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Válasz Prof. Dr. Mezősi Emese opponensi véleményére 
 
 

Köszönöm MTA doktori értekezésem bírálatát és a támogató értékelést. A feltett szakmai 

kérdések érdekesek és időszerűek, amikre az alábbi válaszokat tudom adni: 

 

1. Hogyan változik az adipocyták száma a születés után?  

A zsírsejtek mennyisége a harmadik trimeszterben kialakul, a zsírsejtek száma az első életévben 

nem változik, csak méretbeli változások történnek. A születés utáni néhány órában gyors 

lipolízis és termogenezis történik, emiatt a zsírsejtek mérete csökken 1,2. Az első hat hónapban 

a zsírsejtek mérete fokozatosan növekszik, majd ismét csökkenni kezd 3. Az első életévtől a 

kilencedik életévig terjedő időszakban a zsírsejtek száma lassú ütemben növekszik, majd 

állandósul 3. Ezzel szemben, elhízás során, amint a zsírsejtek elérik zsírraktározó képességük 

felső határát (egy emberi zsírsejt legfeljebb kb. 0.8 mikrogramm neutrális zsírt képes 

raktározni), a zsírsejtek mennyisége növekedni kezd 4. Ez az úgynevezett zsírsejt hiperplázia 

jelensége. Gyermekkori elhízásban ez a jelenség már az első életévben megfigyelhető és a 

zsírsejtek száma lineárisan növekszik a test zsírszázalékának függvényében 4-6.   

 

2.  Milyen mechanizmusok járulnak hozzá a preadipocyták osztódásához? 

Számos növekedési faktor és transzkripciós faktor aktivációja okozhat preadipocyta osztódást, 

például: vérelemezke eredetű növekedési faktor alfa, fibroblaszt növekedési faktor 2, 

gyulladásos citokinek, Wnt-jelátvitel, Krüppel-like transcription factor 7, hypoxia-inducible 

factor-1 7-9. Ismertek sejtosztódást gátló jelek is, például delta-like 1 homolog 10 , hem-oxigenáz 

1, SET and MYND Domain Containing 3 (SMYD3), melyek szintje vagy aktivitása elhízásban 

csökken 11,12. Zsírsejt hiperplázia során feltehető, hogy a hipertrofizált zsírsejtekben keletkező 

módosult zsírmolekulák, az elhaló zsírsejtekből kiszabaduló anyagcseretermékek, a 

gyulladásos környezet és a fokozódó hypoxia együttesen aktiválják ezeket az útvonalakat. 

Egerekben elsősporban a zsigeri zsírszövet hajlamos zsírsejt hiperpláziára, emiatt feltehető, 

hogy az egyes zsírdepókban eltérő az osztódásra képes preadipocyták mennyisége.  

 

3. Mi határozza meg a veleszületett zsírraktározó képességet?  

Az intrauterin zsírszövetfejlődés állapota (születéskor jelenlévő zsírsejtek száma, mérete) 

határozza meg a veleszületett zsírraktározó képességet. Fiziológiásan a születést egy hirtelen 

fellépő lipolízis kíséri, ami ATP-t és hőt szabadt fel 2,13. Emiatt a harmadik trimeszterben 

felhalmozott zsírok jelentős része a születést követően energianyerésre használódik. A 

zsírraktárak ezután újra felépülnek, ez pedig a táplálás minőségétől függ.   

 

4. Hogyan alakul a zsírsejtek száma és a zsírraktározó képesség  

a. kis súlyú koraszülötteknél 

Az alacsony születési súly, ha koraszülés következtében jelentkezik, növeli a későbbi élet során 

kialakuló elhízás, inzulin rezisztencia és kettes típusú diabétesz kockázatát. Különösen 

veszélyeztettek az extrém kis súlyú (1500 g alatti) újszülöttek, akiknél az anyagcserebetegségek 

és a kardiovaszkuláris betegségek felnőttkori kialakulásának kockázata is magasabb, mint a 
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normál születési súlyú csoportban. Az elhízás a zsigeri zsírszövetben alakul ki, már 

gyermekkorban 14,15. A jelenség magyarázata nem ismert, fejlődéstani, hormonális és 

életmódbeli okok is magyarázhatják. Elképzelhető, hogy az egy úgynevezett utolérő növekedés 

tehető felelőssé a jelenségért, ami által a testtömeg növekedési üteme gyorsabb, mint az időre 

született újszülötteknél. Ez pedig elhízást is okozhat 14.  Érdekes módon, egy vizsgálat szerint 

a városi életmód és a család jobb anyagi helyzete csökkentheti a gyermekkori elhízás esélyét 

az alacsony születési súllyal világra jött gyermekeknél, ami a gyermek életmódjának 

jelentőségét jelzi 16.  

b. SGA újszülötteknél 

SGA, azaz small for gestational age újszülöttek esetében hasonló a helyzet: az elhízás kockázata 

fokozott. Az alacsony születési súlyt itt az intrauterin fejlődés elmaradása, nem pedig rövidülése 

okozza. Feltehető, hogy az intrauterin életben a magzat tápanyagellátása korlátozott volt, amire 

a zsírsejtek fokozott lipogenezissel válaszolnak. Kialakul egy „takarékos” anyagcsere, ami 

elősegíti a zsírraktárak felépítését és megőrzését. Emiatt nem a lipolízis, hanem a glükóz 

lebontása szolgál elsődleges energiaforrásként a születés után. Ezzel együtt jár az inzulin 

rezisztencia kialakulása, és az inzulintermelő képesség kimerülése 17. Másik elképzelés szerint 

a zsírsejtek száma kevés az SGA újszülöttekben, emiatt a zsírsejtek zsírraktározó képessége 

könnyen kimerül, ez pedig lipotoxicitást, gyulladást, és ennek következtében zsírsejt 

hiperpláziát okozhat 18. 

c. nagy súlyú babáknál? 

A kb. 4000 g feletti születési testtömeg szintén fokozza a felnőttkori túlsúly és elhízás 

kockázatát. Ebben az esetben az anyai túlsúly, az intrauterin életben kialakuló inzulin 

rezisztencia és a lipogenezisre használható tápanyagok bősége okozza a zsírdepók fokozott 

méretét a születéskor. A csecsemő táplálása, majd pedig a gyermek életmódja ebben az esetben 

is befolyásolja a későbbi elhízás lehetőségét 19.  

 

5. Milyen veszélyei vannak a gyors catch-up növekedésnek a felnőttkori elhízás és az 

inzulin rezisztencia vonatkozásában? 

A BMI gyors növekedési üteme – aminek egyik formája a gyors catch-up (utolérő) növekedés 

– fokozza mind a felnőttkori elhízás, mind az inzulin rezisztencia kockázatát 20,21. 

 

6. Bár csak részben tartozik ide, de hosszú távú következményei révén mégis ide 

kívánkozik, hogy milyen mechanizmussal jöhet létre kisgyermekkorban a hizlaló ételek 

iránti preferencia?  

Az anyatejben jelen lévő endokannabinoidok, ízanyagok, glutamát, tejcukor, és az ezekre adott 

neuro-endokrin válaszok határozzák meg az ízérzékelés és íz-preferencia kialakulását 

újszülöttkorban 22. Feltehető, hogy ezek hiánya, például korai tápszeres táplálás miatt, 

létrehozhat hizlaló ételek iránti preferenciát. Jelenleg megfigyelésekre hagyatkozhatunk, a 

mechanizmus ismerete nélkül: egy 9-14 éves gyermekek körében végzett vizsgálat szerint, az 

elhízással élő gyermekek az édes ízeket preferálják 23.  

 

7. Van esetleg egy életkori határ, ameddig távol kéne tartani a gyermekeket a magas 

kalória sűrűségű és szénhidrát tartalmú ételektől? 



3 

 

Alapvetően nincs ilyen életkori határ, mivel minden életkorban az életmódnak, a tényleges 

energiaigénynek megfelelő ételek fogyasztása biztosítja azt, hogy nem alakul ki elhízás. 

Vannak azonban a zsírszövet fejlődése szempontjából kritikus időszakok, melyek fokozott 

figyelmet igényelnek: intrauterin fejlődés, különösen a harmadik trimeszter; az első életév; és 

a kisgyermekkor (adiposity rebound időszaka). 

 

8. Véleménye szerint a hőtermelő képesség elvesztése mennyiben genetikailag 

meghatározott és mennyiben a környezeti hatásokra adott válasz?  

Ebben az esetben környezeti hatások, elsősorban a kalóriabevitel és a hőtermelést kiváltó jelek 

(pl. csecsemőkorban az anyatej lipid molekulái, gyermekkorban az izommunka) hiánya okozza 

a hőtermelő zsírsejtek elvesztését. 

 

9. Kérdésem, hogy a nemi hormonok milyen szerepet játszanak a felnőttkorra jellemző 

zsírsejt fenotípus kialakításában? 

A zsírdepók eloszlásában nemi különbségek figyelhetőek meg, amit a nemi hormonok 

határoznak meg a pubertás során. A tesztoszteron a zsírsejtek lipid felvételét és lipoprotein lipáz 

aktivitását gátolja, és serkenti a béta adrenerg receptorok kifejeződését, elősegítve a lipolízist 
24. Emellett a férfi nemi hormonok elősegíthetik a hőtermelő zsírsejtek kialakulását is, ami 

egyúttal az izomtömeg növekedésével is jár 25. Az ösztrogének fokozzák a szubkután 

zsírraktározást, emiatt a tesztoszteront ösztrogénekké alakító aromatáz enzim megjelenése a 

zsírszövetben, valamint a táplálékkal felvett fito-ösztrogének és biszfenolok növelhetik az 

elhízás lehetőségét 26. A női nemi hormonok emellett csökkentik a zsírszöveti inzulin 

rezisztencia kialakulását, feltehetően az ösztrogén alfa receptor aktiválásán keresztül 27. A nemi 

hormonok hatása miatt gyakran állatkísérletekben is megfigyelhető nemi különbség az elhízás 

és az inzulin rezisztencia kialakulásában. Hasonló módon, az elhízás férfiakban gyakran 

centrális formában jelenik meg, és fokozottabb az inzulin rezisztencia kialakulásának esélye, 

mint nőkben 28. Más esetekben fordított a helyzet: a kis születési súly nőkben jobban növeli a 

felnőttkori elhízás kockázatát, mint férfiakban 14. 

 

10. Mi lehet a jelentősége az elhízás szempontjából a makrofágok kétféle eredetének? 

Melyik típusnak lehet nagyobb szerepe a szöveti gyulladás kialakulásában? 

Feltehetően a zsírszöveten belül keletkező embrionális eredetű makrofágok fiziológiás szerepet 

töltenek be. Fiziológiásan a gyermekkorban nem jönnek létre fúzionáló makrofágokból álló 

korona-szerű képletek a zsírszövetben, és elsősorban gyulladásgátló szerepet tölthetnek be a 

zsírszöveti makrofágok 29. A korona-szerű képletek csak elhízás során alakulnak ki, és főként 

csontvelői eredetű, monocitákból kialakuló makrofágokból állnak. Emiatt tekintjük a 

zsírszöveti gyulladás elsődleges forrásának a csontvelői eredetű makrofágokat 30,31. 

 

11. Lát-e lehetőséget az NPFF vagy az általa aktivált útvonal terápiás alkalmazására az 

elhízás, illetve szövődményei kezelésében? 

Igen, az NPFF szint helyreállítása elősegítheti a zsírszöveti gyulladás mérséklését. Újabb 

adatok szerint a zsírsejtek hőtermelő képességét is növelheti az NPFF 32. Mivel ezek a hatások 

az NPFF receptor 2 aktiválása miatt jönnek létre, felmerülhet szelektív NPFF receptor 2 

agonisták terápiás alkalmazása is 33. 
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12. Mennyiben reverzibilis a zsírszövet fejlődése vonatkozásában a tápszeres táplálás 

hatása? 

A mikrobiómra tett kedvezőtlen hatás éveken keresztül is fennmaradhat 34, a testösszetételre 

tett hatása is megfigyelhető legalább a második életév végéig 35,36. Nem visszafordítható a 

zsírsejtek számára tett hatás, és valószínűleg nehezen, vagy egyálalán nem visszafordítható a 

hőtermelő zsírsejtek elvesztése, az epigenomikai változások és a génkifejeződés 

szabályozásában bekövetkező változások. Mindemellett fontos, hogy a tudatosan megválasztott 

táplálkozás és az aktív életmód jelentős mértékben csökkentheti az elhízás kockázatát, és 

javíthatja a zsírsejtek anyagcseréjét. 

 

13. Hogyan képzeli el az IRF7 célzott gátlását az elhízás kezelésében? 

Jelenleg nem elérhetőek szelektív IRF7 gátlószerek, de felmerülhet IRF7-gátló mikroRNS 

molekulák sejtbe juttatása, mint alternatíva 37. Mivel az IRF7 gátlása nemcsak az elhízás 

kezelésében, hanem az antivirális-, és antibakteriális immunválasz szabályozásában, a 

tumorellenes immunitásban és a gyulladásos betegségek kezelésében is fontos terápiás célpont, 

várható, hogy a közeljövőben IRF7 gátló molekulák kifejlesztésére kerül sor 38. 
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