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POVZETEK

Debelost je kompleksna kroni¢na bolezen, katere
prevalenca je v zadnjih desetletjih v izrazitem pora-
stu. Trenutno ima povisan indeks telesne mase ze
vec kot tretjina svetovnega prebivalstva. S tem po-
staja debelost eden klju¢nih javnozdravstvenih pro-
blemov, saj s Stevilnimi z debelostjo povezanimi
pridruZzenimi boleznimi prispeva tako k upadu z
zdraviem povezane kakovosti zivljenja kot tudi pri-
Cakovane zivljenjske dobe. Zavedanje razseznosti
in posledic debelosti je vodilo h klasifikaciji debelosti
kot bolezni. Njena etiopatogeneza je kompleksna
in vkljuGuje druzinsko okolje, genetsko ozadije, pre-
hranjevalne oz. vedenjske navade in druzbeno-
ekonomske ter okoljske dejavnike. Dosedanii re-
zultati spopada s pandemijo debelosti na
populacijski ravni niso prinesli bistvenih premikov.
V prihodnosti bodo potrebni novi dosezki v razu-
mevanju patofiziologije debelosti, bolj natan¢na fe-
notipizacija bolnikov ter novi pristopi zdravljenja, ki
bodo zdruzeni s spremembami v ozjem in SirSem
okolju posameznika.

KLJUCNE BESEDE:
debelost, epidemiologija, etiologija, posledice, pre-
komerna telesna masa

ABSTRACT

Obesity is a complex chronic disease with a rising
prevalence over the last few decades. More than a
third of the world’s population has an increased
body mass index. As a result, obesity has become
one of the key public health issues, since due to
many obesity-related comorbidities, it contributes
to a decline in health-related quality of life and life
expectancy. Obesity represents an additional bur-
den since it increases the risk of developing and
worsening many chronic diseases. Awareness of
the prevalence and consequences of obesity led to
the classification of obesity as a disease. Its etio-
pathogenesis is complex and includes family history,
genetic background, dietary and behavioral habits,
as well as socioeconomic and environmental fac-
tors. As of yet, the fight against the obesity pande-
mic has not brought significant changes at the po-
pulation level. In the future, new achievements in
our understanding of pathophysiology, precise pa-
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tient phenotyping, and individualized treatment ap-
proaches will be needed.

KEY WORDS:
consequences, epidemiology, etiology, obesity,
overweight

uvoD

Debelost je kompleksna kroni¢na bolezen, katere kljuc¢na
znacilnost je povecan delez masCobnega tkiva. V zadnjih
desetletjih se je soCasno z izrazitimi druzbenimi spremem-
bami prevalenca debelosti mo¢no poviSala. V vecini drzav
se je tako v zadnijih 30 letih le-ta podvaijila in trenutno ima
povisan indeks telesne mase (ITM) Ze vec kot tretjina sve-
tovnega prebivalstva. PovpreCno se debelost pojavlja pri
vedno mlajSih posameznikih, ki vecji del svojega zivljenja
prezivijo v obmocju poviSanega ITM, hkrati pa se veCa
delez bolnikov z debelostjo visje kategorije. S tem postaja
debelost eden klju¢nih javnozdravstvenih problemov, saj
s Stevilnimi z debelostjo povezanimi pridruzenimi boleznimi
prispeva tako k upadu z zdraviem povezane kakovosti zi-
vljenja kot tudi priakovane Zivljenjske dobe (1-3). Ce se
trenutne projekcije nadaljujejo, bo do leta 2030 preko-
merno tezkih in debelih med 50 in 85 % svetovne popu-
lacije (1).

Zavedanije razseznosti in posledic debelosti je Ze pred 25
leti vodilo k opredelitvi debelosti kot bolezni. K temu je pri-
spevalo tudi razumevanije patofiziologije, ki vodi v pomem-
bno in trajno spremenjene homeostatske mehanizme nad-
zora nad energetsko bilanco. Prva mednarodna zdruzenja
so zaCela debelost opredeljevati kot bolezen leta 1998
(National Institute of Health), v naslednijih letih pa so sledila
nekatera druga zdruzenja (Obesity Society 2008, American
Medical Association 2013) (4). Leta 2017 je World Obesity
Federation debelost definirala kot kroni¢no, progresivno in
ponavljajo¢o se bolezen (5). Prednost opredelitve debelosti
kot bolezenskega stanja je v preseganju stigmatizacije in
diskriminacije bolnikov, vecji podpori raziskovalni dejavnosti
in olajSanju moznosti razvoja ter implementacije novih far-
makoloskih pristopov zdravljenja (5).

Dosedanii rezultati spopada z debelostjo na populacijski
ravni niso prinesli bistvenih premikov in so lahko odraz
neuspeha zdravstvenih sistemov ter strategij v zadnjih de-
setletjih in pomanjkanja razumevanja kroni¢ne ter progre-
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sivne narave bolezni. VecCinoma kratkoroCni ukrepi, osre-
dotoceni na posameznika s spodbujanjem zmanjSanja ka-
lorijskega vnosa in poveCanja energetske porabe, so le
delno udinkoviti zaradi trajnin hormonskih, presnovnih in
nevroloskih prilagoditvenih mehanizmov. Dodatno se in-
tervencije zaCnejo Sele v poznih stadijih bolezni, ko je po-
gosto Ze potreben bariatri¢ni poseg, uspeh ostalih inter-
vencij pa manjsi. Posledi¢no se postopno oblikuje
zavedanje, da bo potrebno ukrepe na ravni posameznika
zdruziti s spremembami v ozjem in SirSem okolju (2). Prvi
korak k tem spremembam pa je jasna opredelitev razsez-
nosti pandemije debelosti in njenih posledic. Slika 1 prika-
zuje kompleksen preplet vzrokov in posledic debelosti, ka-
teremu bo sledila vsebina preglednega Clanka. Celostno
bomo predstavili prevalenco debelosti in njene trende v
zadnjih desetletjih ter opisali njene patofizioloSke meha-
nizme, dejavnike tveganja in posledice.

EPIDEMIOLOGIJA

Prevalenca debelosti se je v zadnjih desetletjinh povecala v
vseh starostnih in etni¢nih skupinah, socialnoekonomskinh
razredih, obeh spolih in na prakticno vseh geografskih lo-
kacijah. Svetovna zdravstvena organizacija (SZO) uporablja
ITM za opredelitev in klasifikacijo debelosti pri odraslih.
Prekomerna telesna masa je opredeliena z ITM med 25,0
in 29,9 kg/m?, debelost razreda | med 30,0 in 34,9 kg/m?,
debelost razreda Il med 35,0 in 39,9 kg/m? in debelost ra-
zreda lll ob ITM nad 40,0 kg/m? (6, 7). Uporaba ITM na ni-
voju posameznika ima bistvene pomanikljivosti, zato mora
sluZiti le kot presejalno merilo za nadaljnjo opredelitev tele-
sne sestave, prehranjenosti in posledic debelosti. Nekateri
ljudje imajo lahko zdravju Skodljive posledice ze pri nor-
malnem ITM, drugi pa so lahko zaradi ugodnega razmerja
in razporeditve miSicne mase ter mascobnega tkiva po-
vsem zdravi kljub povi§anemu ITM. Ze preproste meritve
kot obseg pasu ali razmerje obsega pasu in bokov so v
raziskavah pokazale bistveno boljSo napovedno vrednost
umrljivosti in obolevnosti v primerjavi z ITM (3). Po podatkih
nekaterih raziskovalnih skupin je med 30 in 50 % posa-
meznikov s povecano koli¢ino mascevja nediagnosticiranih,
kot posledica neuporabe bolj obcutljivih preiskav za oceno
koli¢ine mascobnega tkiva (8, 9). Uporaba bolj natan¢nih
ocen telesne sestave s poudarkom na delezu in razporeditvi
mascobnega tkiva v kombinaciji z drugimi klini¢nimi, pres-
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Slika 1: Etiologija in posledice debelosti (24).
Figure 1: Etiology and consequences of obesity (24).
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novnimi in genetskimi dejavniki bo v prihodnosti omogocila
bolj natanéno opredelitev fenotipa debelosti in pojasnila
nekatere zgodovinske paradokse o obolevnosti in smrtnosti
posameznikov z zmerno povisanim ITM (9).

Zaleto 2015 je bilo ocenjeno, da je prekomerno tezkih 1,9
milijarde, oseb z debelostjo pa 609 milijona, kar je pred-
stavljalo 39 % celotne svetovne populacije (1). Prevalenca
debelosti je bila v vseh starostnih skupinah nekoliko visja
pri Zenskah, z najvecjimi razlikami med spoloma v starostni
skupini med 50 in 65 let. Prevalenca prekomerne telesne
mase in debelosti naras¢a po 20. letu starosti in doseze
najvisje vrednosti med 50. in 65. letom. V drzavah z nizjim
socialnoekonomskim standardom je debelost po navadi
pogostejSa v sloju prebivalstva z visjimi dohodki in znotraj
urbanih okoljih, medtem ko je v ekonomsko bogatejSih

UK

drzavah bolj prizadeta socialno ogrozena skupina prebi-
valstva (10). Obsezna raziskava, ki je na podlagi populacij-
skih raziskav skupno zajela 19,2 milijona odraslih iz 200
drzav, je med letoma 1975 in 2014 zaznala porast pov-
pre¢nega ITM iz 21,7 kg/m? na 24,2 kg/m? pri moskih in iz
22,1 kg/m? na 24,4 kg/m? pri zenskah (11). Povpreden
prirast ITM je znasal 0,63 kg/m? na desetletje pri moskin
in 0,59 kg/m? pri Zenskah. V povprecju so posamezniki
tako vsako desetletje pridobili 1,5 kg (11). Delez debelosti
se je pri moskih povecal iz 3,2 % leta 1975 na 10,8 % leta
2014 in pri Zenskah iz 6,4 % na 14,9 %. Skupna ocena
posameznikov, ki zivijo z debelostjo, je globalno tako v
tem obdobju porasla iz 34 miljonov na 266 milijonov pri
moskih in 71 milijonov na 375 milijonov pri zenskah. Avtorii
raziskave so glede na trende projicirali, da bo do leta 2025
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svetovna prevalenca debelosti dosegla 18 % pri moskih in
21 % pri zenskah (11). Poleg sploSnega porasta prevalence
debelosti so spremembe opazne tudi v vecjih odklonih.
Poro¢ana prevalenca ITM nad 35 kg/m? je leta 1959 zna-
Sala 1 % pri moskih in 5 % pri zenskah ter 11 % in 19 %
leta 2008. Prevalenca ITM nad 40 kg/m? je leta 1971 zna-
Sala 1 %, med letoma 2013 in 2016 pa 5,5 % pri moskih
in 9,8 % pri zenskah (12).

Podatki pet evropskih drzav (ltalija, Zdruzeno kraljestvo,
Nizozemska, Nemcija in Danska) kazejo, da se je delez
debelih odraslih povisal s 13 % med letoma 1992 in 1998
na 17 % med letoma 1998 in 2005. Podatki nacionalnih
registrov posameznih drzav med letoma 1990 in 2008 ka-
7€jo na izrazite razlike v prevalenci med razli¢nimi drzavami
Evropske unije od priblizno 5 % v Franciji do ve¢ kot 30 %
na Ceskem. Vzhod in jug Evrope kaZeta vigjo prevalenco v
primerjavi s severom in zahodom (1).

V Sloveniji je v letu 2020 po podatkih nacionalne raziskave
z naslovom Z zdravjem povezan vedenjski slog, opravljene
pri odraslih anketirancih (25-74 let), priblizno 41 % prebi-
valcev imelo priporoceno telesno maso, 39 % Cezmerno
telesno maso in priblizno 20 % je bilo na podlagi ITM opre-
delienih kot debelih. Deleza prebivalcev s ¢ezmerno telesno
maso in z debelostjo sta bila visja pri moskih in v starejSi
starostni skupini (55-75 let). Delez prebivalcev s priporo-

morsko-notranjski regiji (16,1 in 14,8 %) in najviSjima v Po-
murski in Posavski regiji (25,7 in 24,9 %). NajveCji delez
prebivalcev z normalno hranjenostjo je bil ugotovljen v
Osrednjeslovenski regiji. V primerjavi z letom 2008 se je
delez prebivalcev, ki so glede na ITM debeli, dvignil s
17,1 % na 19,5 %, je pa v tem Casu dele? tistih s Sezmerno
telesno maso upadel iz 42,0 % na 39,2 %. Pri mladostnikih
med 11. in 15. letom starosti je delez ezmerno prehra-
njenih in oseb z debelostjo porasel iz 14,4 % leta 2002 na
17,6 % leta 2018. V teh starostnih skupinah obstajajo bi-
stvene razlike med spoloma, saj je bilo v starosti 15 let
¢ezmerno prehranjenih ali z ITM v obmocju debelosti
22,7 % fantov in 13,9 % deklet. Slovenija je bila v letu
2019 po delezu anketiranih, ki so opredeljeni kot debeli,
na 8. mestu med drzavami ¢lanicami Evropske unije, glede
na delez 15-letnikov, ki so &ezmerno prehranjeni ali z de-
belostjo, pa je v letu 2018 zasedla 5. mesto (13).

Narasca Stevilo podatkov o posledicah ukrepov za zajezitev
Sirjenja okuzb po razglasitvi epidemije covid-19 na preva-
lenco debelosti. Posledice prvega vala epidemije je na
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podlagi meritev Sol obdelala Fakulteta za Sport, Univerze v
Ljubljani, ki podatke obdeluje ze od leta 1982. Po dvome-
seCnem omejevanju gibanja je priSlo do upada prav vseh
gibalnih sposobnosti pri fantih in dekletih. V tem ¢Casu je
priSlo do povecanja podkoznega mascevja pri ve¢ kot po-
Cevja v zgodovini spremljanja, saj se je ta v enoletnem ob-
dobju povisal za ve¢ kot 16 % (14). Glede na zadnje
rezultate meritev posledice ostajajo in normalizacija Sol-
skega procesa ni prinesla tudi normalizacije gibalnega raz-
voja pri vseh otrocih. Po iziemnem porastu podkoZznega
mascevja v Solskem letu 2019/20, je ostalo na enaki ali
celo visji ravni tudi v Solskem letu 2020/21, v Solskem letu
2021/22 pa je priSlo do ponovnega upada. Prav tako je
po devetih letih upadanja ITM v Solskem letu 2019/20
priSlo do najbolj izrazitega porasta v zgodovini spremljanja,
precej izrazit trend povecevanja pa se je nadaljeval tudi v
Solskem letu 2020/21, medtem ko je v Solskem letu
2021/22 priSlo do ponovnega upada ITM na podobno ra-
ven kot v predkoronskem obdobju (15).

ETIOLOGIJA DEBELOSTI

Etiologija debelosti je kompleksna. Obicajno gre za kom-
binacijo ve¢ dejavnikov, kot so druzinska anamneza, ge-
netsko ozadje, prehranjevalne oz. vedenjske navade in
druzbenoekonomski ter okoljski dejavniki, ki lahko razli¢no
vplivajo na tveganje za razvoj in hitrost oz. ¢as nastanka
debelosti (1).

Glede na fenotip in genetsko ozadje se lahko sre€amo z
razlicnimi oblikami debelosti. Zelo redko je debelost po-
sledica monogenske bolezni, kjer predstavlja glavni simp-
tom (npr. mutacija posameznih genov, kot je gen za leptin
ali leptinski receptor, mutacija receptorja za melanokortin
4 (MC4R), mutacija gena za proopiomelanokortin), ali sin-
dromske bolezni, kjer so poleg debelosti prisotni tudi umska
prizadetost in druge razvojne anomalije (npr. Prader-Willjev
sindrom, Bardet-Biedlov sindrom, WAGR sindrom (Wilmsov
tumor-aniridija-gonadoblastom-dusevna prizadetost). Pre-
cej pogosteje se sre€amo s poligensko obliko debelosti,
kier gre za vpliv velikega Stevila genov, katerih posamicni
prispevki so zelo majhni, med drugim tudi prej omenjenih
genov z drugacnim tipom mutacije v primerjavi z mono-
gensko boleznijo. Prispevki omenjenih genov se sestevajo,
kar izrazimo s poligensko oceno tveganja (polygenic score,
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PGS). Vecja kot je poligenska ocena tveganija, vedja je ge-
netska nagnjenost posameznika za debelost (16). Ze leta
2007 so s pomocjo asociacijskih raziskav na celotnem ge-
nomu (genomewide association study, GWAS) identificirali
z masc¢obno maso in debelostjo povezan lokus (fat mass
and obesity associated, FTO), prvi lokus za debelost, ki
vsebuje pogoste razliCice, povezane z nagnjenostjo k raz-
voju debelosti. Kasneje so identificirali tudi drugi lokus, ki
se nahaja blizu regije MC4R (17).

S ciliem hitrejSe identifikacije genskih oznaCevalcev debe-
losti, izdelave napovednih modelov dovzetnosti za debelost
ter prepoznave visoko-ogrozenih posameznikov so usta-
novili konzorcij za genetske preiskave antropometricnih
lastnosti GIANT, ki je zbiral rezultate razlicnih raziskav
GWAS ter pomagal pri odkritju ve¢ kot 1100 neodvisnih
genetskih oznaCevalcev, povezanih z ITM. Podedovana
komponenta telesne mase lahko predstavija od 40 do
70 % posameznikove nagnjenosti k debelosti. Posamezniki
z visokim PGS imajo za 2,9 kg/m? vi§ji ITM in 4,2-krat
vecjo verjetnost za razvoj debelosti razreda lll v primerjavi
s posamezniki z nizkim PGS. Poznavanje genetske dov-
zetnosti posameznika omogoc¢a natanénejSo napoved tve-
ganja za razvoj debelosti in predstavija priloznost za zgod-
nejSe ukrepanje in ucinkovitejSe prepreCevanje razvoja
debelosti, kajti bilo je ugotovijeno, da lahko zdrava prehrana
ali fizi€na aktivnost za 30-40 % zmanjSata tveganje za raz-
voj debelosti pri genetsko dovzetnih posameznikih (18).
Tudi prehrana in Zivljenjski slog starSev sta vpletena v tve-
ganje za razvoj debelosti pri potomcih. Tveganje za debe-
lost razreda lll se lahko poveca za 7-krat, v kolikor je en
od star8ev debel (19). Cezmerno pridobivanije telesne mase
med nosecnostjo je povezano z visjo porodno telesno
maso in s 46 % povecanjem tveganja za Cezmerno pre-
hranjenost in debelost otroka v starosti 2-5 let (20). Tudl
prisotnost nosecnostne sladkorne bolezni ali telesne ne-
dejavnosti v Casu noseCnosti predstavljata dejavnik tvega-
nja za razvoj debelosti pri otroku (21, 22). Oboje poveca
inzulinsko rezistenco v ¢asu nosec¢nosti, kar ima za posle-
dico visjo glikemijo pri plodu in tudi pri plodu spodbuija hi-
pertrofijo in hiperplazijo adipocitov, hiperinzulinemijo in raz-
voj disfunkcionalnih skeletnin misic. Zaradi teh znacilnosti
so otroci s tem fenotipom nagnjeni k zauzitju vecjih kolicin
kalorij, ki pa se ob isto€asno zmanjSani porabi kopicijo v
mascevju kar vodi v razvoj debelosti (23).

Povecanije telesne mase v srednih letih je mo¢no povezano
s pitiem gaziranih sladkih pijaC, prehrano z visoko energij-
sko gostoto in uzivanjem vecjih obrokov hrane (npr. pogo-
sto uzivanje hrane v restavracijah ali obratih hitre hrane) ter
obratno povezano z uzivanjem zelenjave, sadja, polnozr-

natih Zit in oreS¢kov. Kalori¢na restrikcija je ne glede na
prehranjevalni vzorec povezana z znizanjem telesne mase
(1). Telesna dejavnost je prav tako povezana s spremembo
in vzdrzevanjem telesne mase v odrasli dobi. Ker je telesna
dejavnost glavni nacin porabe energije, majhna telesna de-
javnost in sede¢ nacin zivlienja vodita do relativne hiperfagije
in pozitivne energijske bilance. Ob telesni nedejavnosti
pride do zmanjSanja energijske potrebe skeletnih misic,
kar ima za posledico pove¢ano shranjevanje kalorij v mas-
¢obnih celicah ter zmanjSanje inzulinske obdutljivosti ske-
letnih miSic kar vodi v hiperinzulinemijo in s tem dodatno
zmanijsanie lipolize (24).

Druzbenoekonomski dejavniki, kot so dohodek, poklic in
izobrazba prav tako vplivajo na razvoj debelosti. V prete-
klosti je bila debelost povezana s premozenjem, in sicer
premoznejsi sloj je imel vecjo verjetnost za Cezmerno pre-
hranjenost ali debelost. V zadnjih desetletjih se je izkazalo,
da debelost obratno korelira z dohodkom gospodinjstva,
Se posebej pri Zenskah. Slednje je lahko posledica obilice
poceni in zelo dostopne hrane in spremembe sociokulturnih
norm. Mocna je tudi povezava med izobrazbo in telesno
maso, obicajno je nizja izobrazba povezana z vecjo verjet-
nostjo za razvoj debelosti (1). Na telesno maso vplivajo
tudi dolocCeni okoljski dejavniki, kot so dostopnost razli¢nih
rekreacijskih prostorov, razpolozljivost razli¢nih trgovin za
nakup zivil, restavracij in obratov s hitro hrano (1). Prav
tako na razvoj debelosti vpliva 0Zji socialni krog. Tveganje
posameznika za razvoj debelosti se poveca za 57 %, Ce je
postal debel njegov prijatelj, za 40 %, Ce sta postala debela
brat ali sestra in za 37 % v primeru, da je postal debel
partner (25).

ETIOPATOGENEZA
DEBELOSTI

Prav tako je kompleksna in relativno nejasna sama patofi-
ziologija debelosti. V osnovi v stanju debelosti vnos energije
s hrano in pijaco presega porabo energije, posledi¢éno
pride do presezka energije, ki se shrani v obliki mascobe.
Vnos in poraba energije sta pod nadzorom centralnega
ziv€nega sistema, in sicer obstajajo aferentni signali, ki iz-
hajajo iz prebavil, jeter in mascobnega tkiva ter uravnavajo
vnos energije in eferentni signali, ki vplivajo na prebavo in
presnovo. V centralnem ziv&evju obstaja vsaj 50 razli¢nih
nevrotransmitorjev, ki se odzivajo na nevrohormonske si-
gnale in regulirajo apetit ter presnovo. Med centri, ki sode-
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lujejo pri nadzoru hranjenja spadajo centri v hipotalamusu
(arkuatno jedro, paraventrikularno jedro, ventromedialno
jedro, lateralno hipotalami¢no jedro in periforniéno ob-
mocje), centri v mozganskem deblu (jedro traktus solitariusa
in area postrema), centri v limbi¢nem sistemu (jedro acum-
bens, amigdala, hipokampus) kot tudi kortikalni centri (or-
bitofrontalni korteks, cingulatni girus in insula). Oreksigeni
signali aktivirajo nevrone, ki izrazajo nevropeptid Y (NPY),
agutiju soroden peptid (AgRP) in gama-aminobenzojsko
kislino (GABA). Ob aktivaciji teh nevronov pride do pove-
Ganja lakote in zmanjSanja porabe energije. Anoreksogeni
signali po drugi strani aktivirajo nevrone, ki izrazajo propio-
melanokortin (POMC) in transkript CART (cocaine and
amphetamine-regulated transcript) ter s tem zmanjSujejo
apetit in zavirajo vnos hrane. Pri kratkoroCni regulaciji apetita
sodelujejo tudi dolo¢eni gastrointestinalni hormoni. Grelin
je hormon, ki se izlo¢a v zelodcu med obroki in je pomem-
ben signal lakote. Vnos hranil spodbuja preko direktnega
vpliva na centre v hipotalamusu in aktivacije nevronov
NPY/AgRP/GABA. Po obroku pride do povecanja izloGanja
s sitostjo povezanih hormonov, med katerimi so holecisto-
kinin, glukagonu podoben peptid-1, pankreaticni polipeptid
in peptid YY. Klju¢ni hormon za dolgoro¢no regulacijo ape-
tita je leptin, ki se sproSca iz adipocitov. Njegove koncen-
tracije v krvi odrazajo telesne mascobne zaloge. Leptin se
veze na leptinske receptorje na nevronin POMC v arkuat-
nem jedru in sodeluje v njihovi aktivaciji. Aktivacija nevronov
POMC vodi do sinteze alfa-malanocit stimulirajocega hor-
mona (alfa-MSH), ki se z veliko afiniteto veze na melano-
kortinski 3 in 4 receptor v paraventrikularnem jedru, kar
zmanjSa apetit in poveca termogenezo. Kadar je koncen-
tracija leptina v krvi nizka, se poveca izloCanje nevropeptida
Y, ki je potentni oreksigeni nevrotransmitor, in zmanjsa iz-
loCanje alfa-melanocit stimulirajo¢ega hormona. Slednje
povzrodi stimulacijo vnosa hrane in zmanjSanje termoge-
neze (26-28).

V celotnem sistemu uravnavanja vnosa hrane pa v stanju
debelosti pride do Stevilnih motenj. Znan je pojav leptinske
rezistence, ki oznaCuje nezmoznost dosega anoreksige-
nega ucinka leptina pri posameznikih z debelostjo. Leptin
mora za dosego svojega ucinka v hipotalamusu preckati
krvno-mozgansko pregrado in glede na trenutne podatke
je ravno ta prenos najbolj prizadet v stanju debelosti (29).
Prav tako obstaja pomembna razlika v uc¢inkovitosti signa-
liziranja preko grelina med normalno prehranjenimi posa-
mezniki in posamezniki z debelostjo. Stevilne raziskave so
v preteklosti poroCale o visji bazalni koncentraciji grelina
pri posameznikih z debelostjo napram zdravim kontrolam
(80). Nedavno objavliena metaanaliza pa je prikazala nizje
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bazalne nivoje grelina pri posameznikih z debelostjo, pri-
merljivo postprandialno supresijo, vendar krajsi ¢as supre-
sije grelina po obroku pri posameznikih z debelostjo (30).
Po eni strani lahko taksni rezultati nakazujejo pravilno de-
lujo€ negativni signal hranjenja v stanju debelosti, v primeru
vztrajanja povisanih bazalnih vrednosti pa okvaro regula-
cijskih mehanizmov in razvoj novega ravnovesnega stanja.
Prav tako je v stanju debelosti Ze bila opisana motnja re-
gulacije preostalih gastrointestinalnih hormonov, denimo
holecistokinina in peptida YY (31). Dodatno se pojavijo
spremembe v centralnih poteh, vkljuCenih v nadzor apetita
in sitosti, vkljudno z melanokortinskim sistemom. Se veg,
v stanju debelosti pride do pomembnih sprememb v sestavi
Crevesne mikrobiote, ki lahko vpliva na regulacijo apetita,
porabo energije, hranjenje presezka kalorij v obliki visce-
ralnega mascevija, inzulinsko rezistenco in regulacijo cirka-
dianih ritmov (32,33). Osebe z debelostjo imajo namre¢
povecano razmerje med Crevesnimi bakterijami Firmicutes
in Bacteroidates ter zmanjSano raznolikost Crevesnega mi-
krobioma, omenjena disbioza pa lahko poveca absorpcijo
hranil in s tem energije, negativno vpliva na centralno re-
gulacijo apetita, povecCa prepustnost Crevesja in spodbuja
nastanek kroni¢nega vnetja (33, 34). Skupno vse te spre-
membe vodijo v manjso obcutljivost na postprandialne si-
gnale in prolongirana obdobja prekomernega hranjenja, ki
rezultirajo v razvoju in vzdrzevanju debelosti (35).

Celotna poraba energije je sestavljena iz treh komponent:
bazalna presnova, kjer se energija porabi za vzdrzevanje
osnovnih zivlienskih funkcij, prehranska termogeneza, kjer
se energija porabi pri prebavi, absorpciji, prenosu in shra-
njevanju hranil in z aktivnostjo povezana poraba energije.
Vecina do sedaj objavlienih raziskav pri posameznikih z
debelostjo poro¢a o visji porabi energije v mirovanju. Ko
se pri analizi uposteva telesna sestava (zlasti koli¢ina puste
telesne mase) pa razlike med normalno prehranjenimi po-
samezniki in posamezniki z debelosti veCinoma izginejo.
Po drugi strani imajo posamezniki z debelostjo nizjo z aktiv-
nostjo povezano porabo energije, ki poleg prispevka k ce-
lotni energetski bilanci prispeva tudi k signalom za regulacijo
hranjenja. Manj jasne so razlike v prehranski termogenezi,
kjer se domneva, da vecina razlik med obema skupinama
nastane kot posledica spremembe v delezu vnesenih ma-
krohranil. Prehranska termogeneza je namre¢ najvecja pri
obrokih, bogatih z beljakovinami, zmerna pri obrokih, bo-
gatih z ogljikovimi hidrati in najmanjs$a pri obrokih, bogatih
z mascobami (36). V zadnjih letih je na voljo vedno ve¢
podatkov tudi 0 morda pomembni vlogi rjavega mascevja
v homeostazi glukoze in celostni porabi energije posamez-
nika. V prvih raziskavah so porocali o prisotnosti rjavega
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mascevja tako pri normalno prehranjenih posameznikih,
kot tudii tistih z debelostjo, a o nizji aktivnosti rjavega mas-
Cevja v stanju debelosti. Prav tako so bile statisti¢no zna-
¢ilne povezave med koli€ino in aktivnostjo rjavega mascevja
ter presnovnim stanjem posameznika, nekaj intervencijskin
raziskav pa je uspelo dokazati povecanije koli¢ine in aktiv-
nosti rjavega mascevja po izgubi telesne mase. V novejsSih
raziskavah poro¢ajo o manjsih razlikah med normalno pre-
hranjenimi posamezniki in tistimi z debelostjo, Se vedno
pa ostaja nedorecen ucinek rjavega mascevja na celostno
porabo energije posameznika (37).

POSLEDICE

Socasno s porastom prevalence debelosti se je povecal
tudi interes znanosti za razumevanije z debelostjo povezanih
zapletov. Vodilni vzrok umrljivosti in obolevnosti so namre¢
kroni¢na obolenja, kot so sladkorna bolezen, sréno-zilne
bolezni in rak, ki so tesno povezana z debelostjo (3, 38).
Prekomerna telesna masa in debelost poveCata tveganje
za razvoj in poslabSanje ve¢ kot 200 kroniénih obolenj
(4, 9). Pojavil se je upravicen strah, da bodo z debelostjo
povezane bolezni upocasnile ali celo obrnile trend pove-
Cevanja pricakovane zivljenjske dobe, ki smo mu bili pri¢a
v zadnjih desetletjih. Leta 2000 naj bi bilo v ZDA priblizno
15 % smrti povezanih s povecano telesno maso (39). Pre-
komerna telesna masa v srednjih letih skrajSa pri¢akovano
zivlienjsko dobo za priblizno 4 do 7 let (40). Finanne po-
sledice debelosti in njenih zapletov so ze ocenjene na
2,8 % celotnega svetovnega bruto domacega proizvoda
(BDP), kar je priblizno toliko kot finanéno breme kajenja,
oborozenih spopadov in terorizma skupaj (3).

Povezava med povisano telesno maso in sladkorno bo-
leznijo je dobro opredeliena, priblizno 80 % oseb s slad-
korno boleznijo tipa 2 je prekomerno tezkih ali z ITM v ob-
modju debelosti (1). Prekomerna telesna masa poveca
tveganje za sladkorno bolezen tip 2 za 3-krat, debelost pa
za 7-krat glede na normalno prehranjene posameznike (1).
Trajanje debelosti je prav tako neodvisen dejavnik tveganja
za sladkorno bolezen tipa 2 in vsako dodatno leto debelosti
poveca tveganje za sladkorno bolezen tipa 2 za 14 % (41).
Debelost je en izmed klju¢nih dejavnikov tveganja za na-
stanek ishemicne sréne bolezni in akutnega miokardnega
infarkta, ki sta prvi vzrok umrljivosti v razvitem svetu (1).
Ena raziskava je pokazala, da vsake 4 kg/m? povecanja
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ITM poveca tveganje za koronarno bolezen za 26 % (42).
Osebe z debelostjo imajo enkrat vecje tveganje za mo-
zgansko kap, ishemi¢no ali hemoragi¢no kot posamezniki
z ITM pod 23 kg/m? ter 2-krat vedje tveganje za sréno po-
puscCanje (43,44).

Znana je tudi neposredna povezava med debelostjo in na-
stankom Stevilnih rakov, kot so rak poziralnika, debelega
Crevesja, dojk, endometrija in ledvic (1). NovejSi podatki
debelost povezujejo tudi z rakom zelodca, jeter, jajcnika,
prostate kot tudi z nekaterimi vrstami levkemije (1). Ocena
iz leta 2007 6 % vseh na novo diagnosticiranih rakov pri-
pisuje debelosti (45). Poleg poveane pojavnosti debelost
vpliva tudi na prognozo rakavih obolen;j (46).

Debelost sama in z njo povezane pridruzene bolezni po-
vecajo tveganje za zlome kosti, sarkopenijo in osteoartrozo
(47, 48). Dodatno nove raziskave potrjujejo vzro¢no pove-
zavo med porastom prevalence debelosti in nekaterih av-
toimunskih obolenj (49). Prekomerna telesna masa v srednii
odrasli dobi prav tako za 35 % poveca tveganje za Alzhei-
merjevo bolezen, za 33 % za vaskularno demenco in za
26 % za katerokoli drugo demenco, Stevilke pa so Se visje
pri posameznikih z debelostjo (50). Posamezniki z debe-
lostjo tudi v ve&jem deleZu trpijo zaradi psiholoskih tezav,
kot so depresija, anksioznost, motnje hranjena, okrnjena
samopodoba, ki vplivajo na z zdraviem povezano kakovost
zivlienja bolnikov in nizajo uspesnost intervencij (51).

SKLEP

Ob upostevaniju visoke prevalence, nacina Sirjenja in znanih
posledic lahko debelost proglasimo za najvecjo pandemijo
vseh &asov (38). Ze zmerna izguba telesne mase med 5 in
10 % lahko pri posamezniku bistveno izboljSa z debelostjo
povezane dejavnike tveganija in pridruzene bolezni (52).

Zavedati pa se je potrebno, da bo za dosego nadzora nad
populacijskim porastom telesne mase potrebna boljSa etio-
loska opredelitev debelosti in fenotipa posameznika, ki bo
presegla trenutne enoznacne strategije in bistveno vplivala
na individualno izbiro intervencije ter najverjetneje tudi na
uspeh obravnave (24). Telesna masa, telesna sestava in
poraba energije v mirovanju so odlocilni dejavniki, ki vplivajo
na kalorijski vnos. Dodatno na kalorijski vnos moc¢no vpliva
raven fiziCne aktivnosti, ki vpliva tudi na energetsko porabo
in razporejanja hranil med tkivi (24). Poskrbeti je potrebno
za povecanije telesne dejavnosti med prebivalstvom, s po-
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veCanjem ur telovadbe Soloobveznih otrok, spremembami
na delovnem mestu in v lokalnem okolju, skrbi za telesno
dejavnost starejsih. Veliko obetajo tudi novi farmakoloSki
pristopi zdravljenja debelosti, ki bodo premostili vrzel med
ukrepi zivlienjskega sloga in bariatri¢nimi posegi. Njihova
ucinkovitost, varnost in dobra prenosljivost spreminjajo tre-
nutno zdravljenje debelosti v strategije, ki so bolj primerljive
z zdravljenjem ostalih kroni¢nih bolezni.
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