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Úvod

Metabolický syndrom není ničím
novým. V epidemiologických i kli-
nických studiích byly již před mnoha
lety zaznamenávány určité vztahy
mezi antropometrickými změnami –
obezita a distribuce tuku, metabo-
lickými abnormalitami jako diabetes
a hyperlipidemie a změnami hemo-
dynamickými – hypertenze, kardio-
vaskulární onemocnění.

Pùvod a historický vývoj pojmu

Existuje jasný vztah mezi distribucí
tělesného tuku a metabolickými kom-
plikacemi obezity. První, kdo publi-
koval již v roce 1956 klinickou zku-
šenost, že častější jsou komplikace

u osob s formou obezity postihující
horní část těla, byl Francouz Jean Va-
gue [12]. Tento typ obezity je typic-
kou součástí metabolického syndro-
mu (MS). Vague nazval tento typ
obezity androidní, a obezitu, která se
soustřeďuje na dolní polovině těla,
pak nazval gynoidní. Jako komplikace
spojené s obezitou uváděl jednak
choroby kardiovaskulární – hyper-
tenzi, ischemickou chorobu srdeční
a cévní mozkovou příhodu, jednak
metabolické – diabetes mellitus, dnu.
Těmto pozorováním nebyla věnová-
na žádná pozornost až do 80. let mi-
nulého století, kdy se v epidemiolo-
gických studiích začal používat jako
ukazatel rozložení tělesného tuku
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poměr mezi obvodem pasu a boků
(WHR). Tyto studie potvrdily Vagu-
eova pozorování, z nichž plynulo, že
kardiovaskulární riziko je spojeno
s obezitou horní části těla, tedy
androidní, nyní označovanou jako
centrální typ. Obezita a hypertenze
spolu úzce souvisejí – asi 50 % obéz-
ních osob má hypertenzi.

Současně bylo v polovině 80. let
20. století zjištěno, že s centrální
obezitou je spojena také inzulinore-
zistence. Genetická predispozice těch-
to chorob je jasná, ale velmi důleži-
tou roli hrají i vlivy zevního prostře-
dí [10]. Svědčí pro to mimo jiné fakt,
že výskyt těchto onemocnění výraz-
ně stoupá v posledních desetiletích,
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zy a sekrece PAI-1. Také vyšší hodno-
ty fibrinogenu mají vztah k inzuli-
norezistenci. Metabolický efekt in-
zulinu vede k proliferaci buněk hlad-
kého svalstva arteriální stěny.
Zvýšená hladina katecholaminů ve-
de k aktivaci trombocytů, a je navo-
zen prokoagulační stav. Nitrobu-
něčné iontové změny v konečném
důsledku vedou ke zvýšení celkové
cévní periferní rezistence.

3. Zvýšená sekrece katecholaminù, 

a tím stimulace sympatiku

V posledních letech bylo získáno
mnoho důkazů o tom, že zvýšená
sympatická aktivita u hypertoniků
může hrát podstatnou roli v patoge-
nezi hypertenze. Plazmatické kate-
cholaminy mají metabolický vliv již
při malém zvýšení. Dokonce jen pře-
chodné a s jistotou pak dlouhodobé
zvýšení plazmatických katecholami-
nů je příčinou biochemických změn,
které vedou k inzulinorezistenci
a glukózové intoleranci. Hypertonici
mohou na podněty ze zevního pro-
středí odpovídat mohutnější sympa-
toadrenální odpovědí, a sympatická
nervová aktivita tak může modulo-
vat inzulinovou rezistenci u hyperto-
niků [3]. Sympatikus je hlavním sti-
mulátorem pro uvolnění reninu
v ledvinách, a tím zasahuje do systé-
mu renin-angiotenzin-aldosteron.
Na druhé straně angiotenzin II zpět-
ně stimuluje aktivitu sympatiku jak
na centrální, tak na periferní úrovni.
Tedy zvýšená sympatická aktivita ve-
de ke zvýšené produkci angiotenzinu
II, a ten dále zvyšuje aktivitu sympa-
tiku – vzniká tak bludný kruh.

Změny v hladinách a metabolizmu
katecholaminů jsou u metabolické-
ho syndromu velmi časné. Opakova-
ně byly prokázány u mladých normo-
tenzních potomků hypertenzních ro-
dičů vyšší hladiny plazmatických
katecholaminů a další metabolické
a morfologické změny ve srovnání se
stejně starými jedinci bez rodinné
zátěže hypertenze. Na našem pracov-
išti jsme již před téměř 20 lety pro-

Schéma 1. Časový vývoj syndromu inzulinové rezistence.

v nichž se vzhledem k výraznému
technickému pokroku, který zasahu-
je do všech oblastí našeho života, pod-
statně snižuje objem fyzické aktivity.

Jako první popsal v roce 1988 syn-
drom inzulinové rezistence prof. Rea-
ven, a proto se tento syndrom často
nazývá syndromem Reavenovým. Pro-
tože je v současné době jednoznačně
doloženo, že základní příčinou me-
tabolického syndromu je inzulinore-
zistence, stále častěji se pro tento
syndrom používá označení syndrom
inzulinové rezistence (SIR). Jako inzuli-
norezistence se označuje stav, při
němž je snížena citlivost tkání k in-
zulinu. Je zhoršeno vychytávání glu-
kózy zprostředkované inzulinem, ze-
jména v kosterních svalech a snižuje
se kapacita odstraňovaní glukózy
z oběhu po glukózové zátěži, a vzni-
ká hyperinzulinemie [7].

Metabolický syndrom nevzniká
v jediném okamžiku a neprojevuje se
ihned všemi symptomy současně.
Onemocnění se vyvíjí postupně, první
změny můžeme nalézt již v pubertál-
ním období a s postupujícím věkem
symptomů přibývá. Prvním projevem
je inzulinová rezistence s hyperinzu-
linemií, která je následována centrál-
ní obezitou a hyperlipidemií [8].

Důležitou součástí metabolického
syndromu je hypertenze, která větši-
nou předchází manifestaci diabetes
mellitus. Na tuto souvislost jako
první upozornili v polovině 80. let
20. století Modan [5] a Monicardi.
Vztah mezi inzulinorezistencí a hy-
pertenzí byl nalezen i u neobéz-
ních hypertoniků. Byl tak přesvědčivě
prokázán vztah mezi hypertenzí
a hyperinzulinemií.

Mechanizmy, kterými 

se inzulinorezistence podílí 

na rozvoji hypertenze

1. Zmìna aktivity a bunìèné 

koncentrace elektrolytù

Cílovým orgánem pro působení inzu-
linu na elektrolyty je ledvina. Zvyšuje
se tubulární resorpce Na+. Zvýšená
koncentrace sodíku v buňkách byla
dříve přisuzována hlavně snížené ak-
tivitě Na+/K+-ATPázy a vzestupu akti-
vity Na+/H+-pumpy. Nyní bylo proká-
záno, že se na hladině nitrobuněčného
natria podílí také výměna magnezia
za sodík (Mg2+/Na+) [2]. Změny kon-
centrace sodíku, a tím pádem i chlo-
ridových iontů v ledvinách, vedou ke
zvyšování syntézy reninu, a z toho vy-
plývají další změny jak v systému
RAS, tak v aktivitě sympatiku.

Zvýšený Na/Li-kotransport přispívá
k buněčné alkalóze a zvyšování kalcia
v buňce, obsah kalcia v buňce signi-
fikantně zvyšuje také inzulin [10].

2. Zmìny v cévní stìnì a mikrocirkulaci

Kalcium výrazně ovlivňuje vlastnosti
buněčné membrány jak erytrocytů,
tak i ostatních krevních buněk, což
může být příčinou změn reologických
vlastností krve v mikrocirkulaci. To
by se mohlo zčásti také uplatnit
v patogenezi hypertenze. Polymorfo-
nukleáry a erytrocyty mají u hyper-
toniků vyšší intracelulární obsah
kalcia, který koreluje s plazma-
tickým inzulinem a krevním tlakem.
Tímto mechanizmem mohou poly-
morfonukleáry hrát roli v patogene-
zi aterosklerózy. Inzulin a obsah
intracelulárního kalcia se tak u hy-
pertenze podílí na rozvoji cévního
postižení [11]. Inzulinová rezistence
a triglyceridy vedou ke zvýšení synté-

inzulinorezistence

obezita hypertenze DM ICHS,  IM,  CMP

hyperlipidemiehyperinzulinemie



Hypertenze jako souèást metabolického syndromu

68 Vnitø Lék 2005; 51 (1)

kázali u zdravých normotenzních je-
dinců, vysokoškolských studentů s po-
zitivní rodinnou zátěží hypertenze,
zvýšenou odpověď TK na emoční
stres ve srovnání s normotenzními
studenty bez genetické zátěže. Při-
tom klidové hodnoty TK byly v obou
sledovaných skupinách zcela v nor-
mě. Vyšší sympatikotonie může také
svědčit pro spolupodíl prostředí na
rozvoji metabolického syndromu.
S aktivitou sympatiku souvisí taktéž
obezita [4]. U obézních je zvýšena
sympatická aktivita, což bylo pro-
kázáno v průběhu hyperinzuline-
mických a euglykemických clampů
u normálních osob. Obézní jedinci
nejsou rezistentní k účinkům inzuli-
nu na sympatický nervový systém,
i když jsou rezistentní na vychytává-
ní glukózy kosterními svaly. Při sní-
žení hladiny inzulinu pomocí diety,
nebo somatostatinem dochází k po-
klesu sympatické aktivity i krevního
tlaku [4]. Již mírné snížení hmotnos-
ti vede k poklesu krevního tlaku
o několik mm Hg na každý kilogram.
Hyperinzulinemií zvýšená stimulace
sympatiku vede k vyšší TF, více než
3/4 neléčených hypertoniků mají te-
povou frekvenci vyšší než 75 te-
pů/min. Změny v hladinách kate-
cholaminů jsou patrny již ve velmi
časné fázi MS. Vyšší sympatikotonie
má rovněž arytmogenní efekt. Role
angiotenzinu v patogenezi hyperten-
ze je jednoznačná a právě u obézních
je hladina ACE zvýšená.

Vzájemnými vztahy mezi jednotli-
vými složkami metabolického synd-
romu se zabývala pracovní skupina
Rosolové. Zjistili, že hypertonici
měli 2,5–6krát vyšší riziko obezity
a 2–3krát vyšší riziko hypertriglyceri-
demie [9].

Zvýšená hladina inzulinu při inzu-
linorezistenci a zvýšená sympatická
aktivita může svým působením na
cévy, srdce a ledviny vést k rozvoji hy-
pertenze (schéma 2).

Zvýšenou sympatikotonií (overdri-
ve) někteří autoři také vysvětlují ab-
senci spánkového poklesu krevního

tlaku (non-dipping). Jako fyziologic-
ký spánkový pokles TK je označován
pokles průměrného TK o 20 %. Chy-
bění spánkového poklesu TK je spo-
jeno s větším rizikem mikroalbumi-
nurie, hypertrofie levé komory srdeční
a kardiovaskulárních příhod. Neade-
kvátní reakci TK ve spánku umožni-
lo odhalit zavedení 24hodinového
ambulantního monitorování krevní-
ho tlaku do diagnostiky hypertenze.
Tímto vyšetřením zjistíme reakci TK
a tepové frekvence v průběhu celo-
denní aktivity a během spánku, reak-
ci na stresové situace. Můžeme si ta-
ké ověřit, zda dávky a časové rozlože-
ní medikace optimálně snižuje TK
po celých 24 hod.

4. Sní�ená syntéza vazodilataèních pùsobkù

U metabolického syndromu s inzuli-
novou rezistencí byla popsána poru-
šená vazodilatace arteriálního řečiště
a kapilár. Pro regulaci cévního tonu
mají zásadní význam eikosanoidy.

Vazodilatační eikosanoidy (prosta-
glandiny PGE2, PGI2) vznikají v en-
doteliálních buňkách a buňkách
hladkého svalstva cév. Vazodilataci
působí stimulací syntézy oxidu dus-
natého (NO). Jeho prostřednictvím
dochází mimo jiné také k inhibici oxi-
dace LDL-cholesterolu. Prostaglan-
diny PGE2, PGI2 mají antagonistický
efekt proti vazokonstrikčně působí-
cím eikosanoidům (tromboxan A2).
Syntézu NO inhibují některé meta-
bolické stavy, jako např. diabetes
mellitus, oxidovaný LDL-choleste-
rol, kouření, hyperhomocysteinemie
a některé další faktory.

Terapeutické mo�nosti ovlivnìní 

hypertenze jako souèásti metabolického

syndromu

Základní součástí každého terapeu-
tického přístupu v léčbě MS by měla
být nefarmakologická opatření. Ne-
mocní s MS mají většinou vyjádřeno
současně více složek syndromu, pro-
to musí být přístup k jeho ovlivnění
komplexní. Inzulinorezistenci, a tím
i další složky syndromu se snažíme

nejdříve ovlivnit nefarmakologicky,
a u již vyjádřených onemocnění pak
také medikamentózně.

Změnou životního stylu můžeme do-
sáhnout normalizaci krevního tlaku,
redukci hmotnosti, úpravu metabolic-
kých parametrů, ovlivnění lipidového
spektra a snížení inzulinorezistence.

Vzhledem k tomu, že se jedná
o onemocnění prakticky celoživotní,
je nutná vhodná dlouhodobá úprava
stravovacího režimu. Měly by být do-
držovány určité dietní zásady.

Dietní opatøení

– racionální strava s dostatkem vlák-
niny, vitaminů a minerálních látek,
zařazujeme potraviny s nízkým gly-
kemickým indexem, vyváženost
jednotlivých složek;

– omezení tuků, vhodnější tuky 
rostlinné;

– snížení příjmu soli;
– omezení nadměrné spotřeby 

alkoholu;
– pravidelnost v příjmu potravy

5–6krát denně, intervaly mezi jídly
3–4 hodiny;

– dostatečný příjem tekutin, tj. cca
2 000 ml, nízkoenergetické nápoje,
nevhodné jsou minerálky pro ob-
sah sodíku.

Schéma 2. Vztah inzulinorezis-
tence a sympatoadrenálního 
systému při rozvoji hypertenze.

inzulinorezistence

obezita                    hyperinzulinemie

sympatikotonie 

cévy srdce ledviny

vazokonstrikce CO reabsorpce Na
vaskulární hypertrofie

hypertenze
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Rizikoví pacienti by měli být před za-
hájením pohybové aktivity vyšetřeni,
aby i pro ně byla pohybová aktivita
dostatečně bezpečná.

Dnes je již dostatek důkazů o tom,
že pravidelná fyzická aktivita vytrva-
lostního charakteru střední intenzi-
ty může zcela normalizovat krevní
tlak [6]. V naší dlouhodobé studii
s aerobním tréninkem u hypertoni-
ků jsme prokázali po 14 měsících
cvičení významný pokles TK. Ve sku-
pině hraničních hypertoniků klesl
systolický TK o 14,6 % a diastolický
TK o 13,6 %, ve skupině hypertoniků
1. stadia byl pokles sice o něco men-
ší, ale také do fyziologických hod-
not. Systolický TK poklesl o 10,7 %
a diastolický TK o 9,8 % [6].

Kouøení

Kuřáky stimulujeme k zanechání kou-
ření. Kouření totiž zhoršuje inzuli-
norezistenci přímou stimulací sym-
patiku mechanizmem negativního
ovlivnění syntézy oxidu dusnatého
v endotelu a též vede ke zvýšení hla-
diny fibrinogenu, a má tedy i pro-
trombogenní efekt. Kouření však také
přímo zvyšuje krevní tlak asi 30 mi-
nut po vykouření každé cigarety.
U náruživých kuřáků se tímto me-
chanizmem zvyšuje TK téměř po ce-
lou denní dobu.

Při vyčerpání nebo nedostatečném
efektu nefarmakologických opatření
použijeme vhodnou léčbu tak, aby-
chom současně ovlivnili více složek
syndromu.

Farmakoterapie

Antihypertenziva volíme s ohledem na
jejich dopad na metabolizmus a při-
družená onemocnění (tab. 1).

Léky první volby u hypertoniků
s metabolickým syndromem jsou
ACEI, sartany, centrální sympatolytika,
která zlepšují inzulinovou senzitivi-
tu a mají antiagregační efekt.

Blokátory kalciového kanálu dihydro-
piridinového typu jsou metabolicky
neutrální a nezhoršují tedy meta-
bolickou situaci v organizmu. Ne-

Tab. 1. Medikamenty vhodné k léčbě hypertenze u syndromu
inzulinové rezistence.
Medikament Účinek
ACEI, sartany, entrální sympatolytika zlepšují inzulinovou senzitivitu,

mají antiagregační efekt
blokátory Ca2+ kanálu metabolicky neutrální, nezhoršují

metabolický stav organizmu
beta-blokátory – kardioselektivní méně zasahují do metabolizmu
nebo s ISA aktivitou glycidů a lipidů zvláště u diabetiků
diuretika jen v kombinaci, malé dávky, které

méně ovlivňují lipidový a glycidový
metabolizmus a hypokalemii

hypolipidemika mikronizované fibráty, statiny, 
ev. kombinace

antiagregancia ASA, přechodně tiklopidin, 
dipyridamol

Další možná léčba patřící do rukou specialistů:
antiobezitika snižují hyperlipidemii, glykemii,

krevní tlak
inzulinové senzitizéry zlepšují glykemii, hyperlipidemii,

krevní tlak

Pohybová aktivita

Pro jedince s inzulinorezistencí je vel-
mi typická absence pohybové aktivi-
ty. Opakovaně bylo v různých studi-
ích prokázáno, že pohybová inaktivi-
ta je nezávislým rizikovým faktorem
celkové i kardiovaskulární mortality.
Pravidelná fyzická aktivita je v sou-
časnosti prakticky jediný známý fak-
tor, který dovede inzulinorezistenci
ovlivnit – snížit, či odstranit. Z pato-
fyziologie je známo, že fyzická aktivi-
ta vede k externalizaci glukózových
přenašečů na buněčnou membránu
také bez závislosti na inzulinovém
receptoru.

Vytrvalostní pohybová aktivita zvy-
šuje klidový tonus parasympatiku
a snižuje klidovou i zátěžovou sympa-
tikotonii. Snížený tonus sympatiku
pozitivně ovlivňuje inzulinorezisten-
ci, snižuje TK a hmotnost, upravuje
cévní tonus a ovlivňuje dysfunkci en-
dotelu cestou zvýšení syntézy endo-
teliáního oxidu dusnatého (eNO),
ovlivňuje současně dyslipidemii.

Je známo, že v zátěži se v CNS uvol-
ňují endorfiny, které vedou i k ovliv-
nění psychiky, pocitu radosti, a tím

snížení psychického stresu. Zanedba-
telné také není snížení hmotnosti
s poklesem centrálně uložených tu-
kových zásob, a i tímto mechaniz-
mem ovlivnění inzulinorezistence
a hyperlipidemie.

Proto je nutné vysvětlit důležitost
pohybu jako základní a podstatné
složky úspěšné léčby SIR a vhodně
pacienty motivovat. Intenzitu fyzic-
ké zátěže je vhodné zvyšovat pozvol-
ně. Více využívat aktivitu při běžné
denní činnosti – chodit pěšky místo
jízdy autem, chůze do schodů, dlou-
hé procházky se psem, práce v zahra-
dě apod.

K ovlivnění hypertenze je vhodná
vytrvalostní zátěž alespoň 30 min, cí-
lem by mělo být 60 min 5–6krát týd-
ně, intenzity kolem 60–70 % maxi-
mální TF (TFmax 220 – věk), rychlá
chůze, pomalý běh. U obézních
s ohledem na zátěž pohybové sousta-
vy je vhodnější jízda na kole, ergo-
metru, plavání, jízda na běžkách.
V úvodu cvičení je důležité pozvolné
„zahřátí“ organizmu a na konci cvi-
čební jednotky by měla následovat
uklidňovací a relaxační fáze cvičení.
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vhodné jsou krátkodobě působící
preparáty.

Betablokátory volíme ze skupiny kar-
dioselektivních nebo s ISA-aktivitou,
které méně zasahují do metaboliz-
mu lipidů a glycidů, zvláště u diabe-
tiků, u nichž mohou navíc maskovat
vegetativní příznaky hypoglykemie.
Jsou vhodné u hypertoniků s vyšší
tepovou frekvencí. U nemocných
s ischemickou chorobou periferních
tepen volíme betablokátory s vazodi-
latačním efektem.

Nejzávažnější komplikací hyper-
tenze jsou cévní mozkové příhody,
u hypertenzních diabetiků je toto ri-
ziko ještě podstatně vyšší. Ve studii
HOT se ukázalo, že v prevenci vzni-
ku cévní mozkové příhody u hy-
pertenzních diabetiků je důležitější
adekvátní pokles krevního tlaku než
pečlivá kompenzace diabetu. Hyper-
tenzní diabetici profitovali ze správ-
né antihypertenzní léčby více než ne-
diabetici [10].

Diuretika negativně zasahují do
metabolizmu lipidů a glycidů, a mo-
hou způsobovat hypokalemii. Proto
jsou vhodnější v kombinační léčbě,
podáváme malé dávky, vhodnější jsou
kalium šetřící diuretika. U hyperto-
niků s městnavou srdeční slabostí se
nevyhneme kličkovým diuretikům.

Hypolipidemika volíme s ohledem
na přítomné změny v lipidovém
spektru. Převažující změnou u MS
bývá hypertriglyceridemie, proto bu-
de častější volba mikronizovaných
fibrátů, které současně ovlivňují ta-
ké CRP a urikemii. U inzulinové rezi-
stence však bývá často současně
zvýšen LDL a celkový cholesterol,
a v tomto případě jsou metodou vol-
by statiny, které současně snižují hla-
dinu TG, ale méně než fibráty.
V indikovaných případech je možná
kombinační léčba.

Antiagregancia podáváme u pacien-
tů s kardiovaskulárním rizikem. Nej-
častěji se podává kyselina acetylsali-
cylová v dávce 30–100 mg, při intole-
ranci možno podávat tiklopidin, ev
dipirydamol.

Další léky ovlivňující inzulinore-
zistenci a současně i hypertenzi již pat-
ří do sortimentu specialistů, jsou to:
– antiobezitika, která snižují nejen

hmotnost, ale také hyperlipidemii,
glykemii a TK

– inzulinové senzitizéry, zlepšující
glykemii, hyperlipidemii i krevní
tlak a mohou také zvyšovat pro-
dukci NO.
Zhodnotíme také účelnost dosa-

vadní terapie, zda neobsahuje léky,
které zvyšují krevní tlak. Nejčastěji
to bývají nesteroidní antiflogistika –
analgetika zvláště u starších hyperto-
niků, u žen kontraceptiva a kortikoi-
dy jako součást léčby systémových
onemocnění, kortikodependentní
astma bronchiale či imunosupresiv-
ní léčby u transplantovaných osob.

Závìr

Metabolický syndrom je onemocně-
ní geneticky podmíněné, ale na dru-
hé straně právě životní styl dokáže
výrazně modifikovat, nebo oddálit
rozvoj jeho jednotlivých složek.
V současné době jsme svědky drama-
tického nárůstu MS s jeho vysokou
aterogenicitou, která má negativní
dopad na výskyt diabetes mellitus
2. typu [7] a kardiovaskulární morbi-
ditu a mortalitu. A právě hypertenze
je nejzávažnějším rizikovým faktorem
kardiovaskulárních onemocnění. Cí-
lem léčby hypertenze však není jen
normalizace krevního tlaku, ale sou-
časně normalizace lipidového spekt-
ra a dosažení normoglykemie u dia-
betika. Jediné, co může zásadněji
ovlivnit prevalenci kardiovaskulár-
ních onemocnění, je prevence, proto-
že ani nejkvalitnější léčba zatím ne-
vedla ke snížení jejich výskytu.

Z tohoto pohledu je velmi důležitá
včasná detekce metabolického syn-
dromu a zavedení preventivních
eventuálně léčebných opatření tak,
aby ke kardiovaskulárnímu poškoze-
ní nedošlo buď vůbec, nebo jen ma-
lé intenzity, a co nejpozději.

Prevence je nejúčinnější, nejlevněj-
ší, ale bohužel ve společnosti nej-

obtížněji dosažitelná metoda k ovliv-
nění kardiovaskulární morbidity
a mortality.
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