Ces aslov Psychiat 2015; 111(6): 275-281

VYZNAM HOMOCYSTEINU

A KORTIZOLU V DIAGNOSTICE
DEPRESIVNI PORUCHY —VYSLEDKY

Z\VYZKUMNEHO ZAMERU

pUvodni prace

Eva Kitzlerova
Zdenék Fisar
Martina Zvérova
Roman Jirak
Jana Hroudova
Jifi Raboch

Psychiatrickd klinika 1. LF UK
aVFN, Praha

Kontaktni adresa:

MUDr. Eva Kitzlerova, Ph.D.
Psychiatrickd klinika 1. LF UK a VFN
Ke Karlovu 11

128 05 Praha 2

e-mail: eva kitzlerova@vfn.cz

Podporeno projektem

MZ CR - RVO-VFN64165,

projektem PRVOUK-P26/LF1/4

a grantem MZVES 2015 15-28616A.

SOUHRN

Kitzlerova E, Fisar Z, Zvéfova M, Jirak
R, Hroudova J, Raboch J. Vyznam ho-
mocysteinu a kortizolu v diagnostice
depresivni poruchy - vysledky z vy-
zkumného zaméru

Cile: Zméfeni a analyza plazmatickych
koncentraci kortizolu a homocysteinu
u nemocnych trpicich depresivni poru-
chou a u zdravych dobrovolnika. Zjisténi
asociace téchto parametru se zavaznosti
depresivni symptomatiky uréené pomoci
diagnostickych $kal a ohodnoceni vyu-
Zitelnosti plazmatického kortizolu a ho-
mocysteinu jako biomarkert depresivni
poruchy.

Material a metoda: Klinické hodno-
ceni pomoci Hamiltonovy $kaly deprese
(HAMD) a skaly pro Globalni klinicky
dojem - doména zivaznost, zlep$eni
(CGI-S, CGI-I) a méfeni koncentra-
ce kortizolu a homocysteinu v krevni
plazmé bylo provedeno u 67 pacientt
s depresivni poruchou pred zapocetim
lé¢by a po nékolikatydenni 1é¢bé (pti
propusténi do ambulantni 1é¢by). Bio-
chemické parametry u depresivnich
pacientd a jejich podskupin (respondé-
fi — pacienti s lé¢ebnou odpovédi na far-
maka, nonrespondéfi - bez odezvy
na farmaka, drug-naive — dosud neléce-
ni) byly porovnany s hodnotami zmére-
nymi u 95 zdravych kontrol.

Vysledky: HAMD a CGI-S byly
po 1é¢bé vyznamné snizeny u vech pod-

SUMMARY

Kitzlerova E, Fisar Z, Zvéfova M, Jirak
R, Hroudova J, Raboch J. Importance
of plasma homocysteine and cortisol in
the diagnosis of depressive disorder -
results from research project

Objective: We measured plasma concen-
trations of cortisol and homocysteine in
the group of depressive patients and in
the group of healthy volunteers. The aim
of this work was to detect the association
between these parameters and severity of
the depression according to diagnostic
scales and evaluation of plasma cortisol
and homocysteine as biomarkers of de-
pressive disorder.

Materials and method: Measure-
ments of plasma concentrations of cor-
tisol and homocysteine before and after
treatment (in the day of discharge)were
made in the group of 67 depressive pa-
tients, which were clinically evaluated
according to Hamilton rating scale of
depression (HRSD) and scale of Clini-
cal global impression - severity and im-
provement (CGI-S, CGI-I). Biochemical
parameters in the group of depressive pa-
tients and in their subgroups (respond-
ers, nonresponders, drug-naive) were
compared with parameters in the group
of 95 healthy volunteers.

Results: HRSD and CGI-S were sig-
nificantly reduced after treatment in all
subgroups of depressive patients except
the subgroup of nonresponders. We con-
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skupin depresivnich pacienti s vyjimkou
podskupiny nonrespondérti. Byl potvr-
zen vyznamny narast plazmatického
homocysteinu s vékem, pro kortizol byl
pozorovan mirny pokles. Pro plazma-
ticky kortizol nebo homocystein neby-
ly zjistény statisticky vyznamné rozdily
mezi podskupinami depresivnich osob
a kontrolami. Parcidlni korelace mezi
biochemickymi parametry a tizi deprese
hodnocenou pomoci skére HAMD ne-
byly statisticky vyznamné. Nebyla zjis-
téna vyznamnd asociace mezi vysokym
plazmatickym kortizolem nebo homocy-
steinem a vyskytem depresivni poruchy.
Byl potvrzen zvyseny vyskyt jak nizkych,
tak vysokych koncentraci kortizolu a ho-
mocysteinu pfi depresivni poruse.

Zavér: Prumérné plazmatické kon-
centrace kortizolu nebo homocysteinu
samy o sobé nevypovidaji vyznamné ani
o vzniku depresivni poruchy, ani o tizi
onemocnéni. Je to zfejmé dano skuted-
nosti, ze pti depresivni poruse se vysky-
tuji jak zvysené, tak snizené koncentrace
téchto biochemickych parametrii.

Kli¢ova slova: deprese, biochemické
markery, kortizol, homocystein.

firmed significant elevation of plasma
homocysteine and slight reduction of
plasma cortisol according to the age of
patients. We did not find any statistical
significant differences in plasma levels
of cortisol and homocysteine between
the subgroups of depressive patients and
healthy volunteers. Partial correlations
between the biochemical parameters and
the severity of depression according to
the scale HRSD were not statistically sig-
nificant. We did not find significant asso-
ciation between the high plasma cortisol
or homocysteine and the incidence of
depression. We confirmed both high and
low plasma concentrations of cortisol
and homocysteine during the depression.

Conclusion: Average plasma concen-
trations of cortisol and homocysteine
do not tell anything about development
either severity of depressive disorder by
themselves. It is probably caused by the
fact that either elevated or reduced plas-
ma levels occur both during the depres-
sive disorder.

Key words: depression, biochemical
markers, cortisol, homocysteine.

uvoD

Poruchy nalady jsou ¢astym onemocnénim s opakujicim
se nebo chronickym prtibéhem. Patofyziologie poruch
nalady neni dostate¢né zndma. Nachylnost k onemocnéni
je déna jak genetickymi faktory, tak individualni citlivosti
na stresory a predchozi historii. Lé¢ba antidepresivy, sta-
bilizatory nalady, elektrokonvulzivni terapie a psychotera-
pie jsou obvykle u¢inné, avsak ¢ast pacientt na lécbu ne-
odpovida dostate¢né, jevi znamky tzv. farmakorezistence.
V dnesni dobé nejsou znamy dostate¢né citlivé a selektiv-
ni genetické, biochemické, fyziologické, neuroendokrinni
¢i jiné biologické testy, které by umoznily diagnostikovat
depresivni poruchy a jejich podtypy, nebo které by byly
schopny predikovat uspésnost odezvy na farmakoterapii.
Cilem vyzkumu v této oblasti je proto nalezeni biologic-
kych markertt métitelnych v periferni krvi a specifickych
pro poruchy nélady nebo pro antidepresivni ¢i stabilizujici
udinky lé¢iv. Mezi biochemické markery zjistitelné z peri-
ferni krve a podilejici se na patofyziologii neurodegenera-
tivnich poruch patti homocystein a kortizol.! Plazmatické
koncentrace homocysteinu a kortizolu jsme mérili u ne-
mocnych trpicich depresivni poruchou a u zdravych dob-
rovolnikdl v ramci Vyzkumného zaméru MSM0021620849
Psychiatrické kliniky Praha.
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Homocystein v etiopatogenezi
depresivni poruchy

V etiopatogenezi depresivni poruchy je v souvislosti s ho-
mocysteinem nejéastéji diskutovana deficience kyseliny
listové (folatu) a vitaminu B12* a vysoké koncentrace ho-
mocysteinu.** Pfredchozi studie naznacuji, ze folatova defi-
cience se muze objevit u vice nez tfetiny pacientti trpicich
tézkou depresi*® a naznacuje jeji vztah k narusenému me-
tabolismu serotoninu, dopaminu a noradrenalinu a neu-
rodegenerativnimu poskozeni.’” Zmény v metabolismu
homocysteinu, nedostate¢ny prijem vitamint B ve stravé,
narusené rendlni funkce, muzské pohlavi, vyssi vék, kou-
feni, nadmérna konzumace alkoholu, nedostatek fyzické
aktivity a velka konzumace kavy vedou ke zvySeni celko-
vych koncentraci homocysteinu v krvi, tzv. hyperhomo-
cysteinémii.*® Zvysené koncentrace homocysteinu jsou
vazotoxické a neurotoxické (zptisobuji deficienci neuro-
transmiterti) a genetickd dispozice ur¢itého typu popu-
lace zvy$uje riziko vzniku vaskularnich chorob v mozku
(tepenné aterosklerdzy a jejich tromboembolickych kom-
plikaci), které jsou ¢asto nasledovany rozvojem depresivni
poruchy.’

Mezi bunééné mechanismy podilejici se na patofyzio-
logii neurodegenerativnich chorob patii oxidativni stres,
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hyperaktivace glutamatovych receptorti, mitochondrialni
dysfunkce, apoptdza a neurondlni smrt.'*'> Homocystein
muze vést ke glutamatové excitotoxicité hyperstimulaci N-
-methyl-D-aspartatovych receptori,® poskozenim DNA
a nastartovanim apoptdzy.” Homocystein tak miize pfispi-
vat k neurondlni degeneraci u neuropsychiatrickych one-
mocnéni souvisejicich se stresem a s chorobami vékem
podminénych.'

Kortizol v etiopatogenezi
depresivni poruchy

V souvislosti s ulohou kortizolu v patofyziologii depre-
sivni poruchy hraje roli alterace hypotalamo-hypofyzo-
-adrenokortikalni (HPA) osy."*'® Aktivace HPA osy byla
zji$téna u priblizné poloviny nemocnych trpicich depre-
sivni poruchou, vede ke zvy$enému uvolnéni kortikotro-
pin uvolnujiciho hormonu, zvysené sekreci adrenokorti-
kotropniho hormonu (ACTH) a naslednému zvy$enému
uvolnéni kortizolu.”"** Primérné koncentrace kortizolu
jsou vy$$i u Zen nez u muzu a plazmatické koncentrace
kortizolu se u obou pohlavi zvysuji s vékem. Méfeni kon-
centraci kortizolu ve slinach, mo¢i nebo séru potvrdilo hy-
perkortizolémii u star$ich depresivnich nemocnych.” Jind
data vSak naznadila, ze hyposekrece kortizolu u star$ich
nemocnych mize byt typickym rysem predev$im u muzt
trpicich chronickymi depresivnimi epizodami. U star$ich
nemocnych je depresivni porucha spojena s nerovnova-
hou stresového systému vedouci individualné bud k hy-
pokortizolémii, nebo hyperkortizolémii. Deprese spojené
s hypo- nebo hyperkortizolémii predstavuji rizné podty-
py depresivni poruchy. Jak vysoké, tak nizké koncentrace
kortizolu vedou k naru$eni kognitivnich funkci, prede-
v$im deklarativni paméti i u osob bez znamek demence,
coz naznacuje jejich podil na patofyziologii deprese.” Byl
téz prokazan vztah mezi bazalnimi, rannimi plazmaticky-
mi koncentracemi kortizolu a somatoformnimi disociativ-
nimi symptomy u pacientt s unipolarni depresi.? Ac¢koliv
se stres a aktivita HPA osy podileji na vzniku a rozvoji de-
presivni poruchy i Alzheimerovy demence, neni jasné, zda
patofyziologie deprese u Alzheimerovy demence je stejna
jako u depresivni poruchy bez demence.”

CiL

Zméfeni celkovych plazmatickych koncentraci kortizolu
a homocysteinu u nemocnych trpicich depresivni poru-
chou a u zdravych dobrovolniku. Déle korelace plazma-
tickych koncentraci homocysteinu a kortizolu ke skore
diagnostickych $kal zamétenych na zévaznost depresivni
symptomatiky s cilem posouzeni jejich vyuzitelnosti jako
biomarkertt pro stupné zavaznosti depresivnich epizod
nebo jednotlivych subtypt depresivnich poruch.

MATERIAL A METODA

Pacientim s klinicky potvrzenou diagnézou depresivni
poruchy byla v odebranych krevnich vzorcich méfena
hodnota celkového plazmatického kortizolu a homocy-

steinu. Bylo posuzovano 67 osob, které se 1é¢ily na Psy-
chiatrické klinice 1. LF UK a VEN, a 95 zdravych kontrol.
Vsichni posuzovani byli starsi 18 let, netrpéli zadnym za-
vaznéj$im somatickym onemocnénim a nezneuzivali psy-
choaktivni latky. Ke zjisténi vyznamnych anamnestickych
udajt, osobnich zvyklosti a uzivané medikace byl s posu-
zovanymi vyplnén dotaznik.

Zatazeny byly osoby trpici depresivni epizodou rtiz-
ného stupné zavaznosti, bez psychotickych ptiznaku.
Diagnoéza depresivni poruchy (F32) nebo periodické de-
presivni poruchy (F33) byla potvrzena klinickym rozho-
vorem, po splnéni kritérii dle MKN-10. Tize deprese a jeji
zména v pribéhu 1é¢by byly hodnoceny pomoci 21poloz-
kové Hamiltonovy hodnotici $kaly pro depresi (HAMD)
a $kaly pro Globalni klinicky dojem (CGI-S, CGI-I). Pied
zapocetim 1é¢by méli pacienti HAMD skore vétsi nez 10
a CGI-S skore 2 nebo vice. Bipolarni afektivni porucha
byla vylou¢ena pomoci dotazniku pro poruchy nalady, tzv.
Mood disorder questionnaire (MDQ).

Nesrazliva krev (s EDTA jako antikoagulantem) ke stano-
veni kortizolu a homocysteinu byla odebirana rano na la¢no
mezi 7.00 a 8.00 h. Plazma byla separovana bezprosttedné
po odbéru a uchovana pti -70 °C. Celkovy plazmaticky
homocystein byl méfen spektrofotometricky s pouzitim
dvouslozkové reagen¢ni soupravy (liquidstable 2-part ho-
mocysteine reagent kit, Axis-ShieldDiagnostics Ltd, Dun-
dee, UK) a analyzatoru ModularAnalytics EVO (Hitachi, Ja-
pan). Kvantitativni stanoveni plazmatického kortizolu bylo
provedeno metodou kompetitivni imuno assay s pouzitim
ptimé chemiluminiscence. Byla pouZita reagenéni soupra-
va Centaur Cortisol (Siemens Healthcare Diagnostics Inc.,
Tarrytown, USA) a analyzitor ADVIA Centaur (Siemens
Healthcare Diagnostics Inc., Tarrytown, USA).

Statistickd analyza byla provedena pomoci programu
Statistica 12 (StatSoft, Inc., Tulsa, OK, USA). Normali-
ta dat byla testovana Shapirovym-Wilkovym W testem.
Data jsou uvedena jako primérné hodnoty + standard-
ni odchylka (SD) s vyjimkou koncentraci homocysteinu,
které byly analyzovany jako log(log)-transformovand data
majici normalni rozdéleni. Priimérné hodnoty koncentra-
cf homocysteinu a chybovy interval byly urceny inverzni
transformaci log(log(pramér + SD)).

Pramérné hodnoty parametr pfi depresivni poruse
byly porovnany s kontrolni skupinou pomoci ANOVA
a post-hoc Dunnettova testu, pfi¢emz byla provedena ko-
rekce koncentrace kortizolu nebo homocysteinu na vék.
Pramérné hodnoty kortizolu a homocysteinu pred 1é¢bou
a po ni byly porovnany pomoci parového t-testu pro za-
vislé vzorky. Korelace mezi dvojicemi proménnych byly
spocteny jako parcidlni korela¢ni koeficienty s vylouce-
nim vlivu véku.

Do skupiny s ,vysokym homocysteinem* byli zaraze-
ni pacienti s plazmatickou koncentraci homocysteinu
nad 15 umol/l, do skupiny s ,vysokym kortizolem® byli
zafazeni pacienti s plazmatickou koncentraci kortizolu
nad 700 nmol/l. Pro odhad asociace plazmatickych kon-
centraci kortizolu a homocysteinu s depresivni poruchou
byly spocteny parametry pomér $anci (,,odds ratio, OR),
relativni riziko (,relative risk®, RR), senzitivita a specifi-
cita (s 95% intervalem spolehlivosti). VSechna data byla
adjustovana na vék.
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Tab. 1. Klinickd data a koncentrace plazmatického kortizolu a homocysteinu u osob s depresivni poruchou a u zdravych kontrol

HAMD CGI-S CGI-l vk Kortizol (nmol/l) H°$::“oy|7:)ei" N
Kontrola: 48+ 16 500+ 153 12,2 (10,3-14,4) 95
Deprese pred lécbou:
vie 23079 4,42 +1,18 46+ 15 517 £ 166 12,0 (9,8-14,5) 67
respondér 22,7 £8,2 4,77 £0,90 46 + 14 509+ 153 12,5 (10,2-14,5) 49
nonrespondér 257+7,0 3,46 £ 1,20 48 £ 15 531+214 11,6 (8,5-15,0) 13
drug-naive 228+79 4,81+£0,91 40+17 567 + 184 12,5 (9,8-13,8) 17
Deprese po lécbé:
vie **%7,63 £ 8,9 2,18 £0,99 1,94 £ 0,99 46+ 15 530+ 170 12,3 (10,1-15,0) 53
respondér **¥4,29+ 4,2 1,95+0,79 1,67 £0,61 45+ 15 525+ 158 12,8 (10,2-15,2) 42
nonrespondér 232+87 3,22+1,20 3,22+1,39 46+ 16 536 +£223 11,0 (8,8-15,0) 9
drug-naive **%6,07 £ 5,8 2,00+0,88 1,79+0,80 40+17 538 + 145 12,8 (10,3-13,5) 14

Pozn.: Jsou uvedeny priimérné hodnoty + smérodatna odchylka. Pro homocystein byla prdmérna hodnota a SD spoctena pro transformované data log(log(homocystein))
a zobrazené hodnoty s intervalem chyby v zavorce byly spocteny inverzni transformaci. Primérné hodnoty parametr(l pfi depresivni poruse byly porovnany s kontrolnf
skupinou pomoci ANOVA a post-hoc Dunnettova testu, pficemz byla provedena korekce koncentrace kortizolu nebo homocysteinu na vék. Primérné hodnoty kortizolu
a homocysteinu pred lécbou a po ni byly porovnany pomoci parového t-testu pro zavislé vzorky.

HAMD - 21polozkové Hamiltonova hodnotici 3kala pro depresi; CGI-S — celkovy klinicky dojem — skéla tize deprese; CGS-I — celkovy klinicky dojem — $kala zlepsent;

< 0,001,

Kvartily (hodnoty, které déli podle velikosti uspotrada-
né statistické jednotky souboru na pocetné stejné Ctvrti-
ny) byly spolteny pro data z kontrolni skupiny a pouzi-
ty pro data depresivnich osob; tj. pro objasnéni asociace
mezi depresivni poruchou a koncentraci plazmatického
kortizolu nebo homocysteinu byl spocten relativni pocet
depresivnich osob v kazdém kvartilu.

VYSLEDKY

Klinicka data a koncentrace plazmatického kortizolu
a homocysteinu u osob s depresivni poruchou a u zdra-
vych kontrol jsou uvedeny v tab. 1. HAMD a CGI-S byly
po 1é¢bé vyznamné snizeny u vSech podskupin depresiv-
nich pacientt s vyjimkou nonrespondértl. Pro koncent-
raci plazmatického kortizolu nebo homocysteinu nebyly
zji§tény statisticky vyznamné rozdily mezi kontrolami
a podskupinami depresivnich osob uvedenymi v tabulce.
U kontrolnich osob byl zji§tén vyznamné niz$i plazma-
ticky kortizol (p = 0,013) u muzt (441 + 115 nmol/l,

N = 29) oproti zenam (526 + 161 nmol/l, N = 66). U de-
presivnich osob pred 1é¢bou nebylo snizeni plazmatické-
ho kortizolu u muzt oproti zenam statisticky vyznamné
(p = 0,41). V nasledujicich analyzach byli muzi a Zeny
hodnoceni dohromady.

Potvrdili jsme vyznamnou pozitivni korelaci plazmatické-
ho homocysteinu s vékem (graf 1). Pro log(log) transformo-
vana data je korela¢ni koeficient u kontrol 0,267 (p = 0,009),
u depresivnich osob 0,441 (p < 0,001). Korelace mezi kon-
centraci kortizolu a vékem je zaporna (graf 2), u kontrol
-0,140 (p = 0,177), u depresivnich osob -0,260 (p = 0,004).
V nasledujicich statistickych analyzach byla proto vzdy pro-
vedena adjustace na vék, tj. byl korigovan vliv véku.

Nenalezli jsme vyznamnou asociaci mezi plazma-
tickfym homocysteinem nebo kortizolem a tizi deprese
hodnocenou pomoci skaly HAMD (graf 3). Parcialni ko-
rela¢ni koeficienty s vylouc¢enim vlivu véku mezi HAMD
a koncentracemi homocysteinu nebo kortizolu nebyly
statisticky vyznamné pro zadnou podskupinu depresivné
nemocnych (vSichni, pred lé¢bou, po 1é¢bé, respondéri,
nonrespondéti, drug-naive).

plazmaticky homocystein (umol/l)

Hey (umol/l) = 0,039 - vék + 11,02

20 30 40 50 60 70 80
vek (roky)

301 °

plazmaticky homocystein (umol/l)

Hey (umol/l) = 0,0935 « vék + 7,94
0 T T T T T J
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vek (roky)

Graf 1. Zavislost plazmatického homocysteinu na véku u (A) kontrolnich osob, (B) osob s depresivni poruchou
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Graf 3. Zavislost (A) plazmatického homocysteinu nebo (B) plazmatického kortizolu na tizi deprese hodnocené pomoci skére HAMD

Vysoka plazmatickd koncentrace homocysteinu
(> 15 umol/l) byla zjisténa u 15,8 % kontrol a 20,0 %
depresivnich pacientt, pti¢emz pred lé¢bou to bylo
u 16,4% a po lécbé u 24,5 %. Vysoka plazmaticka kon-
centrace kortizolu (> 700 nmol/l) byla zjisténa u 8,5 %
kontrol a 15,8% depresivnich pacientd, pficemz pied
lé¢bou to bylo u 14,9 % a po lé¢bé u 17,0 %. Pro zvole-
ny dolni limit vysokého homocysteinu (15 pmol/l) byla

senzitivita testu vyskytu depresivni poruchy proti kont-
rolam 0,20 pfi specificité 0,84 uréené pro kontrolni sku-
pinu. Pro zvoleny dolni limit vysokého kortizolu (700
nmol/l) byla senzitivita testu vyskytu depresivni poruchy
proti kontrolam 0,16 pti specificité 0,92 uréené pro kon-
trolni skupinu. Nebyl zji$tén vyznamné zvysSeny pomér
$anci (OR) nebo relativni riziko (RR) depresivni poruchy
u 0sob se zvy$enym plazmatickym homocysteinem nebo

A Deprese - vse: 1,33 (0,62-2,88)
e ]

Deprese - pfed lécbou: 1,05 (0,41-2,64)
i)
1
1
1
1

Deprese - po lécbé: 1,73 (0,70-4,31)
i

0,1 1,0 10,0
Odds Ratio (95 % Cl)

B Deprese -vse: 2,02 (0,79-5,33)
O

Deprese — pred lécbou: 1,89 (0,64-5,64)
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Graf 4. Pomér sanci (,odds ratio”) s 95% intervalem spolehlivosti (Cl) pro asociaci mezi (A) vysokym plazmatickym homocysteinem
(>15 umol/l) nebo (B) vysokym plazmatickym kortizolem (>700 nmol/l) a depresivni poruchou pro vSechna méreni (N = 120), méFeni pred

lécbou (N = 67) a méreni po lécbé (N = 53).
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Graf 5. Rozdéleni relativniho poétu pacientii s depresivni poruchou podle koncentrace plazmatického homocysteinu (A) a plazmatického

kortizolu (B)

Pozn.:ad A: Q1 = homocystein < 10,5, Q2 = 10.5 < homocystein < 12,2, Q3 = 12,2 < homocystein < 14,3, Q4 = homocystein > 14,3 umol/l); ad B: Q1 = kortizol
< 396,Q2 =396 < kortizol < 467, Q3 = 467 < kortizol < 565, Q4 = kortizol = 565 nmol/l.

kortizolem u zadné podskupiny osob s depresivni poru-
chou (graf 4A, B).

Pro zji$téni, zda jsou s depresivni poruchou asociovany
jak nizké, tak vysoké koncentrace homocysteinu nebo kor-
tizolu, byly spocteny relativni poclty pacientti v kvartilech
ur¢enych pro kontrolni skupinu. Vysledky ukazaly, ze dis-
tribuce depresivnich pacientt podle koncentraci plazma-
tického kortizolu je tvaru ,JU tj. se zvy$enym relativnim
poctem depresivnich osob jak s nizkou, tak s vysokou kon-
centraci kortizolu (graf 5B). Distribuce pro homocystein
byla rovnéz tvaru ,U i kdyZz méné vyrazné nez pro kortizol
(graf 5A). Tyto distribuce se vlivem 1é¢by nezménily.

Porovnani primérnych hodnot klinickych parametrt
(HAMD, CGI-S, CGI-I) pro dolni kvartil (< 10,5 umol/l
pro homocystein, < 396 nmol/l pro kortizol), horni kvartil
(> 14,3 pmol/l pro homocystein, > 565 nmol/l pro korti-
zol) a kvartily mezi hornim a dolnim kvartilem ukézalo,
ze statisticky vyznamné je pouze vyssi skdre CGI-S u de-
presivné nemocnych s niz$i koncentraci plazmatického
homocysteinu oproti depresivné nemocnym se stredni
hodnotou tohoto parametru (p = 0,048).

DISKUSE

Nalezli jsme vyznamnou pozitivni korelaci mezi vékem
a koncentraci homocysteinu v plazmé u zdravych kontrol

vvvvvv

pozorovani vyssich koncentraci homocysteinu u star$ich
osob.5

Korelace mezi vékem a koncentraci kortizolu byla za-
porna a byla vyznamnd jen u depresivnich osob. Predpo-
kladame, Ze mirné sniZeni ranniho plazmatického korti-
zolu s vékem souvisi s vyrovnavanim dennich zmén (ranni
a vecerni maximum) koncentraci kortizolu s vékem.?

Nezjistili jsme vyznamné zmény pramérnych kon-
centraci plazmatického homocysteinu nebo kortizolu

strana 280

u osob s depresivni poruchou oproti kontrolam (tab. 1).
Pro ohodnoceni vhodnosti zafazeni vysokych koncentraci
homocysteinu nebo kortizolu do panelu biomarkerti de-
presivni poruchy jsme kvantifikovali asociaci mezi témito
parametry a depresivni poruchou pomoci poméru $anci
a relativniho rizika s 95% intervalem spolehlivosti. Nena-
lezli jsme vyznamné zvyseny pomér Sanci nebo relativni
riziko depresivni poruchy u osob se zvy$enou plazmatic-
kou koncentraci homocysteinu nebo kortizolu (graf 4).
Nase data ale potvrdila, Ze u osob s depresivni poruchou
se vyskytuji ve zvyseném zastoupeni jak vysoké, tak niz-
ké koncentrace kortizolu nebo homocysteinu (graf 5). Je
ztejmé, Ze zprumérovanim se tato informace ztraci. Nase
vysledky naznacuji, Ze jak snizené, tak zvysené hodnoty
plazmatického kortizolu nebo homocysteinu jsou spojeny
s vétsi tizi deprese hodnocenou skalami HAMD a CGI-S
a s mensim zlepSenim klinického stavu hodnocenym CGI-
-I. Pro prokazani této hypotézy je vSak pottebné provést
méfeni u vétsi skupiny depresivné nemocnych s podrob-
néj$im klinickym hodnocenim stavu v dobé odbéru krve.

ZAVER

Pramérné plazmatické koncentrace kortizolu a homocy-
steinu samy o sobé nevypovidaji vyznamné ani o vzniku
depresivni poruchy, ani o tizi onemocnéni. Je to zfejmé
déano skutecnosti, ze pti depresivni poruse se vyskytuji jak
zvy$ené, tak snizené koncentrace téchto biochemickych
parametru. Je mozné, ze analyzou vétsi skupiny depre-
sivné nemocnych by bylo mozno najit klinické korelaty
pro podskupiny s nizkym nebo vysokym plazmatickym
kortizolem, popf. homocysteinem. U téchto podskupin
by potom mohly vysoké ¢i nizké koncentrace plazmatic-
kého kortizolu nebo homocysteinu slouzit jako biomarke-
ry onemocnéni. Nase dosavadni data nejsou pro takovou
analyzu postacujici.
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Ceska Spoleénost pro Analytickou Psychologii - jungovskou psychoterapii (CSAP), poskytujici vycvikové programy

v psychoterapii akreditované pro praci ve zdravotnictvi, oznamuje, ze v zafi 2016 bude otevien dalsi ctyflety kurz vycvikové-

ho programu orientovaného na analytickou psychoterapii. Seminare budou probihat paralelné v Brné a Praze. Dalsi informa-

ce o vycviku najdete na strankach csap-cz.eu na zélozce ,Vycvik”.

Podminkou pfijeti do vycviku je zdjem o jungovskou psychologii, ukonéené vysokoskolské vzdélani humanitniho sméru,

zakladni orientace v oblasti psychoterapie.

’ Pfijimaci pohovory probéhnou na jaie 2016.

Svij zajem miiZzete oznamit na sekretarka.csap@seznam.cz,

budete informovani o vSech nalezitostech potiebnych pro pfijimaci fizeni.

Piredpokladana uzavérka piihlasek je 28. 2. 2016,

ptip. prodlouzeni bude uvedeno na webu CSAP.
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