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„Vítr to kolébá,„Vítr to kolébá,
v kolébce zelené,
slunce to zulíbá, slunce to zulíbá, 
až je to červené.“

(česká lidová)
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(česká lidová)



(1947)
3

(1947)
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BMI  =   index tělesné hmotnosti,  BMI  =   index tělesné hmotnosti,  
body mass index:body mass index:

70 kg            70 70 kg            70 
BMI =                     =            =  21,6  kg / m2

( 1,80 m )2 3,24
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vyhublost  /  emaciation                       < 15vyhublost  /  emaciation                       < 15
snížená hmotnost / underweight    15 – 18,9

normal    19 – 24,9  kg / m2normal    19 – 24,9  kg / m

zvýšená hmotnost / overweight      25 – 29,9 zvýšená hmotnost / overweight      25 – 29,9 
obézní / obese                                   30 – 39,9obézní / obese                                   30 – 39,9
morbidně obézní / morbidly obese   ≥≥≥≥ 40

minimum rizika úmrtí
the minimum mortality risk    21 – 25 kg / m2

______________________________________
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______________________________________
Výslovnost:  [i,meiši'eiš�n]   [mo:bidly  �u'bi:s]



BMI  (≥≥≥≥ 25 !!) v  Evropě:BMI  (≥≥≥≥ 25 !!) v  Evropě:
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BMI  a rizika:BMI  a rizika:
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estrogenyestrogeny
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WHR =  waist to hip ratio  = poměr pás/boky
riziko:   > 0,9 u muže , > 0,8 u ženy                            
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riziko:   > 0,9 u muže , > 0,8 u ženy                            



Obvod pasu:
riziko:  ~ 102 cm u muže , ~ 88 cm  u ženy                             
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riziko:  ~ 102 cm u muže , ~ 88 cm  u ženy                             
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16
thrifty [´0rifti] = úsporný / „upevňující zdraví“
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Energetická rovnováha a hmotnost:Energetická rovnováha a hmotnost:

energetickýenergetický

výdej za pohybu

postprandiálnípostprandiální

termogeneze

klidovýklidový

energetický výdej

! 19!
pozor, zákon zachování hmoty a energie stále platí !!!



Genetické vlivy:
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Reavenův metabolický syndrom: (1988)Reavenův metabolický syndrom: (1988)
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Syndrom X (Reaven, 1988):Syndrom X (Reaven, 1988):
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Adipokiny (1):Adipokiny (1):
= proteiny secernované (a syntezované) adipocyty.= proteiny secernované (a syntezované) adipocyty.

Chemické mediátory, vytvářené bílou tukovou tkání.

Patří sem:  cytokiny,
růstové faktory,
enzymy a hormonyenzymy a hormony

Funkce zahrnují:  regulaci chuti a energetické rovnováhy,Funkce zahrnují:  regulaci chuti a energetické rovnováhy,
imunitu,
citlivost k inzulinu,citlivost k inzulinu,
angiogenezi,
zánět a odpověď akutní fáze,zánět a odpověď akutní fáze,
krevní tlak,
metabolismus lipidů 
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metabolismus lipidů 
a homeostázu



Adipokiny (2):Adipokiny (2):

cytokiny =   obecný název pro velký počet malých bílkovin,cytokiny =   obecný název pro velký počet malých bílkovin,
které mají stimulační/inhibiční vliv na 
proliferaci, diferenciaci a funkci buněk proliferaci, diferenciaci a funkci buněk 
imunitního systému
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Adipokiny (adipocytokiny):Adipokiny (adipocytokiny):

TNFαααα v adipocytu 1993 TNFαααα v adipocytu 1993 
leptin 1994
resistin 2001resistin 2001
adiponektin    1996
adipsin 1988adipsin 1988
visfatin 2005

JINÉ REGULAČNÍ PEPTIDY/BÍLKOVINY:

ghrelin 1999
PYYPYY
NPY
AGRP
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AGRP



Adipokiny (3):Adipokiny (3):

PAI-1 = inhibitor aktivátoru plasminogenu,  inhibuje PAI-1 = inhibitor aktivátoru plasminogenu,  inhibuje 
fibrinolytický systém.  
Zároveň je proteinem akutní fáze a adipokinem.Zároveň je proteinem akutní fáze a adipokinem.

TNFαααα = tumor necrosis factor alpha,  cytokin vytvářený mnoha TNFαααα = tumor necrosis factor alpha,  cytokin vytvářený mnoha 
typy leukocytů. 
(Název: ve tkáňových kulturách schopný zabíjet tumorové (Název: ve tkáňových kulturách schopný zabíjet tumorové 
buňky).  Modifikuje odpověď mnoha buněk, vyvolává zánět. 
Je zahrnut do řady chronických zánětlivých procesů, včetně Je zahrnut do řady chronických zánětlivých procesů, včetně 
srdečních koronárních onemocnění a IR. 
Je rovněž adipokinem a má vztah k tvorbě některých dalších Je rovněž adipokinem a má vztah k tvorbě některých dalších 
cytokinů a adipokinů.
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Adipokiny a insulinová resistence (IR):Adipokiny a insulinová resistence (IR):

resistin  +  TNFαααα →→→→ zv. IRresistin  +  TNFαααα →→→→ zv. IR

→→→→leptin  +  adiponektin →→→→ sn. IR

zv. =  zvýšen/í

sn. =   snížen/í
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sn. =   snížen/í
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Působení TNFαααα :Působení TNFαααα :

lipoproteinová lipasa
thiazolidindiony

aktivace

FA transportní protein  

acetyl-CoA synthasa

sn. expresesn. exprese

33sn.exprese řady genů pro enzymy  → sn. lipogenese v tukové tkáni
PPAR = receptory aktivované peroxizomovými proliferátory



Peroxisom (1) :Peroxisom (1) :

● organela v cytoplasmě živočišných buněk – jednoduchá ● organela v cytoplasmě živočišných buněk – jednoduchá 

membrána, 200-500 nm v průměru

v zásobních tkáních rostlin „glyoxisom“  (podle glyoxalátového

cyklu)

● detoxikační schopnosti, lokalizace reakcí, které by jinak mohly

být buňce nebezpečnébýt buňce nebezpečné

● obsahují oxidasy (cca 60 monooxygenas a oxidas), odnímají 

vodík z různých substrátů a váží jej na dikyslík za tvorby H Ovodík z různých substrátů a váží jej na dikyslík za tvorby H2O2

● peroxid odbourávají peroxidasami   (→ název „perixisom“)

a katalasami a katalasami 

● katalasy  ( 2  H2O2  → 2  H2O  +  O2 )  mají tak vysokou

koncentraci, že vytvářejí v peroxisomech krystalové shlukykoncentraci, že vytvářejí v peroxisomech krystalové shluky
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Peroxisom (2) :

● metabolizují  mastné kyseliny, ethanol, mnohá xenobiotika a 

zčásti syntezují  plasmalogeny (pro myelinový obal v nervové zčásti syntezují  plasmalogeny (pro myelinový obal v nervové 

tkáni)

● PPAR  =  „receptory aktivované peroxisomovými proliferátory“● PPAR  =  „receptory aktivované peroxisomovými proliferátory“

název je historický (ze studia hlodavců), u člověka svým obsahem

nedává smyslnedává smysl

Receptory „PPAR“

● =  nukleární receptory 

● =  transkripční faktory  (ovlivňují expresi genů, kódujících

Receptory „PPAR“

● =  transkripční faktory  (ovlivňují expresi genů, kódujících

řadu působků:  enzymů, regulačních bílkovin, …)

takto regulují i zánět, sklon k nádorovému bujení, imunitu, takto regulují i zánět, sklon k nádorovému bujení, imunitu, 

IR,   …

● jejich prostřednictvím působí fibráty  (hypolipidemika)
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● jejich prostřednictvím působí fibráty  (hypolipidemika)

a thiazolidindiony  (inzulin-senzitizující léky)



= agonisté „peroxisome proliferator-activated receptor γγγγ“= agonisté „peroxisome proliferator-activated receptor γγγγ“
stimulují expresi genu adiponektinu
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Metabolický syndrom:

IR  →→→→ zv. aktivitu sympatiku  →→→→ zv. IR  (bludný kruh)

Metabolický syndrom:

IR  →→→→ zv. aktivitu sympatiku  →→→→ zv. IR  (bludný kruh)

→→→→ aktivace RAAS  →→→→ hypertenze→→→→ aktivace RAAS  →→→→ hypertenze

obezita  =   1/ „prozánětlivý stimulátor“ (proinflamatorní)obezita  =   1/ „prozánětlivý stimulátor“ (proinflamatorní)
adipocyty → „messenger cytokiny“:

TNFαααα,  IL1, IL6TNFαααα,  IL1, IL6
játra → CRP  (marker kardiovaskulárního rizika,

marker rizika DM2)
2/ protrombotický stav:  zv. PAI-1 (plasminogen→fibrinolyza),

.... → endotelová dysfunkce (→markery)

3/ IR dyslipidémie → zv.  VLDL, 3/ IR dyslipidémie → zv.  VLDL, 
zv. oxidované LDL (malé, densní)
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Metabolický syndrom:Metabolický syndrom:
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Porucha metabolismu Glc:

RandlRandl

IR

→→→→ sn. odběru Glc !!
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→→→→ sn. odběru Glc !!



Randlův cyklus (substrátová kompetice):Randlův cyklus (substrátová kompetice):

Randle (1963):
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Randle (1963):

„The Glc – FA cycle“



Insulin a Glc v krvi:

[insulin]

Insulin a Glc v krvi:

[insulin]

[Glc][Glc]
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Působení insulinu :Působení insulinu :

aktivace i jinými

růstovými faktoryrůstovými faktory

mitogenmitogen

aktivující 

proteinkinasa

aktivace

proteinkinasa

aktivace

výhradně 

insulineminsulinem
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Insulinová resitence (IR) :Insulinová resitence (IR) :

blok fosforylace 

IRS1 receptorem

atypické fosforylace

IRS1 receptorem

chybně fosforylovaný IRS1
atypické fosforylace

IRSnedostatečná aktivita

PI3kinasy

sn. činnosti

aktivace proteinkinas C
zv.

45TNFα:    sfingomyelinasa



Adipokiny a insulinová resistence ( IR ):Adipokiny a insulinová resistence ( IR ):

resistin  +  TNFαααα →→→→ zv. IRresistin  +  TNFαααα →→→→ zv. IR

→→→→leptin  +  adiponektin →→→→ sn. IR
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Leptin  + Leptin  + 
adiponektinadiponektin
snižují 
insulinovou  insulinovou  
resistenci:resistenci:
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Insulinový receptor:Insulinový receptor:
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Účinnost insulinu:Účinnost insulinu:

odběr Glcodběr Glc

[insulin]
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[insulin]



Metabolismus adipocytů:
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