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Souhrn
Osteoartróza (OA) je nejčastější kloubní onemocnění, přičemž etiopatogeneze OA není zcela jasně popsána. Jde 
o heterogenní onemocnění a na jejím vzniku se mohou podílet jak vlivy genetické, tak biomechanické, endokrinní 
a zánětlivé. Autor se věnuje problematice vzájemných vztahů metabolického syndromu a OA, přičemž uvádí, že 
prevalence metabolického syndromu je u nemocných s OA vyšší než u nemocných bez OA (59 % vs 23 %). Problé-
mem zůstává, že jednou z hlavních komponent metabolického syndromu je obezita, která je sama o sobě riziko-
vým faktorem vzniku artrózy u váhonosných kloubů, nikoliv u OA rukou. Po adjustaci na BMI jsou většinou vztahy 
mezi metabolickým syndromem a OA méně vyjádřeny. V poslední dekádě byla získána evidence o tom, že tuková 
tkáň je zdrojem řady cytokinů a adipokinů, které mohou vyvolávat zánět synoviální tkáně nízké aktivity, někdy na-
zývaný jako „meta-inflammation“. Nejvíce dat bylo získáno o leptinu, rezistinu, adiponektinu a visfatinu. Většinou 
byly hodnoceny sérové hladiny těchto adiponektinů a výsledky byly někdy nekonzistentní. V letošním roce byly pu-
blikovány 2 práce, které hodnotily histologicky a imunohistochemicky tuk deponovaný ve 2 tkáních přímo v klou-
bech u nemocných s metabolickým syndromem a OA a na experimentálním modelu OA, a dospěly k závěru, že 
sekreční aktivita potenciálně prozánětlivých adipokinů adipocyty může být odlišná v  synoviální membráně, in-
frapatelárním tukovém tělese a abdominálním tuku. Je evidentní, že komponenty metabolického syndromu a OA 
mohou sdílet společný patologický proces, kterým je s „tukovou tkání asociovaný zánět“. Změněný profil sekrece 
prozánětlivých adipokinů je přítomen u obézních, starší populace a postmenopauzálních žen, což jsou populace 
vysoce rizikové jak pro metabolický syndrom, tak pro OA. Výrazná mechanická zátěž může vyvolávat vznik OA ko-
lenních kloubů u obézních nemocných, nikoliv však u OA rukou, a také další rozdíly mezi artrózou kolenních kloubů 
a rukou. Tukovou tkání indukovaný zánět je společným patologickým mechanizmem u metabolického syndromu 
i OA a může část z těchto variabilit vysvětlovat.
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Osteoarthritis as part of metabolic syndrome?
Summary
Osteoarthritis (OA) is the most frequent joint disease, whereas etiopathogenesis of OA is not entirely clarified. It is 
a heterogeneous disorder and genetic as well as biomechanical, endocrine and inflammatory effects may be in-
volved in its origin. The author examines the problems concerning relationships between the metabolic syndrome 
and OA, and states that the prevalence of metabolic syndrome in patients with OA is higher than in those with-
out OA (59 % vs 23 %). It remains problematic that one of the main components of metabolic syndrome is obesity 
which in itself is a risk factor for arthrosis development in the weight-bearing joints, not for OA in the hands. After 
adjustment for BMI the relationships between the metabolic syndrome and OA are less expressed. Over the last 
decade evidence has been gained about adipose tissue being the source of numerous cytokines and adipokines 
which may cause inflammation of low-activity synovial tissue, sometimes also called “meta-inflammation.” The 
most data was gathered on leptin, resistin, adiponectin and visfatin. Mostly there were serum levels of these adi-
ponectins assessed and the results were sometimes inconsistent. Two studies have been published this year pre-
senting a histological and immunohistochemical evaluation of the fat stored in 2 tissues right in the joints of pa-
tients with metabolic syndrome and OA, and the fat on an experimental OA model, concluding that the secretion 
activity of the potentially pro-inflammatory adipokines through adipocytes may differ in the synovial membrane, 
infrapatellar fat body and in abdominal fat. It is evident that the components of metabolic syndrome and OA can 
share a common pathological process which is an “adipose tissue associated inflammation.” The changed secretion 
profile of pro-inflammatory adipokines is present in obese individuals, an older population and postmenopausal 
women, the populations at high risk for both metabolic syndrome and OA. Significant mechanical loads may stimu
late OA of the knee joints in obese patients, however not of the hands, and further differences between arthrosis of 
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Úvod
Osteoartróza (OA) je nejčastější kloubní onemocnění: 
studie prokázaly, že celoživotní riziko získat symptoma-
tickou OA kolenních kloubů je 45%, kyčelních kloubů 
25% a kloubů rukou 40% (obr. 1) [1]. OA je také význam-
ným faktorem zvýšené morbidity a mortality svých nosi-
telů, a to především při lokalizaci na kolenních kloubech 
[2]. Etiopatogeneze OA není zcela objasněna, protože 
jde evidentně o  komplexní, multifaktoriální proces, při 
kterém se mohou uplatňovat jak faktory genetické, tak 
faktory získané, mezi které patří vlivy biomechanické, 
zánětlivé, endokrinní a  metabolické. Již před 30  lety 
Altman et al popsali OA nikoliv jako jednotnou nemoc, 
ale jako heterogenní skupinu onemocnění, která vedou 
ke kloubním příznakům a symptomům [3].

OA jsme byli zvyklí klasifikovat dle různých kritérií: 
podle lokalizace (gonartróza, koxartróza, rizartróza atd), 
podle počtu postižených kloubů (monoartróza, polyar-
tróza, generalizovaná osteoartróza), podle RTG obrazu 
(erozivní, atrofická, hypertrofická), podle stadia (I.–IV. dle 
Kellgrena-Lawrence), rychlosti progrese (pomalu a rychle 
progredující), podle intenzity symptomů (kompenzo-
vaná, dekompenzovaná) a  samozřejmě na tzv. OA pri-
mární či idiopatickou a sekundární OA, pokud bylo známo 
onemocnění, které mohlo vést ke vzniku OA. Nověji navr-
huje Appleton [4] dělit OA podle klinického fenotypu OA 
následovně:

�� posttraumatická OA
�� na věku závislá OA (senilní OA) 
�� vrozená (genetickou OA) 
�� OA zánětlivá
�� ve vztahu, tzv. senzitizaci bolesti
�� při metabolickém syndromu [5]

Metabolický syndrom u OA – 
epidemiologická data 
Metabolický syndrom postihuje až 25 % světové popu-
lace, a proto jsou vztahy mezi OA a metabolickým syn-
dromem předmětem intenzivního studia.

Metabolický syndrom se skládá ze 4  základních ele-
mentů: centrální obezity, dyslipidemie, hypertenze a  in-
zulinové rezistence, a  je příčinou zvýšeného kardio
vaskulárního rizika [6]. Řada studií prokázala, že prevalence 
metabolického syndromu je vyšší u nemocných s OA než 
bez OA (59 % vs 23 %) a že se OA objevuje v mladších vě-
kových skupinách (45–65 let) [7]. V oblasti artrologie je dů-
ležitý především výskyt centrální obezity, která má vztah 
k BMI, což je známý rizikový faktor OA. Obezita může zvy-
šovat riziko vzniku OA nebo zhoršovat její průběh v zásadě 
dvojím způsobem. První je faktor mechanický, protože 
dochází k  přetěžování především váhonosných kloubů 

a ke zvýšenému opotřebování (tzv. wear and tear teorie). 
Obézní lidé se také méně pohybují, a mají horší stav sval-
stva. Redukce váhy je průkazně účinná terapeutická in-
tervence především u OA kolenních kloubů [8]. Nicméně 
zvýšená incidence OA při obezitě u kloubů, které nejsou 
váhonosné (např. ruce), jasně indikuje, že jsou přítomny 
ještě další faktory. Lze považovat za prakticky prokázané, 
že tuková tkáň může produkovat některé působky a vyvo-
lávat systémové zánětlivé prostředí, které v kloubech vy-
volává zánět nízké intenzity (low grade intenzity), který ale 
může vést k destrukci kloubu. Rozklíčit základní otázku, jak 
důležitý je vliv obezity v oblasti biomechanické nebo me-
tabolické, je však stále nedořešeným problémem. 

Řada studií prokázala silný a konzistentní vztah mezi 
metabolickým syndromem a OA [9], a to především před 
adjustací výsledků. Po adjustaci na přítomnost obezity 
(BMI) se tato asociace zeslabila nebo úplně ztratila [10]. 
Nicméně v  některých studiích zůstávala pozitivní aso-
ciace mezi určitou komponentou metabolického syn-
dromu a OA, např. hypertenzí [11].

Jedna z novějších prací, která studovala vztahy mezi 
metabolickým syndromem a OA, byla publikována v le-
tošním roce [12]. Studie je významná v několika aspek-
tech. Za prvé sledovala vztah mezi metabolickým 
syndromem a jednotlivými jeho komponentami a inci-
dentní radiografickou OA kolenních kloubů. Za druhé 
šlo o  studii, která pacienty sledovala dlouhodobě, za-
tímco většina podobných studií byla tzv. cross-over. Byli 
vyhodnoceni pacienti zařazení do tzv. Framinghamské 
studie, ve které byli sledováni pro výskyt OA v  letech 
1992–1995 a 2002–2005. Incidentní OA byla definována, 
pokud nebyla radiografická OA bazálně přítomna a při 
sledování se vyvinula OA Kellgren-Lawrence 2  a  byla 
klasifikována jako incidentní symptomatická OA. Po vy-
loučení prevalentní OA byl sledován vztah mezi meta-

the knee joints and the hands. The adipose tissue induced inflammation is the common pathological mechanism 
for both metabolic syndrome and OA and it may account for some of the variations.

Key words: adiponectins – metabolic syndrome – osteoarthritis

Obr. 1. Erozivní osteoartróza rukou
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bolickým syndromem a vznikem incidentní a sympto-
matické OA po adjustaci na iniciální BMI. Bylo zařazeno 
celkem 991 subjektů s průměrným věkem 54 let. Výskyt 
metabolického syndromu byl 26,7 % u mužů a 22,9 % 
u žen. Metabolický syndrom a většina jeho komponent 
byly asociovány s incidentní OA, ale po adjustaci na BMI 
se staly téměř všechny asociace nevýznamné s výjim-
kou diastolické hypertenze, a to u mužů i žen. 

Možný mechanizmus vzniku metabolické OA
Osteoartróza je principiálně degenerativní kloubní one-
mocnění s  dominantním postižením hyalinní kloubní 
chrupavky, nicméně zánět je v  osteoartrotických klou-
bech často přítomen. O  tom svědčí jednak prosté kli-
nické pozorování kloubního otoku, přítomnost výpotku 
či histologický nález synovialitidy při operačních zákro-
cích. Zánět je na rozdíl od revmatoidní artritidy méně in-
tenzivní, nikdy netvoří agresivní panus a při vyšetření vý-
potku je často označen za nezánětlivý, protože počet 
leukocytů dosahuje hodnot do 1 000 leukocytů/μl. Za me-
chanizmus vzniku zánětu je často označováno uvolňování 
mikroskopických částí extracelulární matrix chrupavky 
a jejich fagocytóza. Někdy se dává do souvislosti se vzni-
kem zánětu přítomnost krystalů v kloubu. Za posledních 
20 let byla získána řada zásadních poznatků, které pohled 
na OA jako převážně degenerativní onemocnění z opotře-
bení chrupavky (wear and tear) modifikovaly (tab. 1).

Relativně novou hypotézou je vznik zánětu vlivem zá-
nětlivých působků vznikajících v  tukové tkáni. Někteří 
autoři hovoří a tzv. metabolickém zánětu (meta-inflamma-
tion). Nyní se považuje za prokázané, že tuková tkáň je 
zdrojem četných mediátorů a  cytokinů, které vytvářejí 
systémové prozánětlivé prostředí, které může přímo po-
škozovat kloubní chrupavku [13]. Bílá tuková tkáň pro-
dukuje adipokiny, jako je leptin, rezistin, chemerin, vis-
fatin, adiponektin a  další, ale také prozánětlivé cytokiny 
jako je IL6, IL1 a TNFα [14]. Mnoho autorů zkoumalo vztah 
mezi hsCRP a strukturálními změnami u OA kyčlí a kolen-
ních kloubů, ale evidence není konzistentní. Vyšší hladiny 
hsCRP jsou pravděpodobně asociovány více se sympto-
matickou než radiografickou OA [15]. Genetická variace 
CRP genu byla také asociována s vyššími hladinami CRP 
a zvýšeným rizikem závažné osteoartrózy rukou, ale niko-
liv kyčlí a kolenních kloubů [16].

Systémové koncentrace potenciálně prozánětlivých 
adipokinů byly asociovány s obezitou a ukládáním visce-
rálního tuku. Vztahy mezi sérovými hladinami adipokinů 

a RTG a symptomatickou OA byly zkoumány v řadě studií 
a v přehledné práci je vyhodnotili Kluzek et al (tab. 2) [13]. 
Nejdůležitějšími adipokiny jsou leptin, adiponektin, rezi-
stin a visfatin. Např. leptin byl asociován s redukovanou 
šířkou chrupavky, symptomatickou radiografickou OA 
a dále s projevy OA na zobrazení magnetickou rezonancí 
(MRI), jako jsou defekty kostní dřeně, osteofyty, synovi-
tida a kloubní výpotek [17]. Bowman et al nedávno pro-
kázali, že téměř polovina asociace mezi BMI a OA kolene 
může být vysvětlena u starší populace hladinami leptinu 
[18]. V naší vlastní práci jsme nalezli vyšší hladiny adipo-
nektinu u pacientů se závažnější, tzv. erozivní osteoart-
rózou rukou než u nemocných s běžnou neerozivní OA 
[19].

Mechanizmus, jakým adipokiny zvyšují sekreci enzymů 
degradujících chrupavku, byl zkoumán na řadě zvířecích 
experimentálních modelů OA. Výsledky těchto studií však 
musí být interpretovány s opatrností, protože zvířecí OA, 
ať již navozená traumatem či chemicky, není identická 
s  humánní OA. Bylo např. zjištěno, že adipokiny zvyšují 
mobilizaci neutrofilů, cytotoxických lymfocytů, aktivaci 
makrofágů a  mechanizmů vrozené imunity. Jeden z  klí-
čových enzymů této skupiny byl na experimentálním 
modelu OA blokován statiny [20].

Tuková tkáň se vyskytuje v lidském organizmu v různé 
formě. Rozdíly byly pozorovány mezi abdominální visce-
rální tukovou tkání a podkožní tukovou tkání. Abdomi-
nální tuk je více korelován s obezitou asociovanými ko-
morbiditami, jako je diabetes mellitus, a s metabolickým 
syndromem, ale také více s prozánětlivými adipokiny se 

Tab. 1. �Novější poznatky o patogeneze OA 
v posledních 20 letech

enzymy podílející se na degra-
daci chrupavky

skupina metaloproteináz 
a ADAMTs
regulace pomocí protizánětlivých 
cytokinů

mírná až těžká synovitida u OA intenzita zánětu související 
s prognózou

koncept metazánětu nebo sys-
témového zánětu

Tab. 2. �Vztah adipokinu s radiografickou OA 
a kloubní bolestí. Upraveno podle [14]

adipokin radiografická OA (cross 
sectional, incidence 

nebo progrese)

kloubní bolest

OA rukou 

leptin ↔ ↔ ↑

adiponektin ↔ ↓ ↔

rezistin ↔ ↑ ↔

visfatin 0 0

OA kyčlí

leptin ↔ ↔ u žen a ↑ u mužů; ↑

adiponektin 0 ↔ ; ↔ u žen a ↑ u mužů

rezistin 0 ↔ u mužů a ↑ u žen

visfatin 0 ↑

OA kolen 

leptin ↔ ; ↔ u žen; ↑ u mužů; ↑ ↔ u žen a ↑ u mužů; ↑

adiponektin ↓ ↓ ; ↔ u žen a ↑ u mužů

rezistin ↑ ↔ u mužů a ↑ u žen 

visfatin ↑ ↔

↑ pozitivní vztah ↓ negativní vztah ↔ žádný vztah 0 nejsou dostupné 
žádné studie
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vztahem k destrukci chrupavky než subkutánní tuk [21]. 
Tento fakt vyžaduje další výzkum, ale opět naznačuje 
možné společné etiopatogenetické faktory mezi meta-
bolickým syndromem a OA.

Velmi významná práce, která se zabývala regionál-
ními rozdíly v  tukové tkáni v  kloubním prostředí u  ne-
mocných s  OA, byla publikována v  letošním roce [22]. 
Důležité je, že používala histologické vzorky humánního 
původu získané při operační náhradě kolenního kloubu. 
Předmětem srovnání byly histologické nálezy v synovi-
ální membráně, v níž je bílá tuková tkáň přítomna jednak 
ve vrstvě intimy pod synoviocyty a jednak v infrapatelár-
ním tukovém tělese. Oba typy tukové tkáně byly různě 
ovlivněny pacientovým BMI. Na rozdíl štíhlých pacientů 
byly adipocyty u  obézních pacientů v  tukovém tělese 
větší a synoviální membrána těchto pacientů vykazovala 
vyšší stupeň fibrózy, větší infiltraci makrofágy a vyšší ex-
presi TLR4 genu. Adiponektin a PPARγ byly v synovialis 
exprimovány v nižších hladinách u obézních než u štíh-
lých pacientů. Dále byla zjištěna vyšší exprese CD45+ 
krvetvorných buněk, CD45+, CD14+ celkových makro-
fágů a CD+, CD206+, M2 typu makrofágů v obou typech 
tukové tkáně. V závěru této práce vyslovují autoři hypo-
tézu, že v kloubech jsou přítomny 2 rozdílné typy tukové 
tkáně a vidí v tom podporu pro hypotézu o metabolic-
kém původu OA u pacientů s obezitou třídy II. a III. 

Zcela odlišné poznatky však získala Barboza et al ve vý-
tečné experimentální práci [23]. Tým pracoval s etablova-
ným myším modelem obezity indukované dietou s vyso-
kým obsahem tuků. Histologicky, imunohistochemicky 
a  pomocí specializovaného MRI se zkoumaly vzorky 
tukové tkáně z  infrapatelárního tukového tělesa. Hod-
noceny byly exprese prozánětlivých cytokinů, infiltrace 
makrofágy a M1 polarizace před degenerací chrupavky. 
Zjistilo se však, že tuková tkáň v  infrapatelárním tuko-
vém tělese nevytváří podobný obraz metabolického 
zánětu u časné OA jako abdominální tuková tkáň. Autoři 
se domnívají, že intraartikulární adipocyty jsou předmě-
tem odlišné prostorovo-časové regulace, která může být 
ovlivňována mechanickými tlaky. 

Závěr
Stále zůstává otevřená otázka, zda mají jednotlivé kompo-
nenty metabolického syndromu při vzniku OA specifický 
efekt, jak schematicky znázorňuje tab. 3. Nicméně je evi-
dentní, že komponenty metabolického syndromu a symp-
tomatické OA jsou asociovány s vyšším kardiovaskulárním 
rizikem a sdílejí společný proces „tukovou tkání asociovaný 

zánět“ [14]. Alterovaný proces sekrece prozánětlivých adi-
pokinů je přítomen u obézních, obecně u seniorů a u post
menopauzálních žen, přičemž tyto populace představují 
vysoce rizikovou populaci jak pro metabolický syndrom, 
tak pro OA. 

Bylo by asi mírně předčasné uvádět metabolický syn-
drom jako pátý příznak (komponentu) metabolického 
syndromu. Nicméně koncept systémového subklinic-
kého zánětu indukovaného tukovou tkání (meta-in-
flammation) jako jednu z příčin OA je zajímavý, je pod-
ložen řadou experimentálních nálezů a určitě zasluhuje 
další výzkum.

Závěrem můžeme s potěšením konstatovat, že proble-
matika adipokinů a osteoartrózy byla a stále je společným 
vědeckým projektem kliniky jubilanta prof. MUDr. Ště-
pána Svačiny, DrSc., a Revmatologického ústavu v Praze. 

Podpořeno projektem (Ministerstva zdravotnictví) kon-
cepčního rozvoje výzkumné organizace 023728  (Revma-
tologický ústav). 
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