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Souhrn: Metabolicky syndrom (MS) se stal zejména ve vyspélych zemich jednim z hlavnich zdravotnich problém. Je to ddno jeho nards-
tajicim zastoupenim v populaci v souvislosti s nevhodnou Zivotospravou (stres, prejidani, nedostatek pohybu, koutenf) a souc¢asné pro-
kdzanym vyrazné negativnim vztahem k rozvoji aterosklerdzy, a tedy ke zvy3ené kardiovaskularni mortalité a morbidité. Jsou v3ak zndmy
zplsoby tcinné prevence vzniku MS a také cesty k [é¢bé a prevenci nasledkdi MS. Predpokladem je ovéem véasnd diagnostika MS, kterd by
se méla stdt soucdsti bézné klinické praxe interntho i praktického lékare.
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Metabolic syndrome

Summary: Metabolic syndrome (MS) has become one of the topical health issues in developed countries. This arises from its increasing
prevalence in the population linked to poor lifestyles (stress, overeating, lack of physical activity, smoking) and from its proven signifi-
cantly negative association with the development of atherosclerosis and thus increased cardiovascular mortality and morbidity. Neverthe-
less, the approaches to effective MS prevention are known as are the ways of treating and preventing MS sequelae. Prerequisite, however,
is an early diagnosis of MS that should become integral to common clinical practice of internal as well as general medicine practitioners.
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Uvod

Za poslednich 100 let postupné p¥ibyva
poznatkd o hlavnich rizikovych fakto-
rech (RF) kardiovaskularniho rizika a je-
jich nésledcich. Riziko spojené se zvy-
Senym krevnim tlakem bylo potvrzeno
v prospektivnich epidemiologickych
studiich v 50. letech minulého stoleti.
Pozdéji byly zjistény a prokdzany dalsi
rizikové faktory, jako je koutenf a lipi-
dové poruchy, zejména zvysend hladina
cholesterolu. Kazdy z téchto RF posti-
huje vyraznéji rizné oblasti krevniho
obéhu. Kouteni souvisi zvlasté s peri-
ferni aterosklerézou a ischemickou cho-
robou srde¢nf, vysoky krevni tlak pte-
devsim s vyskytem cévnich mozkovych
ptthod a zvySeny cholesterol s ische-
mickou chorobou srdeéni. Prospektivni
studie, jako byla Framinghamska, uka-
zaly vliv kombinace rizikovych faktord.
Lécebné moznosti v ovlivnéni vysokého
krevniho tlaku a lipidovych poruch daly
vznik rozdéleni na reverzibilni (krevni
tlak, lipidemie, koufenf) a ireverzibiln{
(vék, pohlavi, rasa) RF. Lécba prede-
v8im vysokého krevniho tlaku a dysli-
pidemie vede jak k G¢innému ovlivnénf
RF, tak ke zlep3eni stavu kardiovasku-
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ldrnitho systému. Déle se prokazalo, ze
také jina chronickd onemocnéni, neza-
visla na RF, jsou spojena se zna¢nym
nérdstem rizika nezddoucich kardiovas-
kuldrnich projevii. Onemocnéni led-
vin 3-4krat zvySuje riziko onemocnén(
srdce a vznik mozkové p¥ihody. Snad
nejvyznamnéjsim zjisténim poslednich
let bylo, Ze diabetes 1. a 2. typu bez
ohledu na ptitomnost obezity rovnéz
2-4krat zvysuje vyskyt nezddoucich KV
projevil. Spolu se stdrnutim svétové po-
pulace a s nar@stajicim vyskytem obe-
zity a dalSich slozek, které definuji me-
tabolicky syndrom, pozorujeme jeho
vliv na kardiovaskuldrni choroby, ale
predevsim nové na mozny lécebny cil.
Metabolicky syndrom (MS) je defi-
novdn jako cluster rizikovych faktord,
které se vyskytuji soucasné castéji, nez
by vyplyvalo z jejich ndhodného vyskytu.
Celkové kardiovaskularnf riziko prova-
zejici MS je vy33i, nez by odpovidalo
souctu rizik jeho jednotlivych sloZek.

Definice

Syndrom byl definovan profesorem
Geraldem Reavenem v roce 1988 jako
spolecny vyskyt Sesti jev( takto [1]:

1. inzulinorezistence (vyjddfena
zejména ve svalech)

2. porucha glukézové tolerance, resp.
diabetes

3. hyperinzulinizmus

4. zvy3ené lipoproteiny o velmi nizké
hustoté (VLDL)

5. snizeny HDL-cholesterol

6. hypertenze esencidlni

Od té doby je s timto pojmem zndmo
mnoho souvisejicich jev(, které posti-
huji glykoregulaci, krevni obéh, endo-
krinni systém, koagulaci a souvisi nejen
s ateroskler6zou a hormondlnimi od-
chylkami, ale dokonce i se vznikem na-
dorovych onemocnéni.

Existuje celd fada definic metabolic-
kého syndromu.

Komise odbornik Svétové zdravot-
nické organizace (WHO) pro diagnos-
tiku a klasifikaci diabetu navrhla v roce
1999 jako definici pfitomnost inzuli-
nové rezistence nebo porusené tole-
rance glukdzy spolu s nejméné 2 z nd-
sledujicich priznakl: zvyseny tlak krve,
zvysena triglyceridemie, nizkd hladina
HDL-cholesterolu, abdominélni obe-
zita a mikroalbuminurie [2].
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Tab. 1. Definice metabolického
syndromu podle ATP III - 2001.

Pacient by mél splnit alesport 3 z na-

sledujicich 5 kritérii:

° obvod pasu u Zzen > 88 cm,
umuzd > 102cm

° krevni tlak > 130/85mm Hg

° glykemie nad 6,1 mmol/I

° triglyceridy nad 1,7 mmol

* HDL:-cholesterol pod 1,25 mmol/I
u zen a pod 1,0 mmol/l u muza

Evropska skupina pro studium inzu-
linové rezistence (EGIR) navrhla dalsf
moznou definici pro velmi p¥buzny syn-
drom inzulinové rezistence, kterd se na
rozdil od predes|é vztahuje na nediabe-
tickou populaci [3]. Pro definici je
nutnd pfitomnost hyperinzulinemie
plus nejméné dvou z ndsledujicich po-
ruch: hyperglykemie, hypertenze, dysli-
pidemie, abdomindlni obezita. V roce
2001 uvetejnila skupina odbornikd
novou definici metabolického syn-
dromu, kterd byla soucdsti amerického
Narodniho cholesterolového programu
pro dospélé (National Cholesterol Edu-
cation Program - NCEP) a je zndma
pod oznadenim ATP Ill (Adult Treat-
ment Panel [ll) [4] (tab. 1). Definice MS
vyZaduje p¥tomnost minimalné 3 z na-
sledujicich kritérii: abdominalni obe-
zita, zvySend koncentrace triglyceridd,
snizend koncentrace HDL-choleste-
rolu, krevni tlak = 130/85 mm Hg nebo
uzivani antihypertenziv a glykemii na-
la¢no 2 6,17 mmol/l. Tato definice byla
v roce 2005 mirné revidovdna, mezni
hodnota pro glykemii nala¢no byla
snizena na 2 5,6 mmol/l (v souladu
s doporuéenimi American Diabetes
Association).

Definice Mezindrodni federace pro
diabetes (International Diabetes Fe-
deration - IDF) vyZzaduje pfitomnost
centrédlni obezity, kterd je pro rlizné
populace definovdna riizné a déle p¥i-
tomnost minimalné 2 z nasledujicich
4 faktora: zvy$ené hodnoty triglyceridt
nebo specifickd lé¢ba této lipidové ab-
normality, snizend hodnota HDL-cho-
lesterolu nebo specifickd [é¢ba této ab-
normality, TK 2 130/85 mm Hg nebo
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[é¢ba jiz dFive diagnostikované hyper-

tenze, zvy$ené hodnoty glykemie na-

la¢no 2 5,6 mmol/l nebo jiz d¥ive
diagnostikovany diabetes 2. typu.

Pfesnad definice MS je stdle nejed-
notnd a shody nebylo dosazeno ani
ohledné jednoho spole¢ného patogene-
tického mechanizmu. Nicméné nezavislé
prognostické vyuziti tohoto syndromu
ma stale sv(j prakticky klinicky vyznam.

Z patogenetického hlediska existuje
dnes nékolik teorii o hlavnim patoge-
netickém faktoru MS:

1. teorie inzulinorezistence - je nej-
star$i a byvala nejvyznamnéjsi, coz
vedlo dokonce k pouZivani pojmu
syndrom inzulinové rezistence; jisté
dnes nema kazdy pacient s MS
inzulinorezistenci

2. zvy$ena aktivita sympatického ner-
vového systému

3. teorie systémového zanétu, ktery
poskozuje fadu organl od stény
cévni pres B-buriky aZ k steatotickym
jatram

4. teorie adipokinind, resp. ovlivnéni
organizmu produkty tukové tkané

5. orgdnova obezita (epikardialni tuk
a dalsf)

6. fetalni malnutrice

Teorie systémového zanétu a teorie
adipokinind jsou tzce propojeny. Tu-
kova tkan zacne byt patogenni ve chvili,
kdy v ni za¢ne probihat zdnét. Dochazf
k infiltraci makrofagl a k vzdjemnému
ovlivnéni adipocyt a makrofagt. Se-
Ihava energetika tukovych bunék a ménf
se formy uloZeni a uvolfiovani tuku.
Nejvice patogenni je pak tukova tkan
abdomindlné (visceralné) uloZena. Z&-
roven vak plati, Ze lokdlné mize tu-
kovd burika plsobit na jakykoli orgdn
a ménit funkci organt a tkani [5].

Prevalence metabolického
syndromu

V prevalenci MS jsou velké rozdily. Zvy-
Suje sesvékem [6]. V ndhodné vybraném
populaénim vzorku obyvatel 9 okrest
Ceské republiky v letech 2000-2001
nalezla prof. Cifkovd metabolicky syn-
drom (podle definice ATP Il z roku

1999) u 32% muzd a 24,4% Zen ve véku
25-64 let [7]. Prevalence u diabetikt je
jesté vy33i a pohybuje se mezi 80 a 90%
[8]. Prevalence MS u hypertonik je vy3si
neZ v obecné populaci a nachézi se asi
u 1/3 pacientt [9]. Vyssi prevalence MS
byla také popsana u osob se Spatné [é-
¢enou hypertenzi ve srovnani s jedinci
s dobte kontrolovanym tlakem [10].

Metabolicky syndrom
a poskozeni cilovych organi
V nékterych studiich z posledni doby
byla u hypertonikdl s MS popsédna zvy-
Send prevalence hypertrofie levé ko-
mory (HLK), ¢astéjsi vyskyt diastolické
dysfunkce, subklinickych zndmek ate-
rosklerézy v oblasti karotickych tepen,
snizend distenzibilita aorty, hyper-
tenzni retinopatie a mikroalbuminurie.
V poslednich letech se objevila fada
praci u dobfe vymezenych skupin po-
pulace, u nichz byla popséna kardiovas-
kuldrni morbidita a mortalita a zjisténa
jejich souvislost se slozkami metabolic-
kého syndromu. Patfi sem studie Fin-
nish Kuopio Ischaemic Heart Disease
Risk Factor Study u muzt [11] a druha
National Health And Nutrition Exami-
nation Study (NHANES II) provedena
v USA u muzi i u Zzen [12]. Ve finské stu-
dii byli vylouceni jedinci s prodélanou
kardiovaskularni chorobou, rakovinou
a diabetem. Byly pouzity 4 definice me-
tabolického syndromu. V této popu-
laci se prevalence metabolického syn-
dromu pohybovala od 8,8 do 14,3 %.
U osob se slozkami MS doslo k signi-
fikantnimu zvySeni mortality na ische-
mickou chorobu srdeéni (ICHS) i na
kardiovaskuldrni onemocnéni (KVO).
K nejvyssimu zvy3enf rizika doslo u mor-
tality na ICHS (3-4,3ndsobné) i po
Gpravé na tradi¢ni rizikové faktory. Defi-
nice WHO tyto vysledky potvrdila a zjis-
tila také signifikantni (2ndsobné) zvy-
Seni mortality ze viech pficin u MS. To
bylo moZné pFicist z nejvétsi ¢asti zvyseni
rizika ICHS. Podobné vysledky uvadi
i vétsi studie NHANES Il, kterd probéhla
u vice nez 6 000 osob. MS diagnosti-
kovany podle kritérii ATP Il byl spo-
jen s 2ndsobnym zvySenim rizika ICHS
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u osob s metabolickym syndromem
a se 4,2ndsobnym zvyenim rizika u je-
dincd, ktefi méli korondrni postizen jiz
d¥ive. Kardiovaskuldrni mortalita i mor-
bidita ze v3ech pfi¢in byla vyznamné
vy33i, ne viak o tolik jako mortalita na
ICHS, a to jak u pacientd s MS s jiz exi-
stujici kardiovaskularni chorobou, tak
bez této choroby. Tato studie opét po-
tvrdila, Ze i osoby s metabolickym syn-
dromem bez diabetu maji vy3si morta-
litu na ICHS a KVO. Kromé toho studie
NHANES Il ukdzala, Ze i samotnd jedna
nebo dvé slozky MS mohou vyznamné
zhorsit kardiovaskuldrni postizeni. Tyto
prospektivn{ studie potvrdily, Ze kromé
vyznamného vlivu MS (bez ohledu na
definici) na kardiovaskularnf riziko majf
na celkové riziko signifikantni vliv i jed-
notlivé slozky syndromu. Vyznam MS
a jeho slozek pro stanoveni kardiovas-
kuldrniho rizika se rychle rozviji. V po-
slednim obdobf se objevily prace, které
ukazujf, Ze kromé zndmych slozek MS
je dalsim nezavislym prediktorem rizika
ICHS a rozvoje nové vzniklého diabetu
hladina C-reaktivniho proteinu (CRP)
[13]. Studie West of Scotland Coronary
Prevention Study (WOSCOPS) potvr-
dila prediktivni vyznam metabolického
syndromu z hlediska kardiovaskuldrnich
projevi, ale jako dalsi nezavisly predik-
tivni faktor oznacila CRP index zdnétu
nebo aktivace zanétlivych pochod.
Zvysené riziko spojené s MS bez
ohledu na pouzitou definici je jesté zvy-
Seno v ptipadé privodniho kardiovas-
kuldrniho nebo cerebovaskuldrniho
onemocnéni, popf. prodélanych kar-
diovaskularnich pt¥ihod. S vysokou
prevalenci MS se setkdvdme u nese-
lektované populace pacientl hospita-
lizovanych z daivodu akutniho infarktu
myokardu (30%) [14]. Tato kombi-
nace je spojena s horsimi vysledky ne-
mocniéni péce a s vy$sim rizikem roz-
voje zdvazného srdeéniho selhdni po
IM. Dnes neni pochyb, Ze slozky MS, at
uz v kombinaci se zndmym diabetem,
¢i bez jeho pfitomnosti, souvisi s hor-
$imi kardiovaskuldrnimi projevy a Ze
podle dosavadnich vysledkd je tprava
reverzibilnich slozek MS, kam pati té-
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lesnd hmotnost, hladina cholesterolu
a krevni tlak, spojena s lepsi prognézou.

Pribyva dlkaz, 2e MS (a jeho
slozky) hraji kvantitativni a kvalitativn{
dlohu ve zvySovani KV rizika hodnoce-
ného podle kardiovaskuldrnich a ce-
rebrovaskularnich pt¥ihod a morta-
lity. Zajimava a klinicky vyznamna by
byla informace, zda zvy3ené riziko spo-
jené s MS a jeho vlivem na kardiovas-
kuldrni projevy je mozné zachytit v ¢as-
ném stadiu, kdy urychluje nebo zvySuje
vyskyt ¢i zadvaznost poskozeni cilovych
orgdnd, jako jsou srdce, ledviny, mozek
a cévy. Poskozeni cilovych orgdnt je po-
vazovano za vyznamny stiednédoby ne-
boli sekundarni projev, ktery svéd¢i pro
¢asné stadium nebo pro subklinicky
probihajici KV onemocnéni bez p¥itom-
nosti zjevnych projevil a pfiznakd. Né-
které z téchto nasledkd MS lze sledovat
pomoci echokardiografického vysetrenf
struktury a funkce levé komory srdeéni,
ultrazvukového vysetieni karotid ke sta-
noveni tloustky intimy a médie nebo
ptitomnosti ateromovych plat( a néko-
lika neinvazivnich metod hodnoticich
funkce cévniho endotelu.

Jako ¢&asny ukazatel renalniho posti-
Zeni se obvykle vyuzivda mikroalbumi-
nurie. Mikroalbuminurie byla pocho-
pitelné pouzita v nékolika definicich
jako slozka MS, a tak je jeji vyuZiti jako
diagnostického kritéria a ukazatele pro-
grese choroby omezené. Pokud se tykd
dal3ich ukazatelti, mdme diikazy, Ze ale-
spori nékteré z nich mohou u pacientd
s MS castéji zaznamenat poruchu v po-
rovnani s jedinci bez tohoto syndromu.
Neddvnd italskd studie u 447 mladych
(46 £ 12 let) nelécenych osob s mirnou
esencidlni hypertenzi ukazala, ze 30%
z nich mélo slozky MS podle kritérif
ATP lIl. V této studii byly zjistény jen
malé rozdily v hodnotach klinicky mé-
feného krevniho tlaku mezi osobami
s MS a bez néj. Autofi ale nasli rozdily
pti echokardiografickém vySetfeni hy-
pertrofie levé komory a jeji koncentrické
remodelace. Tyto poruchy byly ¢astéjs
ve skupiné s metabolickym syndromem.
Jiné studie uvadéji zmény tloustky intimy
a médie a. carotis, které souviseji s vy-

skytem slozek MS. Nenf prekvapujici, Ze
ve skupiné s MS byl vy33i vyskyt mikroal-
buminurie. Tato zjisténi jsou v souladu
s dlouhodobym vlivem MS a jeho slo-
Zek na cilové organy, ptricemz KV riziko
a disledky jsou zdvislé na dobé i inten-
zité jeho pUsobenfi. Potfebujeme dalsf
studie o prevalenci MS a poskozeni cilo-
vych orgdnl u populace bez hypertenze
(Iépe neselektované). Pokud se potvrdi
souvislost s rizikem a potencialnim vas-
kuldrnim postizenim, bude to padny
davod k zavedenf rGiznych ¢asnych te-
rapeutickych zasah(, prestoze samo-
statné metabolické slozky pFispivaji
k celkovému riziku jen mirné.
Souvislost s MS je také sledovdna
v mnoha pracich tykajicich se nddoro-
vych onemocnéni, psoridzy, Alzheime-
rovy choroby, depresi [15], syndromu
polycystickych ovarii a dalsich [16,17].

Lécebné ovlivnéni metabolického
syndromu a zvySeného KV rizika
Faktory zevniho prostredi, které podpo-
ruji slozky MS a zvy3ujf jeho prevalenci,
jako je strava a fyzickd aktivita, pted-
stavuji jednoznacné terapeutické cile
dosazitelné tpravou jidelni¢ku a pro-
gramy fyzické aktivity [18-20]. Existujf
viak i daldi patofyziologické mecha-
nizmy a cesty, které podporuji rozvoj
syndromu a predstavuji dalsi moznosti
|é¢by a zlep3eni rizikového profilu.

Patfi sem ovlivnéni systému renin-an-
giotenzin, sympatického nervového
systému, utilizace glukdzy, uvolnovan{
inzulinu a inzulinové senzitivity.

Pribyvd dakazd, ze blokdda systému
renin-angiotenzin pomoci ACE inhibi-
tor(i nebo blokatort angiotenzinovych
receptor( (AT,) snizuje prevalenci MS
a rozvoj nové vzniklého diabetu. Vyskyt
nové vzniklého diabetu se v prospektiv-
nich klinickych studiich snizoval trvale
0 25-30% [21]. Tento Gcinek nemayji
blokdtory kalciovych kanald, které
se z hlediska nové vzniklého diabetu
jevi jako neutrdlni [22], ani beta-blo-
katory a diuretika, které ziejmé riziko
diabetu a nezddoucich metabolickych
Géinkd znacné zvysuji. Pfestoze mecha-
nizmus, jakym angiotenzin Il pdsobf
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a jakym funguje blokdda jeho systému,
neni dosud jasny, vysledky studii s ACE
a AT, jsou jednoznacné pozitivni. PFi
obezité a hypertenzi se objevuje akti-
vace sympatického nervového systému
(SNS). Nadmérna aktivita SNS maze
u MS zhorsovat nezddouci metabo-
licky a hemodynamicky profil. Léky sni-
zujici aktivitu centralniho sympatiku
(clonidin a léky ptsobici na centrdlni
imidazolinové receptory) maji dobte
dolozené ptiznivé Gcinky na metabo-
lizmus glukézy a lipid( u lidi @ mohou
mit svdj vyznam v prevenci KV chorob
u MS.

Konec¢né, antidiabetika, jako je met-
formin, glitazony, mohou diky lepsi
kontrole glykemie, sniZzeni télesné
hmotnosti a jingm mechanizmdm pied-
stavovat dalsi preventivni terapeutické

pfistupy.

Zaver

Klinické a biochemické parametry me-
tabolického syndromu jsou bézné
v populaci celého svéta. | pfes pokra-
Cujici diskuzi o ptesnou definici to-
hoto syndromu se pouZiti viech definic
shoduje v tom, Ze jeho vyskyt u muzd
i u Zen viech vékovych skupin stéle
stoupd. MS je spojen se zvySenym ri-
zikem kardiovaskuldrnich a cerebro-
vaskuldrnich ptihod, véetné p¥ihod
smrticich. Zvysené riziko je zfejmé ne-
zavislé na klasickych rizikovych fakto-
rech a pricita se k jejich riziku. Zda se
ale také, Ze jednotlivé slozky MS ovliv-
nuji KV riziko, i kdyZ nejsou splnéna
vSechna kritéria pro pritomnost syn-
dromu. Riziko KV postizeni u MS se
dale zvySuje s vékem a po prodélané
kardiovaskularni chorobé. Nezadouci
vliv ukazatelt ¢asného poskozeni ci-
lovych organt (srdce, cévy, ledviny) je
ziejmé MS a jeho slozkami jesté umoc-
nén. Prvofadym terapeutickym postu-
pem je Uprava Zivotniho stylu (zména
stravy a fyzické aktivity), ovéem u fady
pacientd jsou indikovany i dalsi te-
rapeutické postupy, zahrnujici far-
makologické ovlivnéni hodnot krev-
niho tlaku, dyslipidemie a tolerance

glukdzy.
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