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Hormony regulujici prijem potravy
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Osnhova

“Iregulace pfijmu potravy
“Ihedonicka regulace

Thomeostaticka regulace

“Iperiferni pusobky ovliviiujici pfijem potravy
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Regulace prijmu potravy

IKomplexni a mnohovrstevny proces s Cetnymi perifernimi a centralnimi vstupy

"1Cilem je za fyziologickych okolnosti zajistit rovnovahu mezi energetickym pfijmem a

vydejem
"IU&elem udrzeni stalé hmotnosti a optimalniho pfijmu Zivin

Thomeostaticka regulace — fizena fyziologickymi mechanismy, anorexigenni a orexigenni

slozkou

Ihedonicka regulace — nadfazena homeostatické regulaci, hlavnimi mediatory jsou opioidy,

endokanabinoidy, dopamin
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Hedonicka regulace

_1PFijem potravy neni stimulovan pouze nedostatkem energie za ucelem udrzeni energetické rovnovahy
_IPozitivni vnimani chuti je podminéno evolu¢nim tlakem na pfijem urcitych latek (sladka, slana chut,...)

“1DalSi prohlubovani pozitivni zpétné vazby (jidlo jako odména, spojeni s pfijemnymi zazitky apod.)

vede ke znacné preferenci urCitych potravin - jsou ochotné pfijimany i ve stavu sytosti

"IHedonicka regulace mnohdy pfekonava fyziologické homeostatické mechanizmy pfijmu potravy - je

tzv. nadrazena homeostatické regulaci

_IPotencialni ovlivnéni nékterych z mediatord hedonické regulace pfijmu potravy ma znacény potencial
pro ovlivnéni pfijmu stravy, avSak prakticky nejsou dostate¢ne specifické pro potreby farmakoterapie

(Rimonabant — znacné vedlejsi u€inky — psychika)
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Centralni regulace prijmu potravy — hypotalamus l.
"Inejvyssi regulator
“lcentrum hladu — lateralni oblast (LHA)
_lcentrum sytosti — ventromedialni oblast (VMH)
‘Itvorba aktivacnich a inhibi€nich neurotransmitert ovliviujicich pfijem potravy
“lcentralni mechanizmy: lokalizované v oblasti hypotalamu
“linformace z periferie: prostfednictvim n. vagus, gastrointestinalnimi peptidy, hormony tukové tkane

_Ireaguje na:

[ kratkodoby a dlouhodoby nutri¢ni stav, skladovani energie
[Isignaly z GIT

[1koncentrace metabolitu v krvi

[Jtravici procesy
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"Ina zakladé informaci z periferie ma jedinec bud' pocit hladu &i sytosti (rovnovaha signalu)



Centralni regulace prijmu potravy — hypotalamus Il.

"INucleus arcuatus
Jorexigenni neurony

lanorexigenni neurony

"10rexigenni neurony: neuropetid Y (NPY)/ agouti-related peptide (AgRP), melanin

koncentrujici hormon (MCH), orexin A, B

_IAnorexigenni neurony: proopiomelanokortin (POMC)/ peptidy CART (cocaine and

amphetamine regulated transcript), kortikoliberin (CRH), tyreotropin uvolnujici hormon
(TRH), mozkovy neurotroficky faktor (BDNF)
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Optic chiasm

The hpt-hpf
portal system

Anterior lobe
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Dorsomedial
nucleus

— Ventromedial
nucleus

_ Mammillary bodies

Along the pituitary stalk the
axons and nerve endings of
neurons whose cell bodies
reside in the SON and PVN
of the HPT can also be found.

Pituitary stalk

Posterior lobe
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Orexigenni neurony

Neuropeptid Y
“InejsilnéjSim orexigennim peptidem v organizmu

“Iregulace hyperfagie — zvySuje chut k jidlu, inhibuje termogenezi, sympatickou nervovou

aktivitu, tyreoidealni osu, stimuluje sekreci inzulinu a snizuje vydej energie

"IMCH (melanin-koncetrujici hormon)

—> axony neuronu, které NPY produkuji, sméfuji do jader LHA, kde stimuluji sekreci MCH

—> draha se spousti pfi nedostatku inhibi¢nich signalld a pfi vhodnych psychologickych a
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sociologickych faktorech - vysledkem je pocit hladu
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Anorexigenni neurony

_Iproopiomelanokortin (POMC) - anorexigenni pusobeni, zvySuje energeticky vydej aktivaci

sympatiku, tyreoidalni osy, stimuluje pokles sekrece inzulinu
Ikortikoliberin — anorexigenni pusobeni, stimulovano stresem, zvysSuje kortizol
“Ithyrotropin uvolnujici hormon (TRH)

Joxytocin, serotonin

‘Iprodukce je zpusobena zvySenou aktivitou adipdznich signalu

_lvysledkem je navozeni pocitu sytosti
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Periferni regulace prijmu potravy l.

_Ipusobky produkované v GIT — fidi pfijem potravy na témér okamzité bazi

“1zvySena aktivita vyvolava pocit sytosti a “plnosti” popf. pocit hladu

CONTROL OF FOOD INTAKE

_Inutrienty pfi pasazi luminem GIT spousti produkci mnoha peptidd, které aktivuji aferenty

autonomniho nervoveého systému (nervus vagus) = nc. tractus solitarius (mozkovy kmen)

- signaly do hypotalamickych jader
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Periferni regulace prijmu potravy lI.

"IKratkodobé
[Ipusobi bezprostfedné po pfijmu potravy: cholecystokinin, GLP-1, peptid YY

" IDlouhodobé

[Ireguluji E rovnovahu v organismu po delSi dobu a ovliviuji plisobky kratkodobé: leptin, inzulin, ghrelin

“lanorexigenni GIT pusobky: cholecystokinin (CCK), glukagonu podobny peptid-1 (GLP-1),

leptin, inzulin, bombesin, amylin, somatostatin a enterostatin, peptid YY

_lorexigenni pusobky: ghrelin
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Cholecystokinin (CCK)

VyluCovan bunkami duodena a ilea
[1Strukturou i funkci velmi podobny gastrinu

IVyluCovani stimulovano zejména MK a nekterymi AK pritomnymi v chymu — vede ke
zpomaleni vyprazdnovani zaludku a k sekreci ZIuCi a pankreatické Stavy (schopnost
vyvolat stahy zluCniku = vyplyva z nazvu)

IVaze se na receptory lokalizované na zakoncCenich nervus vagus — aktivace téchto
receptort vede k pocitu sytosti

» Stejné misto pusobeni X opacény ucinek jako ghrelin

“Leptin potencuje aktivaci n. vagus CCK — nizSi aktivace pfi obezité v souvislosti s
leptinovou rezistenci
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Glukagonu podobny peptid — 1 (GLP-1)

1 VyluCovany pfi pasazi potravy strevem (vétSina sekrecnich bunék v distalnim ileu a colon)
"1 Vzhledem k distribuci sekreCnich bunék maximum sekrece az cca 1 hodinu po pfijmu stravy

1 Vstupuje i do metabolickych pochodl v bufikach Langerhansovych ostrivkd - umochuje stimulaéni efekt
glukdzy na syntézu a sekreci inzulinu (inkretinovy hormon)

1 Inhibuje sekreci glukagonu
1 Zpomaluje vyprazdriovani zaludku a vyvolava pocit sytosti (receptory pfimo v hypothalamu?)

1 UvaZovana primarni biologicka funkce v zastaveni pfrijmu potravy pri malabsorpci (maximum sekrece v distalnich
etazich GIT vyvolana pfitomnosti dosud neabsorbovanych nutrientt)

Potencialni vliv sloZzeni stravy?
Vyznamny vliv na apetit i motilitu hornich etazi GIT

Pravdépodobné se podili na u€inku nékterych bariatrickych zakrokd (gastric bypass — rychlejSi sekrece GLP-1)

v V VvV 'V

Potencial pro farmakoterapii
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Inkretiny

1GLP-1 a GIP (Glucose-dependent insulinotropic polypeptide) se radi mezi tzv. inkretinové

hormony

“Inkretinovy efekt — vyznamne vySSi postprandialni sekrece inzulinu pfi peroralnim pfijmu stejné
davky glc oproti intravendznimu podani — zprostfedkovana inkretinovymi hormony — asi 2/3

celkoveé sekrece

JUmocnuje vylu€ovani inzulinu z B-bunék pankreatu vyvolané glukézou — nehrozi hypoglykemie —

vyvoj léku na DM2 (inkretinova mimetika — agonisté GLP-1)

[1Vzhledem k ucinkim na apetit a sytost aktualné znacny rozmach vyuziti pro Iéébu obezity (off-
label)
1 Semaglutid (Ozempic, Wegovy)
1 Vyznamné vedlejSi u€inky (nevolnost)

1 Apetit a pfijem stravy X sloZeni stravy

= =
m e
O =



Leptin
“Iprodukovany tukovou tkani - adipocyty

“Islaby leptinovy signal - dojde k utlumu katabolickych procesu a zaroven ke stimulaci

produkce NPY v nucleus arcuatus - (pocit hladu) - stimulace chuti k jidlu

_Isilny leptinovy signal - roste aktivita neuronu produkujicich POMC a navozeni pocitu

sytosti

“Ipusobi na hypotalamus prostfednictvim riznych neurotransmiteru

IPOMC - proopiomelanokortin a jeho produkty, CRH - kortikoliberin

“lu vétSiny obéznich pacientl jsou plazmatické hladiny leptinu vyrazné zvySeny - hormon

nevykazuje zadny, nebo minimalni fyziologicky efekt - leptinova rezistence

"Ju MA — sérova hladina leptinu snizena
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Inzulin

‘IThormon produkovany B-burikami Langerhansovych ostrivkld pankreatu

“lanorexigenni efekt vykazuje zvySenim aktivity neuronu produkujicich POMC v nucleus arcuatus

“ldeficience inzulinu nap¥. u diabetes mellitus I. typu je spojena se zvySenou aktivitou NPY neuronu

_lanorexigenni uc€inek zprostfedkovava pouze u zdravych osob, za patologickych stavu je jeho

anorexigenni ucinek spise potlacen
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Peptid YY (PYY)

IPodobna struktura jako neuropeptid Y (NPY) — ale opacny ucinek (1)
"IDvé endogenni formy: PYY (1-36) a PYY (3-36)

“1Secernovany neuroendokrinnimi burikami ilea a tlustého streva po jidle
—>nasledné snizuje chut k jidlu

1Zpomaluje nekteré funkce traviciho ustroji - dobu pasaze (Cimz zlepsSuje resorpci) nebo

pankreatickou sekreci

"1V reakci na prijem potravy se plazmatické koncentrace PYY (3-36) zvySuji béhem 15 minut a

plato je priblizne 90 minut
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“1Vyvolava pocit sytosti zfrejmé aktivaci n. vagus i center primo v CNS
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Ghrelin I.

“lorexigenni ucinek (!!!)

_Iprodukovan bunkami zlaz zaludku

Isekrece je stimulovana pfi prazdnych kontrakcich zaludecCnich stén
[1pusobi na hypotalamus prostfednictvim neuropeptidu Y

[Jorexigenni ucinek se projevuje vyraznym zveétsenim porci potravy
‘Ihlad je vyvolan az po vysokych davkach podavanych i.v.

Ju zdravého jedince se plazmaticka koncentrace ghrelinu tesné pred prijmem potravy

zdvojnasobi a postprandialne pada pod bazalni uroven

1MA — koncentrace ghrelinu trvale zvySena
1obézni Clovék — koncentrace snizena

[1Snizeni sekrece ghrelinu je jednim z cilu nékterych typu bariatrickych zakroku
(tubulizace Zaludku/sleeve gastrektomie)
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Ghrelin Il.

lexprimovan v mnoha tkanich, jako je zaludek, hypofyza, stitna zlaza, varlata, placenta a pankreas

"1dalSi funkce ghrelinu:
"lindukuje sekreci rustového hormonu v hypofyze
“Ireguluje glukézovou homeostazu - inhibuje sekreci inzulinu a reguluje glukoneogenezi / glykogenolyzu
Isnizuje termogenezi pro regulaci vydaju na energii
_1zlepSuje progndzu preziti infarktu myokardu snizenim aktivity sympatiku
_Ipfedchazi svalové atrofii prostfednictvim podpory diferenciace svalovych bunék

_podili se na regulaci kostniho metabolismu modulaci proliferace a diferenciace osteoblastu
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HOW GHRELIN AND LEPTIN WORK IN THE BODY

GHRELIN LEPTIN
THEAPPETITE / THE APPETITE
STIMULATOR SUPPRESSOR

Ghrelin is released from
the stomach, and when
elevated, sends a signal
to your brain letting you
know you're hungry and
it's time to eat! Age,
gender, blood glucose,
and leptin levels can all
affect ghrelin levels.

Leptin, which is stored
and secreted by fat
cells, is considered to
be the master regulator
of hunger. When you
eat a meal, leptin is
released from fat cells
and sends a signal to
your brain to let you
know you're full and
to stop eating.
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GHRELIN _ __LEPTIN
e S
prvniho
NPY/AgRP POMC/CART
neurony neurony
(n. arcuatus)
exprese a uvolnéni exprese a uvolnéni
NPY a AgRP a-MSH
A J l
orexigenni centra anorexigenni centra
druhého fadu druhého fadu
(MCH, orexin A a B, (CRH, TRH, oxytocin,
galanin, norepinephrine) serotonin)
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APETIT SYTOST
pfijem potravy laénéni
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