Evészavarok a valtozdkorban

Perimenopauzaban a nék kilondsen sériilékennyé valnak az evészavarok szempontjabdl. Ez
részben készonhet6 a nagy hormondlis valtozasoknak (melyre jellemzé az emelkedé gona-
dotropinok és az endogén hiperstimulacié kovetkeztében megemelkedett ovarialis hormon
koncentraciok illetve az E2 dominancia, amikoris a kimaradé ovulacidk kovetkeztében a
stabilan alacsony P4-szint mellett az 6sztradiol-szintek nagy amplitudéval fluktudlnak, olykor
meghaladva a reprodukcids id&szak 6sztrogénszintjeit, de el6fordulhat lassu 6sztradiol-szint
csokkenés is), masrészt olyan pszicho-szocialis stresszorok jelentkeznek Ujonnan, mint a
reprodukcids képesség elvesztése, a nGiesség Ujraértelmezésének nehézségei, de gyakori a
csaladiallapot valtozas, a szakmavaltas és a gyereknevelés mellett az id6s6d6 szllék gon-
dozdsanak terhe. Mindezek megemelik a mentdlis zavarok, koztiik az evészavarok
el6forduldsanak gyakorisagat kozépkoru nék korében. A faldszavart az Amerikai Pszichiatriai
Tarsasag 2013-tdl vette fel a mentdlis-zavarok diagndzisai kozé, és 2017-ben a BNO-10-be is

bekeriilt Bing eating disorder néven.

A falds-epizdéd vagy mértéktelen evés, az evészavarok kbzponti (transzdiagnosztikus) tiinete
Falas-zavarrol akkor beszéllink, ha hetente legalabb egy falas-epizdd torténik 3 hénapon
belll. JelentGségét az adja, hogy szamos ko-morbiditas kapcsolddik hozza: obesitas, DM,

NAFLD, GERD, alvasi apnoe tobbek kozott.

A falasra jellemz6 a szokatlanul nagy mennyiség( étel révid idén beliili elfogyasztasa és a
kontroll vesztés érzése, melyet szégyen és blin0sség érzése kisérhet. A tlinet megjelenik
tobbek kozott a bulémia nervozadban és a perimenopauzdban ritkdbb anorexia nervoza

falas/purgalas id6szakaban, tobbek kozott

Adolescensekben behatdan vizsgalt jelenség, hogy a menstrudcids ciklus fazisainak hormon
vdltozasai prediktiv médon fliggnek 6ssze a faldszavarral. Follicularis fazisban és ovulacid
idején, amikor az 6sztradiol szint emelkedik és a progeszteron szint alacsony, inkabb a nutritiv
ételek fogyasztasa a jellemzd, a falaszavar nem gyakori. Posztovulatorikusan, kiléndsen
kozép-lutedlis fazisban, amikor a progeszteron-szint emelkedik és az 6sztradiol-szint némileg
csokken a magas zsir és cukor tartalmu élelmiszerek falasszerd fogyasztasa lesz a jellemzé.

Ezeket az Osszefliggéseket dllatkisérletek is, 40 évre visszamendleg, egzakt mddon igazoltdk



ovariectomia utani exogén hormonok bevitelével. A falaszavar kialakulasat, azzal
magyaraztak, hogy a progeszteron az 6sztradiol anorexigén hatasanak antagonizalasaval
noveli a taplalékfelvételt és a faldsi hajlamot.

2019-ben JH Baker és mtsai egy pilot-study-ban els6ként vizsgdltdk a korai perimenopauzas
hormon-ingadozdsok hatdsat a falds- és testképzavarra. Azt taldltak, hogy az 6sztradiol (E2)
emelkedd szintje, magas P4-szint mellett, egyenes ardnyban novelte a falas rizikojat.
Alacsony P4-szint mellett nem valtoztatta a falds-rizikot. Az evészavarok masik kardinalis
tlinetének, testképzavarnak a rizikdjat az E2 emelkedd szintje, magas P4 mellett szintén
novelte. Alacsony P4 mellett viszont az 6sztrogén emelkedd szintje csokkentette a sajat test-
sullyal és test-alakkal kapcsolatos elégedetlenségérzést. Ennek a studynak eréssége, hogy

a falasi epizddokat és hormon-szinteket naponta ellendrizték és, hogy a menopauzas staging
a ,gold standard”-nak szamité STRAW +10 kritérium rendszerre épiilt. Gyengesége a kis
esetszam, hogy csak egy sz(k stadiumot vizsgalt, és hogy csak egyoldaltan az evészavarral

kiuzd6 n6ket valasztottak be.

Ezen tulmenden az eredmények elvezethetnek egy Ujszer( terapids megkozelitéshez,
nevezetesen ahhoz, hogy a fluktudld ovarialis hormonok stabilizalasa és szupplementalasa
kedvez6 hatasu lehet a faldszavar szempontjabdl  magas rizikdju perimenopauzas nék

szamara.

Pontosan nem tisztazott, hogy az ovarialis hormonok miképpen befolyasoljak a falaszavart.
Korabbi allatkisérletek kideritették, hogy a Ventralis Tegmentalis Area-ban, a jutalom
motivalta viselkedés kbzpontjdban 6sztrogén-receptorok expresszalédnak. Ez a study azt
vizsgdlta, hogy az 6sztradiol befolyasolja-e a VTA szintjén a jutalmazasi funkciot. Az talaltak,
hogy az dsztradiol mikroinjektaldsa a VTA-ba csokkentette a taplalék-jutalom megszerzésére

iranyulé motivaciot, viszont a homeosztatikus taplalékfelvételt nem érintette.

A jutalmazo vagy reward-rendszer gerincét a ventralis tegmentdlis area, a nucleus
accumbens és prefrontalis kéreg-tengely képezi. Ebben a tengelyben a VTA dopaminerg-
sejtjei beidegzik a nucleus accumbenst, ahol ez a palya jelentés mennyiségl dopamin
felszabaditasat teszi lehet6vé, a szervezet szamara valamilyen pozitiv hatas eredményeként.
Ez a dopamin-felszabadulas igyekszik azt elérni, hogy ez az allapot minél tovabb és minél
gyakrabban fennalljon. A kdbitdszerek jol ismert hatdsdahoz hasonldan a magas zsir és cukor

tartalmu élelmiszerek is képesek aktivalni ezt a palyat és ezért mondjuk, hogy ezeknek az



élelmiszereknek magas jutalmazé vagy magas reward értéke van.

A falaszavar tekintetében alacsony rizikoju hormonalis miliGben, amikor az 6sztrogén-szint
magas és a progeszteron-szint alacsony, az 6sztrogének is képesek facilitalni ezt a
dopaminerg reward-rendszert. A dopamin-szint novekedésével az elégedettségi allapot is
fokozodik. Ennek kovetkeztében csokken a rendszer szenzitivitdsa és csokken a magas kaldria
tartalmu ételek akardsanak motivacidja. Meg kell jegyezni, hogy az E2-nek differencidlt
hatasa van a jutalmazasi funkcidkra. Az élelmiszerekkel ellentétben, a magas 0sztrogén
szintek novelik a drog/alkohol és monetaris jutalom akarasanak motivacidjat és erdsitik az

ezekkel kapcsolatos addiktiv viselkedést

A faldszavar tekintetében magas rizikéju hormonadlis miliében, amikor az dsztradiol-szint
alacsony vagy a progeszteron szinttel egylitt magas, ez a facilitdldé hatas csokken. A dopamin
felszabadulds csokkenésével az elégedetlenség érzése né. Ennek kovetkeztében né a rendszer
szenzitivitdsa és a magas kaldria tartalmu ételek akarasanak motivacidja, azaz a faldsi hajlam

né.

Fontos a jutalom wanting és liking fogalmdanak megkiilonboztetése: a jutalom-akards, amirdl
eddig sz6 volt, az élvezet el6vételezése, melyet a mesolimbikus dopaminerg rendszer
szabalyoz. Ett6l élesen el kell kiloniteni a tudatos akarast, ami agykéregi szabalyozas alatt
all. A jutalom-szeretés pedig az adott pillanatban atélt élvezetet jelenti, amely az opioid és
cannabinoid rendszer szabdlyozdasa alatt all.

A reward-rendszer a szabalyozasi rangsorban a homeosztatikus rendszer felett van, de képes
felllirni ezeket palyakat. Példa erre, hogy a magas rizikéju hormonalis mili6 tovabbi taplalék
felvételre sarkallhat, akkor is, mikor az energiahaztartas egyensulyban van. Egyes becslések
szerint a faldszavar 6-8x gyakoribb perimenopauzas nékben, mint hasonlé koru férfiakban

és ez nagyrészt a n6i nemhez kéthet6 magas rizikéju hormonalis miliének készonhetd.

A homeosztatikus szabalyozd rendszernek két metabolikus szenzor-teriilete van és
mindkett6 dsztrogén-érzékeny. Az egyik a nucleus arcuatus, amely hormonalis informaciét

kdzvetit a masodlagos rend(i paraventricularis és a dorso-medialis effektor idegmagok felé.

A masik az agytorzsben |év6é nucleus traktus solitarii , amely f6leg taplalékfelvételt gatlo
idegi informacidkat kap a gastrointestinalis traktusbdl és ezeket az informacidkat a

parabrachialis mag segitségével az amygdalan keresztil az el6agyba kozvetiti. A két pdlya-



rendszer szamos ponton kapcsolddik egymashoz. Az dsztradiol gatolja az arcuatus idegmag
medialisabb részén elhelyezkedd orexigén, NPY és AgRP-ét (agouti-related peptid) termel6
idegsejt csoport mikodését, és serkenti a lateralisabban elhelyezkedd, anorexigén a-
MSH/CART-ot termeld idegsejtcsoport miikodését, tehat az 6sztrogének mar a

homeosztatikus rendszer szintjén is anorexigén hatasuak.

Az ovarialis hormonok a homeosztatikus rendszeren és a reward rendszeren keresztil
szinergisztikusan szabalyozzak a taplalékfelvételt, végeredményben allosztazist biztositva. Az
allostasis dltaldban azt jelenti, hogy a szervezet felkésziil sziikségleteinek kielégitésére,
miel6tt azok jelentkeznének, ez kiilonbozteti meg a homeosztazistdl. Az ovarialis hormonok
esetében ez azt jelenti, hogy a szervezet felkészliil a terhesség bioldgiai sziikségleteinek
kielégitésére a taplalékfelvétel szabalyozasan keresztil tobbek kézott. Perimenopauzalis
hormon fluktuaciok megjelenésével ezek az eredetileg a fajfenntartast szolgald
hormonhatasok keverednek és vezetnek az evészavar olyan szélsGséges formaihoz, mint a

falaszavar.

Mi a magyardzat arra, hogy a perimenopauzas nék egy része tapasztal faldszavart, masok
pedig nem. Tanulmanyok eredményei inkabb abba az irdnyba mutatnak, hogy a falas-zavar
sokkal jobban Osszefligg a valtozdkori tlinetek intenzitdsaval, mint az életkorral vagy a
menopauzadlis tranzicié fazisaival. A pilot study szerint a hormonalis valtozasok, melyek a
menopauzdlis tranziciét is meghatarozzak, szignifikdns 6sszefliggést mutatnak a falds-
zavarral. Ebbdl kovetkez6en a menopauzalis tranziciéd csak azok szamara jelent sériilékeny

periddust a faldszavar szempontjabdl, akik kiilondsen szenzitivek a hormonalis fluktudcidkra.

A falads-zavar (hormon-érzékenység) genetikai hattere tisztazatlan. Az ovarialis hormonok
szteroid hormonként szabalyozzdk a gén-transzkripciot és a transzlaciot a mesolimbikus
dopaminerg rendszerben is. Az hogy az dsztradiol, milyen mértékben fokozza a dopamin
felszabadulast, ezaltal milyen mértékben csokkenti a jutalom-akarast, tovdbba a
progeszteron milyen mértékben antagonizalja az 6sztrogének ezen hatdsat, és ezaltal milyen
mértékben erdsiti a jutalom-akarast, Individudlisan két valtozé hatarozza meg: a
hormonérzékenység, illetve a faldszavar szempontjabdl magas kockazatu allélek
megléte/hidnya és természetesen magas vagy alacsony kockazati hormonalis kdrnyezet

jelenléte.



A hormon-érzékenységen kiviil, a perimenopauzaban nem ritka, stressz is befolyasolja a
falas-zavart. A stressz-valasz fligg a stressz-intenzitason kiviil a stressz-érzékenységtdl, az
agykeérgi kontrolltol és az ovarialis hormonoktdl is. Falasra hajlamosabbakban és a stresszre
érzékenyebbekben stressz-hatdsra a CRH jobban megemelkedik, mint a falas-reziszten-
sekben. A CRH egyrészt triggereli stressz-tengelyt és a megemelkedett kortikoszteron-szint
fokozza a szorongdsos viselkedést és emeli a taplalékfelvételt, masrészt a CRH centrélis
hatasként csokkenti a dopamin felszabadulasat, ezaltal noveli az elégedetlenség érzést és
noveli az élelmiszer-jutalom akarasanak motivaciéjat, ezdltal a faldszavar rizikéjat. Stresszes
és falasra hajlamos n6k csokkent aktivaciéot mutatnak a cinguldris és orbitofrontalis cortex
régiodjaban, ami felveti ezekben az esetekben a jutalom-akards és addiktiv viselkedés

agykérgi kontrolljanak elégtelen funkcidjat.

Ebben a képzeletbeli haromszogben az ovarialis hormonok is befolydsoljak a stressz-valaszt,
mégpedig a falas-zavarra kifejtett hatdsukhoz hasonldan: az 6sztradiol magasabb fiziologias
szintjei csokkentik a stressz-vdlaszt, alacsonyabb fizioldgids szinteken ez a protektiv hatds
elmarad. A progeszteron viszont antagonizadlja a magasabb 6sztradiol-szint protektiv hatdsat,
ezaltal a stressz-valasz fokozadik. A stressz végsdsoron erGsiti az ovarialis hormonok és a
falaszavar kozti kapcsolatot, azaz stresszes koriilmények kozott, a magas rizikdju hormonalis

milié még inkdbb megndveli a falaszavar rizikojat.

A klinika megfontolasként és iranymutatasként két gondolatot idéznék:

»Meértékletesség az egészség anyja” (Szt.Jeromos) és egy német kdzmondast:

»A mértékletesség a lélek egészsége”. Az evészavarok nagyrésze a menopauzalis tranzicid
soran rejtve marad. Feltarasahoz specialis szakmai hozzaallas és megkozelités sziikséges a
menopauzdlis medicina mUvel8i részérdl. A faldszavar addiktiv természetének
megismerésével, az ,érzelmi evés” agykérgi kontrolljanak erésitésével és a hormondlis
fluktuacidk stabilizaldasaval kedvez6 hatas érhetd el a kozépkord nék evészavarainak

csokkentése terén.



