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Souhrn: Poddvdme prehled soucasnych ndzort na vztah metabolického syndromu a kardiovaskuldrnich onemocnéni. Spole¢nym jmenova-

telem je inzulinova rezistence, velmi ¢asto s pocinajici obezitou a navazujici hypercholesterolemii, hypertenzi a diabetes mellitus. Upozorriu-

jeme i na dal3f rizikovy faktor - tepovou frekvenci, ktera je tizce spjata s prognézou zdravych osob, hypertonikd i osob po infarktu myokardu.
V zavéru uvadime vysledky studie CRUSADE, kterd jasné popsala vztah obezity a véku k prvni manifestaci ischemické choroby srde¢ni.
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Metabolic syndrome and cardiovascular disease

Summary: We provide an overview of the current views on the association between metabolic syndrome and cardiovascular disease.

Insulin resistance, frequently onsetting from obesity and associated hypercholesterolemia, hypertension and diabetes mellitus, is the com-
mon denominator. We also highlight another risk factor - heart rate, closely related to the prognosis of healthy individuals, patients with
hypertension and patients following myocardial infarction. Finally, we present the results of the CRUSADE study that has clearly described
the association between obesity and age and the first manifestation of the ischemic heart disease.
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Uvod

Metabolicky syndrom je moderni pojem
pro nékolik rizikovych faktor(i onemoc-
nénf srdce a cév, které pravdépodobné
maji stejnou pFi¢inu - nedostate¢nou
odpovéd organizmu na inzulin - in-
zulinovou rezistenci. Nékdy v3ak nenf
zcela jasné, co je pFicinou a co nasled-
kem, nebot hlavnim jmenovatelem me-
tabolického syndromu je abdominalni
(bFisni) obezita, kterd je spise pticinou
nez nasledkem inzulinové rezistence.

Pojem metabolicky syndrom se v riiz-
nych podobach objevoval v popular-
nich ¢ldncich i v odborné literatute jiz
od 80. let minulého stoleti a mnohdy
se jeho definice lisila. V nékterych de-
finicich se objevily i parametry, které
s inzulinovou rezistenci nemajf nic spo-
le¢ného, jako hyperurikemie - vysoka
kyselina mocova (pavodce dny) - nebo
hirsutizmus (muzska forma ochlupent
u Zen) a jiné.

Prvni vSeobecné uzndvanou defi-
nici metabolického syndromu je de-
finice Svétové zdravotnické organi-
zace (WHO) z roku 1998, ktera byla
mirné, ale velmi prakticky upravena
vroce 2001 americkym narodnim cho-
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lesterolovym panelem (NCEP-ATP III).
Obé tyto definice byly nakonec vy-
znamné zp¥isnény mezinarodni diabe-
tologickou federaci (IDF) v roce 2005
[1,4]. V Evropé (a proto i v Ceské re-
publice) se v soucasnosti nejvice uziva
americkd definice, stéle vice se ale pro-
sazuje pfisnd definice z roku 2005
(tab. 1).

PYi pouZiti nejméné p¥isné americké
definice byl vyskyt metabolického syn-
dromu 15-20% u zdravych osob ve
véku 26-75 let, p¥i poufZiti piisnéjsi de-
finice z roku 2005 by to bylo az 30%
zdravych osob, mezi diabetiky pak az
90% a mezi hypertoniky kolem 50%
a mezi kardiaky taktéz asi 50% s para-
kardialnich onemocnéni - srdeéniho
selhani a kardidlni kachexie.

Na metabolickém syndromu je za-
jimavé i to, ze kromé klasickych rizi-
kovych faktort - hladina cukru (cuk-
rovka), krevniho tlaku (hypertenze)
a cholesterolu - klade ddraz na dva
daldi - obvod pasu a hladinu tzv. tri-
glyceridd, tyto dva parametry dostaly
vroce 2000 i své jméno - hypertriglyce-
ridemicky pas.

Zijem o obvod pasu vedl i k jed-
nomu zajimavému zavéru. Pres-
toze mame stejné normy pro vysoky
krevni tlak (= 140/90 mmHg), cuk-
rovku (= 6,1 mmol/l) & cholesterol
(2 5,0 mmol/l) a tyto hodnoty jsou
stejné pro muze a Zeny, byly stanoveny
rizné ,normélni“ hodnoty pasu podle
pohlavi (coz se zda logické), ale i podle
rasovych rozdild.

Metabolicky syndrom ani hypertri-
glyceridemicky pas nejsou zatim ne-
moci, nemaji kéd v ciselnfku nemoci.
Urcité se jednd o vyjadrent rizikovosti
nemocného. Zahrnuji stejné para-
metry jako projekt SCORE (pohlavf,
krevni tlak, cholesterol a diabetes mel-
litus), ale i jiné (obvod pasu, hladinu
triglyceridl) a nezahrnujf jisté zavazné
parametry (vék, koufeni, LDL-choleste-
rol). Vyznam téchto parametr(i i moz-
nosti jejich ovliviiovan( Zivotospréavou,
pohybem ¢i léky bude urcité predmé-
tem dal$iho intenzivniho vyzkumu.

Diabetes mellitus

V prvni ¢tvrtiné 20. stoleti Banting a Best
ucinili pralom v [é¢bé diabetes mellitus
(DM) 1. typu objevenim inzulinu a jeho
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dalsi podminky
metabolizmus cukru
b¥isni (abdominalnf)
obezita

metabolizmus tuk®

krevni tlak

jiné podminky

Tab. 1. Definice metabolického syndromu.

tolerance cukru
alespori 2 z nasledujicich 4
je povinné

pomér pas/boky > 0,90
umuzt a > 0,85 u Zen nebo
BMI > 30 kg/m?

TG 2 1,7 mmol/l nebo
HDL < 0,9 mmol/l u muza
a 1,0 mmol/l u Zen

2 140/90 mm Hg nebo lé¢ba

bilkovina v mo¢i > 20 pg/min

TG - triglyceridy, HDL - high density cholesterol

alespori 3 z nasledujicich 5
2 6,1 mmo/l nala¢no (cukrovka)

pas > 102 u muzd
a>88uzen

TG 2 1,7 mmol/|

HDL < 1,0 mmol/l u muzd
a 1,3 mmol/l u Zen

> 130/85 mmHg

nenf

Svétova zdravotnicka Americky narodni Mezinarodni
organizace cholesterolovy panel diabetologicka federace
WHO 1998 NCEP ATP 111 2001 IDF 2005
povinna podminka cukrovka nebo tzv. porusend nenf obvod pasu 2 94cm u muzd

a=80cm uzen
alespori 2 z nasledujicich 4
> 5,6 mmol/l

je povinné

TG 2 1,7 mmol/|
nebo lé¢ba

HDL < 0,9 mmol/l u muza
a 1,0 mmol/l u Zen

> 130/85 mmHg

nenf
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Graf 1. Vyskyt zvySeného krevniho tlaku ve studiich EUROASPIRE 1-3.

zavedenim do praxe. Délka Zivota diabe-
tikd 1. typu byla do roku 1922 kratsi nez
2-3 roky od vyslovenf diagnézy [ 15]. Za-
veden{ inzulinu prodlouzilo Zivot diabe-
tikd 1. typu na desitky let, ale soucasné
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také umoznilo rozvoj chronickych kom-
plikaci. Inzulin se postupné zacal za-
vadét i do 1écby diabetikt 2. typu, kde
doplriuje stale ucinnéjsi perordlni an-
tidiabetika, coz opét znamena vyznamné

prodlouzenf Zivota s oddalenim nékte-
rych komplikaci, ale souc¢asné s moz-
nosti manifestace jinych. Pozdni kom-
plikace diabetes mellitus jsou cévniho
charakteru (tab. 2) a maji za nésledek
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Graf 2. Vyskyt zvyseného cholesterolu ve studiich EUROASPIRE 1-3.

zvysenou morbiditu a mortalitu nemoc-
nych s DM ve srovnani s nediabetickou
populaci [12,13].

Diabetes mellitus zasahuje do me-
tabolizmu cukrd, tukd i proteint. Pro-
toze metabolizmus probihd ve viech
zivych bunkach organizmu, jsou jeho
poruchou ovlivnény prakticky viechny
organy. Vzhledem k negativnimu vlivu
diabetes mellitus na kardiovaskularni
komplikace se uptela pozornost pravé
k témto komplikacim a diabetes je
davan do tésné souvislosti s kardiovas-
kularnimi chorobami [17-19]. Ve stu-
dii the United Kingdom Prospective
Diabetes Study (UKPDS) vzestup HbA, _
o 1% byl doprovazen zvysenym vysky-
tem infarktu myokardu o 14 %, rizi-
kem CMP o 12% a zvySenym vyskytem
chronického srde¢niho selhdni o 16%
[16,21].

Aterosklerotické postizeni velkych
cév u diabetikd nenf nedilnou soucasti
diabetického syndromu jako mikro-
vaskuldrni postizenf, ale diabetes jed-
noznacné zvySuje a urychluje rozvoj
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Tab. 2. Pozdni cévni komplikace diabetes mellitus.

komplikace mikroangiopatické diabeticka retinopatie

diabeticka glomerulopatie

ischemicka choroba srdeénf
ischemické mozkové cévni prihody
ischemicka choroba dolnich konéetin

komplikace makroangiopatické

aterosklerézy a akceleruje rozvoj myo-
kardidlni dysfunkce [20]. SloZenf ate-
rosklerotického platu je stejné jak
u diabetika, tak u nediabetika. Posti-
Zeni diabetik( je ale rozsdhlejsi, atero-
sklerotické zmény postihuji del3i tseky
tepen, jsou casto difuzni a byvaji loka-
lizovany i na drobnych tepnach, které
nejsou vhodné k provedenf rekonstruke-
nich operaci. Diabetici maji ¢astéji pfi
koronarografii prokdzanou nemoc tff
tepen. Aterosklerotické éze u diabetikd
maji tendenci k ulceracim, trombdze
a hemoragiim [2]. Koronarografické
vySetteni diabetikl bylo i ndplIni prace
Charvéta et al, ktefi nalezli u diabetikd
podstatné nizsi ejekénf frakei levé ko-
mory, signifikantné vyssi vyskyt hemo-

dynamicky vyznamnych stenéz a nemoc
3 tepen [6]. Dvouletda mortalita cinila
u diabetikd 12%, u nediabetikd 4%
(p<0,01).

Ve Framinghamské studii mérené hod-
noty glykemii ukazovaly nelinearni zdvis-
lost vyskytu ICHS na glykemii, coz je vy-
svétlitelné predevsim kolisanim glykemie
[8,9]. Rozvoj ICHS je viak p¥imo timérny
hladiné inzulinu, resp. C-peptidu. Hy-
perlipoproteinemie je ptiblizné u 50%
diabetikd a odrazi kompenzaci diabe-
tika. U diabetes mellitus 2. typu byvd pre-
dev8im zvyseni triglyceridd, a tim i VLDL
castic, zvySeny LDL- a nizky HDL-chole-
sterol. Hladina LDL kolisa podle kom-
penzace DM. Vyskyt diabetes mellitus,
hypertenze, hypercholesterolemie a obe-
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Graf 3. Vyskyt nadvéahy ve studiich EUROASPIRE 1-3.

zity ve studiich EUROASPIRE ukazujf
grafy 1-5 (poznamka: hypertenze zna-
mend krevni tlak 2 140/90 mmHg i pres
lé¢bu, nejsou zahrnuti dobfte kontrolo-
van( hypertonici) [3].

Diabetici maji vy33i vyskyt latent-
nich - asymptomatickych forem ICHS,
tzv. némé ischemie myokardu, a proto
by se méla vice indikovat neinvazivni,
pfipadné invazivni vysetfen.

Ischemicka choroba srde¢ni predsta-
vuje nejcastéjsi piic¢inu chronického sr-
de¢niho selhdnf, pficemz epidemiolo-
gické préce z poslednich let ji oznacujf
za pticinu srde¢niho selhaniv 50-80 %.

Hypertenze

U pacientll s vysokym krevnim tlakem
musime vzdy patrat po poskozeni cilo-
vych organt (hypertrofie levé komory,
mikroalbuminurie, angioskleréza/reti-
nopatie na oénim pozadi) a na né na-
vazujici komplikace (komorova dys-
funkce a manifestace ischemické
choroby). Pres trvaly pokles celkové

a kardiovaskularni tmrtnosti patfime
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stale k zemim s vysokou kardiovasku-
larni mortalitou. Proto v¢asna pre-
vence a |é¢ba hypertenze a ischemické
choroby srdeéni mize vést k daldimu
zlepseni souc¢asného stavu.

Krevni tlak je kolisajici velic¢inou.
Hranice mezi normdlnim a vysokym
krevnim tlakem je urcena arbitralné
na zdkladé kazualnich méreni v popu-
la¢nich vzorcich. S narGstajicimi daty
a poznatky se hranice stéle zp¥isriuji.

Nejvice dat o riziku hypertenze |ze od-
vodit z Framinghamské studie. Jednd se
o vysledky u 5 143 hypertenznich jedinc(
s vychozim vékem 40-89 let a krevnim
tlakem (TK) vy$8im nez 140/90 mm Hg,
sledovanych az 20 let. Prevalence zvy-
Seného TK v celém vzorku byla 60%
a u skupiny nemocnych s néslednym sr-
de¢nim selhdnim 91%. Zvy3eni TK pred-
stavovalo relativni riziko vzniku CHSS
u muzd 2,07 a Zen 3,35 (tj. zvysilo riziko
selhdni 2-3,3krat). Srde¢ni infarkt mél
ve framinghamské populaci nizsi preva-
lenci, u muzt 10% a u Zen pouze 3 %. Zvy-
Sil v3ak relativni riziko selhanf u hyperto-

nik proti normotonikiim 6krat, coz je
dvojndsobek relativniho rizika proti sa-
motné hypertenzi. Riziko CHSS se zvy-
Suje kontinudlné s tizi hypertenze. Pri-
mérny TK predchazejici hypertenznimu
srde¢nimu selhani byl 150/80 mm Hg. Jiz
mirné zvySeni TK pfedstavuje podstatné
riziko. Systolické zvySeni ma pak vétsi vy-
znam neZ diastolické zvy3enti, proto je
nutné |écit izolovanou systolickou hy-
pertenzi. Systolickd hypertenze je spo-
jena s vysokym pulzovym tlakem, ktery
je zdsadnim faktorem vedoucim ke kom-
plikacim. Mirnou hypertenzi trpélo asi
20%, ve zbytku se jednalo o vy33i stupné
véetné systolické hypertenze. Infarkt
myokardu a angina pectoris byly nale-
zeny v 30-50%, samotna angina pecto-
ris mezi 12 a 21 % a dalsi stavy v 20-30 %.
V poslednim obdobf se ukazuje, Ze neza-
vislym rizikovym faktorem je téz zrych-
lena klidova srdeénf frekvence.

Tepova frekvence
Uz Levy v 50. letech minulého stoleti
prokazal, Ze hypertonici maji v priiméru
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Graf 5. Vyskyt diabetes mellitus ve studiich EUROASPIRE 1-3.

vyssi srdeénf frekvenci nez normotonici.
Trvala klidové frekvence nad 70/min se

stava jiz rizikovou.

P¥i¢inou je porucha

autonomni nervové regulace v dtsledku
chronického stresu nebo zvyseného ka-
lorického pFijmu (prejidani, télesnd in-

aktivita, alkohol).
vence jiz koreluje

Rychlejsi srdecni frek-

s vyskytem ,vy33ich

normélnich hodnot krevniho tlaku

a s mirnou hypertenzi, metabolickym

syndromem a také s progresi do ICHS

a CHSS a vy33i celkovou mortalitou.

Vnitf Lék 2009;

Tepova frekvence predpovidd mor-
talitu u zdravych lidi, u hypertonikd,
pacientl po infarktu myokardu, se sr-
de¢nim selhanim, s metabolickym syn-
dromem i starsich osob [5,14]. Klidova
tachykardie pFispiva ke snizeni délky zi-
vota. Zda se jedna pouze o odraz akti-
vace sympatiku nebo jiné patofyziolo-
gické mechanizmy, nenf zcela jasné.
Proto se zdd byt rozumné snizit tepovou
frekvenci, a tim i naroky myokardu na
kyslik. Pfitom ale zvySena klidova frek-

vence dosud neni povaZovdna za vy-
znamny rizikovy faktorvzniku kardiovas-
kularnich onemocnéni. Je to tomu tak
proto, Ze chybi prospektivn{ studie pro-
kazujici, Ze snizeni tepové frekvence
snizuje i kardiovaskuldrni a celkovou
mortalitu. Obdobné neni zndmo, jaka
tepova frekvence je pro ¢lovéka opti-
malni, resp. fyziologickd. Ve zviteci #isi
existuje linearni vztah mezi tepovou
frekvenci a délkou Zivota, ¢lovék je vsak
vyjimkou a Zije mnohem déle, nez by vy-
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povidala jeho tepova frekvence. Ob-
dobné Zeny maji vy3si tepovou frekvenci
nez muzi, presto Ziji déle.

Obezita

ZvySovani vyskytu obezity v rozvinu-
tych zemich je vSeobecné znamo. Na-
rdstd nejen vyskyt obezity dospélych,
ale vyznamné stoupad i obezita u déti.
V roce 2002 Svétova zdravotnickd or-
ganizace (WHO) oznacila obezitu jako
6. nejdtlezitési riziko ohrozujici lidské
zdravi a American Heart Assocition
(AHA) v roce 2008 zatadila détskou
obezitu mezi 10 nejvyznamnéjsich ob-
lasti kardiologie.

Pramérny narist télesné hmotnosti
obyvatel USA za poslednich 10 let je
12kg a na sevoroamerickém konti-
nenté je 33% obyvatel stardich 18 let
obéznich. V Evropé se udava vyskyt
obezity 10-25%, Ceska republika pat#i
k zemim s nejvy$sim vyskytem obezity
v Evropé, priimérné 20-25%. Neni jiz
vyznamnéj$i rozdil mezi vyskytem obe-
zity u muz( a Zen.

Na vzniku obezity se podili geneticka
predispozice (asi 50%) a Zivotni styl.
Genetickd predispozice zahrnuje pocit
hladu, vybér potravin, regulaci pfjmu
potravin, regulaci energetického vydeje
a dal3i. Na vzniku obezity se podileji
psychologické faktory, ale i konkrétni
socidlné kulturni a ekonomicka situace.

Ve vyspélych zemich jsou obézni pre-
devsim chudsi lidé se zakladnim vzdé-
lanim (protoze jidlo je radost a poté-
enf a oni na to maji), zatimco bohatf
a s vy88im vzdélanim jsou hubenf (pro-
toZe je to modernf( a zdravé). V rozvo-
jovych zemich jsou naopak hubenf ti
chudi (protoze nemaji na jidlo - polo-
vina Afriky trpi hladem) a bohatf jsou
obézni, protoze obezita je ukdzkou je-
jich bohatstvi.

V roce 2009 poprvé v lidské historii
pocet tloustikl pred¢i pocet hladové-
jicich. Nejvice se na tom podileji zemé
severni Ameriky a Evropy. Na celém
svété trpi obezitou asi 300 miliond
obyvatel a nadvahou 1 miliarda.

Registr CRUSADE umoznil posoudit
vztah body mass indexu (BMI) a véku
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u nemocnych s non-ST elevacf infarktu
myokardu [10,11]. Ukdzala, Zze BMI je
nevhodny parametr pro posuzovan{
kardiovaskuldrniho rizika u nemoc-
nych s infarktem myokardu, mnohem
lépe koreloval obvod pasu a obvod
bokd. Pacientis prvnim infarktem myo-
kardu s BMI > 40 kg/m? (extrémni obe-
zita) byli 0 12,9 let mladsi nez pacienti
s podvahou (< 18kg/m?) a o 12,5 let
mlads$i nez nemocni s normdlni hmot-
nosti (18,6-25,0 kg/m?). Mortalita ne-
mocnych s BMI 18,9-35,0 kg/m? se
prakticky nelisi, rizikovd je kachexie
< 18,5kg/m? a vyznamnd nadvdha
(muzi > 35kg/m? a zeny > 33 kg/m?).

Prace byla podpotena WWZ MSMT
0021 622 402.
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