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Úvod
Obezita byla ještě před několika desetiletími pokládá-

na spíše za kosmetický defekt. Onemocnění bylo také pova-
žováno spíše za zaviněné pacientem samotným. Ještě v 80. 
letech nezahrnul Reaven obezitu mezi složky první defini-
ce metabolického syndromu (14, 15). Své místo v popisu 
i patogenezi metabolického syndromu získala obezita až 
v 90. letech. V minulosti se pokládala a dodnes mnoho lé-
kařů pokládá obezitu za typický rizikový faktor diabetu a 
esenciální hypertenze. Tato skutečnost má však dnes dale-
ko složitější charakter než pojetí rizikového faktoru a poje-
tí pojmu příčina a následek v medicíně.

Obezita jako příčina a následek jiných nemocí
Klasicky se uvádí, že obezita má komplikace mecha-

nické a metabolické. Mezi mechanické komplikace patří 
například artrózy a vertebrogenní obtíže. Mezi metabo-
lické komplikace patří typicky hypertenze, diabetes a hy-
perlipoproteinémie. V posledních letech se však pokládá 
za rozumnější názor, že obezita má s těmito onemocnění-
mi společnou patogenezi, kdy pojem příčina a následek je 
sporný. Diabetes 2. typu je ještě více geneticky podmíněn 
než obezita. Potomek dvou diabetiků 2. typu dostane dia-
betes skoro ve 100 % a onemocní-li diabetem jedno mono-
zygotní dvojče dostane ho to druhé skoro ve 100 %.

Z této skutečnosti lze tedy naopak vyvodit, že diabetes 
je vlastně příčinou obezity, protože primární je genetické 
založení diabetu 2. typu. Typický vývoj diabetika je totiž 
takový, že v mládí bývá štíhlý. Ve středním věku celkem 
bezdůvodně přibere a ve stáří selže glykoregulace a nemoci 
začneme říkat cukrovka. Teorie tzv. šetrného genu typické-
ho pro inzulinorezistentní stavy vysvětluje, že tyto osoby 
při stejném příjmu kalorií více energie ukládají a naopak 

při nedostatku hubnou obtížně. V tomto smyslu pak větši-
na obézních za svůj vzestup hmotnosti nemůže a přírůs-
tek je podmíněn genetickou výbavou vázanou na cukrovku 
2. typu a metablolický syndrom (14, 15).

Některé novější publikace uvádí dokonce zcela paradox-
ní tvrzení – obezitu může vyvolávat hypertenze a obezita 
může před diabetem 2. typu dokonce chránit. 

Allemann (2) prokázal v prospektivní studii, že rodin-
ná anamnéza hypertenze predikuje pozdější vznik obezi-
ty. Tedy pouhá přítomnost anamnézy hypertenze bez ještě 
vzniklé hypertenze predikuje vznik obezity.

Ailhaud (1) a další diskutují, že rozvoj obezity může být 
ochranným projevem u jedince se vznikajícím diabetem. 
Dále je známo, že diabetes dostávají často i jedinci a zvířa-
ta bez tukové tkáně. Nelze tedy vyloučit, že možnost uklá-
dat energii do tuku může chránit betabuňku před lipoto-
xicitou a oddalovat tak i vznik diabetu. Vznik diabetu je 
typický také při lipoatrofických syndromech (5, 14).

Přes tato tvrzení souvisí množství tukové tkáně (zejmé-
na tzv. viscerální) s mnoha komplikacemi obezity. Pacient 
s nahromaděním tuku je typicky hyperinzulinemický, in-
zulinorezistentní, je v prokoagulačním stavu s narušenou 
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Tabulka 1. 

Látka                                                  Předpokládaný efekt
leptin                                                  potlačení hladu, ovlivnění reprodukce, 
                                                           energetického výdeje a hemopoezy
rezistin                                               inzulinorezistence 
lipoproteinová lipáza                         lipolýza
interleukin-6                                       aterogeneza, imunita, zánět
adipsin                                               chuť k jídlu
angiotenzinogen                                hypertenze 
tumor necrosis faktor alfa                  inzulinorezistence
plazminogen activator inhibitor – l.   fibrinolýza
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fibrinolýzou, hyperlipoproteinémií a celkově proaterogen-
ním stavem (15). Extrémní inzulinorezistence je přítomna 
při hyperglykemickém diabetickém kómatu (17). Jak se pa-
tofyziologicky na těchto jevech podílí právě tuková tkáň, je 
jen částečně jasné. 

Tuková tkáň jako sekreční orgán
Tuková tkáň je sekreční orgán, který vylučuje řadu hor-

monů a působků, které mohou ovlivňovat vyjádření složek 
metabolického syndromu.

Z koagulačních poruch je u obézních nejvíce známo zvý-
šení tzv. plazminogen aktivátoru inhibitoru-1 (PAI-1). Vý-
sledkem jeho zvýšení je porucha fibrinolýzy. Zvýšení kore-
luje s inzulinémií a dynamicky se mění při snížení inzulino-
rezistence, např. po hmotnostním poklesu. PAI-1 je nezávis-
lým rizikovým faktorem aterosklerózy a nemusí korelovat 
s dalšími složkami syndromu X. (10). Může zůstat zvýšen 
i po kompenzaci diabetu a poklesu hypertriglyceridémie, 
vyšší může být i u pouhých příbuzných hypertoniků.

PAI-1 se tvoří zejména v adipocytech, hlavně intraabdo-
minálních, tato tvorba je stimulována inzulinem. Dále se 
tvoří v játrech a endotelu, kde se na jeho tvorbě podílí i sti-
mulace triglyceridy a lipoproteiny s velmi nízkou hustotou 
(VLDL lipoproteiny).

Leptin a adipsin jsou hormony ovlivňující chuť k jídlu. 
Do jejich výzkumu a jejich využití v léčbě byly vkládány 
velké naděje. Fyziologie leptinu je zajímavá, ale zatím má 
malý klinický význam (5).

Tumor necrosis alfa je cytokinin, produkovaný nejen 
v tuku, ale také ve fibroblastech, dále v mono- a leukocy-
tech (6). U experimentálních zvířat je prokázán jeho efekt 
na inzulinovou rezistenci. U člověka jednoznačný průkaz 
tohoto jevu zatím neexistuje a je možné, že jde jen o efek-
ty parakrinní (lokální). Nedávno byly popsány polymorfiz-
my genu pro TNF alfa se vztahem k obezitě (4). 

Angiotenzinogen je látka nepochybně ve významném 
měřítku v tukové tkáni tvořená. Kolísání jeho tvorby po 
redukci se pravděpodobně spolu s poklesem inzulinémie a 
poklesem hypervolemie podílí na poklesu či normalizaci 
krevního tlaku (TK) po redukci hmotnosti. Na pokusech 
s transgenními zvířaty byl však jednoznačně prokázán jak 
podíl angiotenzinogenu na hypertenzi, tak podíl na růsto-
vém efektu v tukové tkáni (9).

Zajímavý je vztah angiotenzinogenu k tzv. DASH studii 
(16). Byla to studie zabývající se efektem dietní léčby, zejmé-
na zvýšením obsahu zeleniny a ovoce v dietě na pokles krev-
ního tlaku. Bylo zjištěno, že respondéry na tuto dietu jsou 
právě nositelé tzv. AA genotypu angiotenzinogenu.

Produkce mastných kyselin a její efekt na hyperlipemii, 
inzulinorezistenci i toxicita pro betabuňku jsou podrobně 
známy z řady přehledných publikací, a proto je zde neroz-
vádím. Rovněž je pravděpodobné, že cytokininy uvolněné 
z tukové tkáně se podílí na proaterogenním a prokoagulač-
ním stavu obézních (7). 

Významným objevem roku 2001 byl rezistin (11, 13). Je 
to hormon sekretovaný tukovou tkání, který vyvolává inzu-
linorezistenci. Původní myšlenka, že jde o konečně jasně 

popsaný článek mezi obezitou a diabetem, se v novějších 
pracích plně nepotvrdila. Rozhodně však vysvětluje efekt 
tzv. inzulinových senzitizérů. Tyto léky ovlivňují receptory 
(peroxisome proliferator-activated receptors) PPAR gama 
a snižují jejich pomocí sekreci rezistinu v tukové tkáni.

Nedávno byly prokázány výrazné rozdíly v produkci lá-
tek tukovou tkání podle její lokalizace.

Tyto variace existují zejména mezi subkutánní a viscerál-
ní tkání u 4 působků: PAI-1, leptinu, interleukinu-6, angio-
tenzinogenu, nebyly prokázány u TNF alfa (3).

Tradiční role tukové tkáně jako zásobárny energie se 
v moderní medicíně mění. Zdá se, že je nutná pro normál-
ní glukózový metabolizmus, dále, že produkuje řadu pro-
zánětlivě a proaterogenně působících látek. Podílí se dále 
na pocitu sytosti a může vyvolávat inzulinovou rezistenci. 
Kromě výše uvedených látek produkuje dále i acylation-
stimulating protein, adiponectin, retinol-binding protein a 
pravděpodobně i další látky (16).

Poslední z popsaných produktů tukové tkáně je fibrino-
gen-angiopoetin-related protein a metalothionein. Metalo-
thionein patří mezi metaloproteiny a podílí se na stresové 
reakci, kde může mít i antioxidační roli. Sekrece tohoto 
proteinu může vysvětlovat např. vztahy obezity a kardio-
vaskulárních chorob (18).

Moderní strategie léčby obezity 
a naladění tukové tkáně

Dnes je zřejmé, že někdejší snahy, aby obézní dosáhli nor-
mální hmotnosti, byly nereálné a zbytečné. Moderní medicí-
na prokázala, že ideálním výsledkem zároveň dosažitelným 
pro každého jedince je tzv. mírný váhový úbytek o 5–10 % 
hmotnosti (8, 14, 15). Tento hmotnostní pokles vede ke sní-
žení výskytu diabetu téměř o 50 %, snížení výskytu nádorů 
u bézních rovněž o 50 % a pokles kardiovaskulární mortality 
o 20 %. Tento výsledek je prokazatelný právě u těchto v pod-
statě metabolických komplikací obezity. Souvisí právě s nala-
děním tukové tkáně. Té stačí již malý pokles hmotnosti, aby 
byla uvedena do hyposekrečního katabolického stavu. Pokles 
hmotnosti vede k poklesu hypertriglyceridemie, poklesu vol-
ných mastných kyselin, poklesu inzulinémie, leptinémie, sní-
žení PAI- l inhibitoru a pravděpodobně i dalších působců. 

Je zajímavé, že inhibitor střevní lipázy (orlistat) má 
efekt na prolomení inzulinové rezistence i bez poklesu tě-
lesné hmotnosti. Za jeho působení pak dochází ke komplex-
nímu ovlivnění prakticky všech složek metabolického syn-
dromu. Podobně nová antidiabetika – tzv. inzulinové senzi-
tizéry (rosiglitazon, pioglitazon) významně ovlivňují řadu 
složek metabolického syndromu mechanizmem ovlivnění 
tukové tkáně. Tento efekt je velmi výrazný, přestože tyto 
léky vedou k mírnému vzestupu hmotnosti. Tento fakt je 
pokládán za antidiabetogenní a rovněž svědčící nově uvá-
děný antidiabetogenní vliv tukové tkáně-(1-viz výše uvede-
né úvahy o lipoatrofickým diabetu).

Závěr
Obezita je onemocnění definované kvantitativně. Kvan-

titativní ukazatele, ať již body mass index či obvod pasu, 
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predikují komplikace obezity zejména v epidemiologických 
studiích. Jakmile obezitu léčíme, je významnější schop-
nost udržet mírný váhový úbytek než kvantitativní absolut-
ní charakteristiky obezity. Je tedy významné právě metabo-

lické a sekreční vyladění tukové tkáně, které vede ke změ-
ně sekretovaných látek a k významnému ovlivnění výskytu 
komplikací obezity. 
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