Kortizol jako jeden z moznych plazmatickvch biomarkeri Alzheimerovy nemoci

Abstrakt habilitacni prednasky

MUDr. Martina Zvétova, Ph.D. Psychiatricka klinika 1. LF UK a VFN, Nemocnice Na Homolce
Praha

Alzheimerova nemoc (AN) patfi mezi nejcastéji se vyskytujici forma demence (50-70%), s prevalenci
1 % v populaci. V soucasnosti je etiologie vzniku Alzheimerovy demence krom¢ malého procenta
geneticky podminénych ptipadi neznama. Zmény v organismu jsou pravdépodobné zplisobeny
kombinaci metabolickych, oxidativnich, zanétlivych a biochemickych procest. Proto je v posledni
dobé zamétena pozornost i na faktory vedouci k poskozeni neuroplasticity a neurogeneze, jako jsou
mitochondridlni dysfunkce a na imunoneuroendokrinni a neurochemické mechanismy vedouci

k neurodegeneraci (chronické zanétlivé procesy, zvyseny oxidacni a nitrosacni stres aj.). Posledné
zminované mechanismy jsou propojeny pies vzajemné ovliviiovani funkci neurotransmiterovych
systémi a osy hypotalamus — hypofyza — klira nadledvin (HPA). Biologicky aktivnimi molekulami
studovanymi pii AN jsou mimo jiné glukokortikoidy, jejichz zvySené hladiny maji mimotadné
neurotoxicky efekt zejména na hipokampus. Zastupcem glukokortikoidu je hlavni stresovy hormon
kortizol. Jeho zvysené koncentrace v krvi se povazuji za jeden z rizikovych faktor vedoucich

k naruseni kognitivnich funkei (hl. s porusenou epizodickou deklarativni pamét'ovou funkei) ve
vys§im veéku a k rozvoji Alzheimerovy demence. V ramci vyzkumné studie provadéné na PK VFN a 1.
LF UK jsme pacientiim s klinicky potvrzenou diagnézou AN a zdravym kontrolam v odebranych
krevnich vzorcich métili hodnotu celkového plazmatického kortizolu. Vysoka plazmaticka
koncentrace kortizolu (>700 nmol/l) byla zjisténa u 16,3 % vsSech pacient s AN, u 22,5 %
alzheimerovskych pacientd s lehkou demenci (MMSE >20), u 10,0 % alzheimerovskych pacientii se
stiedni az tézkou demenci (MMSE<20) a u 2,7 % kontrol. Pro zvoleny dolni limit vysokého kortizolu
(700 nmol/1) byla senzitivita testu AN proti kontrolam 0,30 pfi specificité 0,97 uréené pro kontrolni
skupinu. Vyznamné zvySeny pomer Sanci (odds ratio, OR) a relativni riziko (RR) AN u osob

s vysokym plazmatickym kortizolem byly zjistény u skupiny vSech AN pacientli (RR=1.43, 95 % CI
1.16-1.74) a u podskupiny AN pacientt s lehkou demenci a MMSE>20 (RR=1.95, 95 % CI 1.40-
2.71).
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