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Definíció: BMI (testtömeg-index)

WHO: 1997-ben megállapított, 2000-ben publikált legelterjedtebb definíció:

„A TÚLSÚLY ÉS AZ ELHÍZÁS EGY OLYAN ABNORMÁLIS ZSÍRFELSZAPORODÁS AZ EMBERI TESTBEN, AMELY NAGY 
EGÉSZSÉGÜGYI RIZIKÓT JELENT”

BMI (testtömeg index) = testtömeg (kg)/magasság2 (m2)

ELHÍZÁS

enyhe elhízás: BMI= 30-34,9 kg/ m2

középsúlyos elhízás: BMI= 35-39,9 kg/ m2

súlyos elhízás: BMI ≥ 40 kg/ m2

Alultáplált: < 18,5 kg/m2

Normál: 18,5-25 kg/m2

Túlsúly: 25-30 kg/m2

Elhízás: 30-35 kg/m2

Súlyos elhízás: 35-40 kg/m2

Extrém/morbid elhízás: > 40 kg/m2

Szuper elhízás: > 50 kg/m2

WHO ajánlás:
Egy életen át 21-23 közt kellene 

tartani a BMI-t!! 

http://www.euro.who.int/en/health-topics/disease-prevention/nutrition/a-healthy-lifestyle/body-mass-index-bmi



• Az elhízás egy nagyon gyakori, progresszív és visszatérő krónikus betegség, amelyet kóros 

vagy túlzott testzsír (adipozitás) jellemez, és amely károsítja az egészséget. 

• Az elhízással élő emberek jelentős előítéletekkel és megbélyegzéssel (stigmatizáció)

szembesülnek, amelyek a testsúlytól vagy a testtömegindextől függetlenül hozzájárulnak a 

megnövekedett morbiditáshoz és mortalitáshoz. 

• Az iránymutatás tükrözi az elhízás kezelésének középpontjába helyezi a betegközpontú, az 

egészségügyi kimenetel javítását célzó komplex terápiát, nem csupán a testsúlycsökkentést.

• Az elhízás kezelésének a krónikus betegségek kezelésének bizonyítékokon alapuló elvein kell 

alapulnia, túl kell lépnie a „egyél kevesebbet, mozogj többet” leegyszerűsített 

megközelítésén, és foglalkoznia kell az elhízás kiváltó okaival 

• Az elhízással élő embereknek hozzáférést kell biztosítani a bizonyítékokon alapuló 

beavatkozásokhoz, beleértve az orvosi táplálás-terápiát, a fizikai aktivitást, a pszichológiai 

beavatkozásokat, a farmakoterápiát és a műtéteket

Kanadai irányelv

CMAJ August 04, 2020 192 (31) E875-E891; DOI: https://doi.org/10.1503/cmaj.191707



• AHA: „Obesity is a multifactorial disease with a complex pathogenesis related to biological, psychosocial, socioeconomic, and 

environmental factors, with heterogeneity in the pathways and mechanisms by which obesity is associated with adverse outcomes.”

• Obesity Medicine Association: “Obesity is defined as a chronic, progressive, relapsing, and treatable multi-factorial, neurobehavioral 

disease, wherein an increase in body fat promotes adipose tissue dysfunction and abnormal fat mass physical forces, resulting in adverse 

metabolic, biomechanical, and psychosocial health consequences”

Újabb definíciók

AHA: Az elhízás egy olyan komplex betegség, melynek  patogenezise összetett, szerepet 
játszanak benne biológiai, pszichoszociális, társadalmi-gazdasági és környezeti tényezők is. 

Az elhízás kedvezőtlen kimenetelének hátterében  heterogén mechanizmusok állnak.

OMA: „Az elhízás krónikus, progresszív, visszatérő, de kezelhető betegség, 
melynek kialakulása multifaktoriális, tulajdonképpen egy komplex 
neurokognitív betegség, ahol a testzsír kóros felszaporodása a zsírszövet 
diszfunkcióját eredményezi, ami metabolikus, biomechanikai és 
pszichoszociális következményekkel jár.”

https://doi.org/10.1016/j.obpill.2023.100056



WHO 2024 főbb tények

• 2022: a Világon 8-ból 1 ember obezitással él

• ez elhízás előfordulása világszerte felnőtteknél 1990 óta megduplázódott, 
adoleszcenseknél megnégyszereződött

• 2.5 milliárd felnőtt (18 évesnél idősebb) túlsúlyos, 

ezek közül 890 millió obez (a populáció 43% ill. 16%-a)

• 37 millió 5 év alatti gyerek túlsúlyos 

390 millió 5–19 éves túlsúlyos, 160 millió obez



Túlsúly

https://ourworldindata.org/search?q=obesity

Elhízás

https://www.ksh.hu/elef



„Taxes to trim waistlines are
spreading across Europe
Hungary, the fattest EU member, 
is leading the charge..”



2035-re a Világ fele elhízott lehet..

World Obesity Federation 2023 report

Egy „mai” felnőttnek 3x akkora esélye van 
az elhízásra, mint 1975-ben volt



EU: egészségügyi kiadások + munkából való kiesés: évente 70 milliárd euró
Magyarország: 
Az elhízott vagy túlsúlyos betegek ellátásának költsége meghaladja a 200 milliárd forintot
= egészségbiztosítási alap kiadásainak közel 12%-a
bruttó hazai termék 0,7%-a 

A betegek ezen felül legalább 22 milliárd forinttal járultak hozzá a kezelésükhöz

A valódi költségek ráadásul ennél lényegesen nagyobbak lehettek: akár az összes egészségügyi 
közkiadás 15–18 százalékát, illetve a bruttó hazai termék legalább 1%-t elvihették

Túlsúly és elhízás költsége



4 generáció…



Versenyfutás az idővel!?



Primer 
prevenció

Szekunder 
prevenció

Tercier 
prevenció

Túlsúly, 
elhízás 
megelőzése

Túlsúly, 
elhízás okozta 
betegségek 
megelőzése

Túlsúly, elhízás 
okozta betegségek 
szövődményeinek 
megelőzése



Mikor kezdődik a túlsúly és az elhízás?

1. Ha a BMI (testtömeg-index) magasabb lesz, mint 25 kg/m2 ?

2. Amikor nem megfelelő a testösszetételünk - túl nagy a zsírtömeg ?

3. Amikor nem illünk bele „az átlagosba” ?

4. Amikor az energiabevitelünk meghaladja a szükségletünket ?

5. Az intrauterin környezetben „elszenvedett” programozással ?

5. A környezeti hatásokkal ?

6. A genetikai adottságainkkal ?

7. Az evolúciós alkalmazkodás (el)késésével?

8. A mikrobiom megváltozásával (AB használat)? 



Változók.. BMI…„Valódi és biológiai” korok
Túlsúly BMI≥25 kg/m2
Elhízás BMI ≥30 kg/m2

Nem csak a BMI számít



Nem csak a BMI számít

normál 

testzsír-arány:

férfiak: 10-18 %

nők: 22-25 % 



16

Az átlagos? 



Diagnosztika

DK (WC) jelzi a mortalitást
● WC/ testmagasság arány: CV rizikó jelzésére. 
● Derék- csípő hányados (Waist-to-hip ratio (WHR) is 
jó előrejelzője a CV mortalitásnak.

DEXA

Ajánlás : WC+BMI mérés minden vizitnél!



Method Accuracy Mechanism of Action Cost Features

Dual X-ray 
Absorptiometry (DXA)

Very 
accurate for 
fat and lean 
mass

Uses low-dose X-rays to 
differentiate between bone, fat, 
and lean tissue.

Moderate to high Provides regional 
analysis (e.g., trunk, 
arms, legs). Commonly 
used in research and 
clinics.

Bioelectrical
Impedance (BIA)

Reasonably 
accurate

Measures electrical impedance 
through body tissues. 
Fat conducts less electricity than 
lean tissue.

Low to moderate Portable 

devices 

available. Quick 
and non-invasive. May 
vary based on 
hydration levels.

Air Displacement 
Plethysmography (Bod 
Pod)

Reasonably
accurate

Measures body volume by air 
displacement. Calculates body 
density and estimates fat and lean 
mass.

Moderate to high Non-invasive. Suitable 
for most populations. 
Requires specialized 
equipment.

Hydrostatic Weighing Reasonably 
accurate

Measures body density by 
underwater weighing. Estimates 
fat and lean mass based on 
buoyancy.

Moderate to high Requires access to a 
water tank. Used 
mainly in research 
settings.

Skinfold Thickness 
Measurements

Less 
accurate

Measures skinfold thickness at 
specific sites (e.g., triceps, 
abdomen). Estimates total body 
fat.

Low (requires calipers) Simple and 
inexpensive. Operator-
dependent. Used in 
field assessments and 
fitness settings.

Bioimpedance 
Spectroscopy (BIS)

Variable 
accuracy

Similar to BIA but uses multiple 
frequencies. Provides segmental 
analysis (arms, legs, trunk).

Moderate to high Used in clinical and 
research settings. May 
require specialized 
equipment.

Testösszetétel mérés

https://amzn.to/3SJttzj


miR-941

Nature Communications volume 3, Article number: 1145 (2012)

Evolúció:Menekülés az éhezés/éhség elől?



Az elhízás az evolúció utolsó állapota?

Valahol 184 és 1840 generació kell ahhoz a  természetes szelekcióhoz (5300 -53000 év), aminél jelentőségteljes 
genetikai változás következik be a humán populációban 
Tekintve hogy az elhízás ráta csak néhány generáció óta nőtt meg nagyon, ez elősorban  életmód és környezeti 
változásoknak köszönhető és nem a genetikának

https://learn.genetics.utah.edu/content/metabolism/obesity/ https://doi.org/10.1016/j.obpill.2023.100056

A sovány egyének éhezése kb. 60 
nap után halálhoz és 35%-os 
súlyvesztéshez vezethet.

A szélsőségesen elhízott beteg 
akár több mint egy évig tartó 
hosszan tartó koplalást is túlélhet, 
ha kalóriadús folyadékot, 
vitaminokat és ásványi anyagokat 
fogyaszt, és a testsúlya 60%-kal 
csökken.



Genetika

doi.org/10.1007/s00018-020-03458-2

Kongenitális leptin
deficiencia



Evészavarok és genetika

Obesity and Lipotoxicity 2017, pp 381-397
Attila Engin:Diet-Induced Obesity and the Mechanism of Leptin Resistance

In a study involving 250 people with eating disorders, published in Plos One in 2017, researchers suggested that 
aspects of FTO might also play a role in conditions, such as binge eating and emotional eating.

https://www.medicalnewstoday.com/articles/323551.php



Evészavarok- testképzavar



Környezeti hatások..

400 kcal

1400 kcal

https://sites.psu.edu/kgotwalt/2016/03/27/choosing-the-right-portion-sizes/



Az energiahomeosztázis és szabályozás elromlása

Ghaneni et al: Broken Energy Homeostasis and Obesity Pathogenesis: The Surrounding Concepts, 2018



https://sites.psu.edu/kgotwalt/2016/03/27/choosing-the-right-portion-sizes/



https://www.health.gov.fj/childhood-obesity/
Chen, X, Beydoun, MA & Wang, Y (2008) Is sleep duration associated with childhood obesity? A systematic review and meta-analysis. Obesity 16, 265–274
Chen, X, Beydoun, MA & Wang, Y (2008) Is sleep duration associated with childhood obesity? A systematic review and meta-analysis. Obesity 16, 265–274

● A 2 ÉVESEK 20%A LEGALÁBB 2 ÓRÁT TV/ VIDEÓ 

NÉZÉSSEL TÖLT 

● 10 ÉVES KOR ALATTI GYEREKEKBEN A RÖVIDEBB 

ALVÁS KB. 60%-AL EMELTE AZ ELHÍZÁS ESÉLYÉT   

(POOLED OR 1·58, 95 % CI 1·26, 1·98)

● PLUSZ NAPI 1 ÓRA ÜLÉS SZÁMÍTÓGÉP/ TV 

ELŐTT: 13 %-S BMI NÖVEKEDÉS TINÉDZSEREKBEN

● MINDEN 1 ÓRÁNYI PLUSZ TV NÉZÉS  RONTJA A 

KÉSŐBBI ISKOLAI TELJESÍTMÉNYT, 10 ÉVES KORBAN 

ALACSONYABB TELJESÍTMÉNY MATEMATIKÁBÓL, 

KEVESEBB RENDSZERES FIZIKAI AKTIVITÁS, MAGASABB 

BMI, TÖBB ÜDÍTŐITAL FOGYASZTÁS, ÉS TÁRSAK ÁLTALI 

BÁNTALMAZÁS

https://www.congress.gov/bill/116th-congress/house-bill/8918/text

Környezeti hatások a gyerekekre



World Health Organization. Global database on body mass index: BMI classification 2006. http://www.assessmentpsychology.com/icbmi.htm
Yu Z, Han S, Zhu J, Sun X, Ji C, Guo X. Pre-pregnancy body mass index in relation to infant birth weight and offspring overweight/obesity: a systematic review and meta-analysis. PLoS ONE. 2013;8:e61627.
Starling AP, Brinton JT, Glueck DH, Shapiro AL, Harrod CS, Lynch AM, et al. Associations of maternal BMI and gestational weight gain with neonatal adiposity in the Healthy Start study. Am J Clin Nutr. 2015;101:302–9
Castillo-Laura H, Santos IS, Quadros LC, Matijasevich A. Maternal obesity and offspring body composition by indirect methods: a systematic review and meta-analysis. Cad De Saude Publica. 2015;31:2073–92.

USA: újszülöttek 9%-a
4000 g-nál nagyobb 
(macrosomia)

Legfőbb okai: 
Anyai diabetes
Anyai obezitás
Genetika 
Magzat betegségeA magas anyai glükóz, FFA, AA permanens 

változást okoz a magzat étvágyában, 
neuroendokrin szabályozásában, energia-
érzékelésében és metabolizmusában, ami a 
későbbi élet során túlsúlyhoz és elhízáshoz vezet

Intrauterin túltáplálás 



„Obesity and pregnancy, the perfect metabolic storm”

European Journal of Clinical Nutrition (2021) 75:1723–1734 https://doi.org/10.1038/s41430-021-00914-5

Az elhízott nők már a terheség előtt 
elérhették a zsírszövet maximális 
tárolókapacitását és így a további 
felesleges energia atipusos helyen tud 
lerakódni
→ diszfunkció
→ gyulladás
→ IR romlása
→ metabolikus következmények

A terhesség egy természetesen inzulinrezisztens állapot- tárolni kell!



i

https://doi.org/10.1016/j.cmet.2018.09.022

Individuális hatások individuumokra



Microbiom és obezitás

Front. Nutr., 14 October 2022

Sec. Clinical Nutrition Volume 9 – 2022 https://doi.org/10.3389/fnut.2022.1018212

Gestational obesity modifies the intestinal microbiota, with elevated levels of Bacteroides in the third 

trimester; this condition doubles the risk of neonatal obesity due to changes in the microbial composition of 

the infant's intestine. 

This is demonstrated by the population in a cohort study of 935 mother-baby couples where 7.5% of newborns 

of obese mothers presented obesity at 1 year (OR 3.80; 95% CI 1.88–7.66) and 3 years of age (OR 3.79; 

95% CI 2.10–6.84); these children had a greater wealth of Firmicutes P < 0.05

https://doi.org/10.3389/fnut.2022.1018212
https://doi.org/10.3389/fnut.2022.1018212


Front. Nutr., 14 October 2022

Sec. Clinical Nutrition Volume 9 – 2022 https://doi.org/10.3389/fnut.2022.1018212

https://doi.org/10.3389/fnut.2022.1018212
https://doi.org/10.3389/fnut.2022.1018212




Éhségnél enni, jóllakottság elején abbahagyni…

https://www.precisionnutrition.com/all-about-energy-balance



Az energiaegyensúly fő „játékosai”

Woods et al: Cell, 2009., doi.org/10.1016/j.cmet.2009.04.007



• Horvath TL. The hardship of obesity: a soft-wired hypothalamus. Nature Neuroscience 2005;8(5): 561-565.
• Cone RD. Anatomy and regulation of the central melanocortin system. Nature Neuroscience 2005;8(5): 571-578.
• Cowley MA et al. The distribution and mechanism of action of ghrelin in the CNS demonstrates a novel hypothalamic circuit regulating energy homeostasis. Neuron 2003:37:649-661.
• Dockray GJ. The versatility of the vagus. Physiology and Behaviour 2009;97:531-536.

Arc: arcuate nucleus; 
LHA/PFA: lateral hypothalamic area/perifornical area; 
PVN: paraventricular nucleus.

Jóllakottság esetén: 
inzulin és a leptin direktben tud diffundálni a 
nucleus arcuatusba
→ mind az Npy/AgRP/GABA, mind POMC/CART 
neuronokon levő saját receptorukhoz kötnek
→  α-MSH expresszió (anorexigen) nő, NPY, AgRP
(orexigen) expresszió csökken
Éhség:
a gyomorban termelődő ghrelin a n. vaguson át 
bejut az hypothalamusba, ahol lokális ghrelin 
releaset okoz
→ hozzákötődik a saját receptorához az 
NPY/AgRP/GABA neuronokon
→ NPY, AgRP neuronok (orexigen) tüzelni kezdenek
→ gátolja a POMC/CART neuronok tüzelését (GABA) 

Az étvágy agyi szabályozása



dlPFC: dorsolateral prefrontal cortex; OFC: orbitofrontal cortex; vmPFC: ventromedial-prefrontal cortex.
Journal of Psychopharmacology 2017, Vol. 31(11) 1460–1474



Éhség ≠ étvágy
Éhség-jóllakottság

fiziológiás szükséglet az evésre
Étvágy-????

étkezésre való vágyakozás



Glükóz-crash

Daly ME, Vale C, Walker M, Littlefield A, Alberti KG, Mathers JC (June 1998). "Acute effects on insulin sensitivity and diurnal metabolic profiles of a high-sucrose 
compared with a high-starch diet" (PDF). The American Journal of Clinical Nutrition. 67 (6): 1186–96.



A „finom” ételek a mezolimbikus jutalmazási központokat aktiválják az agyban 
→ dopaminerg útvonalra terelődik az evés
→ függőség alakul ki 

A jutalmazó pálya….

Belinda Lennerz, Jochen K. Lennerz:Food Addiction, High-Glycemic-Index Carbohydrates, and Obesity, Clinical Chemistry, DOI: 10.1373/clinchem.2017.273532 Published January 2018

JÓKELL

MUSZÁJ

1. Ventralis tegmentalis area:dopamine termelés 
nikotin, alkohol, opioidok (heroin)
2. Nucleus accumbens :ősi evolúciós eredet-segít a túlélési 
késztetések regulációjában (pl. eves-ivás)
cocaine, amphetamine, cannabinoids, opioidok (heroin)
3. Prefrontalis cortex: több kognitiv funkcióban involvált: 
memória, beszéd, tervezés, döntéshozatal



Az energiaérzékelés „játékosai”

Revisiting leptin’s role in obesity and weight loss

Rexford S. AhiaCitation Information: J Clin Invest. 2008;118(7)2380-2383. https://doi.org/10.1172/JCI36284

http://www.jci.org/118/7
http://www.jci.org/118/7
http://www.jci.org/118/7


Zsírdepók  és feladatuk

doi.org/10.3389/fmicb.2019.02837 https://www.semanticscholar.org/paper/Characterisation-of-epicardial-adipose-tissue-and-Bambace





UCP1: thermogenin

Zsírsejtek: barna, fehér, beige

Deconstructing Adipose Tissue Heterogeneity One Cell at a Time Front. Endocrinol., 25 March 2022 Sec. Cellular Endocrinology
https://doi.org/10.3389/fendo.2022.84729

Deconstructing Adipose Tissue Heterogeneity One Cell at a Time Front. Endocrinol., 25 March 2022 Sec. Cellular Endocrinology
https://doi.org/10.3389/fendo.2022.84729

Respond to irisin
produced by the
skeletal muscle



Zsírsejtek

https://www.semanticscholar.org/paper/Characterisation-of-epicardial-adipose-tissue-and-Bambace

● energiatároló és szekretoros funkció 
● kap és ad jeleket 
● modulálja az energialeadást, étvágyat, az 
inzulinérzékenységet 
● aktiv endokrin szerv
● befolyásolja az endokrin-, a reproduktiv
szervek-, az immunrendszer működését,  a 
csontanyagcserét



Fehér            Barna

https://themedicalbiochemistrypage.org/adipose-tissue-not-just-fat/
Junqueira’s Basic Histology, 12th ed. by Anthony L. Mescher, McGraw-Hill Professional Division,

UCP1+

Leptin–

Erősen vaszkularizált
Nagyon sok mitokondrium
Nagyon sok noradrenerg ideg

MF, Leu, fibroblastok,
adipocyta progenitor sejtek, 
endothelialis sejtek 

Hely szerint eltérő funkció
Abdominalis, mellkasi WAT
Citokinek
→ lokális és szisztémás gyulladás
Izom WAT:
FFA, IL-6, TNFα → IR
Pericardialis WAT:
citokinek →  lokális gyulladás 
→ ateroszklerózis, hipertenzió
Vese WAT: 
Na-reabszoprióban játszik szerepet 
→ intravaszkuláris volumen/ nyomás
→ hipertenzió

doi.org/10.3389/fmicb.2019.02837



Obezitásban magas adipokinek

dx.doi.org/10.1155/2013/139239 

Leptin: Th17 és proinflammatorikus citokin-termelést elősegíti,  Treg differenciációt gátolja, 
MO, MF aktiváció- IL-6, TNF-α termelés
Resistin: fokozza a proinflammatorikus citokinek termelését: CRP, IL-1, IL-6, IL-12,TNF-α
Chemerin: receptora van a MF-kon, DC, NK sejteken- gyulladás-indukció



Egészséges és kóros energiaraktározás

Gyerekkorban az adipocita szám 
szigorúan szabályozott
→ a méret változhat !!

E-túlsúly esetén: 
adipocita remodeling
● az adipocita mérete eléri a kritikust
(hipertrófia)
→ rekrutálódnak  preadipociták
(hiperplázia) a vascularis stromasejtek
irányából
● A hipertrofizált adipociták
hormonokat és citokineket termelnek-
→  elősegítik a preadipociták
toborzását és differenciációját

Spalding, K.L.; Arner, E.; Westermark, P.O.; Bernard, S.; Buchholz, B.A.; Bergmann, O.; Blomqvist, L.; Hoffstedt, J.; Näslund, E.; Britton, T.; et al. Dynamics of fat cell turnover in humans. Nature 2008, 453, 783–787

Hyperlasia: recruiting and differentiating adipose precursor cells 



Karin G. Stenkula: Adipose cell size: importance in health and disease doi.org/10.1152/ajpregu.00257.2017

Adipocita hipertrófia
● a lipiddel túltelített sejtekben a 
GLUT4 transzporter membránra 
helyezésének károsodik- önmagában is 
IR-hez vezet
● a hipertrófiás adipocitákban fokozott 
a lipolízis (kisebbekben magasabb 
lipogenezis-lipolízis arány)
● obezekben az adipociták lipolízisét
az inzulin nem képes szupprimálni
● azok, akiknek jobb a SAT adipogén
kapacitása, kisebb zsírsejtjei maradnak-
egészségesebb metabolikus satus
● a nagyobb adipocita méretűek 
kevésbé javulnak bariátriai sebészet 
után is 

DOI:10.1016/j.molmet.2019.12.014



Expanziós limit-hipoxia

Int. J. Mol. Sci. 2019, 20, 2358; doi:10.3390/ijms20092358

Elhúzódó energiafelesleg:
Adipociták először nőnek (hipertrófia), majd szaporodnak  (hiperplázia)
→ elérik az expanziós limitet, amikor már az anabolikus nyomásnak nem tudnak eleget tenni 
→ stressz az adipocitáknak (mechanoszenzoros transzdukció)
→ megváltozik a szekretoros funkciójuk + hipoxia + nekrózis → inflammáció → fibrózis



A zsírszövet „gyulladása” 

Sovány: 
● antiinflammatorikus
M2 makrofágok
● IL-4 , IL-13
→  MF M2 aktiváció
+ CD4+ Th2 aktiváció,
● Treg, eosinophil 
nem változik
● TGF𝛽, IL-10, IL-4, 
IL-13, IL-1 receptor 
antagonista (IL-1Ra),  
apelin

MDSC :myeloid-derived suppressor cells:
myeloid eredet
immunszupressziós hatás

dx.doi.org/10.1155/2013/139239

Obez:
● proinflammatorikus
M1 makrofágok
rekrutálódnak  és koronaszerű 
struktúrát alkotnak a gyulladt, 
nekrotikus zsírszöveti területeken
→TNF-𝛼 , IL-6 termelés 
→ parakrin hatás: inzulin hatás 
blokkolása 
→ endokrin változás → szisztémás IR
● proinflamm. CD8+ T sejt↑
→ Treg „elfogy” 
● több Neu permanesen  (HFD 
indukálta elhízásban is)
→ neutrophil secreted elastase
→ kemokinek → további MF 
infiltráció
● IL-8↑ → Neu kemotaxis
● leptin, visfatin, resistin, 
angiotensin II, PAI-1



Proinflammatorikus miliő

Adipose tissue inflammation. 

H&E-stained sections are shown from the epididymal adipose tissue of 14-week-old (A) wt

C57Bl/6 mice and (B) obese ob/ob mice. 

The increase in fat cell size seen in ob/ob mice is accompanied by the increased infiltration 

of immune cells including macrophages (arrows).

STEVEN E. SHOELSON: Obesity, Inflammation, and Insulin Resistance GASTROENTEROLOGY 2007;132:2169–2180

Apipociták, immunsejtek és az 
endotél sejtekből származó anyagok 

Proinflammatorikus citokinek:
TNF-, IL-6, resistin, MCP-1, PAI-1

Intracellularis és vaszkuláris adhéziós 
molekulák aktiválódása: 

→ vaszkuláris permeabilitás nő 
→ keringő MF/MO infiltráció



• The Copenhagen General Population Study (reciprocal mendelian randomization): 
cross-sectional study, dán általános populáció, 2003-tól, 20-80+ éves korúak 

• Genotyping: 37027 fő

• FTOrs9939609:magasabb BMI

• CRPrs3091244 triallelic promoter variant : 67%-kal magasabb CRP 

• Komplett adatok: BMI, CRP, covariates, genotypes):21838 fő 

• Tm, Ts, kor, nem, dohányzás, alkoholfogyasztás,edukációs  állapot és anyagi helyzet

Eredmények

• Erős pozitív asszociáció a CRP és BMI közt 

(change in BMI for a doubling in logCRP of 1.03kg/m2 (95%CI 1.00, 1.07), p<0.0001)

• CRPrs3091244-t használva arra, hogy a CRP okozza-e a magas BMI-t: null effekt 

(change in BMI for a doubling in logCRP of −0.24kg/m2 (95%CI −0.58, 0.11), p=0.2)

• FTOrs9939609 génvariáns egyértelműen bizonyította, hogy a magas BMI okozza a 
magasabb CRP-t 

(ratio of geometric means of CRP per standard deviation increase in BMI 1.41(95%CI 1.10, 1.80), p=0.006)

Konklúzió: 

• A magas CRP összefüggésben van a magas BMI-vel

• Az adipozitás „hajtja” a gyulladást

CRP és BMI: ok / okozat? 

Timson et al: Int J Obes (Lond). 2011 Feb; 35(2): 300–308.Published online 2010 Aug 17. doi: 10.1038/ijo.2010.137



És mindent körbevesz a zsír…



A zsírszövet betegségei

J Clin Invest. 2019;129(10):4022-4031. https://doi.org/10.1172/JCI129191.



Depresszió
Kognitív zavarok

Stroke

Légzőrendszeri rendellenességek
• Éjszakai apnoé
• Asztma

Epe és hasnyálmirigy betegségei 
(cholelithiasis, pancreatitis)

Májbetegségek: 
MASHD, HCC

Muscosceletalis betegségek
• Arthrosis
• Sarcopenia, immobilitás

Szívérremdszeri betegségek
• Magasvérnyomás
• Diszlipidémia
• Infarktus, sztrók
• Thromboembolia

Reflux

Diabetes melitus, anyagcsere-betegségek…
Daganatok
• Emlő
• Vastagbél
• Nyelőcső 

• Máj
• Vese
• Prosztata

Semenkovich CF. Diabetes mellitus, lipids and atherosclerosis. In: LeRoith E, Taylor SI,

Olefsky JM, eds. Diabetes Mellitus: A Fundamental and Clinical Text. 3rd ed.

Philadelphia, PA: Lippincott Williams & Wilkins; 2004:1365-1375.

Zivin JA. Ischemic cerebrovascular disease. In: Goldman L, Schafer AI, eds. Goldman's

Cecil Medicine. 24th ed. Philadelphia, PA: Saunders Elsevier; 2012:2310-2320.; Calle EE, Rodriguez C, Walker-Thurmond K, et al. Overweight, obesity, and mortality from 

cancer in a prospectively studied cohort of U.S. adults. N Engl J Med. 2003;348(17):1625-1638.

Szexuális problémák
• Csökkent termékenység (női, férfi)
• Hyperandrogeneamia nőkben (PCOS)
• Gesztációs diabétesz

Bőrbetegségek

Elhízás következményei



CirculationVolume 148, Number 20
https://doi.org/10.1161/CIR.0000000000001184

A CKM/CRM szindróma 

https://www.ahajournals.org/toc/circ/148/20
https://doi.org/10.1161/CIR.0000000000001184


A CKM/CRM szindróma 

Sebastian SA, Padda I, Johal G. Cardiovascular-Kidney-Metabolic (CKM) syndrome: A state-of-the-art review. Curr Probl Cardiol. 2024 Feb;49(2):102344. 

Ndumele CE et al; Circulation. 2023 Nov 14;148(20):1606-1635. doi: 10.1161/CIR.0000000000001184. Epub 2023 Oct 9.
Circ Cardiovasc Qual Outcomes. 2020;13:e007264. DOI: 10.1161/CIRCOUTCOMES.120.007264





Colditz et al. Ann Intern Med 1995;122:481–6

BMI és T2 diabetes kockázat összefüggése



Anyai obezitás és gyerek 2-es típusú diabétesz

SEARCH for Diabetes in Youth Case–Control Study:
OR T2DM: 7.3 (95% CI 3.2, 16.8) magasabb  a GDM anyákban a non GDM-hez képest
(n = 79 vs n = 190)

Az anyai túlsúly és a diabétesz esetén tinédzserkorúak 47%-a lett cukorbeteg
Etnikai különbségek!

Transzgenerációs hatás !!
Diabetologia volume 62, pages1779–1788 (2019)



UKPDS: A T2DM diagnózis felállítása idején 
a béta sejtek 50%-a már nem termel elég inzulint

Davies MJ, Buse JB et al. Diabetes Care. 2022 Sep 23:dci220034. doi:10.2337/dci22-0034. Epub ahead of print.
Davies MJ, Buse JB et al. Diabetologia. 2022 Sep 24. doi: 10.1007/s00125-022-05787-2. Epub ahead of print.  

• Weight loss of 10–15% with very-low-calorie intervention in

early stages of T2D can remit T2D.

• For those with more advanced T2D, including those on 

insulin, T2D remission was only seen with 20–25% weight 

loss.



Davies MJ, Buse JB et al. Diabetes Care. 2022 Sep 23:dci220034. doi:10.2337/dci22-0034. Epub ahead of print.
Davies MJ, Buse JB et al. Diabetologia. 2022 Sep 24. doi: 10.1007/s00125-022-05787-2. Epub ahead of print.  

ADA/EASD2022



A túlsúly és a 2-es típusú 
cukorbetegség
continuuma

Lingvay I et al. Lancet 2022; 399: 394–405



J.Anders et al: CKD in diabetes: 
diabetic kidney disease versus  nondiabetic kidney disease
Nature reviews 2018

Hans-Joachim Anders, CKD in diabetes: diabetic kidney disease versus nondiabetic kidney disease NATuRe RevIewS | NePHRology volume 14 | JUNE 2018

3 típusú veseérintettség:
1.Valódi DKD: diabéteszes nefropátia
2.NDKD: nem diabéteszes vesebetegség
3.NDKD + DKD

OB/DM – renalis betegség



OB- IR- MASLD/T2DM

Matos et al: NAFLD as a continuum: From obesity to metabolic syndrome and diabetes, 2020 june, Diabetology & Metabolic Syndrome 12(60)
DOI:10.1186/s13098-020-00570-y



Fibroscan

DOI:10.20517/2394-5079.2023.134

Metabolic Dysfunction–Associated Liver Disease (MASLD)

http://dx.doi.org/10.20517/2394-5079.2023.134


Obesity and Cardiovascular Disease: 
A Scientific Statement From the American Heart Association

https://doi.org/10.1161/CIR.0000000000000973 Circulation. 2021;143:e984–e1010

doi: 10.1007/s10554-010-9791-0

https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/atherosclerosis

OB - kardiovaszkuláris betegség



CV diagnosztika elhízásban 

Circulation. 2021;143:e984–e1010. DOI: 10.1161/CIR.0000000000000973

The diagnostic tests least affected by obesity:
Stress cardiac magnetic resonance imaging 
Positron emission tomography



OSAS: obstructive sleep apnoe

Obstructive sleep apnea among obese patients with type 2 diabetes.Foster GD, Sanders MH, Millman R, Zammit G, Borradaile KE, Newman AB, Wadden TA, Kelley D, Wing RR, Sunyer FX, Darcey V, Kuna ST, Sleep AHEAD Research Group.
Diabetes Care. 2009 Jun; 32(6):1017-9.

Ob DM: 
30.5%  moderate OSA 
22.6%  severe form 
Waist circumference was significantly 

related to the presence of OSA
severe OSA was most likely in individuals 

with a higher BMI

Biomedicines 2023, 11(12), 

3233; https://doi.org/10.3390/biomedicines11123233

https://doi.org/10.3390/biomedicines11123233


•Volume 25, pages 451–456, (2023)

Obezitás és a kognitiv funkció



Association between intelligence quotient 
and obesity in England

Lifestyle Medicine, Volume: 1, Issue: 2, First published: 20 October 2020, DOI: (10.1002/lim2.11) 

6798 individuals aged ≥16 years 

Women constituted 50.3% of the sample 

mean age was 46.6 (SD= 18.6) years. 

Individuals with obesity were more likely to be:

older, 

married/cohabiting, 

have lower levels of education and wealth, 

have common mental disorders, 

have more chronic physical conditions,

have stressful life events, and were

less likely to be drug users



OB következményei

Obesity Reviews. 2021;22:e13112. https://doi.org/10.1111/obr.13112
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https://www.nature.com/articles/nrc1408/figures/4, 2004

Obezitás és rák



Case Western Reserve University School of Medicine in Cleveland
cross-sectional study of 2 665 574 incident obesity-associated cancer cases (70.3 percent women)

and 3 448 126 incident non–obesity-associated cancer (32.0 percent women)
cases from 2000 to 2016
Aim: 
trends in time for age distribution of OACs and non-OACs
Results: 
50- to 64-year-old age group: the percentage of incident cases increased in for both arms 

25.3% increase in the number of OACs in this age group for non-Hispanic white women
197.8% increase in Hispanic men

20- to 49-year-old age group: the change in the number of OACs 
5.9% drop in non-Hispanic white women 
94.6% increase among Hispanic women

≥65 years: OACs
2.5% increase in non-Hispanic 
102.0% in Hispanic women

There was a greater annual increase in the odds for OACs for individuals in the 50- to 64-year-old age group but a decrease 
for individuals in the group aged 65 years or older compared with non-OACs. 

Compared with non-OACs, the annual increase in OACs was 0.5 percent higher in non-Hispanic black men and 1.3 percent 
higher in non-Hispanic white men.

Siran M. Koroukian, PhD; Weichuan Dong, MA; Nathan A. Berger, MD: Changes in Age Distribution of Obesity-Associated Cancers, JAMA Netw Open. 2019;2(8):e199261, 
doi:10.1001/jamanetworkopen.2019.9261

Obezitás és rákrizikó

„a legnagyobb növekedés a máj- és a pajzsmirigy rákoknál volt 
(minden etnikumban), 

epehólyag-, más biliáris cc. ,endometrium cc. (hispan 50-64 év)”



Zsír és emlő

Kothariet al: The Importance of Breast Adipose Tissue in Breast Cancerdoi: 10.3390/ijms21165760

Az érett emlő:
● leptin fontos a ductalis
epithelium kialakításában
● Magas adiponektin ezt gátolja 
● WAT fontos az emlőbimbók
kialakításához pubertásban. 
Az emlő éréséhez és a ductusok
kifejlődéséhez WAT kell

Terhességben: 
● WAT átalakul pink 
zsírszövetté  (PAT) 
(transcription factor SPP1 által 
mediált)
● PAT-nak van tejszekretors
potenciálja 
● WAT fontos az alveolusok
kialakításában szoptatás alatt. 
Terhességben és laktációban a 
BAT transzdifferenciálódik
bazalis myoepithelialis 
fenotípusúvá, ami segíi az 
alveolusfomációt (PPARγ)

Emlő-”öregedés”: 
1. Posztlaktációs 
2. KorfÜggő
3. SFRP1 epithelialis sejt 

apoptózis – zsírsejtek 
lesznek a helyükön

• Ha 18 éves kor után egy nő több mint 25 kg-t hízott, az emlőrák rizikó nőtt 

(RR 1.45, P < 0.001)

• Menopausa után, ha több, mint 10 kg-t nőtt a testsúly, nőtt az emlőrák 
kockázata

• Azok a nők, akik menopausa után fogytak és megtartották a 
testsúlycsökkenést és nem szedtek női hormonpótlást, a legkisebb 
emlőrákrizikóval rendelkeztek (RR: 0.43)

Eliassen AH, Colditz GA, Rosner B, Willett WC, Hankinson SE. Adult weight change and risk of postmenopausal breast cancer. JAMA. 2006;296(2):193–201



Az elhízás csökkenti a várható élettartamot

77

A BMI minden 5 kg/m2 növekedése esetén:

~40%-kal magasabb az érrendszeri halálozás 
ischaemiás szívbetegség, stroke, és más érbetegségek miatta

BMI
(kg/m2)

Normál testtömeg Túlsúlyosság Elhízás

18,5–24,9 30+25–29,9

Mérsékelt elhízás
(BMI 30–35 kg/m2)

Morbid elhízás
(BMI 40–50 kg/m2)

~3 év 8–10 év

a Túlnyomórészt Európában, az USA-ban, Izraelben, Ausztráliában, 894.576 felnőttön elvégzett 57 nemzetközi, prospektív tanulmány meta-analízise alapján.

A várható élettartam rövidülése:

1. Whitlock G, és mtsai. Lancet. 2009; 373: 1083-96



„Év-veszteség” túlsúlyosokban obezekben

DOI:https://doi.org/10.1016/S2213-8587(14)70229-3



2017: a Világon a halálozás 8%-káért az elhízás volt a felelős 
(1990 óta 4,5% növekedés)
Országonként változik: 
15% feletti: K-Európa, Közép-Ázsia, Latin-,és Észak-Amerika



The Global Mortality Collaboration, 2016

Body-mass index and all-cause mortality: individual-participant-data meta-analysis of 239 prospective studies in four continents.Global BMI Mortality Collaboration, Di Angelantonio E, Bhupathiraju ShN, Wormser D, Gao P, Kaptoge S, Berrington de Gonzalez A, Cairns BJ, Huxley R, Jackson ChL, Joshy G, Lewington S, Manson JE, 

Murphy N, Patel AV, Samet JM, Woodward M, Zheng W, Zhou M, Bansal N, Barricarte A, Carter B, Cerhan JR, Smith GD, Fang X, Franco OH, Green J, Halsey J, Hildebrand JS, Jung KJ, Korda RJ, McLerran DF, Moore SC, O'Keeffe LM, Paige E, Ramond A, Reeves GK, Rolland B, Sacerdote C, Sattar N, Sofianopoulou E, Stevens J, 

Thun M, Ueshima H, Yang L, Yun YD, Willeit P, Banks E, Beral V, Chen Zh, Gapstur SM, Gunter MJ, Hartge P, Jee SH, Lam TH, Peto R, Potter JD, Willett WC, Thompson SG, Danesh J, Hu FB

Lancet. 2016 Aug 20; 388(10046):776-86.

The Global Burden of Disease project 

BMI és az összhalálozás

in 239 prospectiv study

>10 millió fő

Követés: átlagosan: 13.7 év

J-alakú görbe a halálozásban a BMI és az összmortalitás

függvényében

Legalacsonyabb mortalitás:BMI: 20.0 - 25.0 kg/m2

BMI: 18.5 - 20.0 kg/ m2: 13%os emelkedés (HR: 1.13)

BMI: 25.0 - 27.5 kg/m2: 7%-os emelkedés (HR: 1.07)

BMI: 27.5 - 30.0 kg/m2: 20%-os emelkedés(HR: 1.20) 

BMI 30.0 - <35.0 kg/m2: 45%-os emelkedés (HR: 1.45)

BMI: 35.0 - <40.0 kg/m2): 94%-os emelkedés (HR: 1.94)

BMI: 40.0 - <60.0 kg/m2): 176% -os emelkedés (HR: .76)

Minden 5 BMI emelkedés
a total mortalitást 30%-kal, 

a krónikus vesebetegség miatti mortalitást 60%-kal, 
a 2-es típusú diabetes miatti mortalitást 120%-kal növeli



Mortalitás a BMI- és a haskörfogat kategóriák (Δ5 cm)

Piché ME et al. Circulation Research. 2020;126(11):1477–1500.
*Waist circumference cutoff points (cm) for men: <90.0, 90.0 to 94.9, 95.0 to 99.9, 100.0 to 104.9, 
105.0 to 109.9, 110.0+ and women: <70.0, 70.0 to 74.9, 75.0 to 79.9, 80.0 to 84.9, 85.0 to 89.9, 90.0+

n=650.000



Mozgásszervi eltérések



https://doi.org/10.1038/s41598-024-63745-x www.nature.com/scientificreports/

Osteoarthritis (OA) 

• According to radiographic findings, the prevalence of OA has increased by 25% in Western 
cultures over the last  decade
• The knee is the most frequently affected joint, with a considerably higher occurrence compared to
the hip and ankle joints

• Knee OA is poised to be ranked as the fourth leading cause of 
disability in women and the eighth in men
• Precise causes of knee OA: 

• interplay of mechanical and metabolic changes in articular cartilage, bone, and 
neuromuscular control. 

• mechanical factors, particularly joint loading during daily activities, 
• biomechanical behaviors that differ markedly from those without the conditions: narrower

range of knee flexion
lower maximum knee flexion angles
decreased peak external knee flexion moments
increased peak knee adduction angles and moments during the walking stance phase. 

• Compared to individuals with normal weight, obese people exhibit higher peak knee adduction
angles while walking and show less knee flexion in the early stance phase

• This observation underscores obesity as a primary, modifiable risk factor for OA and 

expands the traditional link between obesity and knee OA that is limited to the increased
compressive forces experienced by the knee joint during weight-bearing activities



Sec. Nutrition and Metabolism Volume 9 – 2022 https://doi.org/10.3389/fnut.2022.773220

The Association Between Hyperuricemia and Obesity Metabolic Phenotypes in Chinese General 
Population: A Retrospective Analysis 2022

MHOO: metabolically healthy overweight/obese 

MHNW: metabolically healthy and normal weighted

MAOO: metabolically abnormal and overweight/obese 

MANW:and metabolically abnormal but normal weighted

After adjusting for the confounding factors:

OR for individuals with hyperuricaemia to be: 

MHOO: 1.86 (1.42–2.45)

MANW: 2.30 (1.44–3.66) 

MAOO: 3.15 (2.34–4.24)

6,912 participants The ORs for having MHOO, MANW, and MAOO increased 6%

[OR: 1.06 (1.05–1.07), P < 0.0001], 5% [OR: 1.05 (1.03–1.07), P < 

0.0001], and 11% [OR: 1.11 (1.10–1.13), P < 0.0001] for each 10 

unit (μmol/L) of increase in serum UA level.

https://doi.org/10.3389/fnut.2022.773220
https://doi.org/10.3389/fnut.2022.773220


?



GnRH pulzusgenerátor és a bejövő jelek

DOI 10.3389/fendo.2022.951938

‘GnRH pulzus generátor’
ARC KP-neuronok:
Epizodikus aktivitás 
E2 mediált negatív feedback
indukálta GnRH és LH szekréció 

Kisspeptinerg
neuronokat: 
leptin: stimulálja
CRH: gátolja

RP3V KP-neuronok: 
E2 mediált pozitív 
feedback okozta LH 
csúcs



PCOS: Abnormalis neuronális-
reproduktív-metabolikus kör

Férfi hipogonadizmus, ED 

2021 | https://doi.org/10.3389/fendo.2021.667422

● GABA aktiválja  a 
KNDy és GnRH
neuronokat, a GnRH
pulzusfrekvencia és 
az LH megváltozik 
● az androgenek és 
az AMH stimulálja 
direktben a GnRH
neuronokat
● aromatáz gátolt a 
granuolsa sejtekben, 
ami kóros E2 szinthez 
vezet
● inzulin csökkenti az 
SHBG-t és direktben 
stimulálja az LH-t
● via SNS magasabb 
adrenalis
androgenek

KDNy: kisspeptin
dynorphin neurons

● Tesztoszteron (T) zsíroldékony-
sok zsírban sok raktározódik-
kevés lesz a keringő T
● T-t a zsír aromatáz enzime
ösztrogénné konvertálja 
→ GnRH/ LH-pulzus szekréció 
változik 
→ spermatogenezis csökken
● Az LH –pulzusamplitúdó 
változása direktben is 
upregulálja az adipogenezist a 
sc. ektópiás és viszcerális
zsírban 
● Obezitásban a zsírsejteken 
alacsonyabb 
androgenreszponziv
génexpresszió, amik szerepet 
játszanak a lipolitikus és 
adipogenezis útvonalakban 
● Leptin: Egészségesben 
stimulálja a GnRH neuronokat

Fiús lányok és lányos fiúk

Int. J. Mol. Sci. 2022, 23(15), 8194; https://doi.org/10.3390/ijms23158194



Fiús lányok és lányos fiúk



Női (in)fertilitás

• Oka 30%-ban anovuláció- ennek 80-90%-a PCOS

• A reproduktiv korban levő nők 20-59%-ának PCOM (80%-uknak androgen
excesszusa van, de a hiperandrogen lányok  20-50% eumenorrheas)

● 1952: OB+menseszavar: amenorrhoeasok közül 48% OB vs eumenorrhoeas
13%-a ● anovulációs primer infertilis (n=597) nő vs primipara (n=1695):

BMI >27 kg/m2 anovulációs infertiliás RR:

(Dunaif et al: 1998,Norman 2002) (
Rogers J:The relation of obesity to menstrual disturbances.N Engl J Med 1952;247:53–5)
Broughton DE, Moley KH. Obesity and female infertility: potential mediators of obesity's impact. Fertil Steril 2017;107:840–7)



INZULINREZISZTENCIA (IR) ÉS PCOS

• Definíció: egy adott mennyiségű inzulinra adott csökkent glükózválasz

• Oka: az inzulin-receptor vagy az inzulin-receptor szignáltranszdukció hibája

• Inzulin a májban csökkenti az SHBG termelést → szabad androgén szint nő

• IR gyakoribb túlsúlyosoknál, de nem minden túlsúlyos IR (befolyásolja: kor, etnikum, stb.)

• PCOS  betegek közül több IR, mint az azonos testsúlyú nem PCOS
• IR: sovány PCOS-ben: 10–15% , OB: 20–40%
• A növekvő testsúllyal korrelál az IR kialakulása és súlyossága

• IR PCOS T2DM kialakulásának rátája: 10.4%/év

• Nagyon nehéz számszerűen pontosan definiálni - nincs a diagnosztikus kritériumok közt

• Szűrés: BMI, derékkörfogat, éhomi vércukor
• Ha az éhomi vc ≤5.2 mmol/l - CH anyagcsere-zavar rizikó kicsi
• 75 g OGTT:  populációfüggő: kaukázusi: BMI ≥ 30 kg/m2 (ázsiai: ≥ 25 kg/m2 )
• IGT és IFG esetén évente OGTT ismétlés javasolt (nem helyettesíti a HbA1c)

https://doi.org/10.1111/1471-0528.14764



Infertilitás a BMI függvényében

Rich-Edwards Adolescent body mass index and infertility caused by ovulatory disorder, Am J Obstet Gynecol, 1994

n=116678, 14 állam, USA
2527 nullipara, anovulációs infertilitás vs. 46.718 nem infertilis
18, 20 és 21.9 éves korban 

Eredmények:
Infertilitlás relativ rizikó (RR): 
BMII < 16 : 1.3
BMI: 16-17.9: 1.1
BMI: 18-19.9: 1.0
BMI: 20-21.9 : 1.0 
BMI: 22-23.9: 1.1
BMI: 24 - 25.9: 1.3
BMI: 26 - 27.9: 1.7 
BMI: 28- 29.9: 2.3
BMI: 30-31.9: 2.6
BMI: > 32 :2.6

Nurses’ Health Study, 1994

Logisztikus regresszió:  
életkor,
kor az infertilitáskor, 
menarche ideje, 
fizikális aktivitás 18-22 éves kor közt, 
dohányzás 15-19 éves korban,  
alkohol 18-22 évesen, 
OAC használat 22 éves kor alatt, 
diabetesz jelenléte 

18 éves korban magasabb BMI hajlamosít 
anovulációs infertilitásra PCOS nélkül is 

Relative risks for ovulatory infertility among 
women with and without polycystic ovary 
syndrome (PCDD). 

Relative risks for menstrual cycle 
irregularity at ages 18 to 22 
BMI at age 18. 

Menstruációs irregularitás: kérdőív: 
„általában renszertelen” 
„mindig rendszertelen”
„nincs menszesz”



Minden akkor jó, ha egyensúly van

Pubertás ideje:

50- 80% genetika

többi: környezeti hatások

Pediatric Endocrinology, p 241–300,2023

stressz

Menszeszzavarok: 

bármikor, ha 

metabolikus vagy 

mentalis stressz van 



A megoldás? 

● a legeffektívebb és legköltséghatékonyabb módja a túlsúly kezelésének és az egészség és 
életminőség javításának 
● a rövid és hosszútávú nagyon intenzív mozgás előnytelen lehet, de a  reguláris, fokozatos és 
nem megterhelő mozgás nagyon gyorsan emeli a tesztoszteron szintet a hipotalamo-
hipofizealis irányításon keresztül, ami javítja a Leydig sejtek funkcióját  (Sansone et al., 2018)

● közepes endurance tréning: javítja a DNS fragmentációt és a fertilitási mutatókat, de az 
erős fizikai aktivitás kerülendő (Du Plessis et al., 2010)

● a fitness javítása növeli a szexuális vágyat és a kielégülést, ED-ben az első választandó 
kezelési mód (Shamloul &Ghanem, 2013)

Physiological Reports, Volume: 7, Issue: 22, First published: 23 November 2019, DOI: (10.14814/phy2.14287) 



Prevenció



Durrer Schutz et al.: Management of Obesity by GPs



EDUKÁCIÓ !!!!

Children 2022, 9(12), 1975; https://doi.org/10.3390/children9121975

https://doi.org/10.3390/children9121975


Ts↓ hatása

Mortalitás 10 kg • Mortalitás<20% ↓

• DM mortalitás <30% ↓

• cc mortalitás↓

Diabetes 10 kg • Éhomi glükóz :50% ↓

Hypertensio 1 kg syt RR ↓: 2,5 Hgmm, 

diast RR↓: 1,7 HGmm

Lipid 10 kg • Chol: 10% ↓

• Triglicerid 30% ↓

• LDL 15% ↓

• HDL 8%↑

Alvadás • aggregabilitas↓

• Fibrinolyticus kapacitás nő

Fizikai állapot 5 –

10 kg

• Hát és ízületi fájdalom kevesebb

• Vitalkapacitás nő

• kevsebb OSAS

Ovarialis

functio

>5% • javul

Miért és hogyan kellene lefogyni?



Az elhízás kezelésének 5 A(lap)ja

Kérj/kérdezz

Értékelj

Tanácsolj

Egyeztess

Segíts

https://obesitycanada.ca/resources/5as/



Obezitás-T2DM
Prader-Willi szindróma

Hipotalamusz tumor
Előtte és „közben” Obezitás

Roux-en-Y-bypass előtt és után

Familiáris parciális lipodisztrófia

Oki kezelés

Lepitin deficiencia
Rekombináns leptin kezelés 

előtt és után





J Clin Invest. 2019;129(10):4009-4021. https://doi.org/10.1172/JCI129190

Individuals in the highest quintile (Q5) for a polygenic risk score for insulin resistance (see Lotta et al.; ref. 175) have less gluteofemoral fat, resulting in an “apple-shaped” fat distribution, whereas those in the lowest quintile (Q1) manifest a protective “pear-shaped” 

fat distribution and are less insulin resistant. FPLD type 1 (FPLD1) represents an intermediate state between other monogenic forms of FPLD and the highest-risk individuals from the general population. The degree of genetic disruption of adipose tissue also 
correlates with these phenotypes, as exemplified by the impact of a range of PPARG mutations: complete loss of PPARγ function can cause CGL; dominant-negative PPARG mutations cause FPLD3; and common PPARG variants affect insulin resistance at a 

population level. Exemplars of PPARG mutations in each of these categories have been included. Each black dot represents a distinct monogenic disease (see Table 1 for classifications), and red diamonds schematically represent common genetic variants that 

influence adipogenesis and insulin resistance.

Lipodisztrófia- Myalepta

Indication:

As an adjunct to diet as a 

replacement therapy to treat the 

complications of leptin deficiency in 

lipodystrophy (LD) patients: 

with confirmed congenital 

generalised LD (Berardinelli-Seip 

syndrome) or acquired generalised

LD (Lawrence syndrome) in adults 

and children 2 years of age and 

above with confirmed familial partial 

LD (PL) or acquired PL (Barraquer-

Simons syndrome), in adults and 

children 12 years of age and above 

with persistent significant metabolic 

disease for whom standard 

treatments have failed to achieve 

adequate metabolic control





Testsúlymenedzsment pillérei

Multimodális 
testsúly -

menedzsment

Támogató családi és 
tágabb szocális

környezet

Fizikai aktivitás fokozása
Egyénre szabott

Strukturált 

Praxisnővér bevonása

Gyógyszeres terápia az 
alapellátásban

Dietetikai
oktatás/ támogatás

Pszichológiai 
támogatás

Elhízás diagnózisának 
felállítása

Rizikóbecslés

Szükség esetén speciális 
obezitológia

szakrendelés bevonása

N. Forgione:Managing Obesity in Primary Care: Breaking Down the Barriers Advances in Therapy February 2018, Volume 35, Issue 2, pp 191–198 * Saját megjegyzés



10-20 %-os 

testsúlycsökke

nés

20-40%-os 

testsúlycsökkenés

5-20 %-os 

testsúlycsökke

nés

5-10 %-os 

testsúlycsökke

nés

2-5 %-os 

testsúlycsökke

nés

BMI > 30

BMI > 27 + 

komorbiditás

BMI > 40

BMI > 35 + 

komorbiditás
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Fokozott 

egészségügyi 

kockázatok

Fokozódó elhízás Sebészet

Endoszkópos beavatkozások

Gyógyszeres terápia

Életmódterápia

Egészséges életmódot támogató szocio-kulturális 

támogatás

DOI:10.1007/s13679-021-00444-y

https://link.springer.com/article/10.1007/s13679-021-00444-y


A kezelési terv: célok és menete

• Mérhető

• Elérhető

• Reális

• Időben behatárolt

Metabolizmus, 2022.XX. Évfolyam 5. szám

Kezelési terv menete:

• Ismertetése

• Kölcsönös beleegyezés a változtatásokba

• Időben történő terápia módosítás, a 

klinikai inercia elkerülése

• A döntési ciklus revíziója évente legalább

1-2 alkalommal

• Integrált ellátórendszerben történő

működés



Ki és mit csináljon? „NODGING”

Ki kell(ene)? 
Az elszánt beteg
Kezelő csapat:
Kardiológus
Obezitológus
Diabetológus
Reumatológus
Dietetikus
Mozgásterapeuta
Edzők
Pszichológus
Család 
Közösség
Társadalom 
és a megfelelő felételek

Fontos:
Megfelelő 

kommunikáció
Felügyelet/ellenőrzés 
Támogatás
Edukáció
Motiváció

„Ösztökélés”

https://doi.org/10.1016/j.jacc.2021.01.030 JACC 2021



Mennyi legyen elég? 

Nyugalmi metabolikus ráta (BMR):

• Nők: (7x tskg)+700 kcal 

• Férfiak: (10xtskg)+1000 kcal

Napi energiaigény:

Nyugalmi metabolikus ráta x fizikai aktivitási szorzó 

Fizikai aktivitási szorzó:

• Ülő életmód: x1,2

• Könnyű fizikai aktivitás: x 1,4

• Erős fizikai aktivitás: x 1,8
Cél: heti 0,5 kg  ill. 10 % fogyás / ½ év





Hosszú távon tartós testtömegcsökkentés 
étrendi kezeléssel valódi kihívás
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Átlagos változás a kiindulástól a diétás kezelés végéig Átlagos változás a kiindulástól a követés végéig

ANDERSON

és mtsai
FOSTER

és mtsai

GRAHAM

és mtsai

HENSRUD

és mtsai

STUNKARD

és mtsai

WADDEN

és mtsai

WADDEN

és mtsai

WALSH

és mtsai

JORDAN

és mtsai

KRAMER

és mtsai

LANTZ

és mtsai

PEKKARINEN

és mtsai

MURPHY

és mtsai

STALONAS

és mtsai

14 megfigyeléses, hosszú távú (4-7 év) követéses tanulmány áttekintésével mérték fel 

az étrendi kezelés hatásosságát az elhízott betegek testsúlyának tartós csökkentésében

1. Mann T, és mtsai. Am Psychol. 2007; 62:220-33.

A betegek gyakran képtelenek hosszú távon fenntartani  az elért testtömegcsökkenést
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Calcaterra et al:Use of Physical Activity and Exercise to Reduce Inflammation in Children and Adolescents with Obesity Int J Environ Res Public Health. 2022 Jun; 19(11): 6908 doi: 10.3390/ijerph19116908.

„Antiinflammatorikus” mozgás

2016: 83 RCT review és 
metaanalízis:
2 hétnél hosszabb regularis fizikai 
aktivitás csökkenti a CRP-t

2019: aerob tréning csökkenti a 
CRP-t  egészséges egyénekben

Annál jobban csökkent a CRP, 
minél jobban csökkent a BMI és a 
testzsírosság

Use of Physical Activity and Exercise to Reduce Inflammation in Children and Adolescents with Obesity, 
2022 Jun: 98 cikk narrativ review

A vázizmok által szekretált
IL-6:
● a proinflammatorikus citokinek (TNF-α,IL-1β) termelését gátolja
● az erős antiinflammattorikus IL-10 elválasztását elősegíti
→ ez gátolja olyan proinflammatorikus IL-1α, IL-1β, TNF-α, IL-8, 
macrophage inflammatory protein-1α (MIP-1α) szintézisét
Irisin: mozgás után nagy mennyiségben szekretálódó myokine, ami 
elősegíti a fehér apidociták „barnulását” ( “brite” / brown-white)
IL-15: az izomban kontrakció hatására termelődik, inverz asszociáció az 
IL15 szint és a hasi elhízás mértéke közt



LOOK-AHEAD

The Look AHEAD Research Group:Long Term Effects of a Lifestyle Intervention on Weight and Cardiovascular Risk Factors in Individuals with Type 2 Diabetes: Four Year Results of the Look AHEAD TrialArch Intern Med. 2010 September 27; 170(17): 1566–1575. 
doi:10.1001/archinternmed.2010.334

Differences between groups were significant (P < 0.001) at all years. 

T2DM 8 éves követés 
intensive lifestyle intervention (ILI) vs diabetes support and education (DSE,usual-care group) 



10-20 %-os 

testsúlycsökke
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20-40%-os 

testsúlycsökkenés

5-20 %-os 

testsúlycsökke

nés

5-10 %-os 

testsúlycsökke

nés

2-5 %-os 

testsúlycsökke

nés

BMI > 30

BMI > 27 + 

komorbiditás

BMI > 40

BMI > 35 + 

komorbiditás
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Fokozott 

egészségügyi 

kockázatok

Fokozódó elhízás

Elhízás kezelési piramisa

Sebészet

Endoszkópos beavatkozások

Gyógyszeres terápia

Életmódterápia

Egészséges életmódot támogató szocio-kulturális 

támogatás

DOI:10.1007/s13679-021-00444-y

https://link.springer.com/article/10.1007/s13679-021-00444-y


OB GYÓGYSZERES KEZELÉS  

Indikációja:

♦ 3 hónapos nem gyógyszeres kezelést  követően a 
testsúlycsökkenés nem éri el az 5%-t

♦ BMI> 30 kg/m2, illetve 

BMI>27 kg/m2 + egyéb társbetegségek jelenléte 



Milyen terápiát alkalmazzunk?

Életmód – az ALAP
Az „energia-felszívás” mérséklése

Orlistat
Az energiaégetés fokozása („zsír barnítása”)
Az energiaérzékelés/”közvetítés” megjavítása
Az éhség /jóllakottság befolyásolása 

Naltrexon/bupropion
GLP1-RA-k
GLP-1+GIP koagonista
GLP1-RA+ amylin/glucagon analóg*

A „kognitiv” evés/ önjutalmazásról „leszoktatás”
Naltrexon/bupropion
GLP1-RA-k
GLP-1+GIP koagonista

* Jelenleg Magyarországon nincs kereskedelmi forgalomban





Magyarország gyógyszerei

Amik voltak, de már hivatalosan nem elérhetőek
• Rimonabant: Acomplia

• Sibutramin: Reductil

Amik elérhetőek

• Orlistat: Alli, Xenical

• Naltrexon+bupropion: Mysimba

• Liraglutide 3 mg (Saxenda)

• Tirzepatide (Mounjaro)



• GI lipázgátló

• trigliceridek hidrolízisét gátolja

• enteralis zsírfelszívódás 30%-kal
csökken

• Kedvező hatás a vérnyomásra, 
lipidprofilra és a vércukorszintre

• Mellékhatások: 

• steatorrhoea, flatulentia, széklet
incontinentia, malabsorptio, 
epekövesség, hepatopathia, 
pancreatitis

Orlistat

Sjöström L. Endocr Pract 2006; 12S1:31
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Naltrexon/bupropion (MYSIMBA) 

Bupropion serkenti a 

POMC neuronokat:1

Naltrexon

blokkolja a POMC neuronok 

MOP-R közvetítésével 

megvalósuló gátlását:1

MC4-R = melanokortin-4 receptor; MOP-R = µ-opioid receptor; 
α-MSH = alfa-melanocyta-stimuláló hormon; POMC = pro-opiomelanocortin.

Prefrontális kéreg
(döntéshozatal és viselkedés)

Nucleus accumbens
(jutalom/függőség)

Hypothalamus
(az energiaegyensúly 

élettani szabályozása)

Ventális tegmentális terület
(dopaminerg neuronokat tartalmaz)

Jutalmazó pályák

Energiaegyensúly szabályozása

POMC inger
(bupropion)

POMC neuron

MOP-R antagonista
(naltrexon)

POMC auto-
inhibitorikus

hurok
(β-endorfin)

étvágy ↓

energiafelhasználás ↑
= testtömegcsökkenés

MC4-R

α-MSH

A Mysimba két bevált, 15 éve használt hatóanyag kombinációját tartalmazza 

Az ábra BILLES SK, és mtsai. közleményéből1 származik. © 2014 Elsevier, a kiadó engedélyével közölve.
. Billes SK, és mtsai. Pharmacol Res. 2014; 84: 1-11. 

1 tbl: 
7,2 mg naltrexon

+ 78 mg bupropion



A naltrexon/bupropion szignifikánsan hatásosabb
a placebónál a fázis III tanulmányokban1-5

121

* P<0,001 vs. placebo.
a BMI 30-45 kg/m2; 
b BMI 27–45 kg/m2 + kísérőbetegségek; 
c Az 56 hetes kezelést befejezett alanyok elemzése; 
d A randomizált alanyok ITT elemzése, az eredmények az utoljára megfigyelt érték továbbvitelén (LOCF) alapulnak.

BMOD = viselkedésmódosítás; ITT = intent-to-treat; NB = naltrexon + bupropion; LS = legkisebb négyzetek; T2DM = 2-es típusú diabetes mellitus.

.
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A kezelést befejezett alanyokc ITTd
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NB-3011,2,a,b

A kezelést befejezett alanyok száma : N=586

56

*

ITT: 

N=1074

A kezelést befejezett alanyok c

56

*

NB-3031,3,a,b

A kezelést befejezett alanyok száma: N=938

Az elsődleges végpont

értékelése a 28. héten

ITTd

ITT: 

N=1417
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NB-304

T2DM1,5,b

A kezelést befejezett alanyok száma : N=275

*

56

Hét

ITT: 

N=487
-14
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0
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NB-302

BMOD1,4,a,b

A kezelést befejezett alanyok száma : N=407

56

*
ITT: 

N=761

Hét

-1,8 -1,3

-5,4

-8,1

-7,3

-4,9

-8,1

-11,5
-5,9

-3,7

-1,7
-2,2

-7,8

-2,4 -1,9

-5,7

1. Mysimba [Alkalmazási előírás: 2019.06.28 Dublin, Ireland: Orexigen Therapeutics Ireland Limited . 
2. 2. Greenway FL, és mtsai. Lancet. 2010; 376: 595-605.



Mysimba® adagolás / dózistitrálás1
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A Mysimba dózisát 4 héten keresztül emelni kell:

Reggel Este

1. héten

2. héten 

3. héten

4. héten és azt követően

• A kezelés szükségességét 16 hét után mérlegelni kell, ill. évente újra kell értékelni!
• Szakorvosi/kórházi diagnózist követően folyamatos szakorvosi ellenőrzés mellett alkalmazható
• Társadalombiztosítási támogatás nélküli készítmény

= 1 Mysimba retard tabletta (8 mg naltrexon-HCl, ami megfelel 7,2 mg naltrexonnak, és 90 mg bupropion-HCl, ami megfelel 78 mg of bupropionnak)

BMI = testtömeg index

A Mysimba ajánlott maximális napi adagja naponta kétszer két tabletta=

32 mg naltrexon-hidroklorid és 360 mg bupropion-hidroklorid összdózis1,a

Mysimba alkalmazási előirat, https://ec.europa.eu/health/documents/community-register/2015/20150326130850/anx_130850_hu.pdf
Mysimba [Alkalmazási előírás: 2019.06.28Dublin, Ireland: Orexigen Therapeutics Ireland Limited . 



Mysimba®

terápiás javallatok és alkalmazás1

123

A Mysimba® felnőtt (≥18 éves) betegek csökkentett kalóriatartalmú étrendjének és fokozott fizikai 

aktivitásának kiegészítéseként, a testtömeg csökkentésére javallott, amennyiben a kiindulási testtömeg 

index (Body Mass Index – BMI) :

• ≥30 kg/m2 (elhízás), vagy

• ≥27 kg/m2 - <30 kg/m2 (túlsúlyosság és a testtömeggel összefüggő társbetegségek 

(pl. 2-es típusú diabetes, dyslipidaemia vagy beállított hypertonia) közül egy vagy több fennáll

A Mysimba-val végzett kezelést 

16 hét elteltével le kell állítani, 

ha a beteg kezdeti testtömege nem 

csökkent legalább 5%-kal

Mysimba alkalmazási előirat, https://ec.europa.eu/health/documents/community-register/2015/20150326130850/anx_130850_hu.pdf
Mysimba [Alkalmazási előírás: 2019.06.28Dublin, Ireland: Orexigen Therapeutics Ireland Limited . 
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 A készítmény hatóanyagá(ai)val, vagy bármely segédanyagával szembeni túlérzékenység

 Kezeletlen hypertoniás betegek

 Aktuálisan fennálló vagy a kórtörténetben szereplő görcsrohamban szenvedő betegek

 Ismert központi idegrendszeri tumorban szenvedő betegek

 Alkoholfogyasztást vagy benzodiazepinek alkalmazását hirtelen abbahagyó betegek

 Betegek, akik kórtörténetében bipoláris zavar szerepel

 Bupropiont, vagy naltrexont tartalmazó bármiféle gyógyszert egyidejűleg szedő betegek

 Olyan betegek, akiknél aktuálisan, vagy előzőleg bulimiát, vagy anorexia nervosát diagnosztizáltak

 Aktuálisan krónikus opioid, vagy opiát-agonista függő, ill. opiátok alkalmazását hirtelen abbahagyó betegek

 Monoamino-oxoidáz gátlókat (MAOI) egyidejűleg szedő betegek:

 MAOI abbahagyása és a natrexonnal/bupropionnal végzett kezelés megkezdése között legalább

14 napnak kell eltelnie

 Súlyos májkárosodásban szenvedő betegek (emyhe/kp májkárosodás: nem javasolt, de nem ellenjavallt

Mysimba® – Ellenjavallatok1

Mysimba alkalmazási előirat, https://ec.europa.eu/health/documents/community-register/2015/20150326130850/anx_130850_hu.pdf
Mysimba [Alkalmazási előírás: 2019.06.28Dublin, Ireland: Orexigen Therapeutics Ireland Limited . 



Kezelés további lehetőségei

Pharmacological management of obesity: an endocrine Society clinical practice guideline.Apovian CM, Aronne LJ, Bessesen DH, McDonnell ME, Murad MH, Pagotto U, Ryan DH, Still CD, Endocrine Society.J Clin Endocrinol Metab. 2015 Feb; 100(2):342-62



Az egyes szerek hatékonysága



Inkretinek-GLP1
Inkretin minden olyan GI hormon, ami fiziológiás körülmények 
közt szerepet játszik a pankreász hormonok szekréciójának 
serkentésében (inzulin, glükagon, PP, SOM)

Nauck MA, Meier JJ. Incretin hormones: Their role in health and disease. Diabetes Obes Metab. 2018 Feb;20 Suppl 1:5-21. doi: 10.1111/dom.13129. 
Rehfeld JF. The Origin and Understanding of the Incretin Concept. Front Endocrinol (Lausanne). 2018 Jul 16;9:387. doi: 10.3389/fendo.2018.00387.

„többiek”



Jászol csillaghalmaz

A GLP-1 történelem hullámvasútja

Solo-star? 
Combo-star?



Svetlana Mojsov

„GLP-I is a regulator of insulin biosynthesis. The identification of multiple molecular forms of GLP-I inintestinal extracts, and in
smaller amounts in pancreas, raises physiological questions of how GLP-I exerts its insulinotropic effects. Furthermore,
whether GLP-I acts via a receptor separate from that for glucagon or serves as a potent agonist for the glucagon receptor
remains to be determined. The contribution of GLP-I to the incretin effect, aswell as its possible role in the impaired insulin
secretion in patients with non-insulin-dependent diabetes mellitus, merits further investigation.”

smaller N-terminally truncated form 
of GLP-1, GLP-1(7-36) amide purified 
from the gut, is a potent stimulator 
of insulin secretion in the perfused 
pig pancreas model

Jens Juul Holst
1986,Copenhagen

Joel Habener



Lasker award 2024

Joel Habener (from left), Svetlana Mojsov and Lotte Bjerre

Knudsen
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Liraglutide 3 mg (Saxenda)

Saxenda® [package insert]. Plainsboro, NJ: Novo Nordisk Inc; 2017.
Wadden TA, Hollander P, Klein S, et al; for NN8022-1923 Investigators. Weight maintenance and additional weight loss with liraglutide after low-calorie-diet-induced weight loss: the SCALE Maintenance randomized study. Int J Obes (Lond). 2013;37(11):1443-1451 
and supplementary information. www.nature.com/ijo/journal/v37/n11/extref/ijo2013120x1.doc.

indikáció: obezitás



Semaglutide 2,4 mg (Wegovy) elhízásban

Mo-n még nincs



Semaglutid obezitásban

https://www.novomedlink.com/obesity/products/treatments/wegovy/efficacy-safety/clinical-trial-4-results.html



Farmakológiai dózis

Madsbad S. Lancet. 2009; 373(9662):438-9.

GLP-1 hatások a plazmaszint függvényében



Nauck MA, Meier JJ. GIP and GLP-1: Stepsiblings Rather Than Monozygotic Twins Within the Incretin Family.
Diabetes. 2019 May;68(5):897-900. doi: 10.2337/dbi19-0005. 

GIP és GLP-1: az inzulin termelés triggerei

Glükagon szekréció:
GLP1 hatására a csökken
GIP hatására nő 

α sejteken: alig van GLP-1R, de GIPR sok

GIP kiválasztását elsősorban a makrotápanyagok serkentik 

(elsősorban CH, de AA is)

GIP fokozza az α sejtek aktivitását- glükagon termelés

β sejt: GLP-1R, de GIPR-n keresztül is inzulin termelés 

GLP-1 a glükagon termelést gátolja  GABA, cink, amylin hatással
d-sejtek:  SOM szekréció, van rajta GLP-1R

vegyes tápanyagstimulációra adott válasz- maximális inzulinszekréció

A glükagon a GLP-1R/GCGRn keresztül biztosítja a α és a β sejtek közötti kommunikációt



Központi idegrendszer

Végtag 
izomzat

Máj

Gyomor

Hasnyál-
mirigy Szubkután fehér 

zsírszövet

GLP1 - RA

Központi idegrendszer
• ↑ Jóllakottság
• ↓ Táplálékbevitel
• ↑ Hányinger
• ↓ Testsúly

Hasnyálmirigy
• ↑ Inzulin
• ↓ Glukagon

Gyomor
• ↓ Gyomorürülés

Szisztémás hatás
• ↓ Hiperglikémia

Máj
• ↑ Inzulin szenzitivitás
• ↓ Hepatikus glükóz termelés
• ↓ Ektópiás lipid akkumuláció

Központi idegrendszer
• ↓ Táplálékbevitel
• ↓ Hányinger
• ↓ Testsúly

Hasnyálmirigy
• ↑ Inzulin
• ↑ Glukagon

Szubkután fehér zsírszövet
• ↑ Inzulin szenzitivitás
• ↑ Lipid buffer kapacitás
• ↑ Véráramlás
• ↑ Tárolási kapacitás
• ↓ Gyomor ürülés

Szisztémás hatás
• ↓ Hiperglikémia
• ↓ Étkezési triglicerid

Végtag izomzat
• ↑ Inzulin szenzitivitás
• ↑ Metabolikus flexibilitás
• ↓ Ektópiás lipid akkumuláció

GIP - RA

• GIP - RA

• GLP1 - RA

• Indirekt hatás Trends in Endocrinology & Metabolism



GIP, GLP1-rec koagonista (twincretin)



Tirzepatide:GLP1-GIP koagonista
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Fig. 2 

eClinicalMedicine 2023 58DOI: (10.1016/j.eclinm.2023.101882) 

A szerek effektivitása

.Orlistat: XENDOS trial (years 1 and 4). Phentermine/topiramate: CONQUER and SEQUEL trials. Naltrexone/bupropion: COR-I and COR-II trials. Liraglutide: SCALE Obesity, SCALE Obesity and Prediabetes Extension, 
and SCALE maintenance trials. Semaglutide: STEP 1 and STEP 4 trial. 
All trials are listed in order as seen in the figure from left to right. The grey color represents placebo arms; the red color represents intervention arms. a The mean weight change in the orlistat group is in kg not in 
percent (stripped bar charts). b Under expedited consideration for FDA approval.



Szólók
Duók
Triók



Duó:
cagrilintid: amylin analóg
semaglutide+cagrilintide n

DOI:10.1016/j.mad.2018.03.010

Cagrilintid

Amylin:
„leptin sensitizer”
részben a hipotalamikus microglia IL6 
termelésének növelése által
- neurodegeneráció elleni védelem



Trió:
retatrutide
GLP-1,GIP-,glucagonR agonista



Mit? Mivel? Miért?

Journal of Endocrinology (2020) 246, R65–R74



https://www.ema.europa.eu/en/medicines

GLP-1RA(+)hatóanyagok törzskönyvezett 
indikációi, kiszerelései és dózisai

2.5/ 5/7.5/10/ 
12.5/15 mg

GLP-1RA+GIP
Tirzepatide

2.5/ 5/7.5/10/ 
12.5/15 mg

https://www.ema.europa.eu/en/medicines


Fig. 3 

eClinicalMedicine 2023 58DOI: (10.1016/j.eclinm.2023.101882) 

Mikor mit adjunk?

d Depression: For Phentermine/topiramate, NB and 
liraglutide, the FDA includes “Suicidal Behavior and 
Ideation” under “Warning and Precautions” and 
recommend to monitor patients for depression and 
suicidal thoughts, and to stop the drug in case of 
symptoms development.

b Age >65 years: Liraglutide and Phentermine/Topiramate trials 
included 7% of participants ≥65 years. For Semaglutide, SUSTAIN trials 
in patients with diabetes mellitus showed that efficacy is preserved 
regardless of age.155 The COR program included only 2% of 
participants from the elderly population,156 and the XENDOS included 
none. 
c CVD includes patient with previous history of CVD and those at high 
risk for CVD. The suggestion for the use of GLP-1 receptors agonist is 
based on the availability of indirect evidence on cardiovascular risk 
reduction in patients with diabetes mellitus, LEADER trial for 
liraglutide157 and SUSTAIN trial for semaglutide

e MTC: personal or family history of MTC, a contra-
indication for Liraglutide and Semaglutide. 
f Small trials on Orlistat, Liraglutide and Semaglutide
showed improvement in steatosis, but none of them
showed improvement in liver fibrosis; only post-hoc data
are available on NB. 
g The FDA leaflet of Phentermine states the following
under contra-indications “History of cardiovascular disease
(e.g., coronary artery disease, stroke, arrhythmias, 
congestive heart failure, uncontrolled hypertension).
The FDA leaflet of NB states that uncontrolled
hypertension is a contra-indication



• Metabolikus: Metabolikus komplikációk (Nem megfelelően kontrollált T2DM (+ szövődmények), hipertónia, FSGS, 
jelentős májfunkciós eltérések, súlyos diszlipidémia)

• Funkcionális: OSAP – PAP terápiával és oxigén szükséglettel, korlátozott mobilitás
• Mentális: Súlyos pszichopatológiai eltérések (napi gyakoriságu faláskényszer, súlyos testképzavar, gyakori 

iskolai/munkahelyi hiányzások)
• Környezet: Súlyos kapcsolati, családi, munkahelyi, iskolai problémák/megbélyegzés

Stádium 
3

• Metabolikus: Gyógyszeres terápiát igénylő metabolikus problémák (T2DM, Hipertónia, Diszlipidémia, PCOS, 
Zsírmáj)

• Funkcionális: Közepes eltérések (OSAP – PAP terápiával, GERD, fizikai aktivítást/önellátást limitáló izom/izületi 
fájdalom)

• Mentális: Közepes fokú pszichopatológiai eltérések (Súlyos depresszió, szorongás, gyakori faláskényszer, súlyos 
testképzavar, közepes fokú fejlődési zavarok)

• Környezet: Jelentős kapcsolati, családi, munkahelyi, iskolai problémák/megbélyegzés

Stádium 
2

• Metabolikus: Enyhe anyagcsere eltérések (IGT, pre-hipertónia, enyhe lipid eltérések, enyhe zsírmáj/transzamináz 
emelkedés) 

• Funkcionális: Enyhe eltérések (OSAP – PAP nélkül, enyhe izomfájdalom mely az önellátást nem befolyásolja)
• Mentális: Enyhe pszichopatológia, ADHD, enyhe testképzavar, faláskényszer, megbélyegzés, enyhe fejlődési zavar
• Környezet: Enyhe kapcsolati, családi, munkahelyi, iskolai problémák/megbélyegzés

Stádium 
1

• Metabolikus: Nincs metabolikus eltérés
• Funkcionális: Nincs funkcionális limitáció
• Mentális: Eltérés nélkül
• Környezet: Nincs családi, szociális probléma

Stádium
0

ED
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N
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SY
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M



Eltérés nélkül
Enyhén 

beszűkült
Közepesen 
beszűkült

Jelentősen 
korlátozott

Immobilitás

Fu
n

kc
io

n
ál

is

Stádium 0 Stádium 1 Stádium 2 Stádium 3 Stádium 4

Eltérés nélkül
Elhízás okozta 

komorbiditások

Elhízás okozta 
súlyos 

komorbiditások

Elhízás okozta 
végstádiumú 
betegségek

Szubklinikai 
kockázatok

Sz
o

m
at

ik
u

s

Eltérés nélkül Enyhe károsodás
Közepes 

károsodás
Súlyos károsodás

Súlyos pszichés 
károsodások

M
e

n
tá

lis

Életmód terápia (mozgás & táplálkozás) + életvezetési tanácsok 

Klinikai intervenció (gyógyszeres terápia)

Sebészeti intervenció
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Bariátriai beavatkozások

Indikáció:
BMI ≥ 35 kg/m2 + komorbiditás

vagy
BMI ≥ 40 kg/m2



Endokszkópos lehetőségek

150

Endoscopic sleeve gastroplasty
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Laparoscopic bariatric surgery

vertical banded gastroplasty



Swedish Obese Subjects study

Lifestyle, diabetes, and cardiovascular risk factors 10 years after bariatric surgery.Sjöström L, Lindroos AK, Peltonen M, Torgerson J, Bouchard C, Carlsson B, Dahlgren S, Larsson B, Narbro K, Sjöström CD, Sullivan 
M, Wedel H, Swedish Obese Subjects Study Scientific Group. N Engl J Med. 2004 Dec 23; 351(26):2683-93

vertical banded gastroplasty

gastric bypass surgery



T2DM remisszió műtét után

Buchwald H, Estok RFahrbach K, Banel D, Jensen MD, Pories WJ, Bantle JP, Sledge I: Weight and type 2 diabetes after bariatric surgery: systematic review and meta-analysis., Am J Med. 2009 Mar; 122(3):248-256.e5.
Bray GA. A Guide to Obesity and the Metabolic Syndrome: Origins and Treatment. New York, NY: CRC Press; 2011:265.



Sten Madsbad1⇑ and Jens J. Holst2: GLP-1 as a Mediator in the Remission of Type 2 Diabetes After Gastric Bypass and Sleeve Gastrectomy Surgery, Diabetes 2014 Oct; 63(10): 3172-3174.

from the first day after RYGB or SG:

GLP-1 responses to a meal are exaggerated

→ improved β-cell function

the first week after surgery: the hypocaloric diet 

per se and the improvement in liver insulin 

sensitivity →marked effect on fasting plasma 

glucose concentration

After months and a major weight loss, peripheral 

skeletal muscle insulin sensitivity also is 

enhanced. 

the different physiological mechanisms for remission 

of type 2 diabetes may differ in relation to time from 

surgery

the importance of noninsulin-mediated glucose 

disposal (glucose effectiveness) for glucose 

tolerance has not been described in detail after 

RYGB and SG. 

Mi történik a műtét után? 



Mitől függ, hogy a T2DM gyógyul-e az op.után? 

GLP-1

• Op. után rögtön nagyon megnő a termelése (akár a korábbi 5-10x-ére az op. Után,  2 op. közt nincs 
lényegi különbség) 

Ha a GLP-1-t blokkolják exendin 9-39el: 

Salehi: inzulin szekréció:30% ↓

• Jørgensen: 1-hét-3. hó közt a β-sejt funkció a műtét előtti szintre csökken

( glükóz increment: 60%)

Kik nem kerülnek az op. után remisszióba?

Azok  a betegek, akiknek a mixed meal teszt kapcsán mért inzulin szekréciós kapacitás a legkisebb volt 
az op. előtt és után ( annak ellenére, hogy a GLP-1 szekréciójuk ugyanúgy javul az op után)

A műtét után javul az inzulin-szenzitivitás mindenképpen- elsősorban a vesztett súly mértékével 
párhuzamosan 

A remisszió prediktora: 
• béta sejt kapacitás 
• súlyvesztés mértéke

Sten Madsbad1⇑ and Jens J. Holst2: GLP-1 as a Mediator in the Remission of Type 2 Diabetes After Gastric Bypass and Sleeve Gastrectomy Surgery, Diabetes 2014 Oct; 63(10): 3172-3174.



Gastric pacing/
vagal nerve stimulation

156https://vbloc.com/
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AspireAssist:
a „gyomorporszívó”

aspiration therapy system 

approved by FDA

remove about 30% of the ingested food from the stomach before the food enters the 

small intestine

emptying the food after you eat and is ingested from the stomach into the toilet



H. Ryan, MDa, *, Scott Kahan, MD, MPHb Guideline Recommendations for Obesity Management Donna HMed Clin N Am 102 (2018) 49–63 http://dx.doi.org/10.1016/j.mcna.2017.08.006 medical.theclinics.com 0025-7125/18/ª 2017

Irányelv háziorvosoknak az elhízás ellátásával kapcsolatban 
USA, 2018

A BMI szerepeljen a beteg kartonján, de a BMI csak szűrőmódszer, nem diagnosztikus erejű !
Az obezitás magas zsírtartalom mellett jelnetős eü. rizikót jelent.
Ne csak a BMI-t kezeljük (figyelembe venni a testösszetételt, etnikumot, derékkörfogatot)!
A kezelés intenzitásának megválasztásánál vegyük figyelmebe a társbetegségeket és azok 

súlyosságát 
Már enyhe testsúlycsökkenésnek is van kedvező hatása 
Komolyabb szövődményeknél több súlyvesztés szükséges- akár sebészi megoldással 
Dietetikai megfontolások: olyan diétát válasszunk, amihez a beteg „hű” tud maradni
Az életmódváltoztatás sikeres elsajátításához legalább 6 hónap alatt 14 konzultáció és egy éves 

utánkövetés szükséges
Gyógyszeres kezelés akkor is megfontolandó, ha ezzel a beteg tovább „hű” tud maradni a 

megszabott diétához -12-16 hetente felmérni a hatását- ha sikeres- folytassa

Az elhízás egy, az egész életet végigkísérő állapot, melynek egy életen keresztüli 
menedzsmentjére van szükség !!





Köszönöm a figyelmet!
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ENS: entero-neurális rendszer

A legnagyobb  endokrin szerv
EEC: enteroendokrin sejtek
• Legalább 12 fajta
• Mucosa sejtek 1%a
• Hormont termel luminalis és 
basolateralis stimulusokra
• Több, mint 500 millió sejt
• Kb. 100 hormon

Effects of glucagon-like peptide 1 on appetite and body weight: focus on the CNS 

http://joe.endocrinology-journals.org,DOI: 10.1530/JOE-13-0414

Parakrin, endokrin, neurális hatások















Az elhízott beteg 
anamnézisének 
felvétele és a javasolt 
vizsgálatok

Az elhízás kezelése és megelőzése, táplálkozás, 
testmozgásorvosi lehetőségek - Hazai
szakmaközi ajánlás - Orvosi Hetilap-2021.162. 
évfolyam, 9. szám-323–335. 





Köszönöm a figyelmet!



Köszönöm a figyelmet!


