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ElOszo

Etrendiink nemcsak a kdzérzetiinkre van hatassal, hanem élet-
tartalmunkra és életmindséglinkre egyarant. A tudomany igazol-
ta a feltevést, miszerint a hibasan megvalasztott és hosszu tavon
gyakorolt helytelen életmdd — igy a taplalkozas is — kimutathatéan
szoros kapcsolatban all szamos betegség gyakori eléfordulasaval.
A taplalkozasi szokasok kismértékl megvaltoztatasa is jelentésen
befolyasolhatja egészségunket. A helyes étrend kdzponti tényezé
a sziv- és érrendszeri betegségek, a daganatok, a mozgasszervi,
a gyomor-bél rendszeri, az immunrendszeri és mas bantalmak elleni
kizdelemben és gyogyitdsukban egyarant.

A taplalkozas és az egészség, valamint a betegségek kozotti 6ssze-
fuggéseket, taplalékainknak az emberi szervezetre gyakorolt hata-
sait az orvosok, dietetikusok, taplalkozastudomanyi szakemberek
vizsgaljak, elemzik, és a gyakorlatban alkalmazzak az egészség
megdrzése és a betegségek gydgyitasa céljabal.

A tudomany megallithatatlan fejlédése egyre inkabb sziikségessé
tette a dietetikusok és a taplalkozastudomanyi szakemberek munka-
jat, nem csak a fekvé- és a jardbeteg-szakellatas teruletén, hanem
az élelmiszeriparban, a vendéglatasban, a kutatasban-fejlesztésben
is, de nélkuldzhetetlen mindennapi tevékenységik a prevenciéban is.

A szerzdk, akik gyakorld dietetikusok, tdbben kozilik egyetemi
oktatok, korszer( tudomanyos alapokon nyujtanak ismereteket
elsésorban a betegekkel legkdzvetlenebb kapcsolatban allé csa-
ladorvosoknak, de az egyes klinikai terlletek szakorvosainak, va-
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lamint az apolo-, dietetikus- és orvostanhallgatdknak, akik nyitottak
a taplalkozastudomany és a dietetika egyes kérdéseire.

Remélni szeretnénk, hogy e kiadvany egyarant hozzajarul hazank
egészsegugyi ellatdsaban a megalapozottabb gydgyélelmezéshez,

ségugyi képzések jobbitasahoz.

A szerkesztbk
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Roviditések

ACTH adrenokortikotrop hormon
(adrenocorticotrop hormone)
ADH antidiuretikus hormon, vazo-
presszin (antidiuretic hormone,
vasopressin)

AgRP agouti-kapcsolt peptid (ago-
uti-related protein)

ALA alfa-linolénsav (a-linolenic
acid)

APQ1 akvaporin 1

ARC a hypothalamus nucleus arcu-
atusa

ATP adenozin-trifoszfat (adenosine
triphosphate)

ATP-IIl Adult Treatmant Panel I,
szakeértdi testllet harmadik jelenté-
se a felnétteknél detektalhatd ma-
gas veérkoleszterinszint-értékekrol
és azok kezelésérdl

BIA bioelektromos impedancia ana-
lizis (bioelectric impedance analysis)
BMI testtdmegindex (body mass
index)

BOT bazis (vagy bazishatasu)
inzulinnal kiegészitett oralis anti-
diabetikus kezelés (basal-insulin-
supplemented oral therapy)

CART kokain- és amfetaminregu-
lalt transzkript (cocaine-amphet-
amine related transcript)

CCK kolecisztokinin (cholecysto-
kinin)

CD coeliakia (coeliac disease)
CD Crohn-betegség (Chron’s disease)
CLA konjugalt linolsav (conjuga-
ted linoleic acid)

CRH kortikotropinelvalasztast ser-
kent6 hormon (corticotropin-releas-
ing hormone)

CRP C-reaktiv fehérje (C-reactive
protein)

CU caolitis ulcerosa (ulcerative colitis)
CSIl inzulinpumpas kezelés (con-
tinuous subcutan insulin infusion)
DASH taplalkozasi megkozelité-
sek a vérnyomas-névekedés meg-
allitasara (Dietary Approaches to
Stop Hypertension)

DHA dokozahexaénsav (docosa-
hexaenoic acid)

DI diabetes insipidus (diabetes in-
sipidus)

DNS dezoxi-ribonukleinsav (deoxy-
ribonucleic acid)
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EAACI Eurdpai Allergoldgiai és
Klinikai Immunoldgiai Akadémia
(European Academy of Allergy and
Clinical Immunology)

EDBS A Dietetika Eurdpai Okta-
tasi és Hivatasgyakorlasi Iranyel-
vei (European Dietetic Benchmark
Statement)

EFAD Eurépai Dietetikus Szovet-
ség (European Federation of the
Associations of Dietitians)

EFSA Eurdpai Elelmiszer-biztonsa-
gi Hatésag (European Food Safety
Authority)

EGCG epigallokatekin-gallat (epi-
gallocatechin gallate)

eGFR becsllt GFR-érték (esti-
mated GFR)

EPA eikozapentaénsav (eicosa-
pentaenoic acid)

ESPEN Europai Mesterséges Tap-
lalasi Tarsasag (European Society
for Clinical Nutrition and Metabolism)
FFQ élelmiszer-fogyasztasi gya-
korisagi kérdgiv (Food Frequency
Questionnaire)

FINDRISC a Finn Diabetes Tar-
sasag altal kidolgozott kérdbiv
(Finnish Diabetes Risk Score)
FODMAP fermentalhat6 oligo-, di-,
monoszacharidok és cukoralkoho-
lok (fermentable oligo-, di-, mono-
saccharides and polyols)
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FOS fruktanok (frukto-oligosac-
charides)

GABA gamma-amino-vajsav (gam-
ma-aminobutyric acid)

GFR glomerulus filtracios rata
(Glomerular Filtration Rate)

Gl gasztrointesztinalis (gastroin-
testinal)

Gl glikémias index (glycemic index)
GIP glikézdependens inzulinotrop
peptid (glucose-dependent insuli-
notropic peptide)

GL glikémias terhelés (glycemic
load)

GLP-1 glukagonszer( peptid-1
(glucagon-like peptide-1)

GLUT-4 glikoéztranszporter-4 (glu-
cose transporter type 4)

GOR gasztro6zofagealis reflux be-
tegség (gastroesophageal reflux
disease)

GOS galaktanok (galakto-oligo-
saccharides)

HDL nagy s(riségi lipoprotein
(high density lipoprotein)

HHM hypothalamus-hypophysis-
mellékvesekéreg

HHP hypothalamus-hypophysis-
pajzsmirigy

IBD gyulladasos bélbetegségek
(inflammatory boweldiesease)
IBS irritabilis bél szindréma (irri-
table bowel syndrome)
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ICT intenziv konvencionalis inzu-
linkezelés (intensified conservative
insulin treatment)

IFG emelkedett éhomi vércukor-
szint (imparied fasting glucose)
IGT csokkent glikoztolerancia (im-
paried glucose tolerance)

KSH Ko&zponti Statisztikai Hivatal
KVE kronikus veseelégtelenség
(chronic kidney disease)

LDL kis s(riségt lipoprotein (low
density lipoprotein)

LPLND alacsony foszfor-, ala-
csony fehérjetartalmu étrend (low
phosphor low nitrogen diet)

MC3R melanokortinreceptor 3 (mela-
nocortin-3 receptor)

MC4R melanokortinreceptor 4 (mela-
nocortin-4 receptor)

MCT kozéphosszu szénlancu zsir-
sav (middle chain triglicerid)

MDT Magyar Diabetes Tarsasag
MESZK Magyar Egészséglgyi
Szakdolgoz6i Kamara

MND megengedhetd napi dozis
mRNS hirvivé ribonukleinsav (mes-
senger RNA)

MSH melanocitastimulalé hormon
(melanocyte stimulating hormone)
MUFA egyszeresen telitetlen zsir-
sav (monounsaturated fatty acid)
NICE National Institute for Health
and Clinical Excellence

NKF National Kidney Foundation,
Nemzeti Vese Alapitvany

NPH ko&zepes hatastartalmu hu-
man inzulin (neutrales protamin
hagedorn)

NPY Y-neuropeptid

NSAID nem szteroid gyulladas-
csokkenté (non steroidal anti-in-
flammatory drug)

OAS oralis allergia szindroma (oral
allergy syndrome)

OEP Orszagos Egészségbiztosi-
tasi Pénztar

OETI Orszagos Elelmezés- és Tap-
lalkozastudomanyi Intézet

OGTT ordlis glikozterhelési teszt
(oral glucose tolerance test)
OTAP Orszagos Taplalkozas és
Taplaltsagi Allapot Vizsgalat

OXM oxintomodulin (oxyntomodulin)
P/S a tobbszordsen telitetlen és
a telitett zsirsavak aranya (ratio be-
tween polyunsaturated and satu-
rated fatty acids)

POMC proopiomelanokortin (proo-
piomelanocortin)

PP pancreaspolipeptid

PSS progressziv szisztémas sclero-
sis (progressive systemic sclerosis)
PUFA tdbbszordsen telitetlen zsir-
sav (polyunsaturated fatty acid)
PVN a hypothalamus paraventri-
kularis magja
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PYY peptid-tirozin-tirozin (peptide
tyrosine tyrosine)

RA reumatoid arthritis (rheumatoid
arthritis)

RDA ajanlott napi tapanyagbeviteli
érték (recommended daily allow-
ance)

SFA ftelitett zsirsav (saturated fatty-
acid)

SGA szubjektiv taplaltsagiallapot-
felmérés (subjectiv global assesment)
SLE szisztémas lupus erythema-
tosus (systemic lupus erythema-
tosus)

TARKI Tarsadalomkutatasi Intézet
TBW a test teljes viztartalma (total
body water)
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TFA transz-zsirsav (trans fatty acid)
TNF-alfa tumornekrézis faktor-alfa
(tumornecrosis factor alfa)

TRH tireotropinfelszabadité hormon
(thyrotropin-releasing hormone)
VLCD nagyon alacsony energia-
tartalmu diéta (very low calorie diet)
VLDL nagyon alacsony s(irliség
lipoprotein (very low density lipo-
protein)

VMH a hypothalamus ventrome-
dialis magja

WDEIA gabona- és mozgasindu-
kalt anaphylaxia (wheat-dependent,
exercise-induced anaphylaxis)
WHO Egészségugyi Vilagszer-
vezet (World Health Organization)
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1. A human taplalkozas
mechanizmusa,

taplalékaink szerepe
a betegség megeldzésben

ARMBRUSZT SIMON

1.1. Energia-egyensuly

Az emberi szervezet az energia-egyensuly szempontjabol nyi-
tott rendszer, allandésaga idében dinamikusan valtozo allapot,
ezeért a kdrnyezettel folyamatos energia- és anyagkicserél6-
désben van. A felvett szerves vegylletek kémiai energigja
fedezi a szervezet fennmaradasanak energiasziikségletét.
A szervezet allanddan megujitia molekulait, a régieket lebontja,
a lebomlasbol szarmazé kémiai energia egy részét a felépi-
tés fedezésére forditja, a bomlasi intermedierek masik részét
felhasznalja a bioszintézisre. Energia-egyensuly all fenn, ha
az étkezések soran felvett energia megegyezik a test életfolya-
matainak fenntartdsahoz sziikséges energiaigény és a fizikai
energiaigény dsszegével.

Az egészséges emberi szervezet a negativ energiabevitel esetében
nem mobilizélja azonnal a tartalékolt molekuldkat, hanem az alap-
anyagcserét lecsokkentve igyekszik az Uj helyzethez alkalmazkodni.
Ez a csokkent alapanyagcsere a tovabbiakban az energia-egyensuly
helyreallasakor is megmarad, igy a szervezet a korabban fennallé
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egyenslulyi taplalékbevitelt most mar pozitiv energiabevitelként érzé-
keli. A tapanyagok sorsa attdl is fligg, hogy bel6lik milyen, ill. mennyi,
a felépitd folyamatokhoz sziikséges intermedier képzédik, tovabba,
hogy a szervezetben a hormonalisan szabalyozott energiafelhasz-
nalas és -tartalékolas aranya milyen hasznosulast tesz lehetévé.

A szervezet els6dleges energiaforrasként az elfogyasztott tap-
anyagokat hasznalja fel. Ha sziikségessé valik a raktarak mobili-
zalasa és az alapanyagcsere csokkentése, s ez sem allitja helyre
az egyensulyt, a szervezet el6szdr a majban tarolt glikogént, majd
kitarté izommunka esetén idével a zsirszévetben felhalmozott tri-
glicerideket hasznalja energiaforrasként. Az izomfehérjék szén-
lancanak energiaforrasként torténé felhasznalasa tartés éhezés
eredménye, amely jellemz&en negativ nitrogénegyensullyal parosul.

A taplalkozas soran a szervezetbe kerul6 viz és a tapanyag-
ként bekeruld esszencialis, szemiesszencialis és nem esszenci-
alis biomolekuldk a szervezetre gyakorolt hatasuk szempontjabdl
kuldnbdzbek lehetnek. A kuldnféle biomolekulak értékelésénél
az energiatartalom (1 g szénhidrat kb. 4,1 kcal, 1 g zsir 9,3 kcal,
1 g fehérje 4,1 kcal, 1 g alkohol 7 kcal) és a sajat szerves interme-
dierek utanpotlasaban jatszott szerepen kivil igen jelentds lehet
az a pozitiv bioldgiai hatas is, amelyet a biomolekuldk az emberi
szervezet belsé allandésagara gyakorolhatnak.

1.2. A testtomeg valtozasa az életkorral

A hazai tarsadalom 6regedésével parhuzamosan egyre komolyabb
népegészsegugyi problémat jelent a testsuly hosszu tavu szaba-
lyozasaval dsszefliggésben allo két jellegzetes eltérés:

e agyermekek és a kdzépkoruak elhizasa, valamint

e azid6skori alultaplaltsag és a kdvetkezményes sarcopenia.
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Az epidemioldgiai vizsgalatok adatai alapjan a testsuly kb. 45-55 éves
korig fokozatosan névekszik, majd 70—75 éves korig inkabb stagnal,
ezt kdvetéen pedig minden koros ok vagy szandékossag nelkul
is csOkkenni kezd. 20 és 70 éves kor kdzott — még kdzel allandd
testtomeg mellett is — az emberi test 6sszetétele jelentésen megval-
tozik: a zsirtartalom gyarapszik, els6sorban a vazizomzat rovasara.
Az életkorfugg6 testdsszetétel-valtozasok jelentds morbiditast és
mortalitast ndveld tényezdk, az elhizas mértékével pl. exponencia-
lisan nd a mortalités. Tulsuly esetén a halalozas mintegy kétszeres,
mig a sulyos obesitas esetén mar tébb mint tizszeres a kockazat.

Obesitas alatt a testzsir mennyiségének felhalmozédasat értjik
a zsirmentes testtdmeghez viszonyitva. A kézépkoruak elhizasara
a hipertrdéfias, torzsre lokalizalt, un. alma tipusu obesitas jellemz6. Ez a
belsd, zsigeri szervek korl felszaporodo zsirszévettel jellemezhetd visz-
ceralis obesitas jelentésen megndveli az anyagcsere-, a sziv- és érrend-
szeri betegségek el6fordulasat, de e mellett szamos mas betegség,
pl. daganatok (eml8-, vastag-, végbél-, endometrium-, vesedaganat),
epekd, alvasi apnoe szindréma, izlleti arthrosisok, mélyvénas throm-
bosis, thrombophlebitis kialakulasaban is fontos koroki szerepet jatszik.

1.3. A taplalékfelvétel szabalyozasa

Az energia-haztartas az alapanyagcsere, a mozgas és az energia-
bevitel egyensulya alapjan szabalyozédik. A szabalyozasnak humo-
ralis és idegi elemei vannak, az adatok feldolgozasa a kézponti
idegrendszerben agykérgi, limbikus rendszeri, hipotalamikus és
agytorzsi szinteken megy végbe.

A tapanyagbevitelbél szarmazé humoralis informécio intesztinalis
peptidek (a tudomanyos terminoldgiaban ,gut-brain” peptidek) révén,
ill. az egyes tapanyagokbdl szarmazé molekulak (pl. glikéz, szabad
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zsirsavak, aminosavak) utjan elsésorban a hipotalamikus magokba
juttatjak az informaciot, ez a szervezetiink homeosztazis-kézpontja.
A hypothalamus terlletén talalhatok azok a neuronalis mag-
csoportok, amelyek a perifériarél és a kdzponti idegrendszer mas
terlleteirdl érkezd szignalmolekulakat receptoraikon felfogjak, és
a taplaltsagi allapotnak, valamint a szervezet pillanatnyi energiaigé-
nyének megfelel6en taplalékfelvételre vagy az étkezés abbahagya-
sara utasitjak a szervezetet. Innen a trofikus hatasu hormonokon
keresztul mikddik egy humoralis visszacsatolas a metabolikus
ratara, és szamos idegi projekcié megy tovabb az agykéregbe, a ju-
talmazasi rendszerbe (reward rendszerbe), ill. az agytdrzs terlletére.
A taplalékfelvétel szabalyozasanak megértéséhez az evolicié mechanizmusat
kell segitségul hivni. Egy faj tulélése annak szaporodasi és tapanyag-felvételi
eredményességétdl fligg. Nem meglepd tehat, hogy ezen folyamatok moleku-
laris szabalyozasa kozeli kapcsolatban all egymassal.

A szaporodashoz sziikséges megfelelé energiaallapotot a hypothalamus
nucleus arcuatusa (ARC) és ventromedialis magja (VMH) monitorozza, ezek
a metabolikus kontroll kdzpontjai, az itt elhelyezkedd idegsejtek glikozérzé-
kenyek, leptinreceptort és inzulinreceptort (ARC) expresszalnak. A nucleus
arcuatus idegsejtjei anorexigén anyagokat (POMC: proopiomelanokortin,
CART: kokain- és amfetaminregulalt transzkript) és orexigén fehérjéket (AgRP:
agouti-regulalt protein, NPY: Y-neuropeptid) termelnek.

A POMC poszttranszlacids feldolgozasat kovetéen szamos bioldgiailag
aktiv fehérje keletkezik, tdbbek kozt kiilonb6zé melanocitastimulalé hormonok
(MSH), melyek melanokortinreceptorokon (MC3R, MC4R) keresztul hatnak.
Az AgRP neuronok gatoljak a POMC neuronokat gamma-amino-vajsav (GABA)
termelésen keresztil, egyidejlleg NPY-t is el6allitanak, ezaltal jelentésen fo-
kozva a taplalékfelvételt. A hypothalamus sejtjei a zsirszdvetbdl, bélbdl, has-
nyalmirigybél, vérbél és neuropeptidekbdl szarmazé informaciok alapjan lépnek
mikddésbe.

Az NPY az idegrendszer neuronjai altal az egyik leggyakrabban expresszalt
a kognitiv funkciok, a taplalékfelvétel, a cirkadian ritmus, neuroendokrin folya-
matok, szaporodasi és kardiovaszkularis funkciok kialakitasaban és szabalyo-
zasaban. Erés orexigén hatasa van. Elsésorban az ARC terllete gazdag NPY-t
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expresszalo neuronokban, ahol a vér-agy gat hatasa kevésbé érvényesiil, igy
az itt lév6 neuronok abban a kivételes helyzetben vannak, hogy a perifériarol
jovoé energiahomeosztazissal kapcsolatos szignalmolekulakat (pl. leptin, inzu-
lin, grelin) érzékelhetik, és az informaciokat mas, taplalkozasszabalyozassal
kapcsolatos agytertletek felé tovabbithatjak.

A leptin kdzponti szerepet jatszik a POMC rendszer aktivaciojaban, de nem
minden POMC neuron esetén mutathaté ki leptinreceptor. Egyre tobb adat all
rendelkezésre arrol, hogy a melanokortin rendszer leptintdl fuggetlenil is akti-
valodhat. Makronutriensek — pl. gliikoz, zsirsavak és metabolitjaik, aminosavak
(pl. a leucin), valamint enzimek (pl. a zsirsav-szintaz), citokinek, gasztrointeszti-
nalis hormonok, 6sztrogén — hatassal vannak a POMC neuronok mékodésére.

1.4. Az agyalapi mirigy szerepe az energia-
egyensulyban

ban talalhaté hipofizeotrof neuronok iranyitjak. A hypothalamus-hypo-
physis-pajzsmirigy (HHP) tengelyt iranyité hipofizeotrdéf tireotropint
felszabadité6 hormont (TRH: thyrotropin-releasing hormone) termelé
idegsejtek a hypothalamus paraventrikularis magjanak (PVN) peri-
ventrikularis és medialis parvocellularis almagjaiban helyezkednek
el. A hipofizeotrof kortikotropint felszabadité hormont (CRH: cor-
ticotropin releasing hormone) termel6 neuronok a TRH idegsejtektdl
lateralisan, a PVN medialis parvocellularis almagjaban talalhatoak,
és a hypothalamus-hypophysis-mellékvesekéreg (HHM) tengelyt
iranyitjak. A TRH és CRH neuronok aktivitasat szamos humoralis és
neuralis jel befolyasolja, melyeket integralva a hipofizeotréf neuronok
alkalmazkodni tudnak a szervezetet ér6 kildnbdz6 kihivasokhoz.
A pajzsmirigyhormonok és a kortikoszteron koncentraciéjanak ezt
kovet6 adaptiv valtozasa a szervezet tulélését segiti eld, pl. éhezés
vagy kiilénb6z6 stressz-szituaciok esetén.

25
Vissza a Tartalomjegyzékhez



A HHP és a HHM tengelyek kritikus szerepet toltenek be az ener-
gia-egyensuly fenntartasaban. Ehezésben a TRH és a CRH szin-
tézise a PVN-ben gatlodik, els6dlegesen a fehér zsirszovet altal
termelt hormon, a leptin koncentracidjanak csokkenése kdvetkez-
tében. A leptinszint valtozasa kdzvetett médon hat a hipofizeotrof
TRH és CRH neuronokra, a hypothalamus arcuatus idegmagjanak
két leptinszenzitiv sejtcsoportjan keresztil, melyek beidegzik a TRH
és a CRH idegsejteket. Az egyik sejtcsoport a taplalkozast gatld
hatasu alfa-MSH-t és CART peptideket termeli; a masik sejtcsoport
a taplalkozast serkenté hatdsu AgRP-t és NPY-t szintetizalja. A leptin
ellentétesen hat e két sejtcsoport neuropeptidtermelésére: leptin
adasara az alfa-MSH és a CART expresszidja n6, mig az AgRP és
az NPY termel&dése csdkken.

Ezzel ellentétesen, éhezésben az AgRP és az NPY termelédése
né, az alfa-MSH és a CART szintézise csokken. Mivel az alfa-MSH
és CART stimulalja, az NPY és AgRP pedig gatolja a TRH szintézi-
sét, éhezésben a serkent hatasok csdkkenése és a gatlo hata-
sok ndvekedése Osszességében a TRH-szintézis gatlasat okozza
a hipofizeotrof neuronokban. Bar a leptin CRH-szintézisre kifejtett
hatasanak mechanizmusa kevésbé ismert, szamos adat alata-
masztja a hipotézist, hogy a CRH-szintézis éhezésben megfigyelt
gatlasat szintén a nucleus arcuatus alfa-MSH/CART és AgRP/NPY
idegsejtjei valtjak ki.

A fent leirt négy neuropeptid kdzul a hipofizeotréf TRH és CRH
neuronok AgRP és alfa-MSH innervacioja kizarélag az arcuatus
idegmagbdl szarmazik. Ezzel szemben, morfoldgiai vizsgalatok
igazoltak, hogy a hipofizeotrof TRH és CRH neuronokat olyan
NPY-t, ill. CART-ot tartalmazé idegrostok is beidegzik, amelyek nem
az arcuatus idegmag sejtcsoportjaibdl szarmaznak.
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1.5. A jutalmazasi kdzpont

A reward rendszer kézpontjanak a nucleus accumbens tekint-
hetd, amely kdpeny és mag zonara bonthaté. Az izérzékelés és
a posztingesztiv szignalok a nucleus accumbens sejtjeiben dopamin-
elvalasztast fokozo hatasuak, mig a hipotalamikus anorexigén szig-
nalok a nucleus accumbens sejtjeinek fokozott acetil-kolin-termelését
idézik elé. A dopamin neurotranszmisszié ,motivaciéfokozé” hatasu,
mig az ,élvezet” inkabb az opiat, a GABA és az endokannabinoid
jelatvitelhez kothetd.

Jelenlegi ismereteink szamos ellentmondashoz vezettek a reward
rendszer mikodése kapcsan, pl. elhizottakban séril a dopamin
jelatvitel, mégis tdbbet esznek, egyébirant a kilénb6z6 addikcidkra
csokkent bazalis dopaminszint a jellemzd, szazalékosan magasabb
szintemelkedésekkel.

A reward rendszer m(ikddésében kiemelt szerepe lehet a CART
peptidnek. Szdmos kdzds molekularis jellemzdje van az elhizasnak
és az addikcidknak, kezdve a gyulladaskeltd citokinek transzkripcio-
jatol, a stressz-szignalok megndvekedéseéig, egészen odaig, hogy
szinte teljesen megegyez6 palyakon keresztil fejtik ki hatasukat,
elsésorban a magas zsirtartalmu és/vagy izletesnek tartott ételek
fogyasztasa esetében.

Megallapithatd, hogy az ételek hedonikus fogyasztdsa megno-
vekedett tapanyag-bevitelhez vezet, és ennek neuroadaptiv meg-
valosulasa altalanos sémat kovet. Feltételezik, hogy elhizasban
megvaltozik az egyes taplalékok jutalomérzetet kivaltd értéke.
Az elhizottak sokkal inkabb preferaljak az édes és a zsiros étele-
ket, mig mas feltételezések szerint elhizasban a reward palyak is
hibasan mikddnek, igy tobb taplalékot kell elfogyasztani az azonos
mértékl jutalomérzet eléréséhez.

Az elhizas kezdeti fazisdban az angol terminoldgia szerinti ,liking”
a taplalkozas f6 hajtdereje, mig a mar elhizott személyekben a ,want-
ing”lesz a dont6. Az egészségesekben ,reward” értékl dolgok (pl.
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magas élvezeti értékkel rendelkez6 taplalkozas) helyett, alapesetben
negativnak szamité eseményeknek (pl. éhezés) van jutalomértéke.
A hipotalamikus és agytdrzsi homeosztatikus energia-egyensulyi
kézpontok mellett ezaltal a jutalmazasi kbzpont is kulcsszerepet
jatszhat taplalkozasi magatartasunk kialakitadsaban.

1.6. A zsirszovet és a gasztrointesztinalis
traktus szerepe a homeosztazisban

Az energiaraktarak allapota egyenes aranyban all az adipocitak
szamaval, tehat a zsirtomeg méretével aranyos mennyiségben
termel6d6 adipositas szignal szolgaltat afferens jelet a kozponti
idegrendszer szamara. A leptin fehérje, ami az ob gén terméke,
a vér-agy gaton atjutva a nucleus arcuatusban anorexigén hatasu
peptidek expresszidjat fokozza, egyidejlileg orexigén szignalok (pl.
NPY) csOkkenését idézi el6, hasonldéan az inzulin kézponti ideg-
rendszeri hatasahoz. E mellett a zsirsejtekben tovabbi sejtkommu-
nikaciéban aktiv jelz6molekulak (pl. interleukin-6, -8, -10, TNF-alfa,
adiponektin) expresszioja is fokozodik.

A VMH az energiaellatottsag mellett a reproduktiv funkciok (pl.
szexudlis magatartas, gonadotropinszekrécid) szabalyozdsaban
is részt vesz. Mindazonaltal az evolucié jobbara energiahianyos
allapotban ment végbe, s bar a homeosztazis érdekében az alul- és
a tultaplaltsag szabalyozasanak is kialakultak a mechanizmusai,
az éhezés — legyen az csak atmeneti negativ energia-egyensulyi
allapot — lényegesen hatékonyabb eszkdzdkkel jelzi a hierarchi-
kusan felépitett idegrendszerliink szamara, hogy ebbdl baj lehet,
mint a tultaplaltsag.

A gasztrointesztinalis traktus éhség- és jollakottsagérzést kivaltd
szignalok Utjan — az izérzékelés viszceralis jelével egylitt — az agytor-
zsi nucleus tractus solitariiba, ill. a hypothalamusba ad afferens ingert.
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Ebben a folyamatban vesz részt pl. a grelin, a PYY (peptid-tirozin-
tirozin), a PP-fold (pancreaspolipeptid) peptidcsalad, a glukagon-like
peptid-1 (GLP-1), az oxintmodulin (OXM), vagy éppen a kolecisztokinin
(CCK). E gasztrointesztinalis peptidek koziil a gyomor- és a bél-
nyalkahartya-sejtek altal termelt grelin az egyetlen orexigén hatasu.
A CCK a nervus vagus révén is, de a vér-agy gaton atjutva kdzvetlenil
is fokozza a jollakottsagérzést (pl. a gyomorfesziilés tudatosulasa
révén). A gasztrointesztinalis peptidek hatasa rovid ideig tart, és
szamos kompenzalé mechanizmus képes csokkenteni azt.

1.7. Az energia-egyensuly kognitiv 0ssze-
hangolasa

A kdzponti idegrendszerben a hipotalamikus magok és az agytérzsi
magok a taplalékfelvétel és az energia-egyensuly afferens jeleit fo-
gadjak, feldolgozzak, és tovabbitjak azokat a thalamus (integralas),
az amygdala (érzelmi reakciok), a reward rendszer (jutalmazas),
a limbikus kéreg (6sztonds viselkedésmintak, emlékezés) és
az agykéreg (tudatosulas) felé. Ezen kivil efferens valaszok — aka-
ratlagos motoros, autondm viszceralis — elinditdsaban és 6ssze-
hangolasaban is részt vesznek.

Kdénnyen megérthet6 ez a bonyolult folyamat, hiszen hétkdznapi
nyelvre leforditva nem térténik mas, mint negativ energia-egyensuly
esetén — mely a homeosztazis felborulasat veszélyezteti — ez a folya-
mat tudatosul, érzelmi toltetet kap, és korabbi tapasztalatok, emlékek
és 0sztonos cselekedetek révén az idegrendszeriink mozgasba
hozza a szervezetet, hogy ezt az allapotot elharitsa, fliggetlenul
attél, hogy a negativ energia-egyensuly milyen taplaltsagi allapot
mellett kdvetkezett be.

A laterais szeptalis komplex a limbikus rendszerszeként rendkiviil
sokrétl kapcsolatot tart fenn szamos mas agyterilettel, amelyek
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kozul kiemelhet6é a neuroendokrin rendszer kdzpontjaként sza-
mon tartott hypothalamusszal, valamint a tanulas és a memoaria
kdézpontjaként ismert formatio hippocampalisszal valo reciprok
kapcsolata. A neuroendokrin rendszerrel fenntartott kapcsolatai
révén befolyassal van az ember taplalék- és vizfelvételére, vér-
nyomasara, kulonféle viselkedésmintazataira. A lateralis septum
jelent6s kozvetitd szerepet tolt be a limbikus kérgi, ill. hipotalamikus
és az agytorzsi teriletek kommunikacidjaban. Nemcsak egyszeri
informaciétovabbitoként, hanem integrald allomasként is szerepet
jatszik az endokrin, az autondm funkciok és a kérgi kognitiv folya-
matok dsszehangolasaban.

1.8. Eletkor- és taplaltsagiallapot-fiiggé valtozasok
a taplalékfelvétel szabalyozasaban

Az életkorfliggd elhizas is vezethet leptinrezisztencidhoz. A szérum
leptinszintje jelent6sen emelkedett mértékl a legtdbb elhizott ember-
ben, aminek elvileg a testsuly csokkenését kellene eredményeznie,
ennek ellenére a testsuly progressziv névekedése figyelhetd meg.
Ez arra utalhat, hogy az elhizas mellett kialakul6 tartésan magas
leptinszint leptinrezisztencia kialakulasat idézi el obesitasban.

A leptinérzékenység csokkenése mar a korai életkorban is meg-
jelenhet az elhizas kdvetkezményeként, ami aztan meggyorsithatja
a tovabbi elhizast. A nucleus arcuatusban az alfa-MSH termelése
a leptin hatasara aktivalodik. Mivel a leptin mennyisége aranyos
a zsir mennyiségével, ezért a tultaplalas kbvetkezményeként a meg-
novekedett mennyiségl zsirszdvet tbb leptint termel, ami a POMC
neuronok fokozott aktivaciéjahoz vezet, igy fokozddik az anyagcsere.

Ezzel ellentétben az éhezés soran a csokkent zsirmennyiség és
a kovetkezményesen csokkent leptinszint mellett a POMC-aktivacio
is csokken, igy csokken az anyagcsere.

30
Vissza a Tartalomjegyzékhez



A legtdbb elhizott ember leptinszintje emelkedett, a taplalékfel-
vétel gatlasa mégsem megfeleld; feltételezhetben leptinrezisztencia
all fenn. Elhizasban mind a magas endogén leptinszintre, mind
a centralisan adott exogén leptinre mutatkozo valaszkészség csok-
ken. Az elhizas mellett kialakul6 karosodott leptinhatas mogétt mind
a periférias, mind a centralis leptinrezisztencia szerepe felmerdl.

A periférias leptinrezisztencia kialakulhat egyrészt a szolubilis
leptinreceptorok szintjének csdkkenése, ill. a taplaltsagi allapot (pl.
a magas trigliceridszint) miatt is. Valamennyi tényez6 hatasara karoso-
dik a leptin vér-agy gaton val6 atjutasa. A leptin csdkkent transzportja
miatt a liquor/vér-leptin arany csdkken. A leptin a vér-agy gaton atjutva
els6sorban a hypothalamusban kétédik receptorokhoz. A receptorhoz
valé kétédést az emelkedett C-reaktiv protein (CRP) -szint gatolja.
Mivel az elhizas mértékével a CRP-szint pozitiv korrelaciot mutat,
ez hozzjarulhat a kialakul6 leptinrezisztenciahoz. Az eredmények
azonban sokkal inkabb az intracellularis jelatviteli utak kdrosodasa
miatt kialakulo centrélis leptinrezisztenciat hangsulyozzak az elhizas
mellett megjelend csdkkent leptinhatas hatterében.

Az dregedéssel mind a rovid, mind a hosszu tavu szabalyozas
érzékenysége valtozhat. Az életkorral ezen komplex szabalyozo
rendszerek egyes komponensei kulénb6z8d dinamikaval médosul-
hatnak, ami magyarazhatja az energetikai status, a testsuly és
a testdsszetétel korfliggd valtozasait. Az 6regkori anorexiara jellemzé
relativ éhezési allapotban — mint minden éhezésben — a fehérjék
bontasa el6térbe kerll, a malnutritio a testosszetétel-valtozast és
féként fehérjehianyt jelent.

A testsullyal szemben a testdsszetétel alakulasa az elsédleges,
ezért esetenként még magas testtdomeg mellett is alacsony lehet
az izomzat mennyisége és a fehérjetartalom. A taplalékfelvétel/
energialeadas aranya naprol napra valtozik, de ezt a fluktuaciot a
normalis testtdmeg-szabalyozas jol kiegyensulyozza.

Id8s emberekben sem az id6szakos éhezésre, sem a tuletetésre
nem megfelel§ a szabalyozo6 rendszer valasza (dysorexia). Ezért

31
Vissza a Tartalomjegyzékhez



az idés emberek — kiilondsen fogyassal jard betegségeket kdvetden
— nem tudjak megtartani a normalis testsulyukat, és a testtomeg
valtozasai kdnnyen progresszivvé valhatnak, ami felhivja a figyelmet
az idésekben egyebként gyakran eléforduld protein-kaléria mal-
nutritio kockazatara. A dysorexia Gnmagaban nem magyarazza
meg, hogy miért testsulycsokkenést latunk jellemzden késbi dreg-
korban (mig korabban inkabb testsulyndvekedést). Ennek hatteré-
ben feltételezhetd, hogy a szabalyozas egyes tényezdi az életkor
el6rehaladtaval eltéré dinamikaval valtoznak. A sovanyodas hatteré-
ben az id6sddés soran felboruld energetikai homeosztazis, fokozodo
anorexigén hatasok és a fiziolégias 6regedéssel jar6 étvagytalansag
(korai jollakottsag- és taplalkozasimotivacio-csdkkenés) a dontéd.

Az id6sekben fellépb korai jollakottsagérzés feltételezi a rovid
tavu szabalyozas valtozasat. A szérum CCK-szintje a korral 1épcsé-
zetesen né, az alapszekrécié egyre magasabb, a posztprandialis
emelkedés is egyre kifejezettebb. Csdkken a CCK-degradacio,
és egyre fokozédik a CCK-érzékenység. Anorexias 6regekben
kilénosen elnyujtott a CCK-hatas, féleg az elfogyasztott tapla-
Iékadag csokken. A gyomorfesziilés kés6i dregségben nagyobb
(@ merevebb fundus miatt az antrum jobban feszlil, és a teltségérzet
hamarabb kialakul), ami szinergista hatas a CCK-val, és hozzaja-
rulhat a korai jollakottsagérzéshez. Ezzel parhuzamosan a gyomor
idGskori szerkezeti valtozasai mellett a gyomorfundus altal termelt
grelin szérumszintjének csdkkenését is leirtak, ami az idéskori
éhségszignal mérséklédésére utal.

A relativ grelinhiany hozzajarulhat a zsirégetés visszaszorulasa-
hoz, s ezzel a kés6 dregkori testdsszetétel jellemzé valtozasahoz.

A rovid tava szabalyozas korfligg6 valtozasai mellett az 6regedés-
sel az anorexigén neuropeptidek aktivitasanak tulsulya feltételezheté
az orexigén mediatorokkal szemben. Oregkorban az NPY-szint
mellett az NPY hatékonysaga is csokken. Fiatal, kozépkoru és idds
egyedeket 6sszehasonlitva fokozatosan csokkent a NPY orexigén
hatasa. Emellett a korral mas orexigén mediatorok — pl. az orexin —
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hatédsanak csdkkenését is leirtak. Kimutathatd, hogy az életkorral
karosodik a leptin hatasa a hypothalamus NPY-szintézisére: az éhe-
zés soran kialakuld csokkent leptinszint fiatalokban a hypothalamus
NPY-mRNS mennyiségének ndvekedését eredményezi, mig
a taplalék megvonasat kdvetéen idésekben valtozatlan marad
az NPY-mRNS szintje. A leptinreceptor gén expresszidjanak csok-
kenését is igazoltak id6s egyedek hypothalamusaban. A leptin
hatasanak csokkenése mellett a leptingén-expresszié korfliggd
novekedését mutattak ki a zsirszovetben. Ez a korfiiggé, tartds lep-
tinszint-ndvekedés fontos oki szerepet jatszhat a leptinrezisztencia
kialakulasaban. A leptin tamadaspontja, a POMC esetén egyrészt
korfiggd génexpresszid-csdkkenést, masrészt késébb valtozat-
lan POMC-expresszidt irtak le. Ugyanakkor a leptinrezisztencia
ellenére a melanokortin rendszer érzékenysége idés egyedekben
megtartott.

1.9. Az energiaszegeény taplalkozas

Az elhizassal, ill. a tulzott kaldriabevitellel szemben szamos vizs-
galat tdmasztja ala a kaldriarestrikcio pozitiv élettani hatasat.
A kalériarestrikcié megndvelheti az élettartamot, és késébbi id6-
pontra tolja az éregedési folyamatok révén megjelend betegségeket.
A kaldriarestrikcié mind a periférias, mind a centralis testsulysza-
balyozasban érintett peptidek termelédését és hatékonysagat is
befolyasolja. Mind a révid, mind a hosszu tavu kalériarestrikcio
a leptinszint csokkenéséhez vezet. Kaldriarestrikcié mellett az MC4R
felllszabalyozasat irtak le.

Ehezés soran, alacsony leptinszint mellett szignifikansan ke-
vesebb ACTH, ill. alfa-MSH mutathato ki a nucleus arcuatusban,
ami csOkkent POMC-bioszintézisre utal. Ugyanakkor leptin adasa
éhezd allapotban megakadalyozza a POMC-szarmazékok csok-
kent szintézisét.
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