeniu otytosci sa nieliczne i wyma-
gajag dalszych obserwacji.
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¥ Preparaty homeopatyczne

Na rynku farmaceutycznym wystepujg pre-
paraty homeopatyczne, ktére maja wspoma-
ga¢ odchudzanie (np. Fucus-Dagomed, Lehning
Fucus). Homeopatia jest medycyna niekonwen-
cjonalng, polegajaca na specjalnym przygotowa-
niu $rodka zawierajgcego bardzo duze rozcien-
czenia substancji pochodzenia roslinnego, zwie-
rzecego lub mineralnego. Skuteczno$¢ prepara-
téw homeopatycznych nie zostata obiektywnie
zweryfikowana badaniami naukowymi, a efekt tej
terapii jest poréwnywalny do placebo.

¥ Leczenie farmakologiczne

Farmakoterapia otytosci koncentruje sie obec-
nie wokdt zwigzkéw odpowiadajacych za enzyma-
tyczne trawienie ttuszczéw pokarmowych. Wysoka
zawarto$¢ sktadnikow lipidowych w diecie wyraznie
koreluje z wystepowaniem schorzenia, jak row-
niez innych, powaznych powikfan uwarunkowanych
wysokg masg ciata. Ocenia sie, ze poglad ten moze
by¢ zwigzany przede wszystkim z wysokg wartoscig
kaloryczna, niewielkimi wtasciwo$ciami zasycajgcy-
mi i nadkonsumpcja zwigzkow tej klasy. Wykazano,
e trawienie triglicerydéw zachodzi przede wszystkim
przy aktywnym udziale lipazy trzustkowej. Stanowi
to punkt wyjscia do opracowania zwigzkéw wplywa-
jacych na enzymy trawienne — zablokowanie biatka
odpowiadajacego za rozkfad sktadnikéw ttuszczo-
wych nie tylko skutecznie ogranicza ich trawienie,
ale takze hamuje proces wchtaniania, co stanowi
gtéwny mechanizm dziatania niektérych lekéw.

Jedynym dopuszczonym do obrotu zwigzkiem
tej klasy jest orlistat, ktory wptywa zardwno na
lipaze trzustkowa, jak i te zlokalizowang w zotadku.
Miejscowe dziatanie zwiazku ogranicza sie wytacz-
nie do przewodu pokarmowego. Wykazano, ze
prawidtowo prowadzona farmakoterapia zmniejsza
wchfanianie ttuszczéw nawet o 30%, co znajduje
odzwierciedlenie w powodzeniu réwnolegle stoso-
wanych kuracji odchudzajacych i wtasciwie zbilan-
sowanej diety [21]. W badaniach na pacjentach ze
$rednig masg ciata ok. 100 kg uzyskano 10-pro-
centowe zmniejszenie masy ciata w poréwnaniu
z placebo (dla tej grupy warto$¢ redukcji wynosita
jedynie 6%). Stosowanie orlistatu przynosi takze
korzystne efekty u pacjentéw z cukrzycg. Kelley
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i wsp. zaobserwowali nie tylko wyrazny ubytek
masy ciafa, ale takze istotne zmniejszenie glikemii
na czczo, insulinemii, stezenia wolnych kwaséw
ttuszczowych i cholesterolu LDL w badanej probie
diabetykéw. Postuluje sie, ze u pacjentow ze stwier-
dzong nieprawidtowg tolerancjg glukozy stosowanie
orlistatu moze zmniejszy¢ zapadalno$¢ na cukrzyce
typu 2 nawet 0 45% [22,23].

Potwierdzono, ze preparat nie jest jednak wolny
od dziatah niepozadanych. Do gtéwnych dolegliwo-
§ci zwigzanych z przyjmowaniem orlistatu zalicza
sie przede wszystkim wzdecia, niedobory witamin
rozpuszczalnych w ttuszczach (A, D, E i K), nietrzy-
manie stolca i stosunkowo silne biegunki ttuszczo-
we, ktére niekiedy moga utrudnia¢ nawet codzienne
funkcjonowanie. SpecjaliSci oceniajg jednak, ze
mogg one stanowi¢ kluczowy czynnik dyscyplinuja-
cy chorego. Objawy te wskazujg bowiem z reguty na
wzrost udziatu sktadnikéw ttuszczowych w diecie,
a to z kolei sygnalizuje szybka modyfikacje nawy-
kéw zywieniowych pod katem powodzenia cafego
procesu terapeutycznego.

Wykazano ponadto, ze stopien nasilenia wyraz-
nych symptomoéw ze strony przewodu pokarmowe-
go maleje w toku dtugotrwatej kuracji. Ocenia sie,
ze na stan ten wptywa takze wtasciwie ustalony
schemat dawkowania (120 mg przyjmowane 3
razy dziennie), stosowanie niskokalorycznej i bez-
ttuszczowej diety, a takze czas przyjmowania leku
(najlepiej tuz przed, w trakcie lub do godziny po
spozyciu wiekszego positku).

Przeciwwskazania do stosowania orlistatu obej-
mujg cigze, okres karmienia piersia, schorzenia
watroby i zespdt zfego wchtaniania. Wykazano, ze
preparat moze takze powodowa¢ istotne kliniczne
interakcje, m.in. z warfaryng, cyklosporyng i akar-
bazoza, dlatego w przypadku pacjentdw z cukrzyca
przed wdrozeniem leczenia nalezy zweryfikowac
dotychczas prowadzong farmakoterapie [211.

Warto przy tej okazji zwrdci¢ uwage, ze obecnie
trwajg poszukiwania zwigzkéw o zblizonym profilu
dziatania do orlistatu, lecz o znacznie nizszym
nasileniu dziatan niepozadanych. Duze nadzieje
wigzano m.in. z cetilistatem znajdujacym sie obec-
nie w Il fazie badan klinicznych — wstepne wyniki
oceny bezpieczenstwa leku nie przyniosty jak dotad
zadowalajacych rezultatow [24].
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Analizujac  wystepowanie innych schorzen
wspotistniejacych u pacjentéw z otyfoscia, nalezy
réwniez podkresli¢ role lorkaserinu — zwiazku wply-
wajacego na przekaznictwo serotoninergiczne. Lek
ten, dopuszczony do obrotu na terenie kilku krajow
Europy Zachodnej, nie tylko wyraznie redukuje
mase ciata, ale takze istotnie poprawia parametry
glikemii, nieznacznie zmniejsza ci$nienie tetnicze
oraz wplywa na stezenie cholesterolu LDL i trigli-
cerydéw. Wsréd dziatan niepozadanych najczesciej
pojawiajg sie bdle i zawroty gtowy — w niekto-
rych przypadkach potwierdzono takze wiasciwosci
halucynogenne zwiazku, dlatego terapia przebiega
obecnie pod $cistg kontrolg lekarska [25].

¥ Nowosci w leczeniu otytosci

Aktualnie na etapie licznych badan znajduje
sie szereg substanciji, ktére za posrednictwem réz-
norodnych mechanizméw mogg stanowi¢ skutecz-
na alternatywe dla dotychczas stosowanych $rod-
kéw farmakologicznych. Cze$¢ z nich bazuje na
strukturze naturalnych hormonéw wptywajacych
nie tylko na poziom tkanki ttuszczowej, ale takze
na osrodki kierujace odczuciem gtodu i sytosci.

Zasadnicza role w gospodarce energetycznej
organizmu odgrywa m.in. leptyna. Wykazano,
ze anorektyczne dziatanie tego hormonu, uczest-
niczacego w procesie pobierania pokarmu, jest
wyraznie uposledzone u pacjentéw z rozpoznang
otytoscig. Przyjmuije sie, ze moze byc¢ to spowodo-
wane m.in. opornoscig receptorow podwzgérzo-
wych, ktére nie sg w stanie uczestniczy¢ w dal-
szej sygnalizacji. Odmienne efekty moze jednak
przynie$¢ podanie egzogennej leptyny, pomocnej
— jak sie okazato — w utrzymaniu osiagnietej
redukcji masy ciata. Warto zauwazy¢, ze powrdt
poziomu leptyny do wartosci wyj$ciowej podczas
indukowanego chudniecia powoduje zmniejsze-
nie napiecia wspodfczulnego, obnizenie poziomu
hormondéw tarczycy i zmniejszenie spoczynkowej
przemiany materii, co prowadzi w konsekwencji
do ponownego przybierania na wadze. W takich
sytuacjach suplementacja endogennego hormonu
moze zapobiec nawrotowi schorzenia. Istotnym
problemem w tym przypadku, oprécz zaburzone-
go transportu leptyny do podwzgorza, nadal jest
niska reaktywno$¢ receptoréw, dlatego tez w toku
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badan znajduja sie inne zwiazki, ktére skutecznie
przetamatyby takg oporno$¢ (m.in. silni agonisci
receptora leptynowego, jak np. metreleptin).

Potwierdzono, ze u czesci pacjentéw ze stwier-
dzong otytoscig wystepuje mutacja i polimorfizm
genu receptora melanokortyny 4 (MC4R). Cze-
Sciowa lub catkowita utrata funkcji tego biatka
uznawana jest za jedng z gtéwnych przyczyn braku
MSH-o. — polipeptydowego hormonu wytwarzanego
przez komorki przedniej czesci przysadki moézgo-
wej. Pierwszym objawem zaburzen tej klasy jest
m.in. hiperinsulinemia objawiajagca sie znaczng
i narastajacq otyfoscia. Obserwacje te doprowadzity
do syntezy kilku syntetycznych agonistow MC4R
(np. RM-493, MK-0493), ktérych wstepna ocena
kliniczna wydaje sie mie¢ niezwykle perspektywicz-
ne znaczenie kliniczne. Wykazano, ze zwigzki tej
kategorii powodujg do$¢ zaskakujace dziatania nie-
pozadane w postaci pobudzenia erekcji, dlatego tez
zastosowanie ich w przyszfosci w leczeniu otyfosci
wydaje sie mato prawdopodobne.

W terapii otytosci od wielu juz lat testowane
sg takze niektore leki przeciwcukrzycowe. Per-
spektywiczne znaczenie posiada m.in. eksenatid
— agonista peptydu glukagonopodobnego typu
1 (GLP-1), wytwarzanego przez komdrki L jelita
cienkiego. Zwigzek ten, wigzac sie z komdrkami
B (czyli receptorem dla GLP-1) nasila wydzielanie
insuliny pod wptywem glukozy. Co wiecej, zwiek-
sza wchtanianie cukréw prostych oraz hamu-
je dziafanie glukagonu, zwfaszcza w zakresie
wptywu tego hormonu na receptory komaorkowe.
Wykazano, ze stosowanie eksenatidu wigze sie
z redukacjg masy ciata na poziomie 2-3 kg
w ciggu 6 miesiecy.

Obiecujgce w leczeniu otytosci wydaja sie by¢
zwigzki bedace agonistami amyliny — hormonu
wydzielanego przez komdrki B trzustki. Wykaza-
no, ze hipoglikemiczna aktywno$¢ tych zwigz-
kéw uwarunkowana jest stopniem spowalniania
oprozniania zotadka oraz hamowania produkcji
glukagonu w mechanizmie zaleznym od stezenia
cukréw prostych. W efekcie dochodzi m.in. do
zwiekszenia uczucia sytosci po positku, a to z kolei
przektada sie na wyniki farmakoterapii otytosci
—wykazano, ze dozylne podawanie leku zmniejsza
mase ciata 0 ok. 2 kg w ciagu 3-4 miesiecy [24].
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Podsumowanie

Podstawowg metodg leczenia otyfosci powinna
by¢ niskokaloryczna dieta i zwiekszenie aktywno-
ci fizycznej, ktéra prowadzi do stopniowej reduk-
cji masy ciata i trwafego efektu odchudzajacego.

Suplementy diety wspomagajace odchudza-
nie, a takze leki zarezerwowane do redukcji masy
ciata mogg stanowic¢ tylko uzupetnienie zdrowego
stylu zycia.
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