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Svalově kostní jednotka
Kost je živou tkání, která není jen pohy-
bovým aparátem, ale plní i  funkci en-
dokrinního systému. Exprimuje řadu 
enzymů, především 1α-hydroxylázu ak-
tivující syntézu D hormonu a aroma-
tázu zodpovědnou za produkci estro-
genu přímo v kosti. Kost je však také 
cílovou tkání hormonů, a to na para-
krinní i endokrinní úrovni. Prostřednic-
tvím mechanostatu (receptory lokali-
zované na osteocytech) odpovídá také 
na mechanickou zátěž.

Objem a  kontraktilita svalu akti-
vuje modelaci kostní hmoty na prin-
cipu Frostovy mechanostatické teo-
rie. Adaptací kosti na zátěž dochází 

k  vzestupu kostní denzity, ale i  kva-
lity, a tedy pevnosti kosti. Mechanická 
nálož mimoto moduluje geneticky de-
terminovanou geometrii skeletu. Sva-
lová a kostní složka systému jsou pod 
společnou hormonální kontrolou.

Sexuální diferenciace vývoje kostní 
hmoty
Děti předškolního věku obou po-
hlaví mají objem kosti srovnatelný. Ale 
již v 7 letech mají chlapci o 4,5 % více 
kostní hmoty než dívky. Již v tomto věku 
je netuková měkká tkáň prediktorem 
kostní hmoty [17,18]. K  výrazné dife-
renciaci ve vývoji kosti dochází v období 
puberty [26]. U chlapců se v důsledku 

vzestupu hladin testosteronu a aktivace 
osy somatotropin-IGF-1 výrazně zrychlí 
vývoj svalové hmoty, který je o 6–15 % 
vyšší než u  stejně starých dívek  [24] 
a  předchází 0,36 roku (u  dívek 
0,5 roku) dosažení vrcholu kostní den-
zity [32]. U  chlapců se výrazněji než 
u dívek zvětšují rozměry kosti. Svalová 
hmota je tedy prvořadým prediktorem 
vývoje kosti u chlapců. U dívek v době 
puberty převládá osteoformační vliv 
tukové tkáně, nikoli však mechanosta-
tický, ale hormonální [29]. Po dosažení 
kritické hodnoty tuku zejména v oblasti 
gluteofemorální je uvolněn leptin, který 
aktivuje syntézu gonadotropinů a estro-
genu [20]. Vyšší obsah kostního mine-
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Souhrn: Mechanická nálož aktivuje remodelaci kosti a zvyšuje její pevnost. Fyzická zátěž má tedy mimořádný význam pro kostní zdraví. 
Objem svalové hmoty i její kontrakce jsou v těsném vztahu ke kostní denzitě u mužů i žen, přestože u mužů je tento vztah těsnější. Svalově- 
-kostní jednotka tvoří vývojový funkční celek, jehož obě komponenty jsou pod společnou kontrolou systému somatotropin-IGF-1, andro-
genů a D hormonu. Tyto endokrinní systémy prostřednictvím svalově-kostní jednotky hrají významnou roli ve vývoji kosti i  její stabilitě 
v dospělosti. Proto deficit kteréhokoli z těchto systémů, podobně jako omezená fyzická aktivita (především v dětství), mohou negativně 
ovlivnit kostní denzitu i kvalitu. Kost je také pod kontrolou tukové tkáně, která moduluje kostní metabolizmus mechanicky, ale především 
prostřednictvím adipocytokinů (leptin, adiponektin nebo rezistin). Leptin zrychluje novotvorbu kosti aktivací osteoblastů. Tento přímý 
efekt hormonu je amplifikován stimulací β-1 adrenergního systému, který ruší negativní osteotropní efekt neuropeptidu Y. Na druhé straně 
leptin aktivuje také β-2 adrenerní receptory, které zrychlují resorpci kosti. Nicméně u člověka převládá osteoanabolický efekt hormonu. 
Leptin má zásadní význam pro nastartování puberty u dívek a pro vývoj ženské kosti. Adiponektin (a pravděpodobně také rezistin) má na 
kost vliv jednoznačně negativní. Klinický význam měkkých tkání a regulačních hormonů pro integritu skeletu potvrdí další studie.
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Soft tissues, hormones and the skeleton

Summary: Mechanical load activates bone modeling and increases bone strength. Thus physical activity is extremely important for over-
all bone health. Muscle volume and muscle contraction are closely related to bone mineral density in men and women, although these 
relationships are more significat in men. The muscle-bone unit has been defined as a functional system, in which both components are 
under control of the somatotropin-IGF-I system, androgens and D hormone. These endocrine systems play, via the muscle-bone unit, an 
important role in development of the skeleton and its stability in adulthood. That is why deficiency of any of these hormonal systems, 
or reduced physical activity (mainly in childhood) could seriously affect bone density and quality. Bone is also under control of adipose 
tissue, which modulates its metabolism via mechanical load and more importantly via adipocytokines (leptin, adiponectin and rezistin). 
Leptin increases bone formation by activation of osteoblasts. This direct effect of leptin is amplified by stimulation of the β-1 adrenergic 
system, which inhibits the negative osteotropic effects of neuropeptide Y. On the other hand, leptin also activates β-2 adrenergic recep-
tors, which increase bone resorption. In humans, the overall osteo-anabolic effect of leptin tends to be dominant. Furthermore, leptin 
has a principal role in the start of puberty in girls and maturation, remodeling and development of the female skeleton. Adiponectin (and 
probably rezistin) has an unambiguous deteriorating effect on the skeleton. Further studies are needed to confirm the clinical importance 
of soft tissues relative to the integrity of the skeleton.
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rálu ve vztahu ke svalové hmotě v čas-
ném stadiu vývoje ženského skeletu je 
z  vývojového hlediska účelným zaříze-
ním zajišťujícím akumulaci kalcia pro 
reprodukci [2]. Ale i u žen má svalová 
hmota význam v době vývoje kosti a po-
zitivně moduluje i dospělý skelet. Vztah 
svalové hmoty ke kostní hmotě je však 
ve všech věkových obdobích méně těsný 
než u mužů.

Velmi přesnými metodami používa-
nými v diagnostice onemocnění svalo-
vě-kostního systému jsou počítačová 
tomograf ie (CT), magnetická rezo-
nance (MRI), bioelektrická impedance 
a neutronová aktivační analýza. Meto-
dou první volby je dvoufotonová RTG 
denzitometrie (DXA). Všechny tyto me-
tody však poskytují jen aproximativní 
výsledky, neboť nerespektují kostní 
geometrii. Přes toto omezení současné 
měření svalové a  kostní hmoty lze 
dobře využít v  diagnostice některých 
chorob pohybového aparátu stanove-
ním indexu kost/sval, který diferencuje 
primární kostní onemocnění (osteoge-
nesis imperfecta, juvenilní a posttrans-
plantační osteoporóza) od primární 
svalové léze (Duchenova dystrof ie 
nebo poliomyelitida) [13,31].

Fyzická aktivita a skelet
Vzhledem k těsnému vztahu mezi sva-
lem a  skeletem lze předpokládat, 
že fyzická aktivita pozitivně ovlivní 
vývoj kosti, především v období růstu 
a těsně před nástupem puberty. Děti, 
které pravidelně cvičí, mívají nárůst 
kostní hmoty 5 % za rok, zatímco u do-
spělých tento nárůst činí jen 1–3 %. Ne-
dostatek pohybu u dětí obou pohlaví 
má za následek vyšší výskyt osteoporo-
tických fraktur v dospělosti. U adoles-
centních mužů fyzická aktivita zrych-
luje vývoj trabekulární i kortikální kosti 
a zvětšuje její rozměry. Někteří autoři 
proto zdůrazňují, že při sledování vý-
voje kosti u dětí by měl být větší důraz 
kladen na svalovou funkci než na os-
teodenzitometrické parametry [12]. 
U  žen fyzická aktivita zvyšuje kvalitu 
skeletu v závislosti na estrogenní akti-
vitě. Známou zkušeností je oslabená 

odpověď skeletu na zátěž u nesubsti
tuovaných postmenopauzálních žen.

Hormonální kontrola funkce 
svalově-kostní jednotky
IGF-1
Obě složky funkčního celku sval-kost 
jsou pod společnou hormonální kon-
trolou osy somatotropin-IGF-1. So-
matotropin má sám o  sobě význam 
pro vývoj svalu i  kostní hmoty. Pro-
dukt somatotropinu, IGF-1 syntetizo-
vaný v  játrech nebo přímo ve skeletu 
po vazbě na specifické receptory, akti-
vuje nejen osteoblasty, ale i proliferaci 
svalových fibril a  aktivací kalciového 
signálu zvyšuje svalovou kontrakci. 
Jak již bylo zmíněno, IGF-1 zrychluje 
vývoj jednotky v pubertě, ale zajišťuje 
i její stabilitu v dospělosti. Nedostateč-
nost osy somatotropin-IGF-1 u dospě-
lých jedinců obou pohlaví má za ná-
sledek snížení hodnoty kostní hmoty 
i  její kvality. Muži s  deficitem soma-
totropinu (GHD syndrome) mají vý-
razně nižší svalovou hmotu a trpí sva-
lovou slabostí, která zvyšuje riziko 
fraktur [28]. IGF-1 je mediátorem 
vlivu fyzické zátěže na kost. Je známo, 
že ve stáří, kdy fyziologicky klesá pro-
dukce IGF-1 a stoupají hladiny prozá-
nětlivých cytokinů, je současná mani-
festace sarkopenie a osteopenie velmi 
častá. Naopak vytrvalostní trénink, ale 
i krátkodobý sportovní výkon produkci 
IGF-1 zvyšují. Vzestup hladin peptidu 
byl zaznamenán již kolem 30. min in-
tenzivního cvičení. Z tohoto hlediska je 
rhIGF-1 perspektivní kandidátní mole-
kulou využitelnou v  léčbě osteopenie 
indukované svalovou atrofií.

Sexuální steroidy
Silný antiresorpční efekt estrogenu je 
dobře znám a  široce využíván prak-
ticky. Estrogeny po vazbě na α a β re-
ceptory v  kosti tlumí produkci oste-
oresorpčních cytokinů IL-1, TNF-α 
a  přímo i  RANKL. Estrogen mimoto 
snižuje set-point mechanostatu a po-
dobně jako IGF-1 zvyšuje efektivitu 
mechanické nálože na kost. Estrogeny 
mají význam pro pubertální vývoj kosti 

i pro kvalitu skeletu v dospělosti a ve 
stáří, a to i u mužů. Vliv estrogenu na 
svalovou hmotu prokázán nebyl.

Androgeny stimulují expresi osteo-
protegerinu v kosti, zrychlují růst tra-
bekulární i  kortikální kosti a u mužů 
zvětšují rozměry skeletu [38]. Pozitivní 
vztahy byly zaznamenány mezi hladi-
nami androgenů a vyvíjející se puber-
tální kostí i u dívek. Androgeny modu-
lují metabolizmus kosti nejen přímo, 
ale také prostřednictvím svalu, jehož 
objem i  kontraktilitu zvyšují. Stimu-
lací absorpce kalcia ve střevě zlepšují 
kalciovou bilanci organizmu a  brání 
vzniku druhotné hyperparatyreózy.

Vitamin D
1,25(OH)2 vitamin D (D hormon) se 
váže na jaderné receptory (VDR) v kosti 
i  ve svalu. Zvyšuje mineralizaci kosti 
a  pravděpodobně i  její novotvorbu. 
Urychluje růst myofibril, jejich kon-
traktilitu a zvyšuje svalovou sílu. Silný 
vztah mezi kostí a svalem dokumentuje 
asociace mezi objemem (sílou) svalu 
a polymorfizmy BsmI a FokI v genu pro 
VDR [15] a průkaz pozitivního vztahu 
mezi hladinami 25(OH)D a svalovou 
sílou u seniorů i mladých aktivních at-
letů. Def icit vitaminu D tedy nega-
tivně ovlivní funkci celé svalově-kostní 
jednotky. Důsledkem nejzávažněj-
šího deficitu vitaminu D je osteomala-
cie, kdy hladiny 25(OH)D klesají pod 
30 nmol/l. Daleko častější jsou případy 
insuficience vitaminu D s  hladinami 
25(OH)D pod 50 nmol/l, s následnou 
druhotnou hyperparatyreózou, akti-
vací kostní resorpce a s myopatií, je-
jímž důsledkem je porucha stability 
s pády a frakturami. Podle současných 
mezinárodních doporučení je za bez-
pečnou hladinu 25(OH)D považována 
hodnota 80 nmol/l. Limitujícím fakto-
rem těchto guidelines je skutečnost, že 
neberou v  úvahu individuální rozdíly 
v citlivosti na D hormon [39].

Hormony tukové tkáně a skelet
Tuková tkáň moduluje integritu skeletu 
nejen mechanickou náloží, ale i humo-
rálně. V  posledních letech se množí 



Vnitř Lék 2012; 58(2): 135– 139  Vnitř Lék 2012; 58(2): 135– 139 137

Měkké tkáně, hormony a skelet

tickou bilancí, leptinem a reprodukcí 
je účelným zařízením bránícím kon-
cepci v  období, kdy nejsou zajištěny 
dostatečné energetické zásoby pro růst 
plodu. Nedostatečně aktivovaná syn-
téza GnRH v adolescenci má za násle-
dek zpomalení vývoje vrcholu kostní 
hmoty. Nezvratnému postižení ferti-
lity i skeletu u amenoroických dívek lze 
zabránit navozením pulzatilní sekrece 
LH a ovulačního cyklu podáním rhLep-
tinu [14]. Lidským modelem zpomale-
ného vývoje kostní hmoty v důsledku 
nízkých hladin leptinu je idiopatická 
skolióza páteře u dívek, u nichž hladiny 
leptinu v séru pozitivně korelují s para-
metry kostní hmoty.

Účinek leptinu na skelet může být 
tedy anabolický i  proresorpční a  zá-
visí na interakci přímého vlivu na kost 
s aktivací β-1 nebo β-2 adrenergních 
receptorů a  dalších neurohormonů. 
Jak dokládají klinické studie, hladina 
leptinu u obou pohlaví pozitivně ko-
reluje s  ukazatelem kostní remode-
lace (kostní izoALP). Mimoto je gen 
pro leptinový receptor (polymorfizmus  
Gln223Arg) asociován s počtem frak-
tur obratlových těl u postmenopauzál-
ních žen a s kostní denzitou u pubertál-
ních i dospělých mužů [10,33]. Zcela 
zásadní význam má sérový leptin pro 
vývoj vrcholu kostní hmoty u pubertál-
ních dívek. 

Adiponektin
Osteotropním hormonem tukové 
tkáně je také adiponektin. Mezi adi-
pozitou a  hladinami adiponektinu je 
inverzní vztah. Hodnota cirkulujícího 
adiponektinu je velmi nízká u obezity 
a stoupá při protrahovaném hladovění 
a ztrátě tělesné hmotnosti. Adiponek-
tin má klíčový význam v regulaci meta-
bolizmu tuků a glukózy, jejíž produkci 
tlumí a zvyšuje citlivost tkání na inzu-
lin. Termogenetickým mechanizmem 
snižuje tělesnou hmotnost. Nedosta-
tek adiponektinu vede k inzulinové re-
zistenci, dyslipidemii, vzniku ateroskle-
rózy a aktivaci zánětu [1].

Kostní efekt adiponektinu spočívá 
v  modulaci klíčových funkcí osteo-

systém. Leptin stimulací β-1 adrener-
gních receptorů aktivuje osu soma-
totropin-IGF-1, jež má osteoanabo-
lický efekt. Leptin však stimuluje také 
β-2 adrenergní receptory (i β-2 expri-
mované přímo v  kosti) a  jejich pro-
střednictvím aktivuje osteoklastickou 
resorpci. Nezávisle na tělesné hmot-
nosti zpomaluje novotvorbu trabeku-
lární kosti [7,16]. Útlumem centrální 
i kostní β-2 adrenergní aktivity lze vy-
světlit zpomalení úbytku kostní hmoty 
a nižší riziko fraktur u nemocných lé-
čených antagonisty β-2 adrenergních 
receptorů. Studie u myší mimoto uká-
zala, že leptin tlumí syntézu 1,25(OH)2 
vitaminu D3 v ledvině, což je další z ne-
gativních účinků leptinu na kost [37].

Kostní metabolizmus modulují 
i  další neurohormony citlivé na lep-
tin [3]. Exprese neuropeptidu Y, který 
má negativní vliv na tvorbu kortikální 
kosti, je leptinem tlumena. Převaha 
β-1adrenergní aktivity nad aktivitou 
β-2 vede ke zřetelnému nárůstu pe
riostu, ke zvětšení rozměrů kosti a k její 
vyšší odolnosti na mechanickou nálož.

Na osteoblastické receptory se váží 
i  některé další neuromediátory – se-
rotonin, calcitonin gene-related pep-
tide (CGRP) a kanabinoidy [9]. Zvláště 
systém CART (cocain and amfetamine 
related transcript) aktivuje vývoj tra-
bekulární kosti. Jeho nedostatečnost 
je kompenzována leptinem [5]. Pozi-
tivní efekt na skelet má také hormon 
tmy syntetizovaný v epifýze – melato-
nin [35].

Celkový efekt hormonu na skelet je 
převážně pozitivní. Nezastupitelnou 
roli má leptin při nastartování puber-
tálního růstu kosti u dívek, u nichž hla-
dina leptinu v cirkulaci prudce stoupá 
v okamžiku dosažení kritické hodnoty 
objemu tukové tkáně. Leptin aktivuje 
expresi genu KiSS-1 a  kisspeptinu-1, 
který stimuluje neurony produku-
jící GnRH, a aktivuje tak osu adeno-
hypofýza-gonády [27]. Nedostatečná 
aktivace kissneuronů při extrémních 
výkyvech energetické bilance má za ná-
sledek poruchy nejen fertility, ale i kva-
lity kosti. Funkční vztah mezi energe-

zprávy o  nových molekulách synteti-
zovaných v  tukové tkáni (adipokiny), 
které vstupují do regulace kostního 
metabolizmu [21].

Leptin
Základní funkcí leptinu je přenos in-
formace o  stavu energetických zásob 
k  mozkovým strukturám regulujícím 
příjem potravy. Při vysokém příjmu ka-
lorií nárůst tukové hmoty a vzestup hla-
diny leptinu tlumí chuť k  jídlu a další 
příjem potravy a současně zvyšuje ener-
getický výdej. Při dlouhodobějším hla-
dovění naopak nízká produkce leptinu 
chuť k jídlu zvyšuje. Plazmatický leptin 
je obrazem nutričního stavu organizmu. 
Hladina leptinu v cirkulaci patologicky 
klesá zejména u nemocných s anorexia 
nervosa [6,22]. Leptin reguluje i další 
důležité funkce včetně neuroendokrin-
ních funkcí a kostního metabolizmu.

Leptin uvolněný periferní tukovou 
tkání nebo adipocyty kostní dřeně sti-
muluje novotvorbu kosti aktivací spe-
cifických receptorů na osteoblastech 
a  pravděpodobně aktivací exprese 
f ibroblastového růstového faktoru 
(FGF)-23 [11,37]. Modelace kosti je 
tedy leptinem aktivována cestou en-
dokrinní i  parakrinní [36]. Při velmi 
vysoké adipozitě kostní dřeně (např. 
u diabetiků 2. typu) může lokální lep-
tin indukovat  apoptózu stromálních 
buněk a novotvorbu kosti inhibovat.

Leptin kost ovlivňuje také prostřed-
nictvím některých leptin-senzitivních 
hypotalamických neurohormonů. 
Tlumí orexinogenní neuropeptidy 
(neuropeptid Y, orexiny a „agouti-re-
lated“ peptid) a stimuluje anorexino-
genní peptidy (MSH, CART a  CRH) 
a  systém TRH-TSH. Významná nega-
tivní korelace byla zaznamenána mezi 
hladinami TSH a parametry kostní re-
sorpce [40]. Ke skeletu má vztah i další 
adenohypofyzární hormon FSH, který 
negativně koreloval s kostní denzitou, 
pravděpodobně mechanizmem akti-
vace osteoresorpčních interleukinů 
(IL-1 β, TNF-α a IL-6) [8].

Dominujícím centrálním mediáto-
rem účinku leptinu je β-adrenergní 
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torem účinku leptinu je β adrenergní 
systém. Zatímco globální efekt leptinu 
na lidský skelet je převážně anabolický, 
adiponektin je faktorem osteoresorpč-
ním. Osteotropní účinky hormonů tu-
kové tkáně budou patrně předmě-
tem výzkumu především u nemocných 
s metabolickým syndromem.
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