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Metabolicky syndrom

Zdenék Wilhelm
Fyziologicky ustav LF MU, Brno

Metabolickym syndromem je oznacovan stav nadvahy centrélniho typu, dyslipidemie (charakterizované zvy$enymi koncentracemi tria-
cylglycerolti i snizenymi koncentracemi HDL cholesterolu). Soucasné se vyskytuje zvysena koncentrace glukézy na la¢no. Tento syndrom
je spojen se zvysenym vyskytem hypertenze, diabetem mellitem i celkové zvySenym rizikem kardiovaskularnich onemocnéni. Lécba
metabolického syndromu, vedle farmakologické Iécby, v sobé zahrnuje i zménu Zivotniho stylu, zvyseni fyzické zatéze a optimalnéjsiho

pfijmu potravy jak co do kvantity, tak i kvality.

Kli¢ova slova: nadvaha, metabolizmus, inzulin.

Metabolic syndrome

Metabolic syndrome refers to the condition of central overweight and dyslipidaemia (characterized by increased triacylglycerol concen-
trations and reduced HDL cholesterol concentrations). Concurrently, an increased concentration of fasting glucose occurs.
This syndrome is associated with an increased occurrence of hypertension and diabetes mellitus as well as with a generally increased

risk of cardiovascular disease.

In addition to pharmacological treatment, the treatment for metabolic syndrome involves lifestyle modifications, an increase in physical

exercise and a more optimal food intake in terms of both quantity and quality.
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MozZnd jste se v poslednim desetileti se-
tkali s terminy syndrom X, syndrom inzulinové
rezistence, dysmetabolicky syndrom, plirime-
tabolicky syndom, prediabetes, Reavendv syn-
drom. Jedna se prakticky stale o stejnou jed-
notku, pficemz posledni oznaceni — Raeven(v
syndrom, vstoupil do literatury po roce 1988.
V tomto roce prebiral profesor Gerald M.
Reaven prestizni Bantingovu cenu za vynikajici
vysledky ve védé. Pfi této pfilezitosti pfednesl
pfednasku o vyznamu inzulinové rezisten-
ce v kombinaci s dalsimi patofyziologickymi
jednotkami — vy3sim krevnim tlakem a dyslipi-
demif, charakterizovanou pfitomnosti zvysené
koncentrace triacylglycerold a nizsi koncent-
raci HDL cholesterolu v plazmé na la¢no. Tato
kombinace symptomd, nasledné oznacovéna
jako Raeveniv syndrom, dala zadklad pozdéj-
3i definici metabolického syndromu. K dal-
sim symptomUm metabolického syndromu
se priradil ndlez zvysené koncentrace LDL
cholesterolu, pfibyla urikemie, abdominain{
obezita, mikroalbuminurie, vyssi koncentrace
inhibitoru 1 plazminogenového aktivatoru
PAI-1, porusend glukdzové tolerance, hypo-
magnezemie. Pokud hovoiime o metabolic-
kém syndromu, je dobré uvést, pod jakymi
definicemi tento syndrom dnes v literature
nachazime. Priklady rlznych definic meta-
bolického syndromu s rlznymi referencnimi

hodnotami uvadeéji tabulky 1-4 (pfepocet na
mmol/l = mg/dl x 0,0114).

Skutec¢nost, ze centralni typ obezity, sta-
noveny na zékladé obvodu pasu, vyznamné
podléhd geografickym podminkam, ukazuje
tabulka 5.

Z uvedenych pfehledd definic je zfejmé,
Ze hlavni kritéria jsou stejna ¢i velmi podobna.
Co by ndm vsak po strance patofyziologické ne-
mélo u tohoto syndromu uniknout, jsou celkové
zmeény, které se v organizmu odehravaji.

Patofyziologicky podklad zmén
Jak je souhrnné uvedeno na schématu
1, je Ustfedni tkdnf tkan tukova. V prabéhu
rozvoje metabolického syndromu dochazf
ke zménam na Urovni nejenom ji samotné
(kvantitativnimu nardstu), ale i na Urovni sva-
lové tkané, zevné sekretorické ¢asti panktreatu,
k porusenému metabolizmu sacharidd i lipidd,
k hyperinzulinemii. Na urovni orgdnd pak ty-
to zmény vedou ke zvysené retenci sodfku
a tekutin, k aktivaci autonomniho nervového
systému (ANS) — sympatiku a ke sniZzené syn-
téze ochrannych prostaglandinC. Tyto déje pak
komplexné zvysi tonus arterii. Na Urovni jater-
ni tkdné dochézi ke zméndm lipidového meta-
bolizmu (poklesu HDL cholesterolu a zvysenf
VLDL ¢astic, na Urovni perifernich tkani — tukové
a svalové pak k porusené glukdzové tolerandi,
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kterd je vychozim bodem ke vzniku diabetes
mellitus Il). Dysbalance mezi metabolickymi
zménami na jedné strané a soucasné snizeni
protektivnich endotelidlnich faktor( na strané
druhé muze vést aZ k aterosklerdze.

Sympaticky nervovy systém

V pribéhu rozvoje metabolického syndro-
mu dochdzi ke zvyseni aktivity sympatického
nervového systému. Na centraln{ Urovni v ose
kora — hypotalamus, hypofyza, pficemz hypo-
talamus ovliviiuje bulbdrni centra pro krev-
ni tlak.

Osa hypofyza — nadledviny (periferni ¢ast)
se déle rozpadé na ovlivnéni uvolrovani adrena-
linu, aldosteronu z nadledviny, které zpGsobujf
zmény pratoku ledvinou, kam zafazujeme i re-
gulaci krevniho tlaku systémem renin — angio-
tenzin. Vlivem centrdlnich a perifernich mecha-
nizmU dochdzf ke zvyseni krevniho tlaku.

Fyziologickd poznamka. Efferentni vldk-
na sympatiku, podobné jako parasympatikus,
sestavaji ze dvou neurond, pregangliového
a postgangliového. Zatimco medidtorem mezi
pregangliovym a postgangliovym neuronem
je acetylcholin (obdobné jako u parasympatiku),
na postgangliovém neuronu, jehoz vidkna konci
napfiklad u bunék srde¢nich, hladké svaloviny
cév, tukovych bunék, z1az i dalsich bunék, se uvol-
nuje predevsim noradrenalin, ktery pdsobf pfed-
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Tabulka 1. Metabolicky syndrom definovany podle World Health Organisation 1999

Pritomny diabetes mellitus, zvysend koncentrace glukézy v séru na lacno, porusena glukézova tolerance
nebo pfitomnd inzulinova rezistence + dalsi alespon 2 nélezy:

m adipositas: BMI > 30kg/m? nebo pomér pas/boky > 0,9 (muzi), > 0,85 (Zeny)

m dyslipidemie: triacylglyceroly > 150 mg/dl nebo HDL - cholesterol < 35 mg/dl (muzi), < 40 mg/dl (Zeny)

= krevnf tlak > 140/90 mm Hg

m mikroalbuminurie > 20 ug/min

nostné na 31 receptory a méné na 32 receptory

aal receptory. Nadledvina je evolu¢né v podstaté

Tabulka 2. Metabolicky syndrom definovany podle European Group for the Study of Insulin Resis-

tence 1999

Pritomna inzulinova rezistence plus dalsi 2 nalezy:

m centralnf adipositas: obvod pasu u muze > 94cm, u zeny > 80cm

m dyslipidemie: triacylglyceroly TAG > 175 mg/dl nebo HDL - cholesterol < 40 mg/d|

m krevnitlak > 140/90 mm Hg nebo antihypertenzivni lécba

m koncentrace glukdzy na lacno > 110mg/dl

Tabulka 3. Metabolicky syndrom definovany podle National Cholesterol Education Program, Adult

Treatment Panel 2001

Pritomnost 3 ¢i vice nasledujicich nalezd:

m centrdlni adipositas: obvod pasu u muze > 102cm, u zeny > 88cm

triacylglyceroly > 150 mg/dl

HDL - cholesterol < 40 mg/dl (muzi) < 50 mg/dl (zeny)

m krevni tlak > 140/90 mm Hg nebo antihypertenzivni [é¢ba

m koncentrace glukézy na lacno > 110mg/dl

Tabulka 4. Metabolicky syndrom definovany podle International Diabetes Federation 2005

Centrélni adipositas: obvod pasu u muze > 94cm, u Zeny > 80cm a nejméné 2 z nasleduijicich kritérif:

triacylglyceroly > 1,7 mmol/l nebo specifickd Iécba

HDL - cholesterol < 1,0 mmol/I (muzi) < 1,3 mmol/I (Zeny) nebo specificka lécba

krevni tlak systolicky > 130 mmHg nebo krevnf tlak diastolicky > 80 mmHg nebo antihypertenzivni 1é¢ba

m koncentrace glukézy nalacno > 56 mmol/I nebo jiz diagnostikovand porusena glukézova tolerance i

diabetes mellitus 2. typu

Tabulka 5. |DF kritéria pro urcenf centrdini obezity (IDF — International Diabetes Foundation)

muz Zena oblast

>94cm >80cm subsaharskd Afrika, vychodni Asie, stfedni vychod
>90cm >80cm jizni Asie, Cina, Amerika (centralni, jizni)

>85cm >90cm Japonsko

Tabulka 6. Zmény koncentraci hormon( v plazmé u lidi s nadvahou (9)

Zvysené hodnoty

Snizené hodnoty

inzulin rdstovy hormon
tyreotropin TSH (horni hranice normy) ghrelin

leptin adiponektin

IGF-1 testosteron (u muzd)

androgeny (u zen)

progesteron

ACTH/kortizol

interleukin-6 (IL-6)
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postgangliovy neuron. V oblasti nadledvinek je
secernovan adrenalin spolecné s noradrenalinem
ve vzdjemném pomeéru 5:1 prevazné do krevniho
obéhu.

Aktivace sympatiku je typickou reakci pfi
psychickém a emociondlnim stresu.

Tukova tkan

Tukova tkdn predstavuje pro organizmus
velmi dllezity zdroj energie, a to ve formé tria-
cylglyceroll. Soucasné je ale tkani, kterd se podilf
vyznamné na tvorbé fady hormon( a proteind.
Ty jsou produkovany jak jednotlivymi bunka-
mi tukové tkané, tak i makrofagy, které jsou
soucasné schopné vytvaret také prozanétlivé
cytokiny. Tyto latky — jak hormony, tak i cytokiny,
velmi vyznamné zasahuji do metabolizmu orga-
nizmu ve smyslu prozénétlivych Gcinkd a vedou
ik vyznamnym zménam citlivosti na inzulin (in-
zulinova senzitivita).

Tukova burika se podili — jak jiz bylo zmi-
néno vyse, také na tvorbé fady dalsich latek:
leptinu, tkdrnového faktoru, tumor necrosis fac-
tor (TNF-a), transforming growth factor (TGF),
inhibitoru 1 plazminogenového aktivatoru, an-
giotensinogenu, lipoproteinové lipdzy, apolipo-
proteinu E, cholesterol-ester-transferoproteinu,
komplementové faktory — faktor D — adipsin,
faktor C3, faktor B, estrogeny, adiponektin, re-
zistin.

Kazda z vyse jmenovanych latek ma vy-
znamné postaveni k tukové tkani jako takové
avyznamneé ovliviuje at pfimo ¢i nepfimo me-
tabolizmus.

Prikladem slozitosti naslednych deéjd pres cy-
tokiny je cytokin tumor necrosis factor (TNF-a).
Je produktem fady bunék, véetné mononuklear-
nich fagocytl. V séru jej nachdzime zvyseny jak
u akutni sepse, polytraumatu, u srde¢nf insufici-
ence, tak i u déju spojenych s chronickymi zané-
ty. Vyznamné se podili na regulacnich funkcich
B-lymfocytd, pficemz dokédze také stimulovat
vylu€ovani i dalsich cytokinl (IL-6, IL-2, IL-4, IL-5,
IL-7, IL-8, IL-11, plateled derived growth factor —
PDGF, transforming growth factor — TGF(3).

Z uvedeného vyplyva, Ze tukova tkan
a s ni velmi ¢asto spojend nadvaha neni pro
organizmus pouze zatézf v podobé nadbytec-
né hmotnosti a tim i vyssiho zatizenf skeletu,
kloubU, vazd, ale Ze lipidova tkan je zdrojem
produkce fady latek, typickych pro chronické
zanétlivé reakce. Z tohoto divodu je vice nez
zadouci z preventivnich i lécebnych dlvodu
snizenf objemu a hmotnosti tukové tkané. Tak
dochdzi i ke snizenf produce cytokind — latek
chronického zanétu.



Lécba

Pokud hovotfime o 1é¢bé, vetsinou ji roz-
délujeme na nefarmakologickou a farmakolo-
gickou.

Nefarmakologicka lé¢ba vyzaduje redukci
hmotnosti, zejména redukci viscerdlniho tuku.
Vedle Upravy jidelnicku (omezenf pfijimaného
mnozstvi potravy za soucasné zmeny sklad-
by pfijaté potravy — snizeni pfijmu nasycenych
a trans mastnych kyselin, preference potravy
s nizsim glykemickym indexem, vyssi pfijem
mastnych kyselin tfidy n-3 i n-6, vldkniny a te-
kutin) klademe dlraz na zvyseni pohybové
aktivity. Vyznamna je redukce pfijmu alkoholu
(vysokoenergeticka latka), nekufdctvia omezeni
stresu.

Farmakologickéd léc¢ba se pak zaméruje
na lécbu diabetes mellitus Il a jejich projevd,
lé¢bu vysokého krevniho tlaku, [é¢bu dyslipide-
mif. V nékterych pripadech se voli i farmakolo-
gickd lé¢ba nadvahy a Uprava protrombinového
stavu.

Konkrétni lé¢ebné postupy jsou odvozeny
od konkrétni klinické situace — tabulka 7.

Tento vy$e popsany postup se podle miry
pfitomného poskozeni organizmu déli na pre-
venci primarni, sekundarni a tercidrni — viz sché-
ma 2.

Metabolicky syndrom nenf pouze kosme-
ticky problém, ale je to stav, ktery vyznam-
né méni metabolické nastaveni organizmu
s naslednymi orgdnovymi poskozenimi.
Bagatelizovani nadvahy v kone¢ném dlsled-
ku vede k onemocnénim, které vyznamné
invalidizuji a zkracuji délku aktivniho Zivo-
ta. V neposledni fadé metabolicky syndrom
zhorsuje kvalitu Zivota, pokud nepovazuje-
me za miru kvality Zivota mnoZstvi pfijaté
potravy.
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Schéma 1. Patofyziologie nadvéahy (volné podle 8)
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Tabulka 7. Doporuceni pro lé¢bu metabolického syndromu (12)

m snizit sympatikotonii jak na centralni, tak periferni Grovni (relaxace, pfimérena fyzické zatéz, sportovni

aktivity)

snizit pifjem energie a upravit slozeni potravy za Ucelem postupného snizovani télesné hmotnosti
a nevhodného rozlozeni télesného tuku (obvod pasu)

|écba pritomné dyslipidemie

lé¢ba hypertenze

|é¢ba zvysené koncentrace glukodzy v krvi

Uprava zanétlivého stavu

Uprava protrombinového stavu

Schéma 2. Metabolicky syndrom: pficiny, onemocnéni, ndsledné zmény (10)
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