Vvzkum obezity vzhledem ke
kardiovaskularnim onemocnénim
a metabolickému syndromu
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= od roku 1980 se obezita v celém svéte zdvojnasobila

“v roce 2014 mélo vice nez 1,9 bilionad (39%)
dospélych nadvahu, 600 mil (13%) bylo obéznich

= vétSina svetové populace zZije v zemich, kde
nadvaha a obezita zabije vice osob nez podvyziva

= v roce 2013 mélo nadvahu nebo bylo obézni 42 milionu
déti mladsich 5 let

= vétSina obéznich déti a déti s nadvahou zije v
rozvojovych zemi, rychlost vyvoje obezity je zde o 30%
vetsi nez v detské populaci vyspélych zemich

= obezité je mozno predchadzet
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Nadvaha a obezita je abnormalni nebo nadmeérné
ukladani tuku, které vyznamneé ovliviuje zdravi

Ke klasifikaci obezity se nejcasteji vyuziva
jednoduchého indexu BMI

* nadvaha —-BMI>?2
= obezita —BMI > 3C
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BMI [kg/m?] Definice obezity podle
klasifikace < .
od | do narodnosti:

4o | pedvli Kavkazsky typ > 30 kg/m?
18,5 25 normalni vdha Cl'na > 28 kg/m2
25 30 nadvaha Japonsko > 25 kg/m?2

30 35 obezita I. stupné
35 40 obezita Il. stupné
40 obezita Ill. Stupné

Doplnujici klasifikace:

Vazna obezita — jakékoliv BMI > 40 kg/m?
Morbidni obezita - 40 kg/m?< BMI < 45 kg/m?
Super obezita - BMI > 45 kg/m?
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MORBIDITA

Kardiologie — ischemicka choroba srdecni (angina pectoris, IM),
kongestivni srdecni selhani, hypertenze, abnormalni
hodnoty cholesterolu, hluboka zilni trombdza, plicni
embolizace

Endokrinologie a reprodukéni medicina — diabetes mellitus,
polycysticky ovarialni syndrom, neplodnost, téhotenské
komplikace, postizeni plodu

Neurologie — mozkova prihoda, syndrom karpalniho syndromu,
demence, migrény

Psychiatrie — deprese u zen, socialni stigmatizace

Revmatologie a ortopedie — dna, osteoartroza, bolesti zad



MORBIDITA

Dermatologie — hirsutismus, intertrigo, celulitida, lymfedém, strie

Gastroistestinalni — gastroesofagealni reflux, cholelitiaza,
steatoza jater

Onkologie —jicen, kolorektum, pankreas, zlucnik, emdometrium,
ledviny, leukémie, melanom

Plicni lékarstvi — obstrukcni spankova apnoe, astma, PickwickUv
(hypoventilacni) syndrom, zvysené riziko komplikaci béhem
anestézie

Urologie a nefrologie — erektilni dysfunkce, mocova inkontinence,
chronické renalni selhani, hypogonadismus



MORBIDITA

Metabolic syndrome, syndrome X, Reaven's syndrome,
insulin resistance syndrome

- Komorbidita, kdy obezita je Casto doprovazena DM Il typu,
hypertenzi, zvysenym celkovym cholesterolem a triglyceridy

Diagnodza - pritomnost 3 z nasledujicich 5 faktoru:

= Abdominalni obezita (obvod pasu =94 cm pro muze, >80 pro Zeny)

= Zvysené hladiny triglyceridU (> 150 mg/dL ...1.7 mmol/L)

= Snizeni HDL (< 40mg/d! ... 1 mmol/I pro muZe, < 50mg/d| ... 1,3 mmol/| pro Zeny)
= Zvyseny tlak krve (STk > 130 mmHg a/nebo DTK >85)

= Zvysené hladiny glukdzy na lacno (DM II. typu) (=100 mg/dL ... 7mmol/l)



QOSTREDI vs. GENETIKA

Videli jste nekdy dlouho
hladoveéjiciho clovéeka,
ktery by byl obézni?
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Hlavni pricinou nadvahy a obezity je
energeticka NEVYROVNANOST mezi prijmem

a vydejem kalorii.

Vseobecné muUzeme pozorovat:

4 prijem vysoceenergetickych potravin s vysokym
obsahem tuku

VWAL

narustem poctu typu sedavych zameéstnani, zmeéna
charakteru cestovani a zvySena mira urbanizace.



Vliv PROSTREDI

Dalsi faktory:

= nedostatecny spanek (u dospélych z 9h - 7h)
({ leptin a TSH+> ghrelin = hyperfagie)

= znecisténi zivotniho prostredi — endokrinni disruptanty

(narusitelé endokrinnich regulaci)
Ovlivnéni vlivu pohlavnich hormont na ukladdni tukd - antagonisté

= prodlouzeni doby pobytu v termoneutralnim prostredi
Mimo TNZ je vyssi energeticky vydej (zvyseni prumérné hodnoty tepla v
domdcnostech za poslednich 30 let 0 5 C)

= pokles koureni (dle statistiky v USA)
Nikotin ma termogenni a anorekticky efekt, ktery je dale podporen kofeinem

= farmaceuticka iatrogeneze (antipsychotika, antihypertenziva — 2 kg,
antikontraceptiva 2,5 kg/rok, antihistaminika, antidiabetika, steroidni
hormony)

Keith SW (2006) Int J Obes (Lond) 30 (11): 1585-94.



Vliv PROSTREDI

Dalsi faktory:

= zména slozeni populace (ovlivnéni statistik zménou zastoupeni
narodnosti/véku s vétsi prevalenci obezity)

= vék matky béhem gravidity (vzristajici vék matek)
ovlivnéni metabolismu hnédé tukové tkané

= inrauterinni a intergeneracni efekty
Prekrmovadni téhotnych mysek a fenek mélo za nasledek zvyseni hmotnosti po
nasledujici 3 generace

= vétsSi BMI je spojeno s vétsi reprodukcni zdatnosti (stihlost maze
zhorsSovat fertilitu; obézni Zena = socidlni selhani - vice ¢asu na déti)

= asortativni parovani (zvysend koncentrace rizikovych faktorii obezity —
zvyseni poctu obéznich lidi zvysenim populacni variance hmotnosti)

Keith SW (2006) Int J Obes (Lond) 30 (11): 1585-94.
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Keith SW (2006) Int J Obes (Lond) 30 (11): 1585-94.




liv PROSTREDI - NAURU

V roce 2007 Forbes publikoval seznam nejtlustsich narodu
— na prvnich mistech vévodili obyvatelé pacifickych ostravku
nadvaha u 94,5%, obezitau 71,7%, cukrovka u 31% obyvatel Nauru

Dfive — rybolov, sbér ovoce, kokosovych orfechu a korenové zeleniny

Co se stalo? — obrovsky pfiliv penéz z téZzby fosfatu (padu nelze obdélavat)
— nebyla potreba pracovat + import ,,zapadnich” potravin

Nasledek — alarmujici obezita a zdravotni komplikace

A? —vlada nyni honi obyvatele kolem letisté — 4,8 km



Vliv PROSTREDI

Je Véstonicka venuse idealem Zenskosti nebo
se jedna o skuteCné obézni pravékou zenu?

V déjinach byla spjata obezita
se synonymy pro zdravi, krasu a
spolecenské postaveni

| v soucasné dobe tento nazor pretrvava
v nekterych rozvojovych zemich




Vliv PROSTREDI

Alter Type
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Increase in Risk of Obesity in Ego (%)

Zvysené riziko obezity (analyza Framinghamské studie):
57% - pokud se blizky pritel stal obéznim

40% - pokud se sourozenec stal obéznim

37% - pokud se jeden z manzel( stal obéznim

Bez vlivu — pokud se blizky soused stal obéznim

Osoby se stejnym pohlavim maji vétsi vliv
Christakis NA. N Engl J Med 2007,357:370-9.
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Socio-ekonomicky status
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Diseri manation
Pevchological sequelas
-social isolation
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FPsychological sequelae
-s0eial solation
-depression

Processive stress (limbic system)

- HPA axis

- leptin

= ARICNOIMIC nervos system
- cytokines




Vliv PROSTREDI

CRH <<l Sympathetic n.s.

S 2

ACTH

Cortisol Hypertension

Neuroendocrine background to abdominal
obesity /N /N cortisol

cortisol
T NPY
NPY l_
l Food intake
Food intake
Leptin
Leptin

System in balance |Cnrtisnl CXCCES |

Cortisol effects on visceral fat

Binding to glucocorticoid receptors

{High density of receptors)

Lipoprotein lipase activated = Trigycerides accumulated
(Gene transcription & enzyme stabilisation)

Lipid mobilisation inhibited =——p Triglycerides retained
{Insulin required)

Testosterone and growth
hormone effects on visceral fat

High density of androgen reccptors
Testostero increases androgen
receptor density
Lipoprotein lipasc inhibited
Lipid mobilisation stimulated

Triglyceride accumulation and

retention diminished
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Patogeny: Adenovirus-36, virus chripky

Mikrobiom - fermentace vlakniny; extrakce zivin, syntéza
nékterych vitaming;

Prevence proti kolonizaci patogeny, podpora zrani strevniho
epitelu a imunniho systému, uvolnovani metabolitu do tkani;
modulace uvolnéni gastrointestinalnich hormonu

Experiment
— mys osidlena mikroflorou od obézniho ¢lovéka pribrala na vaze
- athersklerotické plaky osidleny nékterymi druhy strevni
mikroflory
- rozdilné zastoupeni baktérii mezi obéznimi a Stihlymi osobami
-Probiotika — redukce energetického prijmu a hmotnosti

— zvySené uvolfiovani anorexigennich hormont GLP-1, GLP-2

a PYY
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T Insulin secretion

Epithilia Lol

K=zl
BAT/Skeletal

Lzl T Faity acid
ouidation

Hansen TH. Genome Medicine (2015) 7:33




ENETIKA vs. PROSTREDI

A ze by Venuse prece jen
mohla byt obézni?



ENETIKA vs. PROSTREDI

Decreased
food intake

Increased &
body weight  Adipose tissue

Mutace v genech pro

dlouhodobou regulaci

Ob gen (leptin) nebo jeho
receptor
POMC/receptor MC4

Neznamy gen FTO

Mutace v genech pro
kratkodobou regulaci
Ghrelin, GLP-1, peptide YY,
cholecystokinin, bombesin a
amylin




MECHANISMY

obezita

|

Hypoxie v tukové tkani

|

Aktivace HIF
(hypoxia-inducible factors)

l

Lokalni a systémovy zanét

l

Hypertrofie srdce
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