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SOUHRN

Obdrzalkova M, Ustohal L. Kortizol
a aldosteron jako stresové hormony
u schizofrenie

Vyzkum psychdz, zvlasté schizofrenie, je
v poslednich letech zaméfen na obdobi
pred jejich propuknutim a tésné po ném.
Zajimavym tématem vyzkumu se v po-
sledni dobé stava vliv stresu a dysregu-
lace osy hypotalamus-hypofyza-kira
nadledvin, které zfejmé hraji vyznamnou
roli v etiopatogenezi schizofrenie. Vy-
zkum se zaméruje predev$im na roli kor-
tizolu a ptitom se dochazi k rozdilnym
vysledkiim. Vétsina studii vSak svédci
pro zvysenou bazalni hladinu kortizolu
u pacientt s prvni epizodou psychozy ¢i
osob s velmi vysokym rizikem rozvoje
psychozy, ale na druhou stranu dynamic-
ka kortizolova odpovéd na stres je sni-
zena. Dal$i hormon - aldosteron, ktery
byl dlouho povazovan za mineralokor-
tikoid bez jakékoli funkce v CNS, muize
dle recentnich poznatkd rovnéz ovlivnit
psychické funkce. Existuji studie, které
prokazuji souvislost koncentraci aldoste-
ronu s klinickym stavem u depresivnich
poruch - s jejich zavaznosti, prubéhem
a vysledkem. V pilotni studii s pacien-
ty trpicimi schizofrenii byly vysledky
odli$né nez v pripadé depresivni poru-
chy - koncentrace aldosteronu byly vy$si
u pacienttt s del$im trvanim schizofre-
nie a niz$i zdvaznosti psychopatologie,
stejné jako pomér aldosteron / kortizol.
Vzhledem k chybéjicim poznatkim jsou
nutné dalsi studie k osvétleni role osy
hypotalamus-hypofyza-kira nadledvin
a také kortizolu a aldosteronu jako po-
tencionalnich biomarkertt u psychotic-
kych poruch, zvlasté schizofrenie.

SUMMARY

Obdrzalkova M, Ustohal L. Cortisol
and aldosteron as stress hormones in
schizophrenia

Research on psychoses, especially schiz-
ophrenia, has been focusing on the pe-
riod before and just after its onset. An
interesting topic of research has recently
become the influence of stress and dys-
regulation of the hypothalamic-pitui-
tary-adrenal axis, which seems to play
an important role in the etiopathogene-
sis of schizophrenia. The researchers are
focused mainly on the role of cortisol,
but the results are different. However,
most studies suggest an increased basal
cortisol level in patients with first epi-
sode of psychosis or people with a very
high risk of developing psychosis, but
on the other hand, a dynamic cortisol
response to stress is reduced. Another
hormone, aldosterone, which has been
considered as mineralocorticoid with-
out any function in the brain, appears
to affect also psychological functions.
There are studies showing the associa-
tion of aldosterone levels related to clini-
cal status (severity, course and outcome)
in depressive disorder. In schizophrenia,
there is a pilot study that has a different
association with the severity of psycho-
pathology of schizophrenia than in the
case of depressive disorder, namely al-
dosterone serum levels were higher in
patients with longer duration of schizo-
phrenia and lower severity of psychopa-
thology, as well as aldosterone / cortisol
ratio. Because of lack of knowledge,
further studies are needed to clarify the
role of hypothalamic-pituitary-adrenal
axis, cortisol and aldosterone as poten-
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uvoD

V poslednich letech se vyzkum schizofrenie zabyva ob-
dobim pred rozvojem psychézy a kratce po ném. Je to
obdobi dulezitych neurobiologickych a socio-environ-
mentélnich zmén.! Za velmi vyznamny v etiopatogenezi
schizofrenie je povazovan model vulnerability a stresu
(vulnerability stress model). Dle tohoto modelu predis-
ponujici biologické faktory zvysuji senzitivitu nékterych
jedincti na stres a ¢ini je vulnerabilnéj$imi stran rozvoje
psychozy pod vlivem stresujicich okolnosti.? Cilem toho-
to ¢lanku je zamérit se na hlavni biologicky systém, ktery
pusobi v odpovédi na stres, a to osu hypotalamus—hypofy-
za-klira nadledvin (HPA osa). Zvlasté se budeme vénovat
produktu této osy — kortizolu — u pacientti se schizofrenii.
V posledni ¢asti pak zminime i dal$i hormon, ktery do ne-
davné doby nebyl se stresem a odpovédi na néj spojovan,
a tim je aldosteron.

OSA HYPOTALAMUS-HYPOFYZA-
KURA NADLEDVIN U SCHIZOFRENIE

Cinnost HPA osy je spusténa uvolnénim kortikotropin
uvolnujiciho hormonu (CRH) a vazopresinu, které jsou
oba syntetizovany v hypotalamu. Tim je aktivovana sekre-
ce adrenokortikotropniho hormonu (ACTH) z hypofyzy,
coz stimuluje sekreci kortizolu z kury nadledvin. Kortizol
pak interaguje s receptory mnoha tkani v¢etné samotné
HPA osy, ¢imz zpétnovazebné dochazi k inhibici dalsi
sekrece ACTH z hypofyzy a CRH z hypotalamu.? U zdra-
vych jedinct se predpokladaji dynamické zmény ve struk-
tufe a funkci HPA osy v odpovédi na interni a externi
stimuly a pozadavky, at uz adaptivni, nebo patologické.'?
Odpovéd HPA osy na akutni stresory se li$i od odpovédi
na chronicky stres a stresujici podminky. Druhy ptipad se
typicky manifestuje trvale vy$$imi bazalnimi hladinami
kortizolu. V pribéhu ¢asu maji tyto vyssi hladiny toxicky
efekt, v¢etné pusobeni alterace neuroplasticity.'
Dysregulace HPA osy byla dokumentovana u velké
skupiny somatickych a psychickych poruch vcetné prv-
nich epizod psychozy a také rizikovych stavil pro rozvoj
psychozy.! Dlouhodobé se predpokladala hyperaktivita
HPA osy u pacientt v ¢asnych fazich psychézy.'? Tato
predstava ponékud zjednodusovala dynamické zmény,
ke kterym dochdzi postupem ¢asu u pacientd v riziku
psychozy, béhem prvni epizody psychdzy a v chronic-
kych fazich psychotické poruchy. Toto dokladaly novéjsi

tial biomarkers in psychotic disorders,
especially schizophrenia.

Key words: psychosis, schizophrenia,
stress, cortisol, aldosterone.

vysledky, které ptivodni koncept hyperaktivity HPA osy
problematizovaly.! Tyto vzajemné si odporujici vysledky
se pokusili vysvétlit sjednocujici hypotézou Shah a Malla.
Prigli s tzv. tonicko/fazickym modelem. Ten predpoklada,
Ze u jedinct s rizikem rozvoje psychozy je zvySena akti-
vita HPA osy projevujici se zvy$enou diurnalni hladinou
kortizolu, pfi¢emz je oslabena zpétnovazebna inhibice osy
(tonicka HPA hyperaktivace). Zaroven je vsak oslabena
odpovéd HPA osy na akutni psychosocialni stres (fazické
HPA oplosténi), ktera je u zdravych jedinct zachovana.'

Vétsina vyzkumi naruseni funkce HPA osy nejen u pa-
cientt se schizofrenii se zabyvd méfenim hladin kortizolu
jako nejvyznamnéjsiho stresového hormonu.

KORTIZOL JAKO STRESOVY
HORMON U SCHIZOFRENIE

Poznatkt o souvislosti kortizolu a schizofrenie existu-
je celd fada. Zatimco zvy$ené hladiny kortizolu byly za-
znamenany v pribéhu schizofrenie stejné jako u ranych
psychoz (ve srovnani se zdravymi kontrolami), otazkou
zustava, zda zvySené hladiny kortizolu jsou spjaty spi-
$e se stresem nové vznikajictho onemocnéni ¢i vlastni
psychozou. Chaumette et al. v roce 2016 publikovali vy-
sledky z prvni francouzské kohorty Zadatelii o v¢asnou
pomoc (ICAAR), zahrnujici subjekty s velmi vysokym
rizikem psychézy (UHR), prvni epizodou psychézy (FEP)
a kontroly. Kromé toho autofi vytvorili metaanalyzu do-
stupnych studii popisujicich hladiny kortizolu ve slindch
u osob s velmi vysokym rizikem psychézy a pacientt
s prvni epizodou psychodzy. Ve studii ICAAR byla u 169
jedincti (ve véku 15-30 let) méfena jejich bazalni hladina
kortizolu a jednotlivi G¢astnici byli zatazeni do tfi skupin:
UHR, FEP nebo kontrol za pouZiti kritérii Komplexniho
hodnoceni rizikovych du$evnich stavti (CAARMS). Tyto
tfi skupiny byly porovnany pii vstupu do studie a jedinci
s UHR a kontroly byli také zatazeni do jednoletého lon-
gitudinalniho sledovani. UHR participanti, u kterych se
rozvinula psychéza béhem prvniho roku sledovani, byli
navic porovnani s témi, u nichz ke konverzi do psychoézy
nedoslo. Bazélni hladiny kortizolu nebyly v kohorté ICA-
AR vyznamné odli$né mezi Zadnou ze tii sledovanych
skupin (UHR, FEP a kontrolami). Zajimavé je, ze pocatec-
ni hladiny kortizolu byly korelovany s pozitivnimi ptizna-
ky na konci jednoro¢niho sledovani.* Metaanalyza odha-
lila vyznamné zvyseni bazélnich hladin kortizolu u UHR

strana 233



Ces aslov Psychiat 2019; 115(5): 232-236

subjektt ve srovnani s kontrolami (8 studii - 1060 jedin-
ctt), ale nikoli mezi pacienty s FEP a kontrolami (6 studif -
441 jedinctt). Nepfimé srovnani bazalnich hladin kortizolu
ve slindch provedené mezi osobami s UHR a pacienty s FEP
neukazalo statisticky signifikantni rozdily. Nebyly zjistény
ani zadné rozdily mezi bazalnim kortizolem osob s UHR,
u nichz doslo k rozvoji psychdzy, a témi, u nichz k rozvo-
ji psychdzy nedoslo (4 studie - 301 jedinct). Autofi svoji
praci uzaviraji s tim, Ze metaanalyza (v¢etné novych uda-
ji) naznacuje, ze hladiny bazalniho kortizolu jsou zvy$eny
u UHR osob ve srovnani se zdravymi kontrolami, ale nelisi
se u pacientt s FEP od téch zaznamenanych u UHR osob
nebo kontrol (tab. 1). Autoti dale uvadéji, ze existuje mnoho
faktort, které mohly snizit velikost t¢inku (effect size) u pa-
cientt s FEP, zejména pokud jde o uzivani medikace. Dosa-
vadni zjisténi tak podle nich prozatim naznacuji, ze bazalni
hladiny kortizolu nemuseji byt spolehlivym biomarkerem
¢asné psychozy, avsak dodavaji, Ze jsou potiebné dalsi studie
k objasnéni presné role osy HPA v konverzi do psychozy.*
Dal$i metaanalyza, publikovani Bergerem et al., se
zaméfila na tzv. Reakci kortizolu na probuzeni (Cortisol
awakening response - CAR), definovanou jako zvy$ené
uvolnovani kortizolu v reakci na probuzeni a vstavani
(studovano je zvy$eni hladiny kortizolu béhem prvnich
30 minut od chvile, kdy subjekt vstane). U Reakce korti-
zolu na probuzeni se ukazuje asociace se socialnimi a en-
vironmentalnimi rizikovymi faktory rozvoje schizofrenie,
proto byla u schizofrenie studovana jako potencialni bio-
marker. Autofi do svého systematického prehledu a meta-
analyzy zaradili 11 studii s 879 tcastniky. Zatazené studie
se zaméfily na vyzkum Reakce kortizolu na probuzeni
u pacientt se schizofrenii, prvni epizodou psychdzy a ri-
zikovymi du$evnimi stavy. Metaanalyza ukdzala snizenou
Reakeci kortizolu na probuzeni u pacient ve srovnani
se zdravymi kontrolami (g = —0,426, 95% CI —0,585 az
0,267, p < 0,001, 11 srovnani mezi skupinami, n = 879).
Analyza jednotlivych podskupin ukazala oplostélou Reak-
ci kortizolu na probuzeni u pacientt se schizofrenii (g =
-0,556, 95% CI —1,069 az —0,044, p < 0,05, 2 srovnani
mezi skupinami, n = 114) a prvni epizodou psychdzy (g =
-0,544, 95% CI -0,731 az —0,358, p < 0,001, 6 srovnani
mezi jednotlivymi skupinami, n = 505), ale ne u jedinct
s rizikem rozvoje dusevni poruchy (tab. 1). Autofi svoji
praci uzaviraji s tim, Ze je tfeba dalsich longitudinalnich
studii k urceni potencidlu Reakce kortizolu na probuze-
ni jako biomarkeru s prediktivni hodnotou. Kromé toho

doporucuji vedle neuroendokrinnich systémi studovat
i zanétlivé a metabolické markery.

Dalsi vyzkum u pacientd s FEP se zaméfil nejen
na kortizol, ale i dehydroepiandrosteron (DHEA) a jeho
sulfatovou formu (DHEAS). DHEA a DHEAS jsou neu-
roaktivni steroidy s antiglukokortikoidnimi vlastnostmi.
Nerovnovaha v poméru kortizolu k DHEA se povazuje
za soucast patofyziologickych déju u psychickych poruch
souvisejicich se stresem.® Studie Garnerové et al. pro-
spektivné zkoumala cirkulujici kortizol, DHEAS a jejich
pomeér u pacientd s prvni epizodou psychoézy ve srovna-
ni se zdravymi kontrolami. Zkoumadn byl i jejich vztah
k vnimanému stresu, psychotickym, negativnim a afek-
tivnim symptomtim. Hladiny kortizolu a DHEAS analy-
zované z krve byly ziskany od 39 drug-naive nebo dosud
minimélné 1é¢enych pacientt s FEP a 25 kontrol. U 23
pacientt a 15 kontrol probéhlo opakované hodnoceni
béhem 12 tydnd. Vnimany stres byl vyhodnocen pomo-
ci Perceived Stress Scale a symptomy du$evni poruchy
byly hodnoceny u pacientti s FEP pomoci Brief Psychi-
atric Rating Scale (BPRS), Scale for the Assessment of
Negative Symptoms (SANS), Hamilton Depression Ra-
ting Scale (HAMD) a Hamilton Anxiety Rating Scale
(HAMA). Na pocatku nebyly pozorovany zadné rozdily
v hladinach kortizolu, DHEAS nebo v poméru kortizo-
lu/DHEAS mezi pacienty a kontrolami. Ve sledovaném
obdobi nenastaly ani ziddné rozdily ve zméné téchto
biologickych proménnych. U pacientt s FEP vsak bylo
zachyceno snizeni hladiny kortizolu a poméru kortizo-
lu/DHEAS v case; toto snizeni bylo pfimo spojeno se
zlep$enim deprese, negativnich a psychotickych sympto-
mu (v poslednim ptipadé se to tykalo pouze kortizolu)
(tab. 1). Vnimany stres vyznamné koreloval s DHEAS
a pomérem kortizol/DHEAS u kontrol, ale ne u pacien-
td, coz dle autort pravdépodobné odrazelo zhorSenou
schopnost hormonadlni reakce na stres u pacientt s FEP.
Autoti studii uzaviraji s tim, ze jejich zjisténi dale podpo-
ruji zapojeni stresového systému do patofyziologie psy-
chotickych poruch s potencidlnimi disledky pro lé¢ebné
strategie, které tyto neurosteroidy moduluji.®

Existuji i studie, které se zaméfily na to, zda a jak mo-
hou HPA osu ovliviiovat antipsychotika a zda muze byt
udinek antipsychotik na mozek dan alespon z¢asti modu-
laci téchto biologickych systému.”

Existuji dukazy, Ze kortizol a také jeden z markert zané-
tu - interleukin 6 (IL-6), jsou ovliviiovany antipsychotiky,

Metaanalyza Chaumette et al. (2016) UHR vs. kontroly: t hladiny bazalniho kortizolu u UHR jedincli
FEP vs. kontroly: zadné signifikantni rozdily v bazalni hladiné kortizolu

Metaanalyza Berger et al. (2016) | Reakce kortizolu na probuzeni u pacientli s FEP ve srovnani s kontrolami
Oplostéla Reakce kortizolu na probuzeni u pacientl se schizofrenii a u pacient(i s FEP

klesem hladin kortizolu)

Studie Garnerova et al. (2011) FEP vs. kontroly: Zadny rozdil v bazalnich hladinach kortizolu, DHEAS ¢i poméru kortizol/DHEAS
Snizovani kortizolu a poméru kortizol/DHEAS v ¢ase u pacient s FEP korelujici s poklesem
depresivnich, negativnich a psychotickych symptomu (v poslednim pfipadé korelujici jen s po-

ni se zbyvajicimi skupinami

Studie Vaessen et al. (2018) Z&dné rozdily hladin kortizolu u pacientd s psychézou, jejich ptibuznych a kontrol
Snizend schopnost pacientl s psychdzou reagovat na stres zménami hladin kortizolu ve srovna-

Pozn.: DHEAS - sulfatova forma dehydroepiandrosteronu; FEP — pacienti s prvni epizodou psychoézy; UHR — subjekty s velmi vysokym rizikem psychézy.
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ktera mohou obnovit ,normalni“ hladiny téchto biomar-
kert a jejich regulaci.’~* Nicméné neni jasné, zda to odrazi
primy Gcinek téchto 1é¢iv na systém stresové reakce, nebo
spiSe nepfimy ucdinek prostfednictvim zmirnéni psycho-
tickych ptiznaku. Proto je potieba zjistit, zda antipsycho-
tika s raznymi farmakologickymi uc¢inky ovliviuji tyto
biomarkery stejné ¢i jinak. Zmény koncentraci kortizo-
lu byly u pacientt s psychézou zaznamenany po podani
antipsychotik prvni i druhé generace, ale nékteré dikazy
naznacuji, Ze antipsychotika druhé generace by mohla
snizovat hladiny kortizolu ve vét$i mife nez antipsycho-
tika prvni generace.”'*"* V roce 2016 byla publikovana
randomizovand, dvojité slepa studie Handleyové et al.,
zaméfend na porovnani ucinkd jedné davky dvou odlis-
nych antipsychotik (haloperidolu a aripiprazolu) na hla-
diny kortizolu, IL-6 a prutoku krve v oblasti hipokampu
u 17 zdravych muzt. Subjekty dostaly jednorazovou déav-
ku haloperidolu (3 mg), aripiprazolu (10 mg) nebo place-
ba. Poté u nich byla opakované métena hladina kortizolu
ve slinach, hladiny IL-6 z plazmy a klidovy prutok krve
mozkem (rCBF). Autoti nalezli vyrazné niz$i hodnotu
hladiny kortizolu po podani haloperidolu nez po podani
placeba, ale také aripiprazolu. Hladina IL-6 se rovnéz sni-
zila po podani haloperidolu ve srovnani s placebem, ale
nikoli s aripiprazolem. Dale byl po podani haloperidolu
ve srovnani s placebem zaznamenan vyssi prutok krve
hipokampem bilateralné, po podani aripiprazolu ve srov-
nani s placebem byl zaznamenan pouze trend ke zvyseni
pratoku krve v levém hipokampu. Tyto rozdily v prito-
cich krve nebyly pro obé antipsychotika patrné poté, co
doslo ke zohlednéni hladin kortizolu a IL-6. Vysledky stu-
die dle autort naznacuji, ze haloperidol mtize pfimo regu-
lovat HPA osu a imunitni systém prostfednictvim svého
farmakologického tu¢inku, kterym je antagonismus D2
receptortl. Déle tato data dle autort naznacuji, ze zvy$eny
prutok krve hipokampem muze byt dan snizenim hladiny
kortizolu a IL-6 po podani haloperidolu.”

Recentni studie Vaessena et al. z roku 2018 vychazela
z udajti publikovanych studii a metaanalyz, které ukazu-
ji, Ze psychoza je spjata se zvySenymi hladinami kortizolu
a naopak oplostélou schopnosti reagovat zménami hladin
kortizolu a také Ze uzivani antipsychotik muze tyto od-
chylky zmirnit. V této studii byl sledovan celkovy kortizol,
diurnalni zmény jeho hladin a reaktivita hladin kortizolu
na stres v kazdodennim Zivoté u pacientt s psychozou,
ktef{ uzivali antipsychotickou medikaci (N = 53) i ktef1 ji
neuzivali (N = 20), u pfibuznych psychotickych pacientti
v prvni linii (N = 47) a u zdravych kontrol (N = 67). Vzor-
ky slin byly odebirdny béhem dne po dobu $esti po sobé
nésledujicich dntl. Sou¢asné byla hodnocena mira stresu
zazivand béhem dennich aktivit a u pacientd zdvaznost
psychopatologie. Oproti o¢ekavani nebyla nalezena zadna
odli$nost hladin celkového kortizolu mezi jednotlivymi
skupinami. Pouze u ptibuznych psychotickych pacientt
bylo zaznamendno strméjsi diurnalni kolisani hladin kor-
tizolu ve srovnani se zdravymi kontrolami; stejny trend
byl zaznamenan i u pacientt s psychotickou poruchou
uzivajicich antipsychotika. Pacienti s psychézou (mediko-
vani i nemedikovani) vSak reagovali na stresujici aktivi-
ty mens$imi vykyvy hladin kortizolu nez zdravé kontroly
(tab. 1)."

ALDOSTERON JAKO STRESOVY
HORMON U SCHIZOFRENIE
A DALSICH PSYCHICKYCH PORUCH

Aldosteron byl dlouho povazovan pouze za mineralokorti-
koid bez jakékoli funkce v centralnim nervovém systému.
Recentni vyzkum ukazuje, Ze vsak miize ovliviiovat i psy-
chické funkce.”” Vyzkum aldosteronu a systému renin-
angiotenzin-aldosteron (RAAS) je zalozen na nékolika
poznatcich: 1) ACTH stimuluje nejen uvoliiovani kortizo-
lu, ale i aldosteronu; 2) uvolnovani kortizolu je potla¢eno
agonisty mineralokortikoidnich receptorti a 3) angioten-
zin II ptsobi uvolnéni CRH a vazopresinu z hypotalamu.'®
Existuje nékolik studii, které se zamétuji na koncentraci
aldosteronu v souvislosti s depresivni poruchou. Ve starsi
studii, do které bylo zatazeno sedm nemedikovanych pa-
cienttdl s depresivni poruchou, zjistili autofi vyssi hladiny
aldosteronu v prvni i druhé puli noci, zatimco hladina
kortizolu vykazovala pouze trend ke zvySeni v prvni puli
noci ve srovnani se zdravymi kontrolami.'

Do dalsi studie Emanuele et al. zaradili 65 pacientt s de-
presivni poruchou a 65 zdravych kontrol. Vsem subjektiim
byla odebirana vendzni krev v 9.00 h rano, aby se zabranilo
vlivu cirkadidnnich rytmu. Hladiny reninu se mezi pacienty
a zdravymi kontrolami neliily, avSak hladiny aldosteronu
byly cca 2,7krat vys$si u pacientt s depresivni poruchou. Au-
toti studii uzaviraji s tim, ze hyperaldosteronismus by mohl
byt spole¢nym rysem pacientt s depresivni poruchou a vést
u nich ke zvy$enému kardiovaskularnimu riziku."”

Héfner et al. publikovali v roce 2012 studii, v niz zkou-
mali u 1743 subjektt hladiny aldosteronu a reninu a kore-
lovali je s riiznymi kombinacemi depresivni symptomati-
ky a zivota o samoté. Samotna depresivni symptomatika ¢i
Zivot o samoté nebyly asociovany s vys$$i aktivaci RAAS,
ale jejich kombinace byla spojena jak se zvy$enymi hladi-
nami aldosteronu, tak i reninu (v ptipadé aldosteronu byla
tato asociace vyraznéjsi)."®

V dalsi studii zkoumali Segeda et al. koncentrace al-
dosteronu ve slindch u $edesati pacientt s depresivni epi-
zodou (37 postmenopauzalnich zen a 23 muzit). Vy$etfeni
bylo provedeno dvakrat, v akutni depresivni fazi pfi pfijeti
do nemocnice a po dosazeni remise. Vzorky slin byly ode-
birany samotnymi pacienty vzdy dvakrat denné (mezi 8.00
a9.00 hodinou rano a vecer). Bylo zjisténo, ze koncentrace
aldosteronu jsou u Zen vyznamné vy$$i nez u muzi a také
vyznamné vy$$i v okamziku prijeti do nemocnice ve srov-
nani s témi, které byly ziskany pred propusténim. Ranni
koncentrace aldosteronu (nikoli vSak velerni) odrazely
délku depresivni epizody u Zen a také zdvaznost poruchy
(tu u obou pohlavi). Navic pacienti s depresi méli naru-
$eny diurnalni rytmus uvolnovani aldosteronu. Autofi
studii uzaviraji s tim, Ze ptinasi nékolik dulezitych &asti
dukazii svédcicich pro souvislost aldosteronu s patofyzio-
logii deprese. Dle autort se konkrétné zd4, ze koncentrace
aldosteronu ve slindch muize odrazet vysledek, trvani a za-
vaznost depresivni epizody, a to v zavislosti na pohlavi."”

Dukazt o vyznamu aldosteronu a RAAS u depresivni
poruchy je tedy jiz pomérné dost, ale prozatim praktic-
ky neexistuji zZadna data o jejich vyznamu u schizofre-
nie. Vyjimku predstavuje pilotni studie, v niZ se autofi
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zamérili na otazku, zda sérové koncentrace aldosteronu ko-
reluji se zavaznosti psychopatologie u schizofrenie a zda se
lisi jeho koncentrace u pacientti s prvni epizodou schizofre-
nie od pacientt s del$im préibéhem této poruchy. Kromé
koncentraci aldosteronu byly zkoumany i koncentrace kor-
tizolu a pomér aldosteron / kortizol.”* Do studie bylo zara-
zeno celkem 36 pacientt se schizofrenii hospitalizovanych
na Psychiatrické klinice v Brné (z toho 13 pacienti s prvni
epizodou). U vsech pacientti byla stanovena sérova kon-
centrace aldosteronu (odbér byl proveden vzdy hned rano
jesté predtim, nez pacient vstal) a sérové koncentrace kor-
tizolu. Psychopatologie byla méfena pomoci $kaly Positive
and Negative Syndrome Scale (PANSS). Nebyla nalezena
zadna signifikantni korelace mezi aldosteronem ¢i kortizo-
lem a zavaznosti psychopatologie. Poté byl soubor rozdélen
na pacienty s prvni epizodou schizofrenie a pacienty s del-
$im trvanim nemoci, pfi¢emz zavaznost psychopatologie
byla signifikantné vy$si u pacientd s prvni epizodou, kte-
f1 byli rovnéz mladsi a méli niz$i body mass index (BMI).
Sérové koncentrace aldosteronu byly ponékud prekvapivé
statisticky signifikantné vy$$i u pacientt s del$im trvanim
schizofrenie stejné jako pomér aldosteron / kortizol, za-
timco koncentrace kortizolu se neli$ila. Pfekvapivé proto,
ze psychopatologie byla niz$i zavaznosti pravé u této pod-
skupiny pacientll. Autofi praci uzaviraji s tim, Ze cirkulujici

aldosteron mutize odrazet zavaznost psychopatologie, ale
opa¢nym zpusobem nez v pripadé depresivni poruchy. Je
vsak tfeba dalsich studii, které by pomohly déile osvétlit
potencidlni hodnotu aldosteronu jako biomarkeru u schi-
zofrenie, pfipadné jinych dusevnich poruch.”

ZAVER

Vysledky dosavadnich vyzkumt ukazuji, Ze HPA osa a jeji
naruseni zfejmé hraji roli v etiopatogenezi schizofrenie, ale
i dalsich psychickych poruch. Vétsina studii svéd¢i pro zvyse-
nou bazélni hladinu kortizolu u pacientt ¢i osob s velmi vy-
sokym rizikem rozvoje psychdzy, zaroven vsak jejich schop-
nost reakce na stres zvySenym vylu¢ovanim kortizolu se jevi
jako oplo$téna. Co se tyce aldosteronu, je vice diikazt svédéi-
cich pro jeho roli v etiopatogenezi depresivni poruchy, publi-
kovany v$ak byly prvni idaje i o jeho hladinach u schizofre-
nie, které alespon v pilotni studii mély odlisnou souvislost se
zavaznosti psychopatologie schizofrenie nez v pripadé depre-
sivni poruchy. Z téchto pilotnich vysledka v$ak zatim nelze
vyvozovat jednoznacné zavéry. Je proto treba dalsich studii,
zejména longitudindlnich, které nam umozni vice osvétlit
roli HPA osy, kortizolu a nové také aldosteronu u schizofre-
nie a jejich potencialni uziti jako biomarker.
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