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Inzulínová rezistence 
obecná definice 

Subnormální biologická odpověď na 

běžnou koncentraci inzulínu v organismu 
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Definice inzulínové rezistence 
v užším slova smyslu 

Podle Himsworthové z r. 1936: snížená schopnost 

organismu zpracovat glukózu 

prostřednictvím inzulínu.  
 

 

 

 

Příčiny:  defektní molekula inzulinu 

               protilátky proti inzulínu nebo inzulínovým receptorům 

               receptorová  porucha 

               postreceptorová porucha aj. svaly, játra, tuk 
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Klinické syndromy inzulínové 

rezistence 

1. Genetické – mutace inzulín. receptorů 

2. Získané  - receptorová IR (protilátky) 

  - puberta, gravidita, pokročilý věk 

  - zevní vlivy- hladovění, sepse… 

3.  Smíšené       - genetické pozadí + zevní           

            vlivy, receptor a postreceptor. IR 



Vývoj inzulínové rezistence      

v čase 

Genetika věk 

IR 
BMI 

Smíšený sy IR 

(MS) 

Glukózová 

intolerance 
Diabetes mellitus 

II. typu 



HOMA –IR index 
homeostatický model inzulinové rezistence 

Lačná glykémie x lačná inzulinémie / 22,5 
 

Inzulínová rezistence: 

Normální  <2.0 

Hraniční  2.0-2.2 

Mírná   2.2-3.0 

Těžká  >3.0 

Mathews DR, Diabetologia 1985;28 



IR a kardiovaskulární riziko 

genetické 

faktory 

inzulínová 

rezistence 
zevní 

faktory 

hyperinzulinémie 

 TK  TG  HDL-chol 

sympatická 

aktivita CNS 

aktivita dřeně 

nadledvin 

zvýšené KV riziko i riziko 

mikrovaskulární 

G.M. Reawen:New Engl J. Med 1996;334:374-81 

 
 aktivita RAAS 

 



SNS a kardiovaskulární riziko 

SNS SNS 

presorický efekt 

hypertenze 

trofické efekty 

cévy, srdce 

ateroskleróza 
 

inzulínová 

rezistence 

trombóza 

zvýšený hematokrit 
 

zvýšená agregace 

destiček 
dislipidémie           snížená fibrinolýza 



Metabolismus zdravého srdce 

10-30% 

60-80% 

10-30% 



Metabolismus srdce u IR 

< 10% 

>90% 

10% 

lipolýza 

 

Randle cycle (1960) 
= glucose-fatty acid cycle 

 FFA (plasma)     glucose oxid. 
 

IR 



Metabolismus srdce u IR 

< 10% 

>90% 

10% 

lipolýza 

 

Glucose, pyruvate 
               lactate oxid 

Randle cycle (1960) 
= glucose-fatty acid cycle 

 FFA (plasma)     glucose oxid. 
 

IR 

TG 



Metabolismus srdce u  IR 

< 10% 

>90% 

10% 

lipolýza 

 

Glucose, pyruvate 
               lactate oxid 

Randle cycle (1960) 
= glucose-fatty acid cycle 

 FFA (plasma)     glucose oxid.
 

IR 

ketolátek, acidóza 

TG 

Buňka myokardu 

mitochondrie 



Viscerální obezita a IR 

proaterogenní  

prozánětlivý 



Akumulace tuku kolem srdce, do srdečních 
buněk a do jater 



Lipotoxicita v buňce myokardu 

Park TS, Goldberg IJ: Heart Failure Clin 8 (2012) 633–641 



Chronické choroby na základě kardio- 
metabolických poruch 

(Cardiometabolic-based chronic disease) 

 

• Adiposity (bílá tuková tkáň) - based chronic disease  
• Dysglycemia (IR, porucha glykémie) - based chronic disease 
 
Kardiovaskulární choroby   ICHS 

      

   

       Hypertenze    Fibrilace síní 

 

   Srdeční selhání 

 

Mechanick JI et al.JACC 2020;11:75:525-538 



SNS RAS 

Kardiomyopatie inzulinorezistentní  diabetická kardiomyopatie  

1. Nedostatek energie pro myokard  
     diastolická dysfunkce (HFpEF)  systolická dysfunkce (HFrEF) 
 

2. Remodelace srdce – hypertrofie, fibróza,  apoptóza, ukládání kolagenu, TG a AGEP 

Aroor AR et al. Heart Fail Clin 2012;8:609-617. 

Arytmie 



Akumulace kolagenu v diabetickém srdci 

hyperglykémie  

- zvýšené  ukládání kolagenu extracelulárně 

- glykace kolagenu - snížené odbourávání 

- fibrotizace myokardu 

 

 porušené diastolické plnění  HFpEF (EF ≥ 
50%) 

   snížená rychlost srdečního vedení 

   snížení fibrilačního prahu 





HOMA index a SS 





Inzulinová rezistence 
typický  aterogenní lipidový profil  

American Diabetes Association. Diabetes 
Care 2003;26 (Suppl. 1):S83-86 

Malé 

denzní 

LDL 
 TG 

Malé denzní  

 HDL-c 

• Zvýšená postprandiální 
                  lipémie 
• Zvýšený apo-B 
                  apo-B/apo-A 
• Zvýšený non-HDL-ch 
•Částice bohaté na TG  
• Zvýšený remnantní chol 



Vliv triglyceridů na nově diagnostikované srdeční selhání 
u pacientů s vysokým KV rizikem lečených statiny  

TG ≥150 mg/dl  (≥ 1,7 mmol/l) 

TG 200 – 499 mg/dl (2,3 – 5,6 mmol/l) 

Toth PP et al. Vascular Health and Risk Management 2019:15 533–538 

Real-world analysis 

Multivariate analysis using Cox proportional hazard model 

Optum  Research Database  160 mil. osob 

Věk ≥ 45 let, DM/ASKVO, statin 

Comparator: TG  150 mg/dl ( 1,7 mmol/l) a HDL  40 mg/dl  (1 mmol/l) 

(n=23 181) 

(n=10 990) 



Ovlivnění IR a prevence poškození srdce 

Životní styl – komplexní změny životních návyků -  NEKOUŘENÍ 

              - PRAV. POHYB 

                                                                                   - ZDRAVÁ DIETA 

                                                                                   ZHUBNUTÍ 

 

Farmakologická léčba:  INHIBITORY  RAAS  X  starší betablokátory, 
            thiazidová diuretika 

                                        GLIFLOZINY 

                                        ANP, SACUBITRIL 

                                         



Glifloziny a IR v experimentu 

10-denní krmení myší nezdravou stravou bez empaglifl. a s empaglifl. 

Kontrolní skupina s a bez empagliflozinu  



 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

• Empagliflozin zamezil přibývání na hmotnosti a rozvoji IR 



Myči krmené vysokotukovou dietou + ANP sc. a bez ANP 

Kontrolní skupina – myši krmené norm. dietou  ANP 



ANP  aktivace signální cesty Akt (serin-threonin 

kinázy) – zlepšení IR v myokardu  odolnost 

myokardu k ischemii 

 



Natriuretické peptidy (BNP) 

 – snížené u IR (DM, AH + obezita) 

Mobilizace lipidů z tuk. tkáně 

 Oxidace lipidů postprandiálně 

syntézy adiponektinu 

hlad / příjem potravy 

Zhnědnutí bílého tuku 

 

bradykinimu   Snižují TK, zvyšují vylučování  

     Na, zlepšení IR 

endotelinu  

 GLP-1 

 Glukagon 

 

 



Deficience natriuretických aj. peptidů  

 sacubitril/valsartan 



Závěr 

IR – energetický deficit v srdci -   Randlův cyklus 

 

IR SNS  RAAS  hypertenze – hypertrofizace myokardu 

IR – aterogenní dyslipidemie - TG – remnantní chol – AS 

 

IR – viscerální obezita - bílá tuková tkáň  steatóza  srdce 

       lipotoxicita, apoptóza, fibrotizace dysfunkce  

       myokardu (HFp-m-r-EF), poruchy vedení vzruchu, arytmie 

 



Poselství:  prevence vlivu IR 

na srdce 
 

AHA – the most effective strategies for the 2020 goals 

1. Pohybovat se 6 tisíc kroků denně 

2. Cholesterol     podle celkového KV rizika 

3. Jíst zdravě  omezit nasycené MK a transmastné K 

                  omezit solení a pití alkoholu  

4. Krevní tlak 120/80 – 130/80 mmHg 

5.   Snížit hmotnost BMI 20 – 25 kg/m² 

6.   Glykémie  pod 5,6 mmol/l 

7.   Nekouřit   přestat kouřit 


