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1. Soucasny stav problematiky

Metabolicky syndrom je vyznamnym kardiovaskularnim rizikovym
faktorem. Soucasna kardiovaskularni morbidita a mortalita je alarmujici.
Vsechny uspesné snahy vedouci k jejimu sniZeni zachraiuji v absolutnim
meéfitku velky pocet lidi. Pti hledani novych moZnosti prevence civiliza¢nich
chorob potiebujeme mit tyto moznosti zmapované. To plati nejen o jejich
rozsifeni a dopadu, ale i1 o vzajemnych vztazich mezi jednotlivymi
nosokomidlnimi jednotkami. NaSe prace se zamétuje na dva vyznamné faktory
zvySujici morbiditu a mortalitu populace: metabolicky syndrom inzulinové
rezistence a depresi. Ackoliv jsou tyto nosokomidlni jednoty zélezitosti dvou
ruznych medicinskych obort (interny a psychiatrie), v literatute se hromadi
dikazy o jejich vzajemné souvislosti. Mechanismus, ktery by tyto dvé nemoci
spojoval, ztistava stale skryty. Mzeme se doc€ist o propojeni na tirovni
hormonalni regulace organismu nebo o vlivu dietnich a reZimovych navyk.
Stale Castéji jsou vydavany prace, které mapuji vztah deprese a riznych
onemocnéni. MiiZzeme vyjmenovat nékteré Casto zkoumaneé oblasti: vztah
deprese a inzulinové rezistence nebo senzitivity, vztah deprese a metabolismu
lipidi, vztah deprese a zanétlivych parametra, vztah deprese a

antropometrickych hodnot apod.



1.1 Metabolicky syndrom

1.1.1 Definice metabolického syndromu

Metabolicky syndrom, nebo piesnéji metabolicky syndrom inzulinové
rezistence (MSIR), se nazyva také nékdy Reaventiv syndrom, podle autora,
ktery jej definoval v roce 1988 (Reaven 1988). Jiz vSak v roce 1923 byl popsan
vztah hypertenze a hyperglykémie (Kylin E 1923). Syndrom ma fadu synonym
jako napft.: metabolicky syndrom X (nebo pouze syndrom X, nebo pouze
metabolicky syndrom), Reavenilv syndrom, ,,Deadly Quartet* (smrtici ¢tvetice
- hypertenze, noninzulinodependentni diabetes, obezita a
hyperlipoproteinémie), civiliza¢ni syndrom, dysmetabolicky syndrom, Setrny ¢i
usporny genotyp a dalsi (Kaplan 1989; Svacina a Owen 2003). O tom, ze
metabolicky syndrom a metabolicky syndrom inzulinové rezistence nemusi byt
nutné synonyma, hovoii vysledky jedné subanalyzy publikované v roce 2005.
V této podstudii byla analyzovdna metabolickd, hemodynamické a hormonalni
data 141 probanda vybranych ze studie TROPHY (TRial Of Preventing
HYpertension), kteti méli hodnoty systolického krevniho tlaku mezi 130 - 139
mmHg a diastolického krevniho tlaku mezi 85 - 89 mmHg. Autofi v tomto ne
zcela velkém souboru nachazi 37,6 % probandl s metabolickym syndromem
definovanym dle NCEP ATP III (viz niZe) a pouze asi polovina z nich je
inzulinorezistentnich (méfeno HOMA indexem, coz je index zhruba vyjadiujici
inzulinovou rezistenci dle vzorce: HOMA = glykémie nala¢no x inzulin
nalacno/22,5; HOMA = homeostasis model assessment) (Egan et al 2005).
Objevuji se jiz také hlasy zpochybiiujici existenci metabolick€ého syndromu
vibec.

Nejcastéji je metabolicky syndrom asi zndm jako soubor nékolika slozek
(inzulinova rezistence, poruSend glukozova tolerance az diabetes,
hyperinzulinémie, dyslipidémie a hypertenze). Tohoto Reavenova zékladu

metabolického syndromu se stale drzime, 1 kdyz rychly vyvoj v této oblasti



mozna jesté piinese mnoho zmén. Reaven tento zaklad pozdéji doplnil o
vyznam inzulinové rezistence jakozto Ustiedniho bodu tohoto syndromu.
Rozdélil také jeho rizikové faktory podle vazby na pevné ptidruzené
(hypertenze, hypertriglyceridémie, diabetes), voln¢ ptidruzené
(mikrovaskularni angina, poruchy koagulace, poruchy fibrinolyzy) a jesté
volnéji pfidruzené (androidni obezita a ischemicka choroba srdec¢ni) (Reaven
1993). ATP III reviduje tuto obecné rozsifenou predstavu a charakterizuje
metabolicky syndrom nékolika body:

e Abdominalni obezita

e Aterogenni dyslipidémie

e ZvySeny krevni tlak

e Inzulinova rezistence + gluk6zova tolerance

e Protromboticky stav

e Prozanétlivy stav

Metabolicky syndrom je definovan dle kritérii National Cholesterol
Education Program Adult Treatment Panel III (NCEP ATP III) pfitomnosti 3 z
nasledujicich 5 faktorti (Third Report 2002):

- triglyceridy > 1,7 mmol/l

- lipoproteiny s velkou denzitou (tzv. HDL cholesterol) < 1,0 mmol/l u
muzi nebo < 1,3 mmol/l u Zen

- krevni tlak > 130/85 mmHg nebo antihypertenzni lécba

- glykémie nala¢no > 6,1 mmol/l

- obvod pasu > 102 cm u muzi a > 88 cm u Zen

Nyni mame k dispozici nova, jesté ptisnéjsi kritéria, ktera vytvotila
International Diabetes Federation (IDF 2005). Ta pro Evropu definuji

metabolicky syndrom jako pfitomnost centralni (abdominalni) obezity (obvod



pasu > 94 cm u muZzi a > 80 cm u Zen), plus alespont dvé z nasledujicich

kritérii:

- triglyceridy > 1,7 mmol/l nebo specificka 1écba zamérena na sniZeni
triglyceridu
- HDL cholesterol < 0,9 mmol/l u muzi nebo < 1,1 mmol/l u Zen nebo
specificka 1écba
- krevni tlak > 130/85 mmHg nebo antihypertenzni 1é¢ba
- glykémie nala¢no > 5,6 mmol/l nebo diagnostikovany diabetes 2. typu
Pro jizni Asii, Cinu a Japonsko se tato kritéria li§i v kritériu pro obvod pasu.
Spise jiz pro ucely vyzkumu uvadi IDF ve svém konsensu z roku 2005 dalsi
kritéria pro metabolicky syndrom. Jako prvni zminuje abnormalni distribuci
télesného tuku (distribuce celkového télesného tuku, abdominalni obezita,
markery tukové tkan¢ - leptin, adiponectin, obsah tuku v jatrech), dale
aterogenni dyslipidémii (elevované triglyceridy a nizky HDL cholesterol),
poruchu metabolismu glukdzy nejlépe métenou pomoci ordlniho glukézového
toleran¢niho testu (OGTT), inzulinovou rezistenci, vaskularni dysregulaci
(méteni endothelialni dysfunkce, mikroalbuminurie), prozanétlivy stav
(zvySeny C-reaktivni protein méfeny vysoce senzitivni metodou, zvysené
hodnoty cytokintl interleukinu-6, tumor nekrotizujiciho faktoru a apod.),
protromboticky stav (PAI-1 = plasminogen activator inhibitor-1, fibrinogen) a

hormonalni faktory (osa hypofyza-nadledvinky).

1.1.2 Epidemiologie a vyznam metabolického syndromu

Syndrom inzulinové rezistence je jev, ktery se vyskytuje v nasi populaci
s pomérné vysokou prevalenci. Prevalence metabolického syndromu roste s
vékem. Diabetes u nas postihuje asi 6,5% populace. V nejstarSich vékovych
skupinach ¢ini prevalence diabetu asi 16 - 20% (Svacina a Owen 2003).

Diabetes 2. typu lze pfitom povaZovat za vyvrcholeni metabolického syndromu.
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V disledku vzestupu Zivotni trovné vzrista podil rizikové stravy na celkovém
piijmu potravy, klesa fyzicka aktivita obyvatel, vzrista celkovy kaloricky
piijem, vzrista dostupnost dalSich rizikovych faktort, jako je kouieni. Koufeni
je prave ne piili§ casto zminovanym rizikovym faktorem metabolického
syndromu, nebot’ snizuje citlivost tkani k inzulinu (Facchini et al 1992).
Nikotin navic ptisobi tak, Zze zvySuje vyplavovani katecholaminti do periferni
krve. Souvislost katecholaminti a metabolického syndromu je vSak zatim
nejasna a je stale jesté predmétem vyzkumu. Déle plisobi koufeni neptizniveé na
hemokoagulaci a viskozitu krve, zvySuje hladiny krevnich desti¢ek a hladiny
leukocytli v krvi. Tyto faktory samy o sobé vedou ke zvySeni rizika vzniku
trombozy a ischemické choroby srdecni i s jejimi fatdlnimi nésledky. Ve
vyspélych zemich rovnéz nartistaji naroky na dusevni vykon jedince, coz zase
vede k narlstu psychosocidlniho stresu se sou¢asnym poklesem stresu
fyzického. Zatim neptedpokladame, Ze by se tento trend v blizké budoucnosti
zménil, problém nadvahy a sedavého zivotniho stylu bude pietrvavat a
prevalence metabolického syndromu nartistat (Obesity 2000). Jako typicky
piiklad se ve svétové literatute uvadi fakt, Ze napt. v USA spliiuje kritéria pro

metabolicky syndrom dle ATP III tfetina populace (Ford et al 2002).

1.1.3 Metabolicky syndrom a inzulinova rezistence

Inzulinova rezistence (IR) je fenomén, na ktery je v souvislosti
s metabolickym syndromem snad nejvice obracena pozornost.
Inzulinorezistence byva hlavné v jaterni, svalové a tukové bunce. Inzulinova
rezistence se rozdeluje na nékolik typu: protilatkového, receptorového a
postreceptorového typu. Postreceptorova inzulinorezistence, tedy porusena
reakce na inzulin, je vdzana na fadu molekularné genetickych poruch, je zndm
naptiklad vztah aktivity receptorové kinazy ke koncentraci inzulinu.
K inzulinorezistenci dochézi u diabetikl a obéznich jedincti pfiblizné ve stejné

mife. Inzulinorezistence zavisi na body mass indexu (BMI), pro vznik diabetu
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je rozhodujici porucha sekrece. K metabolismu inzulinu maji vztah i
triglyceridy: glycerol pottebny pro jejich syntézu vznika z glukdzy glykolyzou.
Skladované triglyceridy jsou hydrolyzovany na mastné kyseliny a glycerol
hormon-senzitivni lipdzou. Tato hormon-senzitivni lipdza je inhibovana
inzulinem. ZvySena lipolyza pak vede u obezity a diabetu ke zvySeni
cirkulujicich mastnych kyselin, které se utilizuji hlavné ve svalu a v srde¢nich
bunikach. Oxidace mastnych kyselin inhibuje oxidaci glukézy. Tyto kliCové
dé¢je maji riznou citlivost na fizeni inzulinem a mohou byt rizné postizeny

rezistenci.

1.1.4 Metabolicky syndrom jako rizikovy faktor

Metabolicky syndrom povazujeme za rizikovy faktor aterosklerdzy, diabetu
2. typu a podle pravidla spojenych nadob je také vyznamnym
kardiovaskularnim rizikovym faktorem (Alexander et al 2003; Lakka et al
2002; Laaksonen et al 2002). Jak vyplyva z The Botnia Study, provedené na 4
483 probandech ve véku 35 - 70 let, kardiovaskularni mortalita je vyssi u osob,
které maji v rodinné anamnéze vyskyt diabetu 2. typu a spliuji kritéria
metabolického syndromu (Isomaa et al 2001). S kardiovaskularni morbiditou a
mortalitou se spojuje nejenom inzulinova rezistence, ale i dalsi slozky
metabolického syndromu. Vyznam triglycerida je predevsim v jejich
aterogenit¢, coz ukazuje napt. Hokansonova metaanalyza. Z této metaanalyzy
vyplyva, Ze pokud ma pacient zvySenou hladinu triglyceridii o 1 mmol/l,
znamena to zvyseni rizika ischemické choroby srde¢ni u Zen o 76% a u muzil o
32% (Hokanson a Austin 1996). DalSim vyznamnym faktorem je hladina HDL
cholesterolu: pokud je HDL cholesterol u pacienta snizen o 1%, je u néj riziko
ischemické choroby srde¢ni zvySeno o 10%. Pacienti s metabolickym
syndromem tedy mivaji snizené antiaterogenni pisobeni HDL cholesterolu, o

kterém se mluvi také jako o negativnim rizikovém faktoru aterosklerdzy.
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Ne zcela jasny je vztah mezi hypertenzi a inzulinovou rezistenci. Teoreticky
muze byt spojovacim ¢lankem spiSe vliv inzulinu nez vliv hyperglykémie.
Inzulin mlze zvySovat reabsorpci sodiku a vody v ledvinovych tubulech, dale
stimuluje reaktivitu cév a zvysuje krevni prutok ve svalech. Pokud se u
pacientll inzulinova rezistence ptidruzi k hypertenzi (a ptiblizné polovina
hypertoniki ma inzulinovou rezistenci), zvysi se tim kardiovaskularni riziko
oproti tém pacientlim, ktefi maji pouze hypertenzi (Zavaroni et al 1992). Za
zminku stoji také to, ze n€kteti autof1 povazuji metabolicky syndrom za
rizikovy faktor nadorovych onemocnéni (McKeown-Eyssen 1994). Rovnéz
existuje mnoho ditkazl pro spojitost metabolického syndromu a deprese.
Deprese je nékterymi autory fazena mezi kardiovaskularni rizikové faktory.
Neni zcela jasné, zda je to dano tim, Ze depresivni osoby maji jiny zivotni styl a
jiné stravovaci navyky, anebo zda tu hraji roli 1 jiné spojovaci ¢lanky, napft.
kortizol, adrenalin nebo serotonin. Pravé metabolismus serotoninu je spojen jak
s funkci psychiky, tak s metabolismem tukové tkané€. Dlouho je jiz také zndma
asociace inzulinové rezistence a syndromu polycystickych ovarii. Je
pravdépodobné, Ze metabolicky syndrom tudiz zasahuje 1 do metabolismu
pohlavnich hormonti. Dalsi faktory zde jiz nebudeme vyjmenovavat a jako
posledni ptiklad uvedeme to, Ze PAI-1, jehoZ souvislost s metabolickym
syndromem (resp. souvislost metabolického syndromu s hyperkoagulacnim
stavem) byla také jiz vicekrat dokazana, je povaZovan za vyznamny nezavisly

faktor kardiovaskularniho rizika.
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1.2 Deprese

1.2.1 Definice a epidemiologie deprese

Pojem deprese je velmi stary koncept, onemocnéni s charakteristikami
deprese bylo popsano jiz ve starovékém Egypté. V moderni evropské medicing
byl zprvu pouzivan ¢astéji pojem melancholie. Prvni, kdo zacal vice pouzivat
pojem ,.deprese®, byl Adolf Meyer (1866 - 1950) (Smolik 1996).

Deprese, neboli patologicky smutek, mize byt délena na mirnou, sttedni a
tézkou. Projevuje se vice nez dva tydny trvajicimi ptiznaky, mezi které patii:
smutek po vétSinu dne, sniZeni zajmu ve vétSin€ dennich aktivit, insomnie nebo
hypersomnie, psychomotoricka retardace nebo agitovanost, zmény chuté
k jidlu, neamyslny ubytek nebo pfirtistek hmotnosti, inava nebo ztrata energie
po vétsinu dne, pocit bezcennosti nebo viny, problémy s koncentraci a snizena
schopnost myslet nebo nerozhodnost, myslenky na smrt nebo sebevrazedné
tendence.

V desaté revizi Mezinarodni klasifikace nemoci (ICD-10) jsou definovana
kritéria pro vyzkum, kterd pomérné precizné definuji depresivni poruchu.
Existuji také kritéria ze Spojenych Statii od Americké psychiatrické asociace
(APA) pod ozna¢enim DSM-IV (Diagnostic and Statistical Manual of Mental
Disorders, 4™ Edition). Kritéria pro nozologickou jednotku depresivni porucha

podle DSM-IV jsou prakticky shodna s kritérii ICD-10 (Smolik 1996):

A. Depresivni epizoda by méla trvat alespon 2 tydny

B. Jedinec nikdy neprodélal (hypo-) manickou epizodu a deprese neni
zpusobena psychoaktivnimi latkami (F 1 podle ICD-10) nebo organickou
duSevni poruchou (F 0 podle ICD-10).

C. Musi byt pritomny alespon 2 z nasledujicich 3 znaki:

1. Depresivni nalada v abnormalni mife téméf kazdy den po vétSinu dne.

2. Ztrata zajmu nebo potéSeni pii obvykle piijemnych aktivitach.
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3. Pokles energie nebo zvySena unavitelnost.

D. Z nasledujicich znaki musi byt pfitomen minimalné 1:

4. Ztrata sebediivéry nebo sebeucty.

5. Vycitky vii¢i sobé samému nebo pocity viny.

6. Opakované myslenky na smrt nebo sebevrazdu ¢i suicidialni chovani.
7. Snizena schopnost myslet, sousttedit se, vahavost nebo nerozhodnost.
8. Zména psychomotorické aktivity s agitovanosti nebo zpomalenim.

9. Poruchy spanku.

10. Snizeni nebo zvyseni chuti k jidlu s odpovidajicimi zménami hmotnosti.

V odborne literatufe se Casto setkavame s pojmem ,,major depression‘
(velka depresivni epizoda). Jedna se o stfedné tézkou a tézkou depresi podle
ICD-10. Dale je pouzivan termin ,,dysthymie®, cozZ je pojmenovani DSM-1V
pro afektivni poruchu mirné intenzity s dlouhodobym priibéhem a ptitomnosti

n¢kolika depresivnich symptomii.

Existuje n€kolik patofyziologickych teorii vzniku deprese. Podle souc¢asnych
poznatkll o biochemismu mozku by se deprese dala definovat jako dysfunkce
serotoninového a noradrenalinového systému v centralni nervové soustave
(CNS), kdy nedostatek neurotransmiterti v synaptickée Stérbiné vede k ,,up-
regulaci® receptorti na synaptické membrané. Zaklad k monoaminové teorii byl
polozen v roce 1952, kdy byla prokézana schopnost iproniazidu inhibovat
monoaminooxidazu (MAO) (Delay et al 1952). Monoaminooxidaza se ucastni
vnitrobunééné degradace monoaminergnich transmitert, jeji inhibici by tedy
m¢élo dochazet ke zvySeni koncentrace monoamintl. Tento enzym ma dvé
isoformy: A a B. Isoforma A preferencné odbourava serotonin, noradrenalin a
adrenalin, isoforma B pak betafenyletylamin a benzylamin (Yamada a
Yasuhara 2004). Ob¢ formy potom degraduji dopamin, tyramin a tryptamin. V

lidském mozku je vice pfitomna isoforma B (75%) (Saura Marti et al 1990).
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Inhibitory monoaminooxidazy A jsou pouZzivany jako antidepresiva. Inhibitory
izoformy B jsou uzivany v 1é¢bé€ parkinsonismu.

Z monoamint se nejveétsi role v etiologii deprese piipisuje noradrenalinu a
5-hydroxytryptaminu (neboli serotoninu) (Ehlwuegi 2004). ,,Serotoninova“
teorie je podepiena antidepresivnim piisobenim inhibitor zpétného
vychytavani (reuptake) serotoninu (tzv. SSRI preparaty), ,,noradrenalinova“
pak antidepresivnim ptisobenim inhibitort zpétného vychytavani noradrenalinu
(NRI - reboxetin). Kone¢né pak existuji farmakologické preparaty, které
kombinuji u€inky na vice neurotransmiterovych a receptorovych systému, napft.
tricyklicka antidepresiva s blokddou reuptake noradrenalinu, ale soucasné s
mohutnym anticholinergnim a antihistaminovym efektem, SNRI (serotonin and
noradrenalin reuptake inhibitors), NDRI (noradrenalin dopamin reuptake
inhibitors), NaSSA (noradrenalin and specific serotonergic antidepressants) a
dalsi.

Naruseni metabolismu serotoninu, ktery ma modula¢ni funkce, mtze vést k
zménam. Poruchy na Grovni noradrenalinu, ktery ma aktivac¢ni funkce, mohou
vést k unavé, apatii, nedostatku iniciativy, anhedonii, nevykonnosti,
nesoustfedénosti. Poruchy v systému dopaminu, €ili v systému odmény, vedou
k porucham chuti k jidlu, porucham libida, poklesu nalady, zajmu, motivace a
pozornosti.

I ptes rtizné odchylky v zasad¢ plati, Ze v Zenské populaci je vyskyt deprese
dvojnasobny oproti muzské (Smolik 1996). Podle DSM-III-R (Diagnostic and
Statistical Manual of Mental Disorders, 3™ Edition - Revised) se pohybuje
prevalence v rozmezi 4,5 - 9,3% u Zen a 2,3 - 3,2% u muzl. To plati o tzv.
unipolarni depresi, kterd se vyskytne bud’ jedenkrat za Zivot jako ,,epizoda‘*
nebo mé dlouhodoby ,,rekurentni pribeh s atakami a remisemi (neplati o
depresi v ramci bipolarni afektivni poruchy; ta nevykazuje pohlavni rozdil v

prevalenci a vyskytuje se zhruba u 1% populace) (Smolik 1996).
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Jako rizikové faktory depresivni poruchy jsou uvadény: deprese v osobni
nebo rodinné anamnéze, suicidalni pokus v anamnéze, socioekonomicky status,
rozvod nebo odlouceni, smrt partnera, zavazné nepiiznivé zivotni udalosti,
zneuzivani alkoholu a navykovych latek, t€lesné onemocnéni, nedostatecna
socialni podpora. U Zen jsou nejcastéjSimi rizikovymi faktory nizsi vzdélani,

nestabilni manZzelstvi a porod.

1.2.2 Deprese jako faktor ovliviiujici lipidovy metabolismus

Mnoho studii podava diikazy o tom, Ze existuje vztah mezi depresi a
metabolismem lipidil. Steegmans ve studii na vzorku 310 muzii ve véku 40 - 70
let ndhodn¢ vybranych z nizozemské populace na zakladé screeningového
meéieni cholesterolu dokazuje, ze probandi s niz§im cholesterolem ( < 4,5
mmol/l) maji vySs$i prevalenci depresivnich symptomu (Steegmans et al 2000).
TotéZ bylo pozorovano i u ,,depresivnich® senioril starSich 71 let, ovSem pouze
pted adjustaci na rizné faktory ovliviiujici lipidovy profil (Brown et al 1994).
Neékteré studie ukazuji vztah mezi nizkou hladinou cholesterolu a sklonem k
sebevrazdé (Ellison a Morrison 2001; Partonen et al 1999; Zureik et al 1996).

Olusi a Fido publikovali vysledky studie, ktera prokazala vztah mezi
snizenou hladinou cholesterolu a depresi. Sledovany soubor tvotilo 100
pacient s velkou depresivni epizodou a 100 zdravych kontrol. Depresivni
probandi méli signifikantné nizsi celkovy a LDL cholesterol, a to u obou
pohlavi a ve vSech vékovych skupinach, zatimco hladiny triglyceridi a
ostatnich lipidovych markeri jako apolipoproteinu Al (Apo Al) a
apolipoproteinu B (Apo B) se neliSily. Pfekvapivym zjis§ténim bylo
signifikantni zvySeni HDL cholesterolu u depresivnich, které si autofi neumé;i
vysvétlit, pificemz faktory ptispivajici ke zvySeni HDL cholesterolu jako je

pohlavi a fyzicka aktivita vylu€uji (Olusi a Fido 1996).

Engelberg v roce 1992 uvedl hypotézu, ktera by mohla vysvétlovat vztah

deprese a nizkého cholesterolu. Podle né&j je za tento vztah odpovédné
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zabudovani cholesterolu do fosfolipidovvych vrstev biologickych membran.
Snizeni celkového cholesterolu mtize snizit obsah cholesterolu v membrané
mozkovych bunék a tedy 1 jejich viskozitu. Snizeni obsahu cholesterolu v
membrané vede ke snizeni koncentrace serotoninovych receptort na povrchu
mozkovych bunék. Timto mechanismem muze byt potencialné zptisobena

deprese v souladu se ,,serotoninovou hypotézou* (Engelberg 1992).

Katon et al. nachazi ve studii provedené na popula¢nim vzorku 4 225
diabetikl vyss$i hladinu triglyceridii u depresivnich diabetikli s anamnézou
kardiovaskuldrniho onemocnéni v porovnani s nedepresivnimi diabetiky bez
uvedené anamnézy (p<0,001, odds ratio 2,02, 95% CI 1,14 - 3,58). Stifedn¢ a
tézce depresivni diabetici méli také v porovnani s nedepresivnimi diabetiky 1,5
- 2 krat vétsi riziko pritomnosti 3 a vice rizikovych faktort kardiovaskularnich
chorob jako je kouteni, vy$si BMI nebo nizk4 pohybova aktivita (Katon et al
2004). Autoti ¢lanku pouzivali ke screeningu deprese The Patients Health
Questionnaire (PHQ-9). I pfes to, Ze diagndza velké depresivni epizody
odvozena z PHQ-9 koreluje s diagndzou stanovenou strukturovanym interview,
je tteba brat udaje o pritomnosti deprese s uréitou rezervou.

Nabizi se otdzka, zda snizeni hladiny triglyceridii povede k redukci
depresivnich symptomil. Podle Gluecka miize byt zmirnéni depresivnich
ptiznakt po 1é¢bée dietou v kombinaci s gemfibrozilem disledkem zlepSeni
cerebralni perfuze (Glueck et al 1993).

Svédska studie Lindbergova, do které bylo zafazeno 644 muzi a 261 Zen,
potvrdila asociaci nizsi hladiny triglyceridii s depresivnimi symptomy u Zen, u
muzu se hladiny triglyceridii vyraznéji neliSily. Depresivni muZzi méli naopak
niz§i hladiny celkového a LDL cholesterolu v porovnani s kontrolni skupinou.
Snizena chut’ k jidlu, ktera se vyskytuje pti depresi, mize byt pravdépodobné
pficinou pozorovanych zmén v hladindch celkového cholesterolu a triglyceridii
(Lindberg et al 1994).

Maes et al. porovnaval 36 pacientl s velkou depresivni epizodou s 28

zdravymi kontrolami s cilem zjistit, zda existuje souvislost mezi depresi a
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nizkym HDL cholesterolem, hladinou triglyceridii a celkovym cholesterolem,
déle zda je souvislost mezi suicidalnim chovdnim a nizkym HDL cholesterolem
a jak souvisi HDL cholesterol se zanétlivymi markery. Depresivni pacienti méli
signifikantn€ niz81 HDL cholesterol v porovnani s kontrolami. Déale byl HDL
cholesterol signifikantné niz8i u pacientd, kteti méli sklony k suicidiu. 5
tydenni 1écba antidepresivy vyraznéji neovlivnila HDL cholesterol ani dalsi
lipidové parametry. HDL cholesterol pozitivné 1 negativné koreloval s T-cell
ratio (T-helper/T-suppressor (CD4+/CD8+)) stanovenym priitokovou
cytometrii. Vysledky studie naznacuji, ze nizky HDL cholesterol souvisi u
depresivnich muzi se suicidalnim jednanim a Ze nizk4 hladina HDL
cholesterolu je pravdépodobné spojena se zanétlivou odpovedi pii depresi
(Maes et al 1997a).

Pokud vztah mezi depresi a hladinami krevnich lipidi existuje, jak se
domnivame na zéklad¢ uvedenych studii, tak neni stale zfejmé, jakou

metabolickou drahou by deprese mohla zptisobovat zmény v lipidogramu.

1.2.3 Deprese jako kardiovaskularni rizikovy faktor

O depresi jakozto rizikovém faktoru kardiovaskularni mortality u pacientt
po infarktu myokardu referuje fada studii (Irvine et al 1999; Kaufmann et al
1999; Denollet a Brutsaert 1995; Frasure-Smith et al 1995; Frasure-Smith et al
1993; Ladwig et al 1991; Ahern et al 1990).

Tento vztah dokazuje napt. Barefoot na vzorku 1 250 probandt, ktefi
podstoupili mezi lety 1974 - 1980 koronarografii a ktefi byli vySetfeni na
piitomnost depresivnich symptomii pomoci Zungovy sebeposuzovaci Skaly
(ZSDS). Pacienti byli kontaktovani po 6 a 12 mésicich po propusténi
z hospitalizace a poté kazdoro¢né a dlouhodobé sledovani bylo ukonéeno po 19
letech v roce 1994. Bylo zjiSténo, ze stfedné az téZce depresivni probandi dle
ZSDS maji vyssi celkovou kardiovaskularni mortalitu (p<0,001) v porovnani s
nedepresivnimi kontrolami. V prvnim roce po propusténi bylo relativni riziko

celkové mortality u stfedn¢ a tézce depresivnich osob 0 66% vyssi a riziko déle
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vzrastalo v pozd¢jSich sledovacich periodach: mezi patym a desatym rokem
bylo relativni riziko mortality depresivnich o 84% vyssi a po vice nez 10 letech
o 72% vys§i ve srovnani s nedepresivnimi (Barefoot et al 1996). Podobnou
studii s podobnym vysledkem provedl Carney na vzorku 52 pacienti
s onemocnénim srde¢nich cév (Carney et al 1988).

Nejen stfedné tézka a tézka deprese zvySuje kardiovaskularni mortalitu u
pacienti po infarktu myokardu, jak dokazuje Bush et al. ve studii, ktera
zkoumala prospektivné vztah mirné depresivity a zvySeného rizika mortality u
285 pacientl. Zhodnoceni deprese bylo provedeno strukturovanym
psychiatrickym pohovorem dle kritériit DSM-III-R a depresivni symptomy byly
posuzovany podle skore 21 polozkové Beckovy skaly deprese (BDI). Béhem 4
meésict byla mortalita pacientti s BDI > 10 vyS$$i v porovnani s pacienty s BDI <
10 (p=0,06). 94% mortalita byla ve v€kové skupiné > 65 let a zvySovala se s
rostoucim skorem BDI, dal§im rizikovym faktorem v této vékové skupiné byla
ejekéni frakce levé komory < 35% a piitomnost diabetu. Novym zjis§ténim této
studie byla skutecnost, Ze 1 velmi mirné depresivni symptomy (BDI skore 4 - 9)
jsou prediktorem zvySené mortality u pacientii po akutnim infarktu myokardu
(Bush et al 2001).

Dale nalézdme studii provedenou na pacientech po revaskularizaci
myokardu pomoci aortokoronarniho bypassu (CABG). Do studie bylo zatfazeno
309 pacientti o primérném véku 61 let. Kritéria velké depresivni epizody podle
DSM-IV splitovalo 20% souboru. Po 12 mésicich od baseline mélo 27%
pacientd, ktefi byli dle strukturovaného pohovoru s psychiatrem a Beckovy
Skaly deprese oznaceni jako depresivni, opakovany koronarni syndrom, oproti
10% vyskytu koronarni piithody u nedepresivnich (p<0,0008). Dale bylo
zjisténo, Ze kromé deprese jsou nezavislym prediktorem rizika koronarnich
piihod Zenské pohlavi a nizkd ejekéni frakce. Pacienti s velkou depresivni
epizodou méli ve 12 mésicnim sledovani 2,3 krat vétsi riziko koronéarniho
syndromu (risk ratio=2,3, 95% CI 1,17 - 4,56), stejné riziko ptedstavovala
nizkd ejekéni frakce (risk ratio=2,3; 95% CI 1,07 - 50,3) a zeny mély
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v porovnani s muzi 2,4 krat vétsi riziko koronarnich ptihod (risk ratio=2.4; 95%
CI 1,24 - 4,44) (Connerney et al 2001).

Dalsi vysledky dava dobie zpracovand Female Coronary Risk Study, do
které¢ bylo zatazeno 292 Svédskych Zen ve véku 30 - 65 let. Jednalo se o 110
Zen po prodélaném akutnim infarktu myokardu a 182 Zen s diagnostikovanou
anginou pectoris. Po 5 letech byla provedena follow-up, kde byla zjisténa
asociace mezi depresivnimi symptomy a diabetem 2. typu, sedavym Zivotnim
stylem, stupném anginy pectoris a systolickym krevnim tlakem. K diagnostice
deprese zde vsak byla pouzita nepfili§ zndma Skéla o deviti polozkach, o které
se v publikaci docteme pouze to, Ze koreluje signifikantné s BDI (r=0,71). Dale
bylo zjisténo, Ze zeny, které mély potize se svym zaClenénim do spolecnosti
(socialni integraci) a vykazovaly ptiznaky deprese, mély vyssi riziko opakovani
akutniho koronarniho syndromu. Pfi porovnani kvartil s nejnizi a nejvyssi
mirou socidlni integrace bylo hazard ratio pro nejnizsi kvartil vice nez 2 krat
veétsi (HR=2,3, 95% CI 1,2 - 4,5) (Horsten et al 2000).

Herrmann et al. doporucuje u kardiologickych pacienti provadét screening
deprese a anxiety ke stratifikaci rizika konkrétniho pacienta a na jeho zaklad¢
zvazit vhodnost psychiatrické intervence nebo psychoterapie k ovlivnéni
kardiovaskularni mortality (Herrmann et al 2000). V roce 2004 byla provedena
analyza zahrnujici 12 841 pacientl ze 36 studii, kterd potvrdila, Ze pouha
psychologickd intervence u pacientli se srdeCnim onemocnénim (stav po
infarktu myokardu, bypassu, perkutanni transluminalni koronarni angioplastice,
angina pectoris) sice snizi anxietu a depresi, ale nema zadny vliv na snizeni

mortality ani poCtu revaskularizaci (Rees et al 2004).

1.2.4 Deprese a obezita

Onyike et al. ve studii na 8 410 probandech ve véku 15 - 39 let zalozené na

databazi Third National Health and Nutritional Examination Survey (NHANES
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IIT) dokazuje, ze deprese je asociovana s obezitou hlavné u tézkych pitipada
obezity (Onyike et al 2003).

Nachazime samoziejm¢ studie, které tuto hypotézu vyvraceji. Kalifornska
studie provedend na populacnim vzorku 2 245 obyvatel ve véku 50 - 89 let
potvrdila souvislost mezi obezitou a depresivitou pod hranici statisticke
vyznamnosti u Zen (p=0,09). Muzi s nadvéhou a obezitou v této vékové skuping
méli naopak niz§i prevalenci depresivnich symptomi. Tento inverzni vztah
podporuje tzv. ,,jolly fat* hypotézu ve shod¢ s dalsimi studiemi, které nanacuji,
ze dospéli jedinci s nadvahou a obezitou maji mensi riziko pro rozvoj
depresivnich symptomi (Palinkas et al 1996).

Na populacnim vzorku 40 086 AmeriCani byl zkouman vztah mezi
obezitou, depresi, sebevrazednymi mysSlenkami a sebevrazednymi pokusy. U
zen byl vy$si BMI asociovan s depresi a sebevrazednymi mys$lenkami, zatimco
u muzl byl nalezen opacny vztah, tedy niz§i BMI ve vztahu k depresi a suicidiu
(Carpenter et al 2000).

Roberts et al. na vzorku 2 123 probandli nachéazi souvislost mezi depresi a
obezitou (Roberts et al 2000). V 5 letém sledovani, do kterého bylo zafazeno 2
123 obyvatel okresu Alameda v Kalifornii starS§ich 50 let, ptedstavovala
pritomnost obezity (definované jako BMI > 30 kg/m”) na baseline zvyiené
riziko pro vznik deprese. Zpétné to vSak neplatilo, pfitomnost deprese
nezvySovala riziko budouci obezity (Roberts et al 2003). Takée Faith naznacuje,
ze vztah mezi depresi a obezitou existuje, ale je velmi komplikovany (Faith et
al 2002).

Dalsi studie zpracovava data 44 800 osob z Behavioral Risk Factor
Surveillance Survey a opét nachazi signifikantni vztah mezi obezitou a depresi.
Autofi nestanovovali depresi podle kritérii DSM-IV ani podle dotaznikti, ale
podle respondentem posuzované piitomnosti depresivniho prozivéani alespoii 1
tyden v uplynulém mésici. Zhruba 14% respondentli udavalo depresivni naladu
vice nez tyden a skoro 8% vice nez dva tydny v piedchozim mésici. Ve vékové

skuping 18 - 64 let se depresivni nalada vyskytovala Castéji u osob s nadvéhou,
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a to v piipad¢ obou pohlavi, u zen 1 v souvislosti s obezitou. Ve vékové skupiné
nad 65 let nebyl vztah mezi depresivni naladou a obezitou potvrzen (Heo et al
20006).

Nedavno byly zvefejnény vysledky finské longitudinalni studie, ktera
prospektivné sledovala 8 451 osob (4 029 muzi a 4 422 Zen). Sledovani
probihalo ve véku 14 a 31 let s cilem zjistit souvislost mezi obezitou a depresi
v mladém véku. Ve v€ku 14 let byla obezita posuzovana na zékladé BMI,
v dospélosti byl pocitan také pomér pas/boky (WHR = waist to hip ratio).
Depresivita byla hodnocena pomoci dotazniku HSCL-25 (The Hopkins
Symptom Check List-25), ktery slouzi ke screeningu béznych psychiatrickych
symptomil. U obou pohlavi byla pfitomnost obezity na baseline asociovana
s vyskytem depresivnich symptoma v pozd¢jsim vEku. Ptfi posouzeni obezity
podle WHR méli abdominalné obézni muzi (WHR > 85 percentilu) 1,76 krat
veétsi  riziko depresivnich syptoma, 2,07 krat vEtsi riziko  1ékafem
diagnostikované deprese a pocet muzi uZzivajicich antidepresiva byl 2,63 krat
vEtsi ve skupin€é abdominédlné obéznich. U Zen souvislost mezi abdominalni

obezitou a depresi nebyla potvrzena (Herva et al 2006a).

1.2.5 Metody detekce deprese

Rozhodujicim vySetfenim k detekci deprese je vySetteni psychiatrem.
Kromé toho existuji dal§i metody, vhodné zvlasté pro nepsychiatricka
pracovisté. Dotazniky urcené k detekci deprese jsou bud’ administrované
Iékatfem (ev. sttednim zdravotnickym persondlem), nebo se jedna o tzv.
sebeposuzovaci §kaly, které zkoumany proband vypliuje sdm. Mezi §kaly
administrované lékafem patii napt. Hamiltonova Skala deprese, Hamiltonova
Skala uzkosti, mezi sebeposuzovaci skdly pak napt. Zungova sebeposuzovaci

Skala deprese (viz dale) a Beckova Skala deprese.
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1.3 Vztah metabolického syndromu a deprese

1.3.1 Deprese a inzulinova rezistence

Epidemiologické studie jiz pomérné dlouhou dobu prokazuji vysokou
komorbiditu MSIR a depresivni poruchy. Jiz v roce 1965 si zndmy autor H. M.
van Praag povsiml poruchy utilizace gluk6zy u nemocnych trpicich depresivni
poruchou (van Praag a Leijnse 1965). Od té doby byla provedena tada studii,
které jeho predpoklad potvrdily.

Palinkas, Lee a Barrett-Connor provedli v Kalifornii na populacnim vzorku
971 obyvatel geografické oblasti Rancho Bernardo v prospektivni studii
sledovani vztahu mezi vyskytem depresivnich symptom a diabetem 2. typu.
Ugastnici studie méli nasledujci charakteristiky: bélosi, piislusnici stfedni tfidy,
obojiho pohlavi, ve véku 50 - 89 let. Soubor je svou strukturou blizky bézné
evropské (Ceské) populaci. K detekci depresivnich symptomi byla pouzita
Beckova Skala deprese. Pro konstatovani porusené glukdézové tolerance pouzili
autofi kritéria doporu¢ena Americkou diabetickou asociaci (ADA) z roku 1998.
Byla stanovena glykémie po minimalné 12 hodinovém la¢néni a nasledné
proveden standardni oralni gluk6zovy toleranéni test poddnim 75g glukozy per
os. V intervalu dvou hodin byla métena glykémie. Za subjekty v kategorii
porusen¢ glukdzové tolerance, tedy trpici diabetem 2. typu, byly povaZovani ti,
kteti bud’ uzivali medikaci pro diabet, nebo jim jejich 1ékai oznamil, Ze
diabetem trpi, nebo jejich glykémie nalacno byla > 7,0 mmol/l, nebo jejich
glykémie po podani glukdzy byla > 11,1 mmol/l. Studie prokdzala, Ze vyskyt
depresivnich symptomu (BDI skore > 11) pfti visit 1 je signifikantné asociovan
s vyskytem poruSené glukézové tolerance (diabetu 2. typu) pii visit 2 (p=0,02).
Depresivni probandi méli signifikantné vyssi riziko vzniku diabetu 2. typu po 8
letech. Riziko vzniku diabetu 2. typu u osob s premorbidnim BDI skorem > 11
bylo podle této studie 2,5 krat vyssi ve srovnani s témi, kteti podle Beckova

dotazniku méli BDI skor < 11 (odds ratio OR=2,50; 95% CI 1,29 - 4,87).
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Sledovanim rizika vyskytu depresivnich symptomii ve follow-up po 8 letech
podle premorbidni poruchy glukézové tolerance (glykémie 2 hodiny po podani
glukozy >11,1 mmol/l na baseline) bylo vSak zjisténo, Ze nebyl rozdil mezi
diabetiky a nediabetiky v riziku vzniku deprese (OR=0,73; 95% CI 0,41 - 1,30).
Porusena tolerance glukdzova tedy dle téchto vysledki nepredikuje depresi, ale
depresivni ndlada je pravdépodobné rizikovym faktorem vzniku poruchy
glukozove tolerance (Palinkas et al 2004).

Podobné koncipovanou studii uveiejnil Kawakami et al., kdy sledoval
prospektivné vztah mezi depresivnimi symptomy a incidenci diabetu 2. typu u 2
380 muzii v letech 1984 - 1992. Limitem této studie bylo, Ze se jednalo o
pomérné homogenni kohortu (2 380 ekonomicky aktivnich nediabetickych
muzi). Na za¢atku studie byla muzim administrovana Zungova
sebeposuzovaci Skala pro zachyceni depresivnich symptomu. Muzi pak byli
pravidelné v ro€nich intervalech vySetfovani na hladinu glukdzy nala¢no a ti,
ktefi j1 mé¢li elevovanou, podstoupili OGTT na stanoveni diagndzy diabetu 2.
typu dle kritérii WHO. Probandi byli pro statistické zhodnoceni rozdéleni do 3
skupin podle hodnoty ZSDS jako bez depresivnich symptomd, s mirnymi
depresivnimi symptomy a se stfedn¢ tézkymi nebo tezkymi depresivnimi
symptomy. Vystupem byl vypocet hazard ratio, tedy rizika vzniku diabetu 2.
typu u subjektl ze skupiny se stfedné¢ té¢zkymi a tézkymi depresivnimi
symptomy. To bylo 2,32 krat vyssi (95% CI 1,06 - 5,08, adjustovano na vék)
oproti subjektlim, kteti v ZSDS skorovali jako nedepresivni (p<0,05).
Uvedenou vlastnost, tedy riziko vzniku diabetu 2. typu, ov§em nevykazovali
probandi, kteti skorovali v ZSDS jako mirné depresivni (HR=1,07, 95% CI
0,53 - 2,13) (Kawakami et al 1999).

Podobné vysledky obdrzel jiz Eaton et al., ktery se v§ak domnival, Ze vztah
diabetu 2. typu a deprese je prokazatelny pouze u pacientil Iéenych pro velkou
depresivni epizodu. To bylo dano zifejmé metodologickymi omezenimi jeho
studie (Eaton et al 1996). Uvedena studie autorit Kawakami et al. ovSem

ukazuje, Ze pro prikaz asociace diabetu a deprese neni nutna psychiatricka
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diagnoza, ale Ze Zungova sebeposuzovaci Skala mize slouzit jako vhodny
detek¢ni néstroj.

Lustman et al. provedli v metaanalyze zhodnoceni dostupnych studii z let
1975 - 1999 obsahujicich vice nez 25 probandd, které sledovaly asociaci
deprese a kvality kompenzace hladin glykémie u dospé€lych diabetikli obou
typil. Kontrola glykémie byla definovédna percentudlni koncentraci glykovaného
hemoglobinu. Deprese byla stanovena strukturovanym klinickym interview
a/nebo posuzovacimi Skalami. Byl zde jasn€ prokazan vztah vyskytu deprese a
hyperglykémie (p<0,0001). Autofi dale dospéli k zadvéru, ze 1écba depresivnich
symptomtl mize zlepsit proporci dobfe kompenzovanych diabetikii ze
stavajicich 41% na 58% (Lustman et al 2000a).

Studie Nicholse a Browna porovnava prevalenci deprese u pacientt trpicich
diabetem 2. typu s prevalenci u nediabetickych s vyuzitim databaze Kaiser
Permanente Northwest Region ve Spojenych Statech, kde bylo registrovano cca
440 000 ¢lenti. Z ni vybrali vSechny, ktefi trpi diabetem 2. typu, coz bylo
celkem 16 180 osob. K témto probandim byly randomizované pfifazeny
kontroly podle véku a pohlavi. Autoti dale sledovali a srovnavali prevalenci
deprese v obou skupinach. Deprese byla definovana tak, ze ji 1€kati pracujici s
databazi diagnostikovali a kddovali podle ICD-9 (velka deprese v 11%,
nespecifikovana deprese 85%, dysthymie 3% a ostatni 1%) a nebo pfedepsali
antidepresiva v terapeutické davce (pii vylouceni indikaci periferni neuropatie,
posttraumatickd stresova porucha, izkostnd porucha, obsedantné-kompulzivni
porucha a fobie). Byla potvrzena signifikantni 1,5 krat vyssi prevalence
diagnoézy deprese u diabetickych pacienti (17,6% diabetickych versus 11,9%
nediabetickych ze souboru; p<0,001). Po adjustaci na pohlavi, vék, té€lesnou
hmotnost a pfitomnost kardiovaskularnich chorob pokleslo risk ratio prevalence
deprese na 1,26 (15,0% souboru), ale piesto ztistalo relativné vysoké. Podstatné
bylo, ze autofi prokazali rozdily podle pohlavi. Deprese se vyskytovala zhruba
2 krat Castéji u Zen, a to nezavisle na ptitomnosti diabetu. NejvyznamnéjSim

prediktorem deprese u muzi byly kardiovaskularni choroby a u zen zvysena
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télesna hmotnost. Autofi z toho vyvozuji doporuceni pro terapii, kterd by se
m¢éla u muzii zaméfit vice na snizeni kardiovaskularniho rizika a u zen na
snizeni té€lesné hmotnosti (Nichols a Brown 2003).

Inzulinovou rezistenci povazuji nékteti autoti jako Ustfedni bod
metabolického syndromu. Vztah inzulinové rezistence k depresi je dnes Casto
diskutovanou otazkou. Za jeden z hlavnich vyzkumnych po¢int v tomto sméru
povazujeme studie zkoumajici odliSnost metabolismu glukézy u depresivnich
pacientli pomoci gluk6zového toleran¢niho testu (IGT = intravenous glucose
tolerance test), intravendzniho inzulinového toleran¢niho testu (ITT =
intravenous insulin tolerance test) a oralniho gluk6zového toleran¢niho testu
(OGTT = oral glucose tolerance test).

Winokur provadél 5 hodinovy OGTT u 28 pacientl s velkou depresivni
epizodou. Nachdzi vyssi basalni glukézovy level u depresivnich probandii
v porovnani se zdravymi kontrolami (Winokur et al 1988). Nathan porovnava
16 pacientl se stfedné t€zkou a tézkou depresi oproti 12 schizofrenikiim a 15
zdravym kontroldm. V tomto ptipadé¢ byl po n€kolik dni rdno a vecer provadén
u depresivnich pacientll ITT, pfi kterém inzulinem navozena hypoglykémie
stimuluje kortizol a ACTH (adrenokortikotropni hormon). Kortizol v plasmé
byl méten v 8:00, 16:00 a 23:00 hodin. Tyto testy byly u 9 pacientl po Gzdravé
znovu zopakovany. Skupina inzulinorezistentnich pacientl mé¢la
nesignifikantné vyssi odpoledni a no¢ni sekreci kortizolu v porovnani
s neinzulinorezistentnimi. Po odeznéni depresivnich symptomu doslou u obou
skupin ke zlepSenti citlivosti tkani na inzulin, pfi¢emz toto zlepSeni bylo patrné
zejména ve diive inulinorezistentni skupiné (Nathan et al 1981).

Komorbidita deprese a diabetu vyrazné zvysuje ndklady na zdravotni péci.
Egede et al. srovnaval data 825 diabetikii a 20 686 dospélych nediabetik
s pouzitim Medical Expenditure Panel Survey s cilem zjistit vyskyt
diagnostikované deprese u diabetikl a vztah mezi depresi, spotfebou lékatské
péce a finan¢nimi naklady. Diabeticti pacienti méli v porovnani se v§eobecnou

americkou populaci 2 krat castéji diagnostikovanou diagnézu deprese (odds
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ratio 1,9, 95% CI 1,5 - 2.5). Prevalence deprese byla vétsi ve skuping
diabetickych, neprovdanych zen do veku 65 let. Depresivni diabetici
navstévovali Castéji 1ékarské ambulance (12 navstév vs. 7, p<0,0001)

v porovnani s nedepresivnimi diabetiky a nechévali si ptedepisovat vice 1¢kil
(43 vs. 21, p<0,0001). Take néklady na zdravotni péci byly vyssi ve skupiné
depresivnich diabetik1, a to 4,5 krat (p<0,0001) (Egede et al 2002).

Dle metaanalyzy zahrnujici 42 studii pfitomnost diabetu rovnéz
zdvojnésobuje riziko deprese (Anderson et al 2001). Limitace této metaanalyzy
predstavuje zahrnuti studii provedenych na malém poctu probandi. Vysledkem
dal$i metaanalyzy je potvrzeni souvislosti mezi depresi a komplikacemi diabetu
(de Groot et al 2001). Goldney vyuziva data ze studie South Australian Health
Omnibus Survey (SAHOS) a na vzorku 3 010 probandii ukazuje, ze deprese je
vyznamnou komorbiditou diabetu a ovliviiuje kvalitu Zivota méfenou kratsi
formou dotazniku SF-36 (Short Form Health-Related Quality of Life
Questionnaire) (Goldney et al 2004).

Existuji studie dokazujici, ze 1écba deprese muze vést k lepsi kontrole
diabetu, a to jak 1écba farmakologicka (dolozeno placebem kontrolovanymi
studiemi) (Lustman et al 2000b; Lustman et al 1997), tak kognitivné-
behavioralni terapii (Lustman et al 1998). Je také zajimave, ze kouteni bylo
nalezeno jako faktor asociovany jak s depresi (Haire-Joshu et al 1994), tak

s inzulinovou rezistenci (Facchini et al 1992).

1.3.2 Dosavadni hypotézy o spole¢né etiopatogenezi deprese a

metabolického syndromu

N¢ékolik praci prokazalo, ze metabolismus mozku je svazan s metabolismem
perifernich tkani. Néasledkem inzulinové rezistence v mozku mize byt zvysSena
aktivita centralniho sympatického nervového systému a nasledné projevy
deprese. Vztah mezi periferni inzulinovou rezistenci a centralni serotonergni

aktivitou byl prokazan na skupiné 19 zdravych muZzskych dobrovolnikli ¢eskym
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psychiatrem Horackem. Zafazovacim kritériem byly normalni hodnoty
glykémie a glykovaného hemoglobinu. Byl sledovan vztah centralni
serotonergni aktivity a periferni inzulinové rezistence. Témto muzim byl
proveden D-fenfluraminovy test, ktery méti centralni serotonergni aktivitu
(podani d-fenfluraminu, nepfimeého agonisty serotoninu, provokuje
hyperprolaktinémii G¢inkem v hypofyze; mira hyperprolaktinémie je funkci
serotonergni aktivity mozku). Déle byla méfena periferni inzulinova rezistence
pomoci euglykemického hyperinzulinového klampu (soucasna infuze inzulinu a
glukézy pti vyrovnané glykémii v séru ukazuje, kolik glukdzy muize ptrestoupit
intracelularné; jeji mnozstvi je funkci inzulinové senzitivity). Autofi testovali
nasledujici hypotézy: Existuje pfimé korelace centralni serotonergni aktivity a
periferni inzulinové rezistence a existuje vztah mezi BMI a centralni
serotonergni aktivitou a citlivosti na inzulin? Byla zji§téna statisticky vyznamna
negativni korelace mezi inzulinovou senzitivitou periferie a centralni
serotonergni aktivitou. Z toho vyplyva, ze probandi, kteti méli vyssi citlivost
inzulinovych receptorti (mensi tendenci k diabetu 2. typu) méli nizsi centralni
serotonergni aktivitu (Horacek et al 1999). To je v rozporu se zjisténimi, kdy je
sledovéana snizena centralni serotonergni aktivita u depresivnich pacienti, ktefi
jsou soucasnég vice obézni a inzulinorezistentni. Je mozné uvaZovat o tom, ze
deprese jako dlouhodoby stav organismu vede postupné k depleci serotoninu
v CNS, a tedy na pocatku miize byt serotonergni aktivita zvysSend, coz se
postupné zméni. Soucasné v citované studii nebyla nalezena korelace mezi
centralni serotonergni aktivitou a antropometrickymi parametry, jako je BMI a
WHR. To vypovida o tom, ze tento vztah miize byt zprostiedkovan spiSe jinym
mechanismem, resp. vznika az u poruch (experiment byl provadén na zdravych
muzich).

Rovnéz je diskutovan podil inzulinovych receptorti v mozku na mozné
etiologii deprese. Schwartz prokézal, Ze v mozku je velké mnoZstvi
inzulinovych receptort (Schwartz 2000). Na centralni trovni ptisobi inzulin

cestou inzulinovych receptorti napft. tak, ze brani bunééné apoptoze. Spolu s
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dalSimi faktory ptisobi neurotrofné. Dale je studovan vliv psychického stresu na
endokrinni funkce. VSeobecné je uznavana hypotéza o stereotypni fyzické
(metabolické, humoralni, imunitni a jiné) reakci na ,,stres®. ,,Stres je nepiesné
definovany, ¢asto naduzivany pojem. Obecné jde u stresové reakce o
behavioralni reakci typu ,,boj“ nebo ,,ut¢k* (Jansen et al 1995). Tento typ
behavioralni odpovédi spousti reakci autonomniho nervového systému ve
smyslu sympatikotonie a souc¢asné uvolnovani ,,stresovych® hormont

z nadledvin (obr. 1).

Obr. 1. Osa hypotalamus-hypofyza-nadledvinky

Frontalni kara \ / L
Glukokortikoidy Mineralokortikoidy
- Hypotalamus Glukokortikoidy

+ Kortikotropin-releasing
faktor (CRF)

+ Adrenokortikotropni hormon
(ACTH)

Kira nadledvin

Kortikosteroidy

-4 >

Legenda k obrazku:

+ = aktivace podrizené zlazy; — = zpétnovazebnda inhibice

Upraveno podle Lupien SJ, Lepage M (2001): Stress, memory, and the hippocampus. can't live with it,
can't live without it. Behav Brain Res 127:137-158.
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Ptedevsim jde o kortizol a adrenalin, z dalSich vnitiné sekretorickych organt
potom o rastovy hormon a glukagon. Tyto hormony jsou nejvyznamné;si
pro ovliviiovani gluk6zové homeostazy. Jde tedy o mechanismus, ktery spojuje
stres a zménu metabolismu glukozy. Byly podany 1 diikazy o ovlivnéni
senzitivity inzulinovych receptort vlivem stresu nebo psychickych procest.

V této souvislosti byly sledovany zmény funkce B-bunék Langerhansovych
ostrivkll pankreatu, citlivost inzulinovych receptort a dalsi parametry
v zavislosti na probihajici akutni psychotické atace. Uvedeme studii, do které
bylo zatazeno 39 nediabetickych pacient do veéku 37 let, kteti ve velké vétsSing
trpé€li schizofrennim onemocnénim a ktefi se nachazeli v situaci akutni
exacerbace (ataky) a byli z tohoto diivodu pfijati k hospitalizaci na akutni
psychiatrické odd€leni. Pacienti byli v pribéhu hospitalizace 1é¢eni
antipsychotiky ze skupiny thioxantentl a fenothiazinl (nikoli atypickymi
neuroleptiky), Skalovani stupnici Clinical Global Impression (CGI) pii pfijeti,
po 2 tydnech hospitalizace, bezprostiedné pied propusténim a 6 méesict po
dimisi. Aktivita -bunék pankreatu a citlivost inzulinovych receptori byla
vypoctena HOMA indexem. Vysledky byly kalkulovany na percentuélni
uroven predpokladané funkce (ta byla 100%). Byly ziskany relativni (%)
hodnoty funkénich schopnosti f-bunék pankreatu a citlivosti inzulinovych
receptort, podstatny byl pak trend ve zménéch jejich funkcnosti. Autofi
prokézali, Ze v Case (s odeznivanim psychotické ataky, objektivné sledovano
dle CGI) dochazelo k vyznamnému nartistu aktivity B-bunék (p<0,02) a
k vyznamnému poklesu citlivosti inzulinovych receptort (p<0,001). Pacienti
prodélavajici akutni ataku psychotického onemocnéni produkovali tedy méné
inzulinu a m¢li normalni citlivost inzulinovych receptort, po odeznéni akutni
symptomatologie citlivost receptort klesala. Rostla rovnéz produkce inzulinu
do zvySenych hodnot (Shiloah et al 2003). Ackoli Takore odkryl v uvedené

praci slabiny v metodice (Takore 2003), vysledek je zajimavy piredevs§im tim,
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ze prokazuje zménu metabolismu glukozy v zavislosti na vyvoji psychotické

symptomatologie.

Dal§im vyznamnym zptisobem pohledu na problematiku je hypotéza, Ze
jidelnicek depresivnich pacienti je natolik odlisny od nedepresivni populace, Ze
vede k rozvoji MSIR. Zivotni styl depresivnich lidi obnasi predisponujici
faktory rozvoje inzulinové rezistence. Mezi tyto faktory fadime nedostatek
fyzicke aktivity v diisledku apatie, hypobulie, pocitu ztraty energie a
psychomotorické retardace, dale tzv. ,,night eating syndrom* (tendence k
no¢nimu ptejidani v disledku insomnie, ktera je pro depresi charakteristicka).
Daéle piispiva k rozvoji MSIR u depresivnich 1écba tricyklickymi antidepresivy,
kdy nartist télesné hmotnosti byva jejich charakteristickym nezadoucim

ucinkem (cestou blokady histaminovych H1 receptorti).

1.3.3 Deprese a metabolicky syndrom - genetické pozadi

Z nékterych genetickych studii vyplyva, ze existuje dédicna vloha, resp.
dédiéné podminéna vzajemna vazba MSIR a deprese. Ve studii provedené
japonskym tymem autofi sledovali vyskyt genetického polymorfismu genu
HUMTHO1 pro tyrosin hydroxylazu (TH) a jeho asociaci s polymorfismem
genu pro insulin (INS-VNTR = variable number of tandem repeats). Oba geny
jsou lokalizovany v tésném sousedstvi. Tyrosin hydroxylaza je enzym, ktery
zajist'uje produkci biogennich aminii noradrenalinu a dopaminu. Jeho
dysfunkce se mize podilet na patofyziologii afektivnich poruch. Na zakladé
monoaminové teorie deprese predpokladdme deficit TH pii vyskytu deprese.
Variabilita genu INS-VNTR ma vztah nejen k diabetu 1. typu, ale 1 k rozvoji
centralni obezity a hyperinzulinémie. Probandi byli rozdéleni do nékolika
skupin: skupina 41 psychiatrickych pacientli s diagndzou depresivni poruchy
(DSM-1V), zdravé kontroly bez prokdzané psychiatricke zatéze s normalnim
OGTT a dale kohorta 220 probandl s normalnim OGTT, ktefi byli

screeningove rozdéleni na ,,depresivni* a ,,nedepresivni‘“ na zakladé vysledku
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Zungovy sebeposuzovaci Skaly deprese. Autofi pak zjistovali u probandii
citlivost k inzulinu a vypocitdvali HOMA index. V této studii byl prokazan
vztah mezi vyskytem deprese a alely 7 pro TH (TH7), a to nejen u pacientli
1écenych pro depresi, ale 1 u probandii screeningoveé ,,diagnostikovanych* jako
depresivni na zakladé ZSDS. Gen pro inzulin ov§em nevykazuje tak zietelny
polymorfismus ve vztahu k depresi jako zminény gen pro TH. V tomto piipadé
byl prokazan pouze statisticky vyznamny vztah genotypu IM/1M k depresi
zjisténé u kohorty 220 probandl rozd€lenych na ,,depresivni* a ,,nedepresivni‘
na zéklad¢é ZSDS. Studie prokéazala vztah depresivity a inzulinové rezistence
(p<0,02). Dale byla zjisténa signifikantné nizsi citlivost k inzulinu u
depresivnich pacientli homozygotnich s alelou 7 pro tyrosin hydroxylazu
(TH7/7), asociace TH7 a vysokého HOMA indexu ve srovnani s ostatnimi
alelami. Zaveérem autoti konstatuji, Ze se podatilo ve studii prokazat vztah
polymorfismu gent HUMTHO1 a INS-VNTR s inzulinovou rezistenci a
depresivnimi symptomy (Chiba et al 2000).

1.3.4 Deprese a metabolicky syndrom - role zinétu

DalS$im konceptem je tzv. zanétliva teorie. Prvni vztah mezi zanétem a
psychiatrickym onemocnénim byl pozorovan po chiipkové pandemii v roce
1918 u pacienttl, u kterych se vyvinula tzv. Economova encefalitida (Claude et
al 1927). Zéanétliva teorie se tyka jak deprese, tak 1 metabolického syndromu.
Muzeme uvazovat o tom, Ze nespecificky zanét postihuje difuzné riizné tkané
lidského téla. Souasné mohou byt zasazeny struktury v CNS majici vztah
k rozvoji depresivni poruchy a na periferii inzulinové receptory, které jsou
nasledné rezistentni vii¢i hormonu inzulinu.

Podle vysledki prospektivnich epidemiologickych studii je hladina C-
reaktivniho proteinu méfeného vysoce senzitivni metodou (hs-CRP)
nezavislym prediktorem rizika kardiovaskularnich ptihod (Ridker et al 2002),

incidence metabolického syndromu (Han et al 2002) a diabetu 2. typu (Sattar et
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al 2003; Festa et al 2002; Han et al 2002). U osob s metabolickym syndromem
byla pozorovana korelace CRP s jednotlivymi slozkami metabolického
syndromu, jako je centralni obezita (Guven et al 2006) nebo hladina
triglyceridit a HDL cholesterolu (Linnemann et al 2006). Existuji rovnéz
doklady o t&sném vztahu CRP, interleukinu-6 (IL-6), tumor nekrotizujiciho
faktoru-a (TNF-a) s inzulinovou rezistenci, hypertriglyceridémii, nizkym HDL
cholesterolem a vysokym krevnim tlakem (Yudkin et al 1999).

Miller ve své praci na zékladé studie, kam bylo zahrnuto 100 dospélych
jedinct (50 depresivnich a 50 nedepresivnich) vytvofil nékolik modela, které
pocitaji se vzajemnym vlivem deprese, adipozity, zanétlivého stavu a leptinu ve
vzajemnych konfiguracich (Miller et al 2003). Deprese mlize zvySovat
zanétlivy stav, ktery je rizikovym faktorem kardiovaskularnich chorob. U
depresivnich osob byly opakované pozorovany elevované hladiny CRP a
prozanétlivého cytokinu IL-6 (Miller et al 2002). IL-6 méni inzulinovou
senzitivitu, zvySuje uvolnovani adhezivnich molekul endotheliem a podporuje
agregaci desticek. Hypotéza o roli IL-6 v etiopatogenezi kardiovaskularnich

chorob je zndzornéna na obr. 2.
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Obr. 2. Role IL-6 v etiopatogenezi kardiovaskuldarnich chorob
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Upraveno podle Yudkin JS, Kumari M, Humphries SE et al (2000): Inflammation, obesity, stress and
coronary heart disease: is interleukin-6 the link? Atherosclerosis 2000;148:209-214.

Hladina IL-6 se zvySuje pii stresu a sam IL-6 stimuluje aktivitu osy
hypotalamus-hypofyza-nadledvinky (HPA osy) (Mastorakos et al 1993).
Opakované pozorovana elevace IL-6 u depresivnich pacientl byva doprovazena
dalSimi zménami, vyplyvajicimi z hyperaktivity HPA osy a sympatického
nervového systému: centralni obezitou, hypertenzi, inzulinovou rezistenci,
hypertriglyceridémii a nizkym HDL cholesterolem (obr. 3) (Chrousos a Gold
1998).

Obr. 3. Schématické zndzornéni stresového endokrinniho systému

35



p-  STRES

H]POCAL

A T
i
@
P

-zvyieny krevniflak g remodelace krevnich cév IL-6
GH/IGF-1 - inzulinova rezistence
LH/E; l’
TSH/T3 ¢
esencialni hypertenze
hyperinzulinémie
dyslipidémie T

porucha keagulace
hypertenze -4——— = remodelace krevnich cév

- ateroskleroza ———— = kardiovaskularni nemoci
- sniZen# kostni denzita/osteoporéoza
- dysfunkce imunitniho systému

Legenda k obrazku:

HPA = osa hypotalamus-hypofyza-nadledvinky, CRH = kortikotropin uvolnujici hormon; AVP =
arginin-vasopresin; LC/NE = locus ceruleus/noradrenalin; ACTH = adrenokortikotropni hormon; GH
= ristovy hormon; IGF-1 = insulin-like growth factor-1; LH = luteinizacni hormon; T = testosteron;
TSH = tyreotropin, T; = trijodtyronin; F = kortizol; NA = noradrenalin; A = adrenalin; IL-6 =
interleukin-6

Upraveno podle Chrousos GR, Gold PW (1998): A healthy body in a healthy mind - and vice versa -
the damaging power of "uncontrollable" stress. J Clin Endocrinol Metab 83:1842-1845.

Podle Maese antidepresivni 1é¢ba fluoxetinem a tricyklickymi antidepresivy
neovliviiyje hladinu IL-6 (Maes et al 1995). Seidel et al. popisuje postupny
pokles hladin cytokint (IL-1p, IL-2, IL-6, IL-10, interferon-gamma), proteinti
akutni faze (CRP, haptoglobin) a antiproteazy alpha-2 makroglobulinu u 39
depresivnich pacientli v pribéhu odeznéni akutni faze deprese (Seidel et al
1995). Vysledek je zajimavy predevsim tim, ze prokazuje zméeny v aktivaci

imunitniho systému v zavislosti na vyvoji depresivni symptomatologie.

Interleukinova, resp. makrofagova hypotéza deprese byla poprvé

formulovéana v roce 1991 Smithem (Smith 1991). Zmény v bunééné a

36



humoralni imunit¢ pii depresi mohou byt vysvétleny mechanismy vztazenymi
k nadmérnému uvolnovani IL-1p a IL-6. Uvedeny model zahrnuje tyto
moznosti: (1) celkova imunitni aktivace mize zptlisobit snizeni dostupnosti
plasmatického L-tryptofanu, ktery je prekurzorem serotoninu (5-
hydroxytryptaminu); (2) zvySena sekrece imunitnich sloZek mizZe byt vztazena
k hyperaktivit¢ HPA osy a jeji zvySend aktivita mlize mit zdporné
zpétnovazebné u€inky na imunitni systém; (3) neni dosud jasne, zda je primarni

aktivace osy HPA nebo imunitniho systému.

1.3.5 Deprese a metabolicky syndrom - endokrinni vztahy

Seematter demonstruje efekt kratkodobého mentalniho stresu na zvySeni
metabolismu glukdzy a energetického vydeje u 8 neobéznich (priimérny BMI
21,8 kg/m?) a 11 obéznich mladych Zen (primérny BMI 33,9 kg/m?) béhem
euglykemického hyperinzulinového klampu. U neobéznich Zen mentalni stres
zvySoval energeticky vydej o 20%, utilizaci glukozy o 34%, zatimco systémova
vaskularni rezistence poklesla 0 24%. U obéznich Zen expozice mentalnimu
stresu rovnéz zvysila energeticky vydej, ale utilizace glukdzy byla oslabena a
systémova vaskularni rezistence se neménila. V obou skupinach mentalnich
stres nezvySoval produkci glukdzy (Seematter et al 2000). Tyz autor se pokusil
objasnit kratkodobé ptisobeni dietnich opatieni na aktivaci sympatického
nervového systému stresem na skupiné mladych zen. Studie probihala podle
dvou protokoll, kdy podle prvniho byla po randomizaci subjektim podavana
dieta s vysokym obsahem karbohydratii, dieta s vysokym obsahem tukt a
izokalorické dieta obsahujici 50% karbohydratt, 35% tukti a 15% bilkovin. Ve
druhé skuping byla srovnavana standardizovana izokaloricka dieta s
nizkokalorickou (1 g bilkovin na kg té€lesné hmotnosti a 800 - 1 000
kcal/denn¢). Tteti den pi1 dodrZzovani konkrétniho typu diety byly osoby
vystaveny mentalnimu stresu, pii kterém byl méfen energeticky vydej a

odebirdna krev na stanoveni laboratornich parametrti. U jednotlivych diet
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dodrZzovanych podle prvniho protokolu doslo po expozici mentalnimu stresu k
signifikantnimu zvySeni plasmatickych hladin adrenalinu a noradrenalinu
(p<0,05), ke zvyseni krevniho tlaku (p<0,01), tepové frekvence (p<0,01) a
energetického vydeje (p<0,001). U subjektl na nizkokalorické dieté a
standardizované dieté byly pozorovany rozdily ve zvySeni hladin
katecholamint (u adrenalinu NS, u noradrenalinu p<0,05), tepova frekvence a
krevni tlak byly zvySeny signifikantné (p<0,01). Energeticky vydej byl nizsi u
nizkokalorické diety (p<0,05) a u osob na této dieté¢ doslo také k
nesignifikantnimu zvySeni hladin glycerolu ulozeného v podkoZzni intersticialni
vrstveé. Autor se domniva, ze restrikce kalorického ptijmu vede ke zménam v
aktivaci sympatického nervového systému, ktery je charakterizovan snizenim
energetického vydeje a zvySenim podkozni lipolyzy béhem sympatické
aktivace (Seematter et al 2002). Biochemicky proces syntézy katecholamint je

znazornén na obr. 4.
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Obr. 4. Syntéza a metabolismus katecholaminii

Tyrosin

Tyrosin hydroxylaza

DOPA dekarboxylaza
Dopamin
Dopamin f-hydroxylaza

Noradrenalin

COMT MAO

N-methyl
transferaza

Normetanefrin
Metanefrin

Kyselina
dihydroxymandlova

Adrenalin

MAQ ERNT
Kyselina coMT

vanilmandlova

Legenda k obrazku:
COMT = katechol-O-metyl transferaza; MAO = monoaminooxiddza

Metabolické pochody, které se odehravaji v neuronové tkani lidského
mozku, nejsou zcela odd€leny od metabolickych procest periferni tkang. Je
diskutovana role centralnich inzulinovych receptort v etiologii Alzheimerovy
choroby. Pfi rezistenci inzulinovych receptort dojde k redukci fosforylace
tyrosinu a k redukci aktivity glykogen syntazy kinazy 3, coz vede ke zvysSené
fosforylaci Tau proteinu, ktery je hlavnim komponentem neurofibrilarnich 1ézi
charakteristickych pro Alzheimerovu chorobu a jiné mozkové dysfunkce
(Schubert et al 2004). B&hem stresu jsou secernovany glukokortikoidy. Panuje
obecny nazor, ze jejich zvysena produkce mize vést ke zvySenému riziku

vzniku hypertenze, inzulinové rezistence, amenorhey, impotence, viedové
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choroby a snizeni imunity (Sapolsky et al 2000). Neptizniveé ptisobi také na
schopnost uceni, pamét a synaptickou plasticitu (Sapolsky 1995; McEwen a
Sapolsky 1995).

Kromé toho glukokortikoidy mohou ptisobit atrofii hippocampu, kde je
mnoho glukokortikoidnich receptorti. Hippocampus ma klicovou ulohu
v limbickém systému, ktera je reprezentovana predevs§im funkci paméti. Zde je
mozna kli¢ k tomu, Ze u té¢Zkeé rekurentni deprese byly nalezeny morfologické

zmény mozku.

Shelineova porovnava pomoci magnetické resonance objem hippocampu u
souboru 10 Zen s anamnézou rekurentni epizody velké deprese, ktera byla
aktudln€ v remisi, s 10 zdravymi kontrolami. Pfitomnost deprese a jeji hloubka
byla hodnocena pomoci Hamiltonovy Skaly deprese (HAMD). Kontroly byly
matchovany v€kem, vyskou a irovni dosaZzeného vzdélani. Mezi skupinami
nebyl nalezen rozdil v objemu mozku, avSak byla nalezena statisticky
vyznamnd 15% redukce objemu levého hippocampu a 12% redukce objemu
pravého hippocampu u subjektt s historii velké depresivni epizody. Mira
redukce hippocampu piitom korelovala s celkovou dobou trvani depresivni
epizody. Autofi predpokladaji, ze tézka deprese je asociovana s atrofii
hippocampu, kterd miize byt zpisobena neurotoxicitou glukokortikoidt

pii dysregulaci HPA osy (Sheline et al 1996).

Autofi v dalSim vyzkumu zjistili, Ze 1 post-depresivni pacienti, v tomto
piipadé¢ ti, u nichZ od remise uplynuly nejméné 4 mésice, vykazuji stale redukci
objemu hippocampu. Jednalo se o podobn¢ koncipovanou studii, sledovany
soubor tvotilo 24 zen s historii tézké deprese a 24 zdravych kontrol. Redukce
objemu hippocampu u subjektli v remisi byla vlevo 10%, vpravo 8%, pficemz
objem mozku 1 amygdaly se neliSil. Také hladiny ranniho kortizolu ani hladiny
kortizolu po provedeni dexametazonového supresniho testu nevykazovaly
statisticky vyznamné rozdily. Zatazeni vétSiho poctu subjekti umoznilo
testovat hypotézu, je-li atrofie hippocampu kromé délky trvani depresivni

epizody zéavisla na véku. Tento ptedpoklad se nepotvrdil, regresni analyza (vék
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vs. objem hippocampu korigovano délkou trvani deprese) nekorelovala s vékem

(r=-0,17, p=0,26) (Sheline et al 1999).

Tyto vysledky byly ziskany az s magnetickou resonanci schopnou vysokého
rozliSeni. Jiné studie, které pouzily méné kvalitni ptistroj, tyto vysledky
popiraji, napt. Axelson na vzorku 19 depresivnich a 30 kontrolnich probandi
uzivajici 1.5 Tesla General Electric Signa System (Axelson et al 1993).

Vztah mezi redukcei hippocampu, porusenou paméti a chronickou
hyperkortizolémii byl pozorovan u pacientl s Cushingovym syndromem.
Vysledky magnetické rezonance potvrdily, ze 27% pacientl s uvedenym
syndromem ma snizeny objem hippocampu v porovnani s literarnimi udaji.
Objem hippocampu negativné koreloval s hladinou kortizolu v plasmé (r= -
0,73, p<0,05) (Starkman et al 1992). Limitaci této studie kromé¢ relativné
malého poctu probandi byla absence kontrolni skupiny a porovnani vysledkt
s dostupnymi normami pro zdravou populaci piislusného véku. Podobné
nedostatky ma 1 dal$i publikovana studie téchto autort, kterd se pokusila
zodpovédet otdzku, zda jsou uvedené zmény v objemu hippocampu u pacientil
s Cushingovou chorobou reverzibilni. Do studie bylo zavzato 22 osob o
pramérném veéku 39 let, které splitovaly zakladni klinické a biochemické
parametry pro konstatovani Cushingovy choroby. Pacienti podstoupili resekci
mikroadenomu hypofyzy. Po vykonu nésledovala suprese ACTH a sekrece
kortizolu a substitu¢ni terapie kortizolem po dobu nejméné 6 mésicu, kontrolni
magneticka rezonance a srovnani vysledkl pted a po tprave funkci HPA osy.
Doslo k signifikantnimu nartistu objemu hippocampu v priiméru o 3% a tento
naruast koreloval s poklesem kortizolu vylucovaného do mo¢i za 24 hodin (r= -
0,61, p<0,01). Po adjustaci na vék, trvani nemoci a dobu po uplynuti od
zékroku byla korelace jesté posilena (r= -0,70, p<0,001). Vysledky studie
naznacuji, ze zmeény v objemu hippocampu zpusobené elevaci kortizolu jsou
pfinejmenéim z¢€4sti vratné, jakmile hladina kortizolu poklesne k normalu

(Starkman et al 1999).
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Uvedeny fenomén, tedy zménu objemu hippocampu, zde uvadime proto,
abychom se pokusili nalézt chybé&jici ¢lanek mezi zvySenym kortizolem a jeho
negativnim piisobenim na CNS. Objevuji se teorie o tom, Ze antidepresiva
mohou stimulovat genovou expresi kortikosteroidnich receptorii a tim snizovat
aktivitu HPA osy (Barden et al 1995). Infuze kortikoidi muaze zlepSovat naladu
u depresivnich pacientli (Goodwin et al 1992). Antiglukokortikoidni preparaty,
at’ uz samotné nebo ptfidané k antidepresivni 1é¢b&, mohou pomahat v 1é¢bé
deprese u jinak na 1écbu refrakternich pacienti (Murphy et al 1991). Piisobeni
kortizolu 1ze dobte sledovat u Cushingova syndromu (hyperkortizolismus
zpusobeny rozlicnymi ptic¢inami), ev. u 1é¢by kortikosteroidy. Nésledujici
tabulka podavéa ptehled o souvislosti nékterych somatickych nalezi a chorob

s kortizolem a depresi.

Tabulka: Dysregulace HPA osy u deprese - vliv na CNS a dalsi

systémy
Somaticky nélez / Choroba  Shrnuti dostupnych poznatkl
Snizeni objemu Atrofie hippocampu u pacientt s velkou depresivni
hippocampu epizodou pretrvavajici i po vyléeni.
ZhorSené kognitivni funkce u pacientti s velkou
Zhorsena kognice depresivni epizodou pietrvavajici i po vyléceni: mozna
souvislost se zvySenou hladinou kortizolu.
Abdomindlni obezita Souvislost s depresi i hyperkortizolémii.

Snizené denzita kosti u pacientt s velkou depresivni

Snizena denzita kosti . v : .
epizodou: mozna souvislost s kortizolem.

Velka depresivni epizoda miize byt rizikovym faktorem
vzniku hypertenze. Nonsupresofi (dle

Hypertenze . . ./ -
P z dexametazonového supresniho testu) maji v porovnani
se supresory vyssi krevni tlak.
D Souvislost s velkou depresivni epizodou. Vliv kortizolu
Pepticky vied . o,
neni zcela jasny.
Diabetes Dtikazy o Vglke depresivni epizodé jako rizikovém
faktoru vzniku DM 2. typu.
.. Dtkazy o snizené, nikoli zvySené hladiné€ cholesterolu u
Lipidy

pacientil s velkou depresivni epizodou.

Upraveno podle: Brown ES, Varghese FP, McEwen BS (2004): Association of depression with medical
illness: does cortisol play a role? Biol Psychiatry 55:1-9.
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Kortizol mlze mit vliv na poruSenou kognici (tj. na motivaci, schopnost
uceni, pamét’, exekutivni funkce - planovéni, pozornost). Dlikaz zde podava
napft. Lupienova, kterd prospektivné sleduje u 11 muzi a 8 Zen hladinu
kortizolu a neuropsychické funkce. Nachazi souvislost mezi zvySenou hladinou
kortizolu a poruSenymi kognitivnimi funkcemi (Lupien et al 1994). Asociace
depresivni poruchy a kognitivniho deficitu je béZzn¢ pozorovanym jevem
(Rubinow et al 1984; Cohen et al 1982; Weingartner et al 1981), u starSich osob
pak byva Castym diagnostickym problémem odliSeni depresivni
pseudodemence od pravé demence. S poctem prodélanych depresivnich epizod
se zhorSeni kognitivnich funkci prohlubuje (Kessing 1998). Podle nékterych
studii dochézi ke zlepSeni kognice po odeznéni depresivni symptomatologie
(Richardson et al 1994; Bulbena a Berrios 1993), Casto je vSak popisovano
pretrvavani zhorSené kognice (Paradiso et al 1997; Trichard et al 1995; Marcos

et al 1994).

Starkmanova popisuje defecit verbalniho kvocientu, pamétového kvocientu
a performanc¢niho kvocientu (schopnosti fesit vizualni tkoly) u pacientii
s Cushingovou nemoci v porovnani se zdravymi kontrolami. Sledovany soubor
tvotilo 48 pacientl s nelécenou Cushingovou nemoci (poméer mezi Zenami a
muZzi byl ptfiblizné€ 4:1) a 38 zdravych kontrol. Pacienti byli podrobeni sérii
testd, podle kterych byla hodnocena uroven jejich kognice. Jednalo se o
Wechsleriiv inteligencni test (WAIS-R), ktery se sklada ze subtesta tykajicich
se jednotlivych slozek inteligence, napi. informace, porozuméni, slovni zasoba,
podobnosti, aritmetika, visuospacialni porozuméni a planovani atd. Autofi
sleduji funkéni zmény mozku za pomoci pozitronové emisni tomografie (PET)
pfi feSeni jednotlivych subtestd. Napft. pii feSeni informacéniho subtestu je
sledovana zvysena utilizace glukozy v levé (dominantni) hemisféte. Je tak
mozné zjistit, které partie mozku jsou vice zapojeny, kdyZ proband fesi
konkrétni problém. Z vysledkt studie vyplyva, Ze pacienti s Cushingovou
nemoci jsou signifikantné depresivnéjsi nez kontroly. Autofi si polozili otazku,

zda existuje korelace mezi schopnosti fesit WAIS-R, ¢€ili mezi kognitivnimi
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funkcemi a depresivnimi symptomy. Deprese byla stanovena strukturovanym
klinickym interview a modifikovanou Hamiltonovou $kalou deprese (ze 17
polozkové Skaly byly otazky tykajici se tfi poslednich symptomt vypustény,
jelikoz diagndza Cushingovy nemoci by ovlivnila ohodnoceni jejich intenzity).
Dale autoti hodnotili celkové skore dimenze pro depresi dotazniku SCL-90-R
(revidovana verze SCL-90). Vysledkem bylo zjiSténi, Ze neexistuje Zadna
signifikantni korelace hlavnich slozek inteligence (slovni inteligence, nazorova
inteligence a celkovy pamét'ovy kvocient) s depresi, a to jak pii porovnani
pacientll s Cushingovou nemoci oproti kontrolni skupiné, tak i mezi
depresivnimi a nedepresivnimi pacienty s Cushingovou nemoci (Starkman et al

2001).
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2. Cil dizertacni prace

Pokusit se odpoveédét na otazku, zda existuje souvislost mezi metabolickym
syndromem a depresi v popula¢nim vzorku, a to na zakladé laboratornich a
metabolickych ukazatelli, zeyména podle platné a v sou€asnosti uznavané
definice metabolického syndromu. Pokusit se najit hlavni faktor, ktery by mohl
byt spolecnym jmenovatelem obou téchto poruch v ptipadé, Ze tyto poruchy
mohou spolu souviset.

Zvoleny cil byl soucasti grantového projektu IGA MZ NA 7434-3 (2003 -
2005) Zlepseni rizikového profilu ICHS ovlivnenim skryté deprese, na némz se

dizertant podilel a jehoZ vysledky uplatiiuje ve své praci.

45



3. Material a metody

3.1 Charakteristika souboru

259 relativné zdravych proband ndhodné vybranych z plzenské populace na
zaklad¢€ databaze Pilsen Longitudinal Study IIT (PILS III), z toho 148 Zzena 111
muzil o primérném veku 53 (£ 11) let. U zaddného z probandt zatazenych do

statatistického zpracovani nebyly zndmky probihajicho akutniho onemocnéni.

3.2 Zpusob provedeni studie

3.2.1 Hlavni studie

Obeslali jsme 1050 probandii z databaze studie PILS III, ktefi byli na naSem
pracovisti v roce 2000 vySetieni v ramci projektu MONICA zaméfeného na
screening kardiovaskularnich rizikovych faktor, nasledujicimi dotazniky:

Zungovou sebeposuzovaci Skalou deprese, dotaznikem SCL-90 a Beckovou
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Skalou deprese (pfiloha 1 - 3). Respondenti byli nasledné dopisem pozvani k
vySetfeni. Pfed vySetfenim byl v§em probandiim srozumiteln¢ vysvétlen ucel
studie a vSichni podepsali informovany souhlas (ptiloha 4).

Vysetieni probihalo v dopolednich hodinach (7:00 - 10:00) a zahrnovalo
zjisténi antropometrickych tdaja (vyska, vaha, obvod boktll a obvod pasu
méteny dle standardizovaného postupu The Metabolic Syndrome Institute),
zméfeni krevniho tlaku standardni metodou vsedé¢ po 5 minutach v klidu
v ordinaci a zméteni tepové frekvence palpa¢né v klidu. Byla zaznamenéna
EKG kiivka. Nasledoval odbér zilni krve po 12 hodinach la¢néni k vySetieni
plasmatickych lipidli, na nutnost lacnéni byli respondenti upozornéni dopisem
(ptiloha 5). Krevni vzorek byl na misté zcentrifugovan, ¢ast byla zamrazena pfi
- 70 °C pro pozd¢jsi zpracovani a ¢ast byla odnesena do laboratote pod
zvlastnim oznacenim. Z krevniho vzorku, ktery byl odebiran vsed¢ do
zkumavek Vacuette, byly stanoveny tyto parametry: plasmaticke lipidy
(celkovy cholesterol, HDL a LDL cholesterol, triglyceridy), glykémie,
imunoreaktivni inzulin, C-peptid, kortizol a prolaktin. Po vySetfeni byla
probandiim pfedana dvoulitrova plastova nddoba a byli pozaddani o 24 hodinovy
sbér moci, na ktery jim bylo pfedano Cinidlo. Postup sbéru moci byl vysvétlen a
byl vydan ndvod na sbér moc¢i napsany srozumitelnym zptisobem. Probandi byli
pozvani na predani vysledk, kdy od nich byl sbér moci vybran. Do té doby
byly vysledky obdrZzené z laboratofe zapsany do pocitacového programu
specidlné zhotoveného pro ucel této studie. Program ihned generoval list
s vysledky fyzikalniho 1 somatického vySetfeni a automaticky generoval
vysvétleni pfipadnych odchylek s doporucenim dalsiho postupu (ptiloha 6).
Pacienti, u kterych byla zjisténa dyslipidémie, byli edukovani o dieté a nékteii
byli pozvani k dalsimu sledovani do ambulance poruch metabolismu lipida II.
interni kliniky FN Plzen. Pacientim, kterym byl namétfen vyssi tlak nez 140/90
mmHg, byla doporucena kontrola krevniho tlaku praktickym lékafem nebo
ambulantnim specialistou. Moc¢ byla v dvoulitrové nadob¢ promisena a

nasledné odpipetovana do péti zkumavek o objemu 10 ml a odeslana do

47



laboratote ke stanoveni odpadu kortizolu a katecholaminti. Navic byl proveden
screening n¢kterych laboratornich hodnot jako ALT, AST, GMT, urea,
kreatinin, kyselina mocova, ionty, osmolalita a krevni obraz s diferencidlem,
ktery slouzil pouze k detekci nékterych patologickych stavli a k néslednému

vytazeni konkrétnich subjektl ze statistického zpracovani.

3.2.2 Podstudie

Po skonceni studie bylo vybrano 80 vzorkl pro zpracovani jednim kitem na
piistroji Luminex 100 IS za G¢elem stanoveni n¢kterych laboratornich
parametrl spojenych s ateroskler6zou a funkci imunitniho systému (Matrix
metalloproteinase - MMP-9, Intercellular Cell Adhesion Molecule - ICAM-1,
Vascular Cell Adhesion Molecule - VCAM-1, IL-10, IL-8, IL-6, leptin, Tumor
necrosis factor - TNF-a)). Vybrany byly vzorky probandi, kteti byli dle ZSDS
oznaceni jako nejvice ,,depresivni* (n=40) a nejmené ,,depresivni (n=40). Ze
zpracovani byly vytazeny ty vzorky, u kterych pro riizné analytické chyby
nebyly stanoveny vSechny tyto hodnoty (n=37). Do kone¢ného statistické¢ho

zpracovani bylo zavzato 43 vzorkd.

3.3 Detekce deprese

K detekci depresivnich symptomi byly administrovany nasledujici skaly:

1. Zungova sebeposuzovaci Skala deprese (Zung Self-Rating Depression
Scale = ZSDS)

2. SCL-90 (Symptom Check List-90)

3. Beckova sebeposuzovaci Skala deprese - kratsi verze (Beck Depression

Inventory - Short Form = BDI-SF)
ad 1) Jako kritérium pro konstatovani pfitomnosti depresivnich symptomu

jsme zvolili Zungovu sebeposuzovaci Skalu s hodnotu SDS indexu > 50 (Zung

1965). SDS index je vystupem ZSDS a vyjadifuje v podstaté miru depresivity
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(¢im vyssi je hodnota SDS indexu, tim vyssi je depresivita daného subjektu).
Dotaznik se sklada z 20 otdzek, které jsou zaméfeny na symptomy typické pro
depresivni poruchu. Otazky jsou v 10 ptipadech formulovany symptomaticky
pozitivné€ a v 10 negativné a dle toho pak probiha skélovani na stupnici 1 - 4,
kdy 1 znamend odpovéd’ ,, nikdy nebo zridka“, 2 ,,nekdy “, 3 ,,dosti casto* a 4
., velmi casto ‘. Napt. otazka €. 1.: ,,Jsem smutny, sklesly a zkrouseny* se pii
odpovédi ,, nikdy nebo zridka “ zapocitava jako 1, zatimco otazka €. 2: ,, Rano se
citim nejlépe “ je pii stejné odpovédi skorovana jako 4 (jednotlivé otazky
dotazniku viz ptiloha 1). Timto zpisobem subjekty vykazujici méné
depresivnich ptiznakili skoruji v ZSDS nize. SDS index se ziskd vydélenim
sumy dosazeného skore 80, coz je maximalni mozné skore, kterého l1ze

dosahnout, a ndslednym vynasobenim 100.

Hodnoceni:

SDS < 50: bez depresivnich symptomi
SDS 50 - 59: mirné deprese

SDS 60 - 69: stiedné te¢zka deprese
SDS > 70: tézka deprese

ad 2) Dotaznik SCL-90 obsahuje 90 otazek, které slouzi k vzajemnému
odliSeni jednotlivych slozek psychopatologie ¢lovéka (ptiloha 2). Obsahuje 9
dimenzi: somatizace (tedy zpracovani psychickych prozitki na Grovni télesného
prozivani), obsese-kompulze (vyskyt vtiravych myslenek a nutkavych ¢intl),
interpersonalni senzitivita (mira citlivosti a vztahovacnosti), deprese, uzkost,
vztek-hostilita (nesnasenlivost), fobie (strach), paranoidita (sklon k
podeziivavosti, souvisi s interpersondlni senzitivitou) a psychoticismus (sklon
reagovat desintegraci psychickych funkci) (Derogatis et al 1973).

Odpovédi se hodnoti poc¢tem bodi dle nasledujiciho schématu: 0 - viibec ne,

1 - trochu, 2 - stiedn¢, 3 - dosti silné, 4 - velmi siln¢.
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Rozdéleni otazek podle dimenzi:

somatizace: 1, 4, 12, 27, 40, 42, 48, 49, 52, 53, 56, 58 (suma=12)
obsese-kompulze: 3, 9, 10, 28, 38, 45, 46, 51, 55, 65 (suma=10)
interpersondlni senzitivita: 6, 21, 34, 36, 37, 41, 61, 69, 73 (suma=9)
deprese: 5, 14, 15, 20, 22, 26, 29, 30, 31, 32, 54, 71, 79 (suma=13)
uzkost: 2, 17, 23, 33, 39, 57, 72, 78, 80, 86 (suma=10)

hostilita: 11, 24, 63, 67, 74, 81 (suma=6)

fobie: 13, 25, 47, 50, 70, 75, 82 (suma=7)

paranoidita: 8, 18, 43, 68, 76, 83 (suma=6)

psychocismus: 7, 16, 35, 62, 77, 84, 85, 87, 88, 90 (suma=10)
Nezatazené polozky: 19, 44, 59, 60, 64, 66, 89

Pro kazdou dimenzi se se€tou dosazené body a pod¢€li se sumou dané
dimenze, ¢imz dostaneme skoére jednotlivych subskal. Hrani¢ni hodnoty pro
jednotlivé dimenze v zdvislosti na pohlavi jsou uvedeny nize. Dal§im vystupem
tohoto dotazniku jsou transformované skory GSI (Global Severity Index =
celkovy skor/90), PST (Positive Symptom Total = pocet polozek s nenulovymi
skory) a PSDI (Positive Symptom Distress Index = celkovy skor/PST).

Hrani¢ni hodnoty:

Zeny: hranice normy hranice onemocnéni
somatizace 0,92 1,32
obsese-kompulze 1,26 1,35
interpers. senzitivita 0,83 1,28
deprese 0,97 1,56
uzkost 1,03 1,58
hostilita 0,68 0,98
fobie 0,48 0,81
paranoidita 0,61 1,00
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psychoticismus 0,32 0,56

GSI 0,81 1,18
Muzi: hranice normy hranice onemocnéni
somatizace 0,75 0,81
obsese 0,99 1,07
interpers. senzitivita 0,65 0,99
deprese 0,66 0,99
uzkost 0,80 1,23
hostilita 0,71 0,78
fobie 0,36 0,54
paranoidita 0,61 0,80
psychoticismus 0,34 0,50
GSI 0,64 0,89

ad 3) Kratsi forma Beckovy sebeposuzovaci Skaly deprese

Tato 13 polozkova verze k detekci depresivnich symptomt obsahuje otazky,
tykajici se nalady, pesimismu, pocitu netispéchu, neuspokojeni z ¢innosti, viny,
nenavisti sebe sama, myslenek na sebevrazdu, socidlni izolace, nerozhodnosti,

vvvvv

odpovida vybérem ze Ctyf moznosti, bodové ohodnocenych v rozmezi O - 3.

Hodnoceni:

celkové skore 0 - 4: bez depresivnich symptomi
celkové skore 5 - 7: mirné deprese

celkové skore 8 - 15: stiedné t€zké deprese

celkovée skore > 16: tézka deprese
Tato Skala vysoce koreluje s originalni 21 polozkovou verzi Beckovy skaly

deprese (r= 0,90) a je pouzivana pfevazné k hodnoceni deprese u

hospitalizovanych psychiatrickych pacientii. Jak bylo neddvno dokazano, mize
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byt tato kratsi verze validnim nastrojem k detekci stfedné tézké a t€¢zké deprese
1 u ostatnich hospitalizovanych pacientti (Furlanetto et al 2005). V nasi studii
s ohledem na vySe uvedené skute¢nosti nebyla deprese podle této Skaly

posuzovana.

3.4 Detekce metabolického syndromu

MSIR byl definovan dle kritérii NCEP ATP III pfitomnosti 3 z nasledujicich
5 faktorti:
- triglyceridy > 1,7 mmol/l
- HDL cholesterol < 1,0 mmol/l u muzi nebo < 1,3 mmol/l u Zen
- krevni tlak > 130/85 mmHg a/nebo antihypertenzni 1é¢ba
- glykémie nala¢no > 6,1 mmol/l

- obvod pasu > 102 cm u muzi a > 88 cm u Zen

3.5 Laboratorni vySetiovaci metody

Celkovy cholesterol, LDL a HDL cholesterol, triglyceridy a glykémie byly
stanoveny na autoanalyzeru Cobas Mira S komer¢nimi kity Unimate (Roche
Diagnostic, Manheim, Germany). LDL cholesterol byl vypocten
Friedewaldovou rovnici (LDL cholesterol = celkovy cholesterol — HDL
cholesterol — triglyceridy/2,2). C-peptid byl stanoven radioimunoanalyzou
IRMA kitem (Immunotech), imunoreaktivni inzulin, prolaktin, kortizol v séru a
kortizol ve sbéru moc¢i chemiluminiscenni metodou na analyzatoru UniCel
DxI 800 firmy Beckman. Adrenalin, noradrenalin a dopamin byly stanoveny
radioimunoanalyzou setem Ria Cat (Immunotech). Ze zamrazenych vzorki
krevniho séra byly multiplexovou imunoanalyzou stanoveny nasledujici
markery spojené s ateroskler6zou a funkci imunitniho systému: leptin, MMP-9
(matrix metalloproteindza-9), SICAM-1 (soluble intercellular cell adhesion

molecule), sVCAM-1 (soluble vascular cell adhesion molecule), IL-8, IL-6, IL-
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10 a TNF-a. Multiplexova analyza zalozena na principu kombinace
imunoanalyzy a pritokové cytometrie byla provedena na analyzatoru Luminex
100IS s pouzitim komeréné dodavanych kita firmy Linco Research.

Jako referen¢ni hodnoty hladin hormont ve 24 hodinovém sbéru moci jsme
povazovali tyto hodnoty: kortizol 80 - 250 nmol/24 hod., adrenalin 0 - 20 pg/24
hod., noradrenalin 15 - 20 pg/24 hod., dopamin 5 - 400 pg/24 hod. Kortizol
v dopolednim séru se pohybuje v rozmezi 250 - 650 nmol/l. Za zvySenou
hladinu kortizolu byla povazovana hodnota ptesahujici referencni rozmezi.
Uvadime zde hodnoty, které jako referen¢ni rozmezi udava laboratot, kde byly
kortizol a katecholaminy stanovovany. Adrenalin byl zvySen nad referencni
rozmezi pouze v jednom piipad¢, proto jako ,,vy$si“ hladina adrenalinu byla
arbitrarn€ zvolena hodnota odpovidajici minimalné 50% referen¢niho rozmezi.
Tuto hodnotu jsme byli nuceni arbitrarné stanovit kviili statistickému

zpracovani a nema vztah k Zadné z hodnot ziskanych z literatury.

3.6 Sbér a statistické zpracovani dat

Data byla shromazd’ovana v k tomuto ucelu vyvinuté databazi v programu
Microsoft Access. Databaze umoziovala okamzity vystup ke statistickému
zpracovani ve formatech .xls, .rtf., .txt a v ASCII formatu. Statistické
zpracovani bylo provedeno Wilcoxonovym testem pro neparové hodnoty,
viceCetnou regresi a logistickou regresi s vyuzitim statistického software Stata
firmy Stata Corporation. Vysledky byly adjustovany na vek, pohlavi a 1é¢bu
(antihypertenzni a hypolipidemickou).
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4. Vysledky

4.1 Deskriptivni statistika
Na postou zaslané dotazniky odpovédélo 550 probandii. Nasledné se 350
respondentil zi¢astnilo interniho vysetieni. Celkovy design studie ukazuje obr.

5.

Obr. 5. Design studie
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1 030 probandii obeslano sebeposuzovacimi
gkalami k detekci depresivity

550 odpovédeélo

350 se dostavilo k vySetieni zaméfenému
na rizikové faktory MSIR

101 vyfazeno (nekompleiné vyplnéne
dotazniky nebo odmitnuti stiadat sbér modi)

Zékladni statistika souboru je shrnuta v tabulkéch: Zakladni antropometrické

a hemodynamické parametry (tab. 1), lipidogram (tab. 2) a primérné skore

jednotlivych subskal dotazniku SCL-90 (tab. 3).

Tabulka 1. Zakladni antropometrické a hemodynamické parametry sledovaného

souboru
Cely soubor (n=259)

prumér median SD
Vek (roky) 53 54 11
STK primér (mmHg) 129 129 15
DTK primér (mmHg) 87 89 9
Puls priimér (/min) 71 71 11
Obvod pasu (cm) 88 87 14
BMI (kg/m°) 27 26 5
WHR 0,86 0,86 0,09

STK = systolicky krevni tlak; DTK = diastolicky krevni tlak; BMI = body mass index; WHR = waist to

hip ratio (pomeér pas/boky)
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Tabulka 2. Lipidogram sledovaného souboru

Cely soubor (n=259)
prameér median SD
Celkovy cholesterol (mmol/l) 5,57 5,48 0,95
HDL cholesterol (mmol/l) 1,72 1,67 0,41
LDL cholesterol (mmol/l) 3,29 3,30 0,82
Triglyceridy (mmol/l) 1,48 1,28 0,87

Tabulka 3. Priumérné skore jednotlivych subSkal dotazniku SCL-90 u sledovaného
souboru

Cely soubor (n=259)

pramér | medidn SD
Somatizace 0,50 0,42 0,44
Obsese-kompulze 0,78 0,70 0,46
Interpersonalni senzitivita 0,51 0,33 0,52
Deprese 0,57 0,46 0,52
Uzkost 0,41 0,30 0,43
Vztek-hostilita 0,50 0,33 0,44
Fobie 0,23 0,14 0,33
Paranoidita 0,49 0,33 0,48
Psychoticismus 0,19 0,10 0,24

V souboru 259 probandi bylo na zédkladé ZSDS oznac¢no 80 probandt jako
»depresivnich® (tj. 31% souboru), resp. 54 ze 148 Zen (21% souboru) a 26 ze
111 muzi (10% souboru) (graf 1).
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Graf 1. Vzorek plzerniské populace podle depresivity dle
Zungovy sebeposuzovaci skaly

"depresivni" Zeny

"nedepresivni" 21%

muzi
33%

"depresivni" muzi
10%

"nedepresivni"
Zeny
36%

Studie trvala pfesné 1 rok, jak bylo planovéano. Primérnd hodnota SDS

indexu v jednotlivych ro¢nich obdobich je zndzorn¢na v grafu 2.

Graf 2. SDS index v zavislosti na roénim obdobi

SDS index

zima

jaro léto podzim

jaro - podzim p=0,06 jaro - zima p=0,07
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Prevalenci depresivity v jednotlivych vékovych kategoriich ukazuje graf 3.
Nejvétsi prevalence depresivnich symptomt je ve vékoveé skuping 50 - 55 let

(39% osob).

Graf 3. Prevalence depresivity dle vékovych skupin (%)

<35let 35-40let 40-45let 45-50let 50-55let 55-60let 60-65let >65 let

4.2 Induktivni statistika

Rozdily v nékterych hodnotach podle pohlavi:

Zeny maji v porovnani s muZi signifikantné vy$§i HDL cholesterol (1,86
mmol/l oproti 1,54 mmol/l, p<0,0001), signifikantné nizsi hladinu triglycerida
(1,26 mmol/l oproti 1,77 mmol/l, p<0,0001), statisticka vyznamnost zlstava i

po adjustaci na vek (tab. 4).
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Tabulka 4. Srovnani lipidogramu mezi Zenami a muZzi

zeny (n=148) muzi (n=111) %
prumér | median SD prumér | medidn SD P P

TCH (mmol/l) 5,63 5,48 1,00 5,50 5,47 0,89 NS NS
HDL cholesterol (mmol/l) 1,86 1,83 0,40 1,54 1,50 0,35 <0,0001 <0,0001
LDL cholesterol (mmol/l) 3,28 3,25 0,87 3,30 3,38 0,76 NS NS
Triglyceridy (mmol/l) 1,26 1,07 0,72 1,77 1,53 0,97 <0,0001 <0,0001
TCH = celkovy cholesterol
P provedeno Wilcoxonovym testem
p* provedeno vicecetnou regresi, adjustovano na vék

Muzi maji vyssi C-peptid (0,76 nmol/l oproti 0,68 nmol/l, p=0,005),
glykémii nala¢no (5,98 mmol/l oproti 5,58 mmol/l, p=0,003) a trend k vy$Simu
HOMA indexu (2,06 oproti 1,96, p=0,10). Po adjustovani na v€k zlstava pouze
statisticky vyznamny rozdil v glykémii nala¢no (p=0,02) (tab. 5).

Tabulka 5. Srovndni laboratornich ukazatelii metabolismu glukozy mezi Zenami a

muZi
zeny (n=148) muzi (n=111) p*

prumér | median SD praimér | median SD P
Glykémie (mmol/l) 5,58 5,35 1,07 5,98 5,60 1,65 0,003 0,02
C-peptid (nmol/l) 0,68 0,60 0,46 0,76 0,67 032 | 0,005 | NS
IRI (mIU/) 7,47 5,70 7,70 7,49 6,40 547 NS NS
HOMA index 1,96 1,36 2,33 2,06 1,54 1,70 0,10 NS
IRI = imunoreaktivni inzulin; HOMA index = inzulin nalacno x glykémie nalacno/22,5
P provedeno Wilcoxonovym testem
p* provedeno viceCetnou regresi, adjustovano na vék

Muzi maji signifikantné vyssi primér systolického (132 mmHg oproti 126
mmHg, p=0,0003) i diastolického (90 mmHg proti 86 mmHg, p<0,0001)
krevniho tlaku, statisticky vyznamné vétsi obvod pasu (96 cm oproti 82 cm,
p<0,0001), BMI (28 kg/m” oproti 26 kg/m?, p<0,01) i WHR (0,94 proti 0,80,
p<0,0001). Dale maji muzi signifikantné nizsi primérnou tepovou frekvenci
(69 tepti/min. proti 74 tepim/min., p=0,0004) (tab. 6).

Tabulka 6. Srovndni antropometrickych a hemodynamickych parametrit mezi
Zenami a muZi

zeny (n=148 muzi (n=111

prumeér median SD prameér medidn SD P P

Vek (roky) 52 53 11 53 56 11 NS -
STK prumér (mmHg) 126 125 15 132 130 15 0,0005 0,0003
DTK prumér (mmHg) 86 85 8 90 90 8 <0,0001 <0,0001
Puls primér (/min) 74 72 11 69 69 11 0,001 0,0004
Obvod pasu (cm) 82 80 13 96 95 11 <0,0001 | <0,0001
BMI (kg/m®) 26 25 5 28 27 4 0,0002 0,01
WHR 0,80 0,80 0,06 0,94 0,93 0,06 <0,0001 | <0,0001

STK = systolicky krevni tlak; DTK = diastolicky krevni tlak; BMI = body mass index; WHR = waist to hip ratio (pomeér pas/boky)
p provedeno Wilcoxonovym testem
p* provedeno viceCetnou regresi, adjustovino na vék
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Zeny maji signifikantné vyssi hladinu prolaktinu v séru (190,92 mIU/1 oproti

151,89 mIU/L, p=0,0004). Z rozboru 24 hodinového sbéru moci jsme u muz

zjistili statisticky vyznamné vyssi vylucovani kortizolu (251,20 nmol/24 hod.

oproti 201,77 nmol/24 hod., p=0,0009), adrenalinu (7,66 pg/24 hod. oproti 6,37
ng/24 hod., p=0,003), noradrenalinu (65,23 pg/24 hod. oproti 51,26 ug/24 hod.,
p<0,0001) 1 dopaminu (282,18 pg/24 hod. oproti 223,29 pg/24 hod., p<0,0001)

(tab. 7).

Tabulka 7. Srovnani nékterych hormonii v séru a ve sbéru moci mezi Zenami a muzi

zeny (n=148

muzi (n=111

primér | medidn SD primér | median SD P p*
Prolaktin (mIU/1) 190,92 169,40 95,15 151,89 138,50 64,51 0,0006 0,0004
Kortizol v séru (nmol/l) 445,01 435,75 154,29 452,07 443,60 116,20 NS NS
KORT v mo¢i (nmol/24 hod.) | 201,77 183,30 95,61 251,20 217,60 137,83 <0,0001 0,0009
AD v mo¢i (ng/24 hod.) 6,37 5,75 3,74 7,66 7,10 3,58 0,0005 0,003
NA v mo¢i (pg/24 hod.) 51,26 49,50 22,53 65,23 59,30 30,93 0,0002 <0,0001
DO v mo¢i (ng/24 hod.) 223,29 221,50 102,02 282,18 269,00 125,76 0,0001 <0,0001
KORT v moci = kortizol ve sberu moci za 24 hodin;, AD v moci = adrenalin ve sbéru moci za 24 hodin;, NA v moci =
noradrenalin ve sbéru moci za 24 hodin; DO v mo¢i = dopamin ve sbéru moci za 24 hodin
)4 provedeno Wilcoxonovym testem
p* provedeno vicecCetnou regresi, adjustovano na vék
Dle sebeposuzovaci skaly SCL-90 vidime, Ze Zeny maji signifikantné vétsi

sklon k somatizaci (p=0,0007), interpersonalni sensitivité (p=0,005), jsou vice
depresivnéjsi (p=0,0004), tzkostnéjsi (p=0,02) a trpi vice fobiemi (p=0,05)
(tab. 8).
Tabulka 8. Srovnani priimérného skore jednotlivych subSkal dotazniku SCL-90
mezi Zenami a muZi

zeny (n=148 muzi (n=111 %

prumér median SD prumeér median SD P P

Somatizace 0,58 0,42 0,48 0,39 0,25 0,37 0,0007 | 0,0007
Obsese-kompulze 0,81 0,70 0,51 0,74 0,70 0,40 NS NS
Interpersondlni senzitivita 0,59 0,44 0,57 0,41 0,33 0,42 0,02 0,005
Deprese 0,67 0,50 0,57 0,44 0,38 0,43 0,0007 | 0,0004
Uzkost 0,47 0,30 0,45 0,34 0,20 0,38 0,03 0,02
Vztek-hostilita 0,53 0,50 0,45 0,46 0,33 0,42 NS NS
Fobie 0,27 0,14 0,33 0,19 0,14 0,32 0,05 0,05
Paranoidita 0,51 0,33 0,51 0,46 0,33 0,42 NS NS
Psychoticismus 0,18 0,10 0,24 0,20 0,10 0,25 NS NS
p provedeno Wilcoxonovym testem
p* provedeno vicecetnou regresi, adjustovano na vék

Rozdily v nékterych hodnotach podle obezity:
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Kromé chronicky znamych a o¢ekavanych rozdili v nékterych hodnotach -
probandi s BMI nad 25 kg/m” maji signifikantné vyssi glykémii nalagno,
hladinu C-peptidu, hladinu imununoreaktivniho inzulinu, HOMA index (tab. 9),
systolicky a diastolicky krevni tlak (tab. 10), nachdzime statisticky vyznamnég
niz$i HDL cholesterol (primér 1,63 mmol/l oproti 1,88 mmol/l, p<0,0001) a
vy$si hladinu triglyceridl u osob s nadvahou a obezitou (pramér 1,70 mmol/l
oproti 1,14 mmol/l, p=0,02) a déle trend k vy$simu LDL cholesterolu (pramér
3,45 mmol/l oproti 3,04 mmol/l, p=0,10) (tab. 11).

Tabulka 9. Srovnadni laboratornich ukazatelit metabolismu

glukézy podle BMI
BMI 18,5-25 kg/m” (n=101) BMI > 25 kg/m’ (n=168) .
pramér | medidn SD prumér | median SD P P
Glykémie (mmol/l) 5,35 5,40 0,53 6,00 5,60 1,19 0,0003 0,02
C-peptid (nmol/l) 0,56 0,51 0,25 0,81 0,70 0,51 | <0,0001 | <0,0001
IRI (mIU/) 5,78 4,70 547 8,54 6,80 8,58 <0,0001 | <0,0001
HOMA index 1,40 1,07 1,50 2,38 1,65 2,51 <0,0001 | <0,0001
IRI = imunoreaktivni inzulin; HOMA index = inzulin nalacno x glykémie nalacno/22,5; BMI = body mass index
p provedeno Wilcoxonovym testem
p* provedeno viceCetnou regresi, adjustovano na vék a pohlavi

Tabulka 10. Srovndni antropometrickych a hemodynamickych parametrii podle
BMI

BMI 18,5-25 kg/m” (n=101) BMI > 25 kg/m’ (n=168) .
prumér median SD pramér median SD P P

Vek (roky) 49 48 11 55 57 8 <0,0001 -
STK primér (mmHg) 122 120 13 133 130 13 <0,0001 | <0,0001
DTK primér (mmHg) 84 85 8 90 90 7 <0,0001 | <0,0001
Puls pramér (/min) 73 7 11 71 70 11 0,09 0,12
Obvod pasu (cm) 77 75 7 96 95 12 <0,0001 | <0,0001
BMI (kg/m’) 23 23 2 29 28 4 - -
WHR 0,81 0,79 0,07 0,90 0,90 0,08 <0,0001 | <0,0001

STK = systolicky krevni tlak; DTK = diastolicky krevni tlak; BMI = body mass index; WHR = waist to hip ratio (pomér pas/boky)
p provedeno Wilcoxonovym testem
p* provedeno vicecetnou regresi, adjustovano na vék a pohlavi

Tabulka 11. Srovnani lipidogramu podle BMI

BMI 18,5-25 kg/m® (n=101) BMI > 25 kg/m” (n=168) R

primér | medidn SD prumér | median SD P P
TCH (mmol/l) 5,37 5,32 0,90 5,70 5,58 1,02 0,006 NS
HDL cholesterol (mmol/l) 1,88 1,89 0,44 1,63 1,56 0,30 <0,0001 <0,0001
LDL cholesterol (mmol/l) 3,04 2,95 0,80 3,45 3,43 0,84 0,0002 0,10
Triglyceridy (mmol/l) 1,14 1,02 0,60 1,70 1,48 0,97 <0,0001 0,02
TCH = celkovy cholesterol, BMI = body mass index
P provedeno Wilcoxonovym testem
p* provedeno vicecCetnou regresi, adjustovano na vék a pohlavi
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Z hormont nachazime u osob s BMI > 25 kg/m” signifikantn& niz$i hladinu
prolaktinu (primér 159,63 mIU/I oproti 196,90 mIU/1, p=0,004) a kortizolu
v krevnim séru (pramér 431,58 nmol/l oproti 473,78 nmol/l, p=0,02), statisticky
vyznamné vys$si vylucovani dopaminu do moci za 24 hodin (primér 262,89
ng/24 hod. oproti 226,07 pg/24 hod., p=0,02) a trend k vySSimu vylu¢ovani
kortizolu za 24 hodin do moci (pramér 231,17 nmol/24 hod. oproti 210,09
nmol/24 hod., p=0,14) (tab. 12).

Tabulka 12. Srovndni nékterych hormonii v séru a ve sbéru moci podle BMI

BMI 18,5-25 kg/m” (n=101) BMI > 25 kg/m” (n=168) .
pramér median SD pramér median SD P P

Prolaktin (mIU/I) 196,90 183,30 86,96 159,63 141,25 85,18 0,0001 0,004
Kortizol v séru (nmol/l) 473,78 | 464,90 142,64 | 431,58 | 421,00 126,12 0,01 0,02
KORT v mo¢&i (nmol/24 hod.) | 210,09 191,90 98,48 231,17 | 207,80 89,71 0,15 0,14
AD v mo¢i (ug/24 hod.) 6,90 6,00 3,75 6,94 6,20 3,86 NS NS
NA v mo¢i (ug/24 hod.) 51,75 48,10 24,93 60,76 55,80 28,21 0,003 NS
DO v mo¢i (ug/24 hod.) 226,07 | 213,00 104,53 | 262,89 | 247,00 125,38 0,008 0,02

KORT v moci = kortizol ve sbéru moci za 24 hodin; AD v moci = adrenalin ve sbéru moci za 24 hodin; NA v moci =
noradrenalin ve sbéru moci za 24 hodin; DO v moci = dopamin ve sbéru moci za 24 hodin; BMI = body mass index
)4 provedeno Wilcoxonovym testem

p* provedeno viceCetnou regresi, adjustovano na vék a pohlavi

Rozdéleni souboru podle pritomnosti metabolického syndromu
inzulinové rezistence:

Osoby, u kterych byl dle kritérii NCEP ATP III diagnostikovan metabolicky
syndrom, maji signifikantn€ niz8i primérnou hladinu HDL cholesterolu (1,48
mmol/l oproti 1,81 mmol/l, p<0,0001) a signifikantn¢ vyssi hladinu triglycerida
(2,30 mmol/I oproti 1,20 mmol/l, p<0,0001). V hladiné celkového a LDL

cholesterolu nenachdzime po adjustaci zadné signifikantni rozdily (tab. 13).

Tabulka 13. Srovnani lipidogramu podle MSIR

MSIR (n=65) non-MSIR (n=194) "
primér | medidn SD prumér | median SD P P
TCH (mmol/l) 5,74 5,51 0,89 5,52 5,42 0,97 0,07 NS
HDL cholesterol (mmol/I) 1,48 1,45 0,32 1,81 1,75 0,40 <0,0001 <0,0001
LDL cholesterol (mmol/l) 341 3,38 0,76 3,25 3,28 0,84 0,13 NS
Triglyceridy (mmol/l) 2,30 2,08 0,97 1,20 1,07 0,63 <0,0001 | <0,0001

TCH = celkovy cholesterol; MSIR = probandi s metabolickym syndromem definovanym dle ATP III; non-MSIR = probandi bez
metabolického syndromu

P provedeno Wilcoxonovym testem

p* provedeno vicecCetnou regresi, adjustovano na vék a pohlavi
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Dale vidime statisticky vyznamné rozdily v ukazatelich metabolismu
glukozy: probandi s metabolickym syndromem maji signifikantné vyssi
glykémii nala¢no (6,80 mmol/l oproti 5,52 mmol/l, p<0,0001), C-peptid (1,07
nmol/l oproti 0,60 nmol/l, p<0,0001), imunoreaktivni inzulin (12,48 mIU/1
oproti 5,80 mIU/1, p<0,0001) a tedy i vy$§i HOMA index (3,78 oproti 1,41,
p<0,0001) (tab. 14).

Tabulka 14. Srovndni laboratornich ukazatelii metabolismu glukozy podle MSIR

MSIR (n=65) non-MSIR (n=194) %
primér | median SD prumér | median SD P P
Glykémie (mmol/l) 6,80 6,20 2,27 5,40 5,40 0,51 <0,0001 | <0,0001
C-peptid (nmol/l) 1,07 0,96 0,58 0,60 0,57 0,23 <0,0001 | <0,0001
IRI (mIU/) 12,48 10,15 9,92 5,80 4,90 4,26 <0,0001 | <0,0001
HOMA index 3,78 2,99 3,03 1,41 1,16 1,14 <0,0001 | <0,0001

IRI = imunoreaktivni inzulin; HOMA index = inzulin nalacno x glykémie nalacno/22,5; MSIR = probandi s metabolickym
syndromem definovanym dle ATP I1I; non-MSIR = probandi bez metabolického syndromu

P provedeno Wilcoxonovym testem

p* provedeno vicecCetnou regresi, adjustovano na vék a pohlavi

Z antropometrickych a hemodynamickych parametrti maji osoby
s metabolickym syndromem signifikantng vyssi systolicky 1 diastolicky krevni
tlak (primérné 138/93 mmHg oproti 126/86 mmHg, p<0,0001), signifikantné
vys$$i primérnou tepovou frekvenci (73 tepti/min. oproti 71 tepiim/min.,
p=0,02), v&tsi obvod pasu (102 cm oproti 83 c¢m, p<0,0001), BMI (31 kg/m”
oproti 25 kg/m?, p<0,0001) a pomér pas/boky (0,92 oproti 0,84, p<0,0001) (tab.
15).

Tabulka 15. Srovnani antropometrickych a hemodynamickych parametrit podle
MSIR

MSIR (n=65 non-MSIR (n=194) .

primér | median SD primér | median SD P P
Vek (roky) 56 58 9 51 52 11 0,002 -
STK pramér (mmHg) 138 140 12 126 125 15 <0,0001 | <0,0001
DTK prumér (mmHg) 93 93 7 86 85 8 <0,0001 | <0,0001
Puls primér (/min) 73 72 11 71 71 11 NS 0,02
Obvod pasu (cm) 102 103 10 83 82 11 <0,0001 | <0,0001
BMI (kg/m°) 31 30 4 25 25 4 <0,0001 | <0,0001
WHR 0,92 0,92 0,07 0,84 0,83 0,08 <0,0001 | <0,0001

STK = systolicky krevni tlak; DTK = diastolicky krevni tlak; BMI = body mass index; WHR = waist to hip ratio (pomér
pas/boky); MSIR = probandi s metabolickym syndromem definovanym dle ATP 111, non-MSIR = probandi bez metabolického

syndromu
P provedeno Wilcoxonovym testem
p* provedeno viceCetnou regresi, adjustovano na vék a pohlavi
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Probandi s metabolickym syndromem maji pouze trend k nizsi hladiné

prolaktinu v dopolednich hodinach (147,08 mIU/1 oproti 183,35 mIU/1, p=0,06)

(tab. 16).
Tabulka 16. Srovndni nékterych hormonii v séru a ve sbéru moci podle MSIR
MSIR (n=65 non-MSIR (n=194) "
prumér | medidn SD primér | medidn SD P P

Prolaktin (mIU/I) 147,08 | 127,00 | 82,46 | 183,35 | 16890 | 84,93 [ 0,0003 0,06
Kortizol v séru (nmol/l) 441,54 | 427,60 | 130,42 | 450,21 | 444,00 | 142,07 NS NS
KORT v mo&i (nmol/24 hod.) | 218,00 | 196,40 | 117,02 | 224,61 | 206,95 | 118,49 NS NS
AD v moéi (ug/24 hod.) 6,73 5,90 3,67 6,99 6,20 3,74 NS NS
NA v mogi (ug/24 hod.) 60,17 | 5640 | 286l 56,27 | 52,30 | 26,84 NS NS
DO v moci (ug/24 hod.) 262,32 | 257,00 | 120,30 | 243,91 | 231,00 | 114,88 0,16 NS

KORT v moci = kortizol ve sberu moci za 24 hodin;, AD v moci = adrenalin ve sbéru moci za 24 hodin;, NA v moci = noradrenalin ve
sbéru moci za 24 hodin;, DO v moci = dopamin ve sbéru moci za 24 hodin; MSIR = probandi s metabolickym syndromem definovanym
dle ATP I1I; non-MSIR = probandi bez metabolického syndromu

p provedeno Wilcoxonovym testem

p* provedeno viceCetnou regresi, adjustovano na vék a pohlavi

V dimenzich dotazniku SCL-90 nachdzime u osob s MSIR pouze trend

k vyssi uzkosti (p=0,11) (tab. 17).

Tabulka 17. Srovnani priimérného skore jednotlivych subskal dotazniku SCL-90
podle MSIR

MSIR (n=65 non-MSIR (n=194) N

prumér | median SD prumér | median SD P P
Somatizace 0,54 0,42 0,46 0,49 0,33 0,44 NS NS
Obsese-kompulze 0,74 0,70 0,47 0,80 0,70 0,46 NS NS
Interpersondlni senzitivita 0,47 0,33 0,52 0,53 0,44 0,52 NS NS
Deprese 0,58 0,46 0,54 0,57 0,46 0,52 NS NS
Uzkost 0,46 0,30 0,50 0,40 0,30 0,40 NS 0,11
Vztek-hostilita 0,43 0,33 0,39 0,52 0,50 0,46 NS NS
Fobie 0,24 0,14 0,43 0,23 0,14 0,29 NS NS
Paranoidita 0,45 0,33 0,42 0,50 0,33 0,49 NS NS
Psychoticismus 0,17 0,10 0,25 0,19 0,10 0,24 NS NS
MSIR = probandi s metabolickym syndromem definovanym dle ATP I1I; non-MSIR = probandi bez metabolického syndromu
P provedeno Wilcoxonovym testem
p* provedeno vicecetnou regresi, adjustovano na vék a pohlavi

Rozdily v nékterych hodnotich podle vzdélani:
Probandi s vysokoSkolskym nebo stfedoSkolskym vzdélanim maji
signifikantné nizsi hladinu triglycerid oproti vyucenym nebo pouze ze

zakladnim vzdélani (primér 1,41 mmol/l oproti 1,65 mmol/l, p=0,04) (tab. 18).
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Tabulka 18. Srovnani lipidogramu podle vzdélani

skupina 1 (n=177) skupina 2 (n=82) %
prumér | median SD prumér | median SD P P
TCH (mmol/l) 5,64 5,51 0,93 5,42 5,35 1,00 NS NS
HDL cholesterol (mmol/l) 1,76 1,70 0,41 1,65 1,61 0,40 0,14 NS
LDL cholesterol (mmol/l) 3,34 3,36 0,82 3,17 3,10 0,85 NS NS
Triglyceridy (mmol/l) 1,41 1,23 0,80 1,65 1,37 1,00 0,05 0,04

TCH = celkovy cholesterol; IRI = imunoreaktivni inzuliny HOMA index = inzulin nalacno x glykémie nalacno/22,5; skupina 1 =
probandi s vysokoskolskym a stredoskolskym vzdélanim,; skupina 2 = probandi vyuceni nebo se zakladnim vzdéldanim
P provedeno Wilcoxonovym testem
p* provedeno vicecCetnou regresi, adjustovano na vék a pohlavi

Pti srovnani dimenzi dotazniku SCL-90 vidime u skupiny 1 statisticky
vyznamné hodnoty a trendy k mensi obsesivité-kompulzivité, hostilité,
somatizaci, paranoidité a psychoticismu. Po adjustaci na v€k a pohlavi se trend

k mensi somatizaci u osob s vyssi trovni vzdélani stava vyznamnym na hranici

p=0,05 (tab. 19).

Tabulka 19. Srovnani priiomérného skore jednotlivych subskal dotazniku SCL-90
podle vzdélani

skupina 1 (n=177) skupina 2 (n=82) N
prumér | median SD prumér | median SD P P
Somatizace 0,49 0,33 0,45 0,52 0,42 0,42 0,10 0,05
Obsese-kompulze 0,78 0,70 0,49 0,78 0,80 0,41 0,05 NS
Interpersondlni senzitivita 0,52 0,33 0,53 0,49 0,44 0,47 NS NS
Deprese 0,56 0,46 0,51 0,57 0,46 0,52 NS NS
Uzkost 0,41 0,30 0,43 0,40 0,30 0,42 NS NS
Vztek-hostilita 0,49 0,33 043 0,52 0,33 0,46 0,02 NS
Fobie 0,23 0,14 0,30 0,25 0,14 0,39 NS 0,16
Paranoidita 0,48 0,33 0,49 0,50 0,33 0,45 0,09 NS
Psychoticismus 0,18 0,10 0,24 0,20 0,10 0,25 0,09 NS

skupina 1 = probandi s vysokoskolskym a stiedoSkolskym vzdélanim; skupina 2 = probandi vyuceni nebo se zdkladnim vzdélanim
p provedeno Wilcoxonovym testem
p* provedeno viceCetnou regresi, adjustovano na vék a pohlavi

Dale tito probandi vykazuji trend k niz§im hodnotdm laboratornich
ukazatelii metabolismu glukézy s posilenim statistické vyznamnosti u glykémie
nalac¢no (pramér 5,62 mmol/l oproti 6,03 mmol/l, p=0,02) a setrvanim trendu
k niz§imu C-peptidu (primér 0,68 nmol/l oproti 0,78 nmol/l, p=0,10) po
adjustaci na ovliviiyjici faktory (tab. 20).
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Tabulka 20. Srovndni laboratornich ukazatelii metabolismu glukozy podle vzdelani

skupina 1 (n=177) skupina 2 (n=82) "
primér | medidn SD primér | median SD P P
Glykémie (mmol/1) 5,62 5,40 1,08 6,03 5,65 1,82 0,11 0,02
C-peptid (nmol/l) 0,68 0,61 0,42 0,78 0,68 0,37 0,15 0,10
IRI (mIU/) 7,20 5,70 7,19 8,10 6,65 5,92 0,19 NS
HOMA index 1,87 1,42 2,10 2,32 1,57 2,04 0,15 NS

IRI = imunoreaktivni inzulin; HOMA index = inzulin nalacno x glykémie nalacno/22,5

skupina 1 = probandi s vysokoskolskym a stiedoskolskym vzdélanim, skupina 2 = probandi vyuceni nebo se zdkladnim vzdélanim
)4 provedeno Wilcoxonovym testem

p* provedeno vicecetnou regresi, adjustovano na vék a pohlavi

Rozdéleni souboru podle depresivity hodnocené dle ZSDS:

,LDepresivni Zeny 1 muzi maji statisticky vyznamné vétsi WHR oproti
,hedepresivnim* (Zeny prameér 0,82 oproti 0,86, p=0,02; muzi pramér 0,96
oproti 0,93, p=0,01) (tab. 21 a 22). U zZen pii srovnani dalSich parametrii vidime
pouze trend k vétSimu obvodu pasu (84 cm oproti 82 cm, p=0,15), zatimco
,depresivni‘ muzi maji signifikantné vétsi obvod pasu (pramér 100 cm oproti
94 cm, p=0,007) i BMI v porovnani s ,,nedepresivnimi* (pramér 29 kg/m?

oproti 27 kg/m?, p=0,02) (tab. 22).

Tabulka 21. Srovnani antropometrickych a hemodynamickych parametrit mezi

ndepresivnimi* a ,,nedepresivnimi‘ Zenami

»depresivni“ zeny (n=54) ,hedepresivni“ zeny (n=94) P p*

prumér median SD prumér median SD

Vek (roky) 52 52 11 52 54 11 NS -
STK primér (mmHg) 125 123 15 126 125 14 NS NS
DTK primér (mmHg) 84 84 9 86 86 8 0,13 0,09
Puls primér (/min) 75 76 9 73 71 11 0,13 NS
Obvod pasu (cm) 84 80 14 82 79 12 NS 0,15
BMI (kg/m°) 26 25 5 26 25 5 NS NS
WHR 0,82 0,81 0,07 0,80 0,80 0,05 0,08 0,02
STK = systolicky krevni tlak; DTK = diastolicky krevni tlak; BMI = body mass index; WHR = waist to hip ratio (pomeér pas/boky)
P provedeno Wilcoxonovym testem
p* provedeno vicecCetnou regresi, adjustovano na vék

Tabulka 22. Srovndni antropometrickych a hemodynamickych parametrit mezi
wdepresivnimi* a ,,nedepresivnimi‘ muzi

,depresivni“ muzi (n=26) ,.nedepresivni“ muzi (n=85) %

prameér median SD prumeér median SD P P
Vek (roky) 56 57 9 52 54 11 0,10 -
STK primér (mmHg) 134 131 14 132 130 15 NS NS
DTK primér (mmHg) 92 90 7 90 90 9 NS NS
Puls prumér (/min) 72 69 11 68 69 11 NS NS
Obvod pasu (cm) 100 99 12 94 93 10 0,05 0,007
BMI (kg/mz) 29 29 4 27 27 4 0,06 0,02
WHR 0,96 0,95 0,06 0,93 0,93 0,06 0,05 0,01
STK = systolicky krevni tlak; DTK = diastolicky krevni tlak; BMI = body mass index; WHR = waist to hip ratio (pomér pas/boky)
P provedeno Wilcoxonovym testem
p* provedeno vicecCetnou regresi, adjustovano na vék
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,Depresivni* Zeny maji signifikantn€ niz§i HDL cholesterol (pramér 1,79
mmol/l oproti 1,90 mmol/l, p=0,04), u triglyceridi se statisticka vyznamnost
ztraci po adjustaci na veék (tab. 23). U ,,depresivnich® muza byla nalezena
signifikantné vyssi hladina triglyceridd (pramér 2,19 mmol/l oproti 1,65
mmol/l, p=0,02) (tab. 24).

Tabulka 23. Srovnani lipidogramu mezi ,,depresivnimi‘ a ,,nedepresivnimi“ Zenami

,.depresivni“ Zzeny (n=54) ,nedepresivni“ Zeny (n=94) %

prumér | median SD prumér | median SD P P
TCH (mmol/l) 5,61 5,39 1,02 5,63 5,49 1,00 NS NS
HDL cholesterol (mmol/I) 1,79 1,73 0,35 1,90 1,86 0,42 0,11 0,04
LDL cholesterol (mmol/l) 3,31 3,15 0,95 3,26 3,27 0,83 NS NS
Triglyceridy (mmol/l) 1,36 1,28 0,71 1,20 1,02 0,72 0,04 NS
TCH = celkovy cholesterol
p provedeno Wilcoxonovym testem
p* provedeno vicecetnou regresi, adjustovano na vék

Tabulka 24. Srovnani lipidogramu mezi ,,depresivnimi‘ a , nedepresivnimi* muZi

depresivni“ muzi (n=26) ,nedepresivni® muzi (n=85) "

prumér | median SD pramér | median SD P P
TCH (mmol/l) 5,63 5,44 0,96 5,46 5,48 0,86 NS NS
HDL cholesterol (mmol/l) 1,55 1,52 0,27 1,54 1,49 0,37 NS NS
LDL cholesterol (mmol/l) 3,27 3,10 0,77 3,31 3,42 0,77 NS NS
Triglyceridy (mmol/l) 2,19 2,04 0,93 1,65 1,43 0,95 0,002 0,02
TCH = celkovy cholesterol
p provedeno Wilcoxonovym testem
p* provedeno vicecetnou regresi, adjustovano na vék

,Depresivni® Zeny maji v lacné plasmé trend k vyssi hladiné C-peptidu (0,77
nmol/l oproti 0,63 nmol/l, p=0,10) a trend k vy$§imu HOMA indexu (2,27
oproti 1,78, p=0,17) (tab. 25). U ,,depresivnich* muzi byla kromé uvedenych
trendt (C-peptid 0,85 nmol/l oproti 0,73 nmol/l, p=0,09; HOMA index 2,52
oproti 1,92, p=0,11) pozorovana nesignifikantn¢ vyssi hladina
imunoreaktivniho inzulinu (9,00 mIU/1 oproti 7,00 mIU/1, p=0,08) (tab. 26).

Tabulka 25. Srovndni laboratornich ukazateliit metabolismu glukozy mezi
wdepresivnimi“ a ,,nedepresivnimi‘ Zenami

»depresivni“ Zzeny (n=54) ,hedepresivni® Zeny (n=94) %

primér | median SD prumér | median SD P P
Glykémie (mmol/l) 5,63 5,35 1,40 5,55 5,35 0,83 NS NS
C-peptid (nmol/l) 0,77 0,64 0,64 0,63 0,57 030 | 007 | 0,10
IRI (mIU/1) 8,41 6,30 10,42 6,92 5,60 5,50 NS NS
HOMA index 2,27 1,38 3,14 1,78 1,35 1,68 NS 0,17
IRI = imunoreaktivni inzulin; HOMA index = inzulin nalacno x glykémie nalacno/22,5
)4 provedeno Wilcoxonovym testem
p* vicecetnad regrese, adjustovino na vék
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Tabulka 26. Srovndni laboratornich ukazatelii metabolismu glukozy mezi

wdepresivnimi* a ,,nedepresivnimi muzi
»depresivni muzi (n=26) ,nhedepresivni® muzi (n=85) %
prumér | median SD prumér | median SD P P
Glykémie (mmol/l) 6,17 5,90 1,57 5,92 5,50 1,67 0,11 NS
C-peptid (nmol/1) 0,85 0,81 0,34 0,73 0,66 0,31 0,12 0,09
IRI (mIU/1) 9,00 7,90 6,82 7,00 6,00 491 0,11 0,08
HOMA index 2,52 2,04 2,00 1,92 1,49 1,58 0,10 0,11
IRI = imunoreaktivni inzulin; HOMA index = inzulin nalacno x glykémie nalacno/22,5
P provedeno Wilcoxonovym testem
p* vicecetna regrese, adjustovano na vék
Ze stresovych hormont vidime u ,,depresivnich* Zen statisticky vyznamné
vys$$i vyluCovani kortizolu do moci ve 24 hodinovém obdobi (pramér 219,40
nmol/24 hod. oproti 191,64 nmol/24 hod., p=0,02) a trend k nizsi hlading
kortizolu v séru v dopolednich hodinach (pramér 413,99 nmol/l oproti 462,84
nmol/l, p=0,09) (tab. 27). ,,.Depresivni‘ muzi maji pouze trend k vy$§imu
vylucovani noradrenalinu do moci za 24 hodin (primér 69,77 pg/24 hod. oproti
63,84 ug/24 hod., p=0,17) (tab. 28).
Tabulka 27. Srovndni nékterych hormonit v séru a ve sbéru moci mezi
wdepresivnimi“ a ,,nedepresivnimi‘ Zenami
,.depresivni* zeny (n=54) ,nedepresivni* zeny (n=94) *
pramér median SD pramér median SD P P
Prolaktin (mIU/I) 185,03 162,00 84,35 194,24 172,75 101,01 NS NS
Kortizol v séru (nmol/l) 413,99 396,65 146,80 462,84 444,30 156,41 0,09 0,09
KORT v mo¢i (nmol/24 hod.) 219,40 186,05 109,34 191,64 177,95 85,74 0,15 0,02
AD v mo¢i (ug/24 hod.) 6,53 5,90 422 6,28 5,70 3,45 NS NS
NA v mo¢i (ng/24 hod.) 50,88 49,50 21,82 51,48 49,45 23,04 NS NS
DO v mo¢i (pg/24 hod.) 226,19 217,50 94,59 221,63 222,50 106,51 NS NS
KORT v moci = kortizol ve sbéru moci za 24 hodin; AD v mo¢i = adrenalin ve sbéru moci za 24 hodin; NA v moci =
noradrenalin ve sbéru moci za 24 hodin; DO v moci = dopamin ve sbéru moci za 24 hodin
)4 provedeno Wilcoxonovym testem
p* provedeno vicecetnou regresi, adjustovano na vék
Tabulka 28. Srovndni nékterych hormonit v séru a ve sbéru moci mezi depresivnimi
a nedepresivhimi muZi
,,depresivni® muzi (n=26) ,.nedepresivni® muzi (n=85) %
primér | _median SD primér | _medidn SD P P
Prolaktin (mIU/I) 154,76 139,80 68,25 150,98 138,50 63,68 NS NS
Kortizol v séru (nmol/l) 441,59 424,25 138,44 455,28 454,00 109,24 NS NS
KORT v moéi (nmol/24 hod.) 260,45 236,50 115,64 248,37 217,30 144,44 NS NS
AD v modi (ug/24 hod.) 7,55 6,70 351 7,70 7,10 3,62 NS NS
NA v moc¢i (pg/24 hod.) 69,77 66,85 27,56 63,84 57,00 31,91 0,20 0,17
DO v mo¢i (ng/24 hod.) 301,35 313,00 117,47 276,32 250,00 128,27 NS NS

KORT v moci = kortizol ve sberu moci za 24 hodin;, AD v moci = adrenalin ve sbéru moci za 24 hodin;, NA v moci =
noradrenalin ve sbéru moci za 24 hodin; DO v moci = dopamin ve sbéru moci za 24 hodin
p provedeno Wilcoxonovym testem
p* provedeno vicecCetnou regresi, adjustovano na vék
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Podle ocekavani skoruji ,,depresivni* subjekty ve vSech dimenzich

dotazniku SCL-90 vySe nez ,,nedepresivni‘ (tab. 29 a 30).

Tabulka 29. Srovndni priimérného skore jednotlivych subskal dotazniku SCL-90
mezi ,, depresivnimi‘ a ,,nedepresivnimi* Zenami

,.depresivni* zeny (n=54) ,nedepresivni® zeny (n=94) %
prumér | medidn SD prumér | medidn SD P P

Somatizace 0,91 0,83 0,56 0,61 0,60 0,35 <0,0001 <0,0001
Obsese-kompulze 1,17 1,10 0,55 0,37 0,33 0,36 <0,0001 <0,0001
Interpersonalni senzitivita 0,98 0,89 0,66 0,38 0,31 0,30 <0,0001 <0,0001
Deprese 1,18 1,08 0,56 0,27 0,20 0,27 <0,0001 <0,0001
Uzkost 0,82 0,80 0,49 0,35 0,25 0,32 <0,0001 <0,0001
Vztek-hostilita 0,84 0,75 0,48 0,17 0,14 0,23 <0,0001 <0,0001
Fobie 0,44 0,29 0,40 0,30 0,17 0,32 <0,0001 <0,0001
Paranoidita 0,86 0,83 0,59 0,07 0,00 0,11 <0,0001 <0,0001
Psychoticismus 0,35 0,30 0,30 0,61 0,60 0,35 <0,0001 <0,0001
)4 provedeno Wilcoxonovym testem

p* provedeno vicecetnou regresi, adjustovano na vék

Tabulka 30. Srovndni priimérného skore jednotlivych subskal dotazniku SCL-90
mezi ,, depresivnimi‘ a ,,nedepresivnimi* muzi

,.depresivni“ muzi (n=26) ,nedepresivni® muzi (n=85) "
primér | median SD primér | medidn SD P P

Somatizace 0,69 0,54 0,51 0,30 0,25 0,26 0,0001 <0,0001
Obsese-kompulze 0,98 1,00 0,41 0,67 0,60 0,37 0,0008 <0,0001
Interpersonalni senzitivita 0,70 0,56 0,61 0,32 0,22 0,29 0,0004 <0,0001
Deprese 0,85 0,81 0,59 0,31 0,23 0,27 <0,0001 <0,0001
Uzkost 0,64 0,50 0,55 0,24 0,20 0,25 <0,0001 <0,0001
Vztek-hostilita 0,68 0,50 0,48 0,40 0,33 0,38 0,006 <0,0001
Fobie 0,32 0,21 0,58 0,15 0,14 0,17 0,13 <0,0001
Paranoidita 0,68 0,67 0,35 0,40 0,33 0,42 0,0004 <0,0001
Psychoticismus 0,39 0,35 0,31 0,14 0,10 0,19 <0,0001 <0,0001
)4 provedeno Wilcoxonovym testem

p* provedeno vicecetnou regresi, adjustovano na vék

Rozdéleni souboru podle suicidability:

Soubor mitizeme rozdélit podle toho, jak probandi odpovédéli na otazku €. 7
Beckova dotazniku (Myslenky na sebevrazdu) a podle otazky ¢. 15 dotazniku
SCL-90 (Myslenky na ukonc¢eni Vaseho zivota). Na sedmou otdzku Bekova
dotazniku odpovidali probandi pouze ,,vlibec mi neptipadne na mysl, ze bych
st m¢l néco udé€lat anebo ,,mam nekdy pocit, Ze by bylo 1€pe nezit*, na
patnactou otazku SCL-90 odpovidali probandi ,,viibec ne*, ,,trochu‘ nebo
,sttedn€®. Rozdily v lipidogramu mezi témito skupinami jsou shrnuty v tab. 31

a32.
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Tabulka 31. Srovnani lipidogramu podle odpovédéli na otazku ¢. 7 Beckova
dotazniku

skupina 1 (n=224) skupina 2 (n=34) "

prumér median SD pramér median SD P P
TCH (mmol/l) 5,97 591 0,82 5,70 5,54 1,17 NS NS
HDL cholesterol (mmol/l) 1,70 1,67 0,43 1,84 1,79 0,41 0,05 NS
LDL cholesterol (mmol/l) 3,63 3,71 0,70 3,32 3,12 0,93 NS NS
Triglyceridy (mmol/l) 1,74 1,63 0,76 1,44 1,32 0,81 NS NS

TCH = celkovy cholesterol; skupina 1 = probandi, kteri odpovédéli na otazku Beckova dotazniku ¢.7 Myslenky na sebevrazdu:
“Vitbec mi nepripadne na mysl, ze bych si mél néco udélat”; skupina 2 = probandi, kteri odpovédéli na otizku Beckova
dotazniku ¢.7 Myslenky na sebevrazdu: “Nékdy mam pocit, Ze by bylo lepsi nezit”

p provedeno Wilcoxonovym testem

p* provedeno viceCetnou regresi, adjustovano na vék a pohlavi

Tabulka 32. Srovnani lipidogramu podle odpovédéli na otazku ¢. 15 dotazniku SCL-
90

skupina 1 (n=234) skupina 2 (n=25) "
prumér median SD pramér median SD P P
TCH (mmol/l) 5,56 5,47 0,92 5,69 5,51 1,24 NS NS
HDL cholesterol (mmol/l) 1,70 1,64 0,40 1,88 1,88 041 0,03 0,07
LDL cholesterol (mmol/l) 3,29 3,31 0,81 3,32 3,12 0,99 NS NS
Triglyceridy (mmol/l) 1,50 1,28 0,89 1,32 1,30 0,61 NS NS

TCH = celkovy cholesterol; skupina 1 = probandi, kteri odpovédeli na otazku dotazniku SCL-90 ¢. 15 Myslenky na ukonceni
Vaseho zivota: “vibec ne”; skupina 2 = probandi, kteri odpovédéli na otdzku dotazniku SCL-90 ¢. 15 Myslenky na ukoncent
Vaseho zivota: “trochu” nebo “stredné”

p provedeno Wilcoxonovym testem

p* provedeno viceCetnou regresi, adjustovano na vék a pohlavi
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Vztah deprese a metabolického syndromu:

Nase vysledky ukazuji, ze 38,5% osob s MSIR hodnocenym dle kritérii

NCEP ATP III je ,,depresivnich®, zatimco mezi osobami bez MSIR je to pouze

28,4% (p<0,05, adjustovano na vék a pohlavi) (graf 4).
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Graf 4. Depresivita dle pritomnosti metabolického syndromu
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Primérny SDS index je ve skupin€ s MSIR vyssi (47,1 £10,8) nez ve

skupin¢ kontrolni (44,6 +11,0), p<0,05, adjustovano na v€k a pohlavi (graf 5).
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Graf 5. Primérny SDS index u osob s metabolickym syndromem
a bez metabolického syndromu
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Hladina triglyceridll nesignigikantné koreluje s SDS indexem (r=0,095,

p=0,13) (graf 6).
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Graf 6. Triglyceridy vs. SDS index
Correlation: r =,09515
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Korela¢ni matrice mezi vybranymi hladinami hormonii v plasmé nebo

jejich odpadem do moc¢i za 24 hodin a vysledky sebeposuzovacich $kal
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(SCL-90 a ZSDS). V tabulce je uveden korelacni koeficient r a pod nim

hodnota p. Statisticky vyznamné hodnoty jsou zvyraznény.

Kortizol v séru| Kortizol Prolaktin AD NA DO
SDS -0,1039 0,0854 0,0026 0,0091 0,0377 -0,0183
p=0,098 p=0,174 p=0,967 p=0,885 p=0,549 p=0,771
D1 -0,0873 0,0412 -0,0678 -0,0205 -0,0546 -0,0599
=0,165 =0,512 =0,281 =0,744 =0,385 =0,341
D2 -0,1617, 0,0585 -0,0152 -0,0539 0,0165 0,0232,
p=0,010 =0,352 =0,809 =0,391 =0,793 =0,713
D3 -0,1066) 0,1047 0,0486 0,0163 0,0344 0,0065
=0,090 =0,095 =0,440 =0,796 =0,585 =0,918
D4 -0,1329 0,1046] 0,069 -0,0016 0,0178 -0,0298
p=0,034 p=0,096 p=0,273 p=0,980 p=0,777 =0,636
D5 -0,0856) 0,0682 -0,0024 -0,0544 -0,061 -0,0777
=0,173 =0,278 =0,969 =0,387 =0,332 =0,216
D6 -0,0906) 0,0497 -0,0072 0,0599 -0,0184 0,0097
=0,149 =0,429 =0,909 =0,341 =0,770 =0,877
D7 -0,0339, 0,1103 -0,014 -0,041 -0,0424 -0,0665
=0,590 =0,079 =0,824 =0,514 =0,500 =0,290
DS -0,1115 0,1188 0,0382 -0,0282 0,0739 0,0374
p=0,075 p=0,058 p=0,544 p=0,655 p=0,239 p=0,552
D9 -0,079] 0,1537, 0,0057 -0,0084 0,0905 0,0058
=0,208 p=0,014 =(,928 =0,894 =0,150 =0,927

Kortizol = kortizol v moc¢i/24 hod.; AD = adrenalin v moci/24 hod.; NA = noradrenalin v moci /24

hod.; DO = dopamin v mo¢i /24 hod.

D1 = somatizace; D2 = obsese-kompulze; D3 = interpersonalni senzitivita; D4 = deprese; D5 = tizkost;

D6 = vztek-hostilita; D7 = fobie; D8 = paranoidita; D9 = psychoticismus
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Korela¢ni matrice mezi dimenzemi dotazniku SCL-90 a jednotlivymi
sloZkami lipidového profilu. V tabulce je uveden korelac¢ni koeficient r a pod

nim hodnota p. Nebyla nalezena zadna statisticky vyznamna korelace.

cl?oel:el;(t):zol HDL cholesterol LDL cholesterol| Triglyceridy

D1 0,0094 0,0484 -0,0365 0,0102
p=0,880 p=0,438 p=0,559 p=0,870

D2 0,0263 0,0701 -0,0238 0,0227
p=0,674 p=0,261 p=0,702 p=0,716

D3 -0,0451 0,0818 -0,0722 -0,0447
p=0,470 p=0,190 p=0,247 p=0,474

D4 -0,0082 0,0902 -0,0512 -0,0045
p=0,896 p=0,148 p=0,412 p=0,943

D5 -0,057 -0,0041 -0,1 0,0693
p=0,361 p=0,948 p=0,108 p=0,267

D6 0,0048 0,0698 -0,0212 -0,0386)
p=0,939 p=0,263 p=0,734 p=0,536

D7 -0,0313 0,0114 -0,0432 0,0185
p=0,616 p=0,856 p=0,489 p=0,767

DS -0,0213 0,0078 -0,0417 0,065
p=0,733 p=0,900 p=0,504 p=0,298

D9 0,0823 0,0776 0,0298 0,0704
p=0,187 p=0,213 p=0,633 p=0,259

D1 = somatizace; D2 = obsese-kompulze; D3 = interpersonalni senzitivita, D4 = deprese; D5 = izkost;

D6 = vztek-hostilita; D7 = fobie; D8 = paranoidita; D9 = psychoticismus

Souvislost mezi hladinou triglycerid a dimenzemi dotazniku SCL-90

ukazuje nasledujici regresni model.

BETA OsftﬁErTrA p-level
Pohlavi 20,2804 0.064076 <0,0001
Vek 0.189201 0.06329 0,003
D1 20,06783 | 0.093624 NS
D2 20,03831 | 0.093955 NS
D3 20.16021 | 0.131664 NS
D4 0.005841 | 0.140349 NS
D5 0277031 | 0.11749 0,019
D6 20,06404 | 0.081338 NS
D7 2002212 | 0,081907 NS
DS 0.122898 | 0,092645 0.19
Do 0.015398 | 0.095148 NS

D1 = somatizace; D2 = obsese-kompulze; D3 = interpersonalni senzitivita; D4 = deprese; D5 = izkost;

D6 = vztek-hostilita; D7 = fobie; D8 = paranoidita; D9 = psychoticismus
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,Depresivni osoby maji v porovnani s ,,nedepresivnimi‘ signifikantné nizsi

hladinu interleukinu-6 (p=0,05, adjustovano na v&k, pohlavi a BMI) (graf 7).
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Graf. 7.: Koncentrace interleukinu 6 podle pfitomnosti
depresivnich symptomu

p=0,05

depresivni nedepresivni

U ostatnich sledovanych markerd nevidime signifikantni rozdily mezi

»depresivni‘ a ,,nedepresivni‘ skupinou. (tab 33).
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Tabulka 33. Nékteré laboratorni markery spojené s aterosklerozou a funkci
imunitniho systému u ,,depresivnich“ a ,nedepresivnich“ probandi

,.depresivni” (n=27) ,.nedepresivni” (n=16) "
prumér | median SD prumér | median SD P P
IL-10 (pg/ml) 3,33 2,85 2,63 3,66 2,94 3,30 NS NS
IL-8 (pg/ml) 2,54 2,18 1,69 2,80 2,61 1,93 NS NS
IL-6 (pg/ml) 8,74 4,08 13,15 18,73 6,11 31,24 NS 0,05
TNF-o (pg/ml) 2,84 2,32 1,94 2,31 2,30 1,03 NS NS
Leptin (pg/ml) 8155 5824 7193 3926 3444 2753 0,01 NS
MMP-9 (pg/ml) 38069 26432 28619 35342 30550 20129 NS NS
ICAM-1 (ng/ml) 109,71 91,39 91,84 98,32 91,64 46,25 NS NS
VCAM-1 (ng/ml) 1138 1048 425 1234 1225 251 NS NS

IL-10 = interleukin-10; IL-8 = interleukin-8; IL-6 = interleukin-6; TNF-o = tumor necrosis factor alfa; MMP-9 =

matrix metaloproteindza-9; ICAM-1 = intercellular cell adhesion molecule; VCAM-1 = vascular cell adhesion
molecule

p provedeno Wilcoxonovym testem
p* provedeno vicecCetnou regresi, adjustovano na vek, pohlavi, BMI
Histogramy:

SDS index - histogram
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Srovnani se studii MONICA

Porovnanim se studii MONICA, kdy byl v roce 2000 tento populacni vzorek
vySetien na faktory ovliviiujici kardiovaskularni riziko, zjistujeme, Ze Zeny
z naseho souboru maji signifikantné vyssi systolicky 1 diastolicky krevni tlak
(primér 126/86 mmHg oproti 123/78 mmHg, p=0,02 a p<0,0001), totéz
nachdzime 1 u muzi (pramér 132/90 mmHg oproti 128/82 mmHg, p=0,007 a
p<0,0001). Dale vidime signifikantni pokles v hladin¢ celkového cholesterolu,
coZ mizeme piicitat tomu, Ze tato skupina byla pii minulém vySetteni u nas
edukovana, ptipadné byla nasazena hypolipidemicka 1é¢ba. Tento rozdil je
patrny vice u muzii (primér 5,50 mmol/l oproti 5,83 mmol/l, p=0,002) nez u
zen (pramér 5,63 mmol/l oproti 5,86 mmol/l, p=0,04). Dale vidime v recentnim
souboru signifikantn€ nizsi hladinu triglyceridf u Zen (primér 1,26 mmol/l
oproti 1,49 mmol/l, p<0,0001), u muzi je patrny pouze trend (pramér 1,77
mmol/l oproti 1,96, p=0,16). U obou pohlavi doslo ke statisticky vyznamnému
vzestupu HDL cholesterolu (u Zen primér 1,86 mmol/l oproti 1,60 mmol/l, u
muzil 1,54 mmol/l oproti 1,28 mmol/l, oboji pti p<0,001) a také k vzestupu
hladin lacné glykémie se statistickou vyznamnosti na hladiné p=0,009 u Zen.
Dale pozorujeme u zen recentniho souboru signifikatné vyssi tepovou frekvenci
(primérné 74 tepi/min. oproti 71 tepiim/min., p=0,04), mensi obvod pasu (82
oproti 86 cm, p=0,02) a nékolik méné vyznamnych trendi (tab. 34 a 35). Toto
porovnani je vSak tfeba brat s dostateCnou rezervou, nebot’ soubory byly
vySetieny jinymi piistroji (jiné rtutové tlakoméry, jina vaha) 1 jinymi

laboratornimi metodami.
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Tabulka 34. Srovndni vybranych antropometrickych a laboratornich parametrii u

en
MONICA 2000 (n=449) Deprese a IR (n=148)

prumér | median SD prumér | median SD P
STK prumér (mmHg) 123 120 18 126 125 15 0,02
DTK primér (mmHg) 78 77 9 86 85 8 <0,0001
Puls prumér (/min) 71 71 9 74 72 11 0,04
Obvod pasu (cm) 86 83 43 82 80 13 0,02
BMI (kg/m’) 27 26 14 26 25 5 0,16
WHR 0,83 0,81 0,39 0,80 0,80 0,06 NS
Celkovy cholesterol (mmol/l) 5,86 5,76 1,13 5,63 5,48 1,00 0,04
HDL cholesterol (mmol/l) 1,60 1,57 0,37 1,86 1,83 0,40 <0,0001
LDL cholesterol (mmol/l) 3,54 3,50 1,14 3,28 3,25 0,87 0,002
Triglyceridy (mmol/l) 1,49 1,28 0,81 1,26 1,07 0,72 <0,0001
Glykémie (mmol/l) 5,41 5,20 1,06 5,58 5,35 1,07 0,009

STK = systolicky krevni tlak; DTK = diastolicky krevni tlak; BMI = body mass index; WHR = waist to hip ratio (pomér pas/boky)
)4 provedeno Wilcoxonovym testem

Tabulka 35. Srovndni vybranych antropometrickych a laboratornich parametrii u

muzi
MONICA 2000 (n=427) Deprese a IR (n=111)

primér | median SD primér | median SD P
STK primér (mmHg) 128 127 15 132 130 15 0,007
DTK primér (mmHg) 83 82 9 90 90 8 <0,0001
Puls primér (/min) 69 68 10 69 69 11 NS
Obvod pasu (cm) 98 96 36 96 95 11 0,18
BMI (kg/m®) 28 27 4 28 27 4 NS
WHR 0,93 0,91 0,38 0,94 0,93 0,06 0,0001
Celkovy cholesterol (mmol/l) 5,83 5,83 1,02 5,50 5,47 0,89 0,002
HDL cholesterol (mmol/l) 1,28 1,23 0,33 1,54 1,50 0,35 <0,0001
LDL cholesterol (mmol/l) 3,42 3,59 1,58 3,30 3,38 0,76 0,001
Triglyceridy (mmol/l) 1,96 1,64 1,16 1,77 1,53 0,97 0,16
Glykémie (mmol/l) 5,76 5,50 1,41 5,98 5,60 1,65 0,16

STK = systolicky krevni tlak; DTK = diastolicky krevni tlak; BMI = body mass index; WHR = waist to hip ratio (pomeér pas/boky)
p provedeno Wilcoxonovym testem
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5. Diskuze

NasSe studie zjistila prekvapiveé vysokou prevalenci depresivity (V3
popula¢niho vzorku, z toho vice Zeny). VéEtsi depresivita Zen je ve shod¢ s
literarnimi 0daji, které ji Casto potvrzuji u Zen ve stfednim a vys$S$im véku
(Smolik 1996; Byrne et al 1977). V literatuie nachazime studii, kterd hovoii o
stejném zastoupeni depresivity u muzil a zen, byla vSak provedena na
homogenni skupiné vysokoskolskych studentii (Makaremi 1992). Nami zjistény
vyskyt depresivity je vyssi nez literarn¢ udavané udaje (APA 1994), coz
prisuzujeme ne zcela nahodnému vybéru probandi. Relativné vysoka
prevalence miize byt dana skute¢nosti, Ze ke studii adherovali vice probandi,
ktefi se zajimaji o svilj zdravotni stav a také se vice pozoruji. Domnivame se, Ze
tito probandi mohou byt tzkostnéj$i a mohou mit vétsi sklon k depresivnimu
prozivani. Dal§im vlivem muze byt i lehké nadhodnocovani uzitého dotazniku
ZSDS. V primérném SDS indexu v jednotlivych ro¢nich obdobich
nenachazime vétsi rozdily, 1 kdyzZ toto statistické zpracovani vzhledem
k mensSimu poctu dotaznikli z obdobi jara a 1éta nepovazujeme za pftili§ presne.
Rozdily v antropometrickych parametrech a laboratornich hodnotach mezi

pohlavim byly o¢ekavany a v nasi préci je jiz dale nekomentujeme.

V lipidogramu nachazime u ,,depresivnich® muzi signifikantné vyssi
hladinu triglyceridi. Glueck dokazuje v 54 tydenni studii, Ze 1écbou
hypretriglyceridémie dietou a gemfibrozilem lze snizit depresivitu méfenou
podle BDI (Glueck et al 1993). Limitace této studie predstavuje maly pocet
probandll (14 muzi a 9 Zen).

Podobnou metodiku pro zhodnoceni vztahu depresivnich symptomt a
hladiny triglyceridd, pouzitou v naSem vyzkumu, aplikoval Chen et al. ve
studii, do které bylo v letech 1990 - 1995 zatazeno 4 444 subjektli (2452 muza
a 1992 Zen). Autoti administrovali taiwanskou verzi revidovaného dotazniku

SCL-90 (T-SCL-90-R) a provadéli korelaci jednotlivych dimenzi tohoto
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dotazniku s lipidovam profilem. Chen narozdil od nés pouzil pro statistické
zpracovani dekadickou logaritmickou transformaci plasmatické hladiny
triglycerida pro jeji negausovskou distribuci. Pfed adjustaci na rtizné faktory,
které mohou hladinu triglyceridii ovlivnit, korelovala negativné jejich hladina
s n€kolika dimenzemi dotazniku SCL-90, vCetné€ deprese a anxitey (p<0,001),
po adjustaci pouze s interpersondlni senzitivitou (r= -0,05, p<0,003). Dale
autofi zjistili, Ze subjekty s niz§im HDL cholesterolem skoruji vyse

v dimenzich deprese, somatizace a fobie. Korelace mezi celkovym
cholesterolem a dimenzemi dotazniku SCL-90 nebyla nalezena (Chen et al
2001). V ptipad¢€ naseho souboru jsme pouzitim regresniho modelu zjistili
korelaci anxiety a triglyceridii (r=0,28, p=0,019).

Dalsi provedené¢ studie vztah mezi triglyceridy a depresi popiraji. Tiao-Lai
Huang et al. provedli v letech 1999 - 2000 na popula¢nim vzorku 162 obyvatel
jizniho Taiwanu studii, ve které¢ zkoumali vztah lipidového profilu k depresi a
anxieté. Probandi byli screenovani na ptitomnost deprese a anxiety pomoci
dotaznikii Chinese Health Questionnaire a Taiwanese Depression
Questionnaire. Diagndza byla potvrzena strukturovanym pohovorem u
psychiatra. Subjekty byly rozdéleny do 3 skupin: na depresivni, anxidzni a bez
psychiatrické diagnozy (kontrolni skupina). Po adjustaci na veék nebyly zjiStény
signifikantni rozdily v hladindch celkového, HDL a LDL cholesterolu ani
triglyceridt mezi jednotlivymi skupinami. Rovnéz nebyly shledany rozdily
v lipidovych parametrech pii srovnani pacientli s velkou depresivni epizodou a
kontrolni skupinou (Huang et al 2003).

Olusi na vzorku 100 pacientl hospitalizovanych s diagnézou velké
depresivni epizody a 100 zdravych kontroldch nenachézi signifikantni rozdily
v koncentracich triglyceridii, Apo Al a Apo B. Diagnostika deprese byla v této
studii stanovena zdravotnickym pesondlem Psychological Medicine Hospital
v Kuwaitu a pro tGcely studie byla nasledné zhodnocena psychiatrem. Vzorky
krve byly ziskany nala¢no pied zapocetim 1éCby. Depresivni pacienti méli

signifikantné nizsi celkovy a LDL cholesterol v porovnani s kontrolni skupinou
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(p<0,05). K ovéteni hypotézy o odlisnych stravovacich navycich depresivnich
osob, které by mohly vést ke snizeni hladin cholesterolu, byly méteny hladiny
albuminu a transferinu. Statisticky vyznamné rozdily mezi obéma skupinami
vSak nebyly nalezeny. Ptekvapivym zjiSténim byla signifikantné vyssi hladina
HDL cholesterolu u subjektii s velkou depresivni epizodou. HDL cholesterol
byl stanoven narozdil od nés v této studii na ACA DuPont analyzeru (Olusi a
Fido 1996). Zadny rozdil v hladinach triglyceridii mezi depresivnimi a
nedepresivnimi probandy nenachazi ani Freedman (Freedman et al 1995).

Z uvedenych studii vyplyva, ze vztah mezi triglyceridy a depresi je velmi
nejasny.

V nasi studii nenalézame zadné rozdily v hladinach celkového cholesterolu
mezi ,,depresivni‘ a ,,nedepresivni* skupinou na zaklad¢ rozdéleni dle ZSDS.
Neékteré prace nalezené v literatufe ukazuji, Ze nizkd hladina cholesterolu mtize
byt asociovana s depresi, resp. s afektivnimi poruchami a Ze existuje vztah mezi
hladinou cholesterolu a suicidalnim jednénim. Jiné prace to vSak popiraji a
vysledky zkoumani jsou, jako v ptipad¢ triglyceridii, znacné rozporuplné.

Morgan et al. publikovali vysledky studie, do které bylo v letech 1985 -
1987 zatazeno 1 020 muzl ve veku 50 - 89 let. Jednalo se v potadi o tieti
sledovani v ramci prospektivni studie, provadéné v Kalifornii na populaci
obyvatel Rancho Bernardo. K detekci depresivnich symptomi byla pouZzita
Beckova Skala deprese, pticemz celkovy skor BDI > 13 byl hodnocen jako
pritomnost deprese. Vz4jemna souvislost mezi celkovym skérem depresivnich
symptomil a nizkou hladinou cholesterolu byla potvrzena pouze ve vékové
skupiné nad 70 let. Prevalence deprese v této vékove skupiné ¢inila 16%. Ve
vékové kategorii 50 - 70 let souvislost nizkého cholesterolu s depresi nebyla
nalezena. Autofi konstatuji, Ze tento vztah je zavisly na véku a je v souladu
symptomt se snizenou hladinou cholesterolu. Diivodem nalezeni nizké
prevalence deprese ve vékoveé skupiné€ do 70 let miize byt podle autorti to, Ze se

jednalo o pomérn¢ homogenni kohortu s vysokym socioekonomickym statusem
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(90% tvortili manaZefti a jini profesné vySe postaveni pracovnici) a Ze
»depresivni“ subjekty byly méné ochotny participovat ve follow-up studii nebo
Castéji odevzdaly nekompletné vyplnény dotaznik (Morgan et al 1993).

Podobné koncipovana studie byla provedena na kohorté¢ 1 237 muziia 1 568
Zen starSich 60 let z australského Dubbo. Vztah mezi depresivnimi symptomy a
nizkou hladinou cholesterolu u starSich osob nebyl nalezen, vysledky studie
vSak naznacuji, ze deprese mize mit ,,socialni“ ptivod. Mira depresivnich
symptomt byla predikovana napft. finan¢nimi potiZzemi, nizkou sebetctou ¢i
neddvnym ovdovénim (McCallum et al 1994).

V Japonsku byla provedena observacni studie, do které bylo zafazeno 13
702 dospélych jedinct. K detekei deprese byla pouzita Hitachi Mental Scale
(HMS), coz je sebeposuzovaci Skala podobna Zungové sebeposuzovaci Skale.
Obsahuje 13 otazek, na které se odpovida volbou ze 4 moznosti jako v ptipadé
ZSDS. Depresivita se hodnoti podle dosazeného skore, ¢im vétsi skore, tim
vEtsi depresivita. Pro potieby statistického zpracovani byly subjekty rozdéleny
do osmi skupin podle hladiny celkového cholesterolu. Co se tyce
procentudlniho zastoupeni ,,depresivnich v jednotlivych skupinéch, byla
distribuce pomérné rovnomérna. Logisticka regrese odhalila, ze subjekty
v porovnani s osobami s vy$§imi hladinami cholesterolu, s vyjimkou skupiny se
stiedni a nejvyssi hladinou cholesterolu. Jako limitace studie autofi uvadéji, ze
hodnotili pouze ,,depresivni* stav a nikoli depresivni poruchu a dale Ze nebyly
k dispozici tidaje o uzivani psychotropnich 1ékti a 1€kt ovliviiujicich hladiny
cholesterolu (Terao et al 2000).

Lindberg et al. zkoumali kohortu §védskych muzii a Zen a zjistovali, zda
hladina cholesterolu predikuje mortalitu zpiisobenou zranénim vcetné
sebevrazdy. 26 693 muzii a 27 692 zen, ktefi se ucastnili v letech 1964 - 1965
vS§eobecného zdravotniho screeningu, bylo sledovano ve follow-up této studie
bé&hem nékteré ze ti period. Udaje o smrti na jakékoli zranéni &i sebevrazdu

byly ziskany ze §védského mortalitniho registru. Vyznamny negativni vztah
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mezi mortalitou na nasledky zranéni a koncentraci celkového cholesterolu byl
nalezen pouze u muzii, a to béhem prvni 7 leté sledovaci periody. U subjektii
riznd zranéni 2,8 krat vyssi (95% CI 1,52 - 4,96) v porovnani se subjekty

s hladinami celkového cholesterolu v nejvyssim kvartilu. Ve druhych dvou
tretinach sledovani nebyla hladina cholesterolu shledana prediktorem mortality
(Lindberg et al 1992).

U hospitalizovanych psychiatrickych pacientti bylo provedeno podobné
zhodnoceni a autofi dospéli ke stejnym vysledkim. Muzi, ktefi méli hladinu
cholesterolu pod 25 percentilem, méli vice nez 2 krat vétsi riziko suicidalniho
pokusu v porovnani s muzi s hladinou cholesterolu nad 25 percentilem. U Zen
se op¢t tento vztah neprokazal (Golier et al 1995). Zda se tedy, ze nizka hladina
cholesterolu miize byt u muza potenciondlnim markerem suicidalniho rizika.

Jean-Claude Alvarez se pokusil zjistit rozdily v hladin€ cholesterolu
v zavislosti na druhu sebevrazedného pokusu. Do studie zaradil 25
psychiatrickych pacienti, kteti byli hospitalizovani po pokusu o nasilnou
sebevrazdu (tj. napi. skok z vysky, utonuti) a 27 pacientl s pokusem o
nendsilnou sebevrazdu (tj. pfedavkovani 1€ky). Do studie nebyli zavzati
pacienti s abusem alkoholu a uzivajici 1€ky na sniZeni cholesterolu. Krev byla
odebirana do 24 hodin po sebevrazedném pokusu. Kontrolni skupinu tvoftilo 32
osob nemocni¢niho personalu, které nikdy v minulosti nepodstoupily
farmakologickou 1écbu na snizeni hladin krevnich lipidd. Signifikantné nizsi
hladina cholesterolu byla zjiSténa u pacientti s anamnézou nasilné sebevrazdy
v porovnani s témi, ktefi se pokusili o nenasilnou sebevrazdu, 1 v porovnani
s kontrolni skupinou (p<0,0001) (Alvarez et al 2000).

Po prokazani vztahu mezi vysokym cholesterolem a onemocnénim
srdeCnich cév panovaly obavy o prospéSnosti snizovani hladiny cholesterolu.
Jesté pied 13 lety metaanalyza provedena Muldoonem et al. doklada vyznamné
zvys$eni mortality na dokonanou sebevrazdu jakozto nasledek snizeni

cholesterolu dietou, 1¢ky, popiipad€ kombinaci obou (Muldoon et al 1993).
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TentyZ autor publikoval v roce 2001 metaanalyzu 19 randomizovanych studii,
zaméfenych na snizovani hladin cholesterolu a porovnaval riziko sebevrazd,
urazl a nésili mezi 1é€enymi a kontrolnimi skupinami. Na zaklad¢ dostupnych
dikaz( nebyla shleddna souvislost mezi snizovdnim hladiny cholesterolu a
zvySenim rizika amrti na néasilnou smrt (sebevrzdy, Grazy apod.) (Muldoon et al
2001).

Z tohoto hlediska byl také zkouméan vliv dlouhodobého sniZovani
cholesterolu na naladu. Randomizovana placebem kontrolovana studie u osob
s vysokym rizikem onemocnéni srde¢nich cév nepotvrdila ptedpoklad, ze
snizovani hladiny cholesterolu statiny (konkrétn¢ simvastatinem) zptisobuje
poruchy nalady (Wardle et al 1996).

Objevuji se 1 prace dokladajici pozitivni efekt snizovani hladiny
cholesterolu, at’ jiz dietou nebo 1éky. 149 muzli a 156 Zen z Portlandu o
prumérném véku 37,7 let se podrobilo studii, ktera sledovala dlouhodobé;si vliv
nizkocholesterolové diety na snizeni hladiny cholesterolu a dopad tohoto
sniZzeni na emoc¢ni stav sledovanych osob. Béhem 5 letého sledovani doslo ke
zlepSeni v dimenzich deprese a hostility dotazniku SCL-90 u osob na diet¢
v porovnani o osobami, které se stravovaly jako bézni Ameri¢ané (dieta
s vysokym obsahem tuku). Autofi se domnivaji, Ze naopak sniZovani
cholesterolu mtize vést k redukci deprese a hostility (Weidner et al 1992).

Dlouhodobé lé¢na statiny podle n€kterych autort zlepSuje psychicky stav
pacientli. Young-Xu et al. provedli prospektivni studii na pacientech
kardiologické kliniky, ve které sledovali efekt uzivani statinii na zmeény tykajici
se deprese, anxiety a hostility. Pacientim byla administrovan Kellnerova Skéla
(Kellner's Symptom Questionnaire), ktera hodnoti depresi, anxietu, somatizaci,
hnév, ale 1 spokojenost, pratelskost, relaxaci a pocit télesn¢ho zdravi. Vysledky
studie naznacuji, Ze u pacientli v sekundarni prevenci je dlouhodoba
kontinualni 1é¢ba statiny spojena s nizSim rizikem deprese (OR=0,63, 95% CI
0,43 - 0,93), anxiety (OR=0,69, 95% CI 0,47 - 0,99) a hostility (OR=0,77, 95%
CI1 0,58 - 0,93) (Young-Xu et al 2003).
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Yang se domniva, Ze u pacientli dlouhodobé¢ 1écenych statiny dochéazi ke
zlepsSeni kvality zivota a vétsiho pocitu ,,zdravi“ v diisledku snizeni rizika
kardiovaskularnich piihod, a tim 1 k mens$imu riziku rozvoje deprese (Yang et
al 2003).

V rozporu s Olusiho studii nachazime my, a to u ,,depresivnich* Zen,
signifikantné niz8i hladinu HDL cholesterolu. Maes et al. nachéazi nizsi HDL
cholesterol u depresivnich ve studii na 36 pacientech se stiedné t€zkou a téZkou
depresi a 28 zdravych kontrolach. Déle byl HDL cholesterol signifikantné nizsi
u depresivnich muzi, ktefi se v minulosti pokusili o sebevrazdu v porovnani
s témi, kteti sklon k suiciddlnimu jednani neméli. Nasledna 5 tydenni 1écba
antidepresivy vyrazné¢ji neovlivnila HDL cholesterol ani dalsi lipidové
parametry. Z vysledkt studie vyplyva, Zze u muzii mize byt markerem velké
depresivni epizody a suiciddlnich sklond nejen nizky celkovy, ale i HDL
cholesterol (Maes et al 1997a).

Pokud se v nasi studii podrobnéji zamétime na vztah cholesterolu a otdzek
na suicidalitu (dle 7. otdzky Beckova dotazniku a 15. otazky SCL-90), vidime,
ze skupina, ktera si piipousti myslenky na sebevrazdu, ma nesignifikantné vyssi
HDL cholesterol (dle SCL-90 na hladin¢ statistické vyznamnosti p=0,07, po
adjustaci na v€k a pohlavi). Je otdzka, nakolik je tento vysledek ovlivnén
ptipadnou konsumpci alkoholu, kterou jsme vSak v nasi studii z divodu ¢asové
narocnosti nesledovali.

Nasi mySlenku, ze nejen lipidogram, ale 1 ostatni faktory sdruzené
s metabolickym sydromem mohou byt ovlivnény Zivotnim stylem probandd,
potvrzuje studie provedena Bonnetem et al. Autofi zkoumali 840 hypertonika
v primarni prevenci, ktefi spliiovali kritéria NCEP ATP III pro metabolicky
syndrom a potvrdili vztah mezi nezdravymi Zivotnimi navyky a depresivnimi
symptomy. Deprese byla detekovana pomoci Hospital Anxiety and Depression
(HAD) Scale, ktera je validnim nastrojem a slouzi k detekci deprese a anxiety
nejen u hospitalizovanych pacientl. Detailni rozbor stravovacich navykt byl

proveden dietni sestrou a mira pohybové aktivity byla stanovena specidlnim
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dotaznikem. Prevalence depresivity u hypertonikli s metabolickym syndromem
byla podle ocekavani vétsi u Zenského pohlavi. S vyjimkou obezity u zen nebyl
shledan signifikantni rozdil mezi dal§imi kardiovaskularnimi a metabolickymi
faktory a depresivni symptomatologii. U obou pohlavi vzristala mira
depresivity spolu s nezdravymi stravovacimi navyky, pticemz u muza se zdal
byt prediktivni vyssi ptijem cholesterolu a kalorii. ,,Depresivni‘ Zeny
konzumovaly vice alkoholu v porovnani s ,,nedepresivnimi®, zatimco mezi
muzi nebyl v konsumpci alkoholu zadny rozdil. Statisticky vyznamny vztah
mezi depresivitou a koufenim byl nalezen u zen (p<0,0001), u muzi pouze
trend. Muzi, ktefi udévali velmi malou nebo Zadnou pohybovou aktivitu, byli
signifikantné ,,depresivnéj$i* v porovnani s témi, ktefi méli pohybovou aktivitu
minimalné 1 - 2x tydné (Bonnet et al 2005).

Pti porovnani hodnot krevniho tlaku v nasem populaénim vzorku vidime
trend k nizSimu diastolickému tlaku u ,,depresivnich* Zen (p=0,09). Nékteré
studie ukazuji, ze mezi depresi a krevnim tlakem existuje souvztaznost a nékteii
autofi si dokonce kladou otazku, zda je deprese rizikovym faktorem hypertenze.
Ve follow-up National Health and Nutrition Examination Survey byl sledovan
vztah mezi depresivnimi a anxiéznimi symptomy a hypertenzi. Popula¢ni
vzorek ¢ital 2 992 normotenznich osob, u kterych byla sledovana v priabéhu 7 -
16 let incidence hypertenze, definované jako krevni tlak 160/95 mmHg a vySe
nebo preskribce antihypertenziv. Bylo zjiSténo, Ze anxieta a deprese jsou
nezavislé prediktory incidence hypertenze a preskribce antihypertenzni 1écby
(Jonas et al 1997).

Miize vSak existovat 1 obraceny vztah. Podle Goldberga et al. v patogenezi
hypertenze nehraji dlezitou roli deprese, hostilita a psychosomatické reakce na
stres, naopak 1écba hypertenze zvySuje riziko vyskytu psychosomatickych
symptomil a s timto faktorem je tfeba pocitat pii rozhodovani o benefitu 1écby
(Goldberg et al 1980). V minulosti jsme zaznamenali opakované dliikazy o
farmakogenné vyprovokovaném depresivnim syndromu. Nejznamé;jsi je asi

piipad reserpinu, jehoz antihypertenzni pisobeni je komplikovano vyraznym
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depresogennim plisobenim a proto piestal byt zcela pouzivan. Podobné ptisobi 1
nckteré B-blokatory (Bultas 1999). Mtizeme si polozit otazku, zda preskribce
antihypertenziv neni ¢astecné zodpovédna za zvysSenou prevalenci subklinické
deprese v ordinacich prvni linie.

Dalsi autofi vztah mezi hypertenzi a depresi nenachazeji. Davies et al.
porovnaval prevalenci panické poruchy, panickych atak, deprese a anxiety u
hypertonikt rezistentnich na lé¢bu, které matchoval s pacienty s dobie
kontrolovanou hypertenzi (dle tehdejSich guidelines krevni tlak < 160/90
mmHg). Deprese a anxieta byla hodnocena pomoci HAD a nebylo shledano, Ze
by hypertonici rezistentni na 1écbu byli vice ,,depresivni* a tizkostni (Davies et
al 1997). Také nedavno publikované vysledky brazilské prarezové studie
naznacuji absenci vztahu mezi hypertenzi a depresi. Do studie bylo
randomizovano 1 174 dospé€lych osob, kterym byl pii domécim interview
zmgéfen tlak, zjiStény rizikové faktory hypertenze, uzivani antihypertenziv a
pritomnost deprese diagnostikované dle kritérii DSM-IV (Wiehe et al 20006).

Nachazime i studii, kterd se zaméfila na populaci starSich hypertonikd, u
které byl zkoumén vztah depresivni symptomatologie a kontroly krevniho tlaku
a jejich vliv na mortalitu na kardiovaskuldrni a cévni mozkové ptihody.
Baseline této studie byla v roce 1982 a 1983, kdy byla métena depresivita a
krevni tlak, to samé bylo zopakovano po 3 a 6 letech. Studie probihala
v Americe ve tfech centrech a validni dotazniky byly ziskany od celkem 3 461
hypertoniki (1063 muzi a 2398 zen). Studie prokazala, Ze ,,depresivni*
hypertonici maji maji 2,3 - 2,7 kréat vyssi riziko cévni mozkové ptihody
v porovnani s ,,nedepresivnimi‘ hypertoniky (Simonsick et al 1995).

Vyznamnym rizikovym faktorem kardiovaskuldrni morbidity a mortality
muzZe byta také pocit beznad¢je. Cilem studie, do které bylo zatfazeno 616
normotenznich muzi sttedniho véku, bylo zjistit souvislost mezi beznadéji a
incidenci hypertenze. Krevni tlak a baterie psychologickych dotaznikl byly
vyplnény na baseline studie a po 4 letech ve follow-up. Pocit beznadéje se

hodnotil na skale 0 - 5 podle odpovédi na dvé z otazek obsazenych
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v dotaznicich (jednalo se o pocitovani beznadéje do budoucnosti se zménou
véci k lepSimu a k pocitu nemoznosti dosdhnout cilti, o které by subjekt rad
usiloval). Po adjustaci na rizikové faktory pro vznik hypertenze, mezi které
patfila i depresivita, bylo zji§téno, Ze muzi, jejichz primérné skoére v uvedenych
polozkach bylo nejvyssi, méli 3 krat vétsi riziko vzniku hypertenze (odds
ratio=3,22, 95% CI 1,56 - 6,67) v porovnani s muzi, ktefi se pohybovali
v nizkém a stfednim rozsahu maximalniho dosazen¢ho skore. Studie je
zajimava tim, ze autofi nehledali vztah tradi¢nich rizikovych faktorti pro vznik
hypertenze, mezi které patfi mimo jiné i pfitomnost depresivnich symptomu. Ty
byly pouzity jako jedna z kovariat s cilem zjistit, je-li mozné depresi jednoduse
zaménovat s beznadgji, jak se Casto déje, nebo zda ma tento specificky
symptom sam o sobé€ odlisné zdravotni konsekvence. Vztah mezi depresivitou a
incidenci hypertenze nebyl statisticky vyznamny, ale depresivita byla
signifikantné asociovana s beznadé&ji (r=0,36, p<0,0001). Autoti se domnivayji,
ze pti zkoumani vztahu deprese a kardiovaskuldrniho rizika je tieba se
soustfedit na specifické symptomy, které jsou pro depresi charakteristické a
které samy o sobé mohou zvySovat riziko kardiovaskuldrniho onemocnéni
(Everson et al 2000).

Pokusime se odpovédét na hlavni otazku, kterou jsme si kladli v nasi studii,
tedy zda souvisi pfimo metabolicky syndrom hodnoceny dle NCEP ATP III
s depresivitou métenou SDS indexem ZSDS. Provedenim prostého chi-kvadrat
testu dostaneme OR=1,58, 95% CI 0,88 - 2,85. Tato statisticka metoda vSak
vyzaduje zredukovat spojité hodnoty SDS indexu na nespojitou (deprese
ano/ne) a dale neumoznuje zohlednit vliv pohlavi a véku. Vhodné&;jsi je proto
metoda vicecetné regrese, kterd dava vysledek p<0,05, ptfi¢emz jako zavisla
proménnd je zde pfitomnost MSIR a nezavislé proménné jsou SDS index, vék a
pohlavi. Podle nasich vysledk je 38,5% osob s MSIR hodnocenym dle kritérii
ATP III ,,depresivnich®, zatimco mezi osobami bez MSIR je to pouze 28,4%
(graf 4).
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V dobé¢ provadéni této studie jsme v dostupné literatuie nenachdzeli Zadnou
praci, kterd by zkoumala vztah deprese a MSIR hodnoceného podle
mezindrodnich kritérii. Pfi sepisovani dizertac¢ni prace byly publikovany
vysledky prospektivni studie, kterd zkoumala depresivni symptomy hodnocené
dle dotazniku HSCL-25 a jejich vztah k metabolickému syndromu dle kriterii
NCEP na popula¢nim vzroku 5 698 mladych dospélych jedinct. Nebyl zjistén
vztah mezi metabolickym syndromem, depresivnimi a anxioznimi symptomy.
Takeé korelace mezi jednotlivymi komponenty metabolického syndromu a
psychologickym distresem nebyla po adjustaci shleddna statisticky vyznamnou
(Herva et al 2006b).

»Depresivni® muzi maji vétsi obvod pasu, WHR, BMI, statisticka
vyznamnost ziistava i po adjustaci na v€k a pohlavi. U Zen vidime signifikantné
veétsi WHR u ,,depresivni® skupiny. VEtsi abdominalni obezita u ,,depresivnich*
byla nalezena v pilotni studii na plzeniské populaci (Petrlova et al 2004).

V roce 2004 publikoval McElroy ptehlednou praci, ktera zkoumala studie
zabyvajici se moznym vztahem poruch nélad a obezity a které byly
publikovany v letech 1966 - 2003. Klinické studie naznacuji, ze (1) déti a
adolescenti s depresivni poruchou maji zvySené riziko rozvoje nadvahy; (2)
dale Ze pacienti s bipolarni poruchou maji ¢astéji nadvahu, obezitu a
abdomindlni obezitu (3) a ze obézni jedinci, kteti se snazi redukovat hmotnost
pomoci 1€k maji zvySené riziko depresivni a bipolarni poruchy. Z vysledkt
metaanalyzy terénnich komunitnich studii vyplyva, ze (1) vétsi sklon k nadvaze
maji Zeny s atypickymi depresivnimi symptomy; (2) u Zen je obezita
asociovana s velkou depresivni epizodou; (3) abdominalné obézni muzi a Zeny
jsou depresivngjsi. V kontrastu k tomuto zjisténi je skutecnost, Ze (4) vétsSina
osob s nadvahou nebo obezitou netrpi poruchami nalady (McElroy et al 2004).

Herva kromé¢ studie uvedené vyse publikoval ve stejné dobé dalsi vysledky
finské longitudinalni studie, kde sledoval vztah mezi pfitomnosti obezity ve
star§im Skolnim véku a pozdéjSim vyskytem depresivnich symptoma.

Abdominalné obézni muzi (WHR > 85 percentilu) méli 1,76 krat vétsi riziko
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vzniku depresivnich syptom, 2,07 krat vétsi riziko 1ékafem diagnostikované
deprese a pocet muzl uzivajicich antidepresiva byl 2,63 krat vétsi ve skupiné
abdominalné obéznich. U Zen souvislost mezi abdominalni obezitou a depresi
nebyla potvrzena (Herva et al 2006a).

Robert E. Roberts analysoval data z follow-up Alameda County Study,
kohortové studie zkoumané od roku 1965. Soubor byl vySetfen v ramci follow-
up v roce 1994 a v roce 1995 s cilem urcit prevalenci deprese a souvislost
deprese s rizikovymi faktory jako je obezita, pohlavi, rodinny stav,
socioekonomicky status nebo stres. Do zpracovani bylo zatazeno 2 298 osob
star§ich 50 let o primérném véku 65 let, ktefi méli kompletni data z obou
sledovani. Na baseline studie byli obézni jedinci (tj. osoby s BMI nad 85
percentilem) signifikantn€ depresivnéjsi v porovnani se subjekty s normalni
vahou nebo podvéhou (p<0,001) a prevalence stiedné té¢zké a t¢zké deprese u
nich ¢inila 15,5%. V prospektivnim vztahu pak pfitomnost obezity predikovala
incidenci deprese (OR=1,73, 95% CI 1,04 - 2,87). Stejn¢ho vysledku bylo
dosaZeno i pfi stanoveni obezity jako BMI > 30 kg/m®. Pfi provedeni
prospektivni multivariacni analyzy se zahrnutim kovariat se vSak statisticka
vyznamnost ztraci (OR=1,43, 95% CI 0,85 - 2,43) (Roberts et al 2000). Obezita
jako prediktor deprese se ukazala byt vyznamnou az v 5 letém sledovani, a to 1
po adjustaci na pfitomnost deprese na baseline a dalsi rizikové faktory. Zpétné
vSak tento vztah neplatil, depresivni subjekty nemély béhem doby sledovani
zvysené riziko vzniku obezity (Roberts et al 2003).

Ani v této oblasti nepanuje jednotny nazor. Teoreticky by se dalo fici, ze
vaze pii odmitani potravy. Mozna proto tedy nachazime i studie s opacnym
vysledkem k naSemu zjisténi, tedy studie potvrzujici nizsi vdhu u depresivnich
(DiPietro et al 1992). Jiz dle ¢lanku publikovaného v roce 1976 Crispem a
McGuinessem jsou obézni muzi sttedniho véku méné ,,depresivni* (Crisp a

McGuiness 1976). Tato ,,jolly fat* hypotéza, tedy nazor, ze télesny tuk ,,chrani*
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obézni jedince pted rozvojem deprese, byla nasledné pfezkouméana v mnoha
studiich.

Palinkas et al., ktery zkoumal kohortu 2 245 osob ve véku 50 - 89 let,
potvrdil tuto hypotézu pouze u muzi. Muzi s nadvahou a obezitou méli nizsi
prevalenci depresivity dle BDI v porovnani s muzi s BMI do 25 kg/m*
(p=0,02). U Zen byl pozorovan opacény efekt, se vzrastajicim BMI stoupala
prevalence depresivnich symptomi, ackoli z hlediska statistické vyznamnosti
Slo pouze o trend (p=0,09). Vysvétleni, pro¢ hypotéza ,,jolly fat* neplati pro
zeny, spatiuji autofi ve skuteCnosti, ze v industrializovanych zemich
piedstavuje nadvaha pro Zenu vétsi stigma nez pro muze (Palinkas et al 1996).

Zda se tedy, ze plati ob€ moznosti: (1) deprese vede ke sniZeni apetitu a tim
k vdhovému Ubytku; (2) u osob s nadvéahou se predpoklada, Ze konzumuyji vice
karbohydratt, které doCasné pozastavuji rozvoj depresivnich symptomt skrze
zvyseni centralni serotonergni aktivity, ale vedou zaroven k vdhovému
prirtstku.

Tepova frekvence je ukazatelem aktivity sympatického nervového systému.
Podle naSich vysledkii nejsou mezi ,,depresivni* a ,,nedepresivni‘‘ skupinou
rozdily v tepové frekvenci. VétSina studii nachazi vyssi tepovou frekvenci u
depresivnich, autofi podobnych studii vétSinou soubor ned€li na muze a zeny a
tepovou frekvenci méfi na presnych piistrojich. Problém vztahu deprese a
autonomniho nervoveho systému je v posledni dobé Casto feSen pomoci méteni
variability tepové frekvence (Carney et al 2001; Sheffield et al 1998;
Krittayaphong et al 1997; Carney et al 1995). Tyto studie zkoumaji pfevazné
pacienty s onemocnénim srde¢nich cév, u kterych je deprese rizikovym
faktorem mortality a morbidity a nachazeji snizenou variabilitu tepové
frekvence u depresivnich pacient.

Steinova et al. méftili u 40 depresivnich kardiakli pomoci 24 hodinového
monitorovani krevniho tlaku (ECG) variabilitu tepové frekvence a porovnavali
ji s 32 nedepresivnimi kontrolami. Autofi pouzili k detekci deprese National

Institute of Mental Health Diagnostic Interview Schedule (DIS) a k hodnoceni
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hloubky deprese BDI. Interview bylo modifikovano s ohledem na zhodnoceni
délky trvani depresivnich symptomi. VySettujici prodélal rozsahly trénink v
provadéni psychiatrického vySetieni a mél s nim piedchozi zkuSenosti.
Diagndza velké depresivni epizody byla odvozena z provedeného interview
standardizovanym algoritmem a odpovidala definici podle DSM-IV. Vysledky
interview byly kontrolovany zkuSenym klinikem, ktery rovnéz potvrzoval
diagnozu. Pacienti se stiedné téZkou a téZkou depresi méli vyrazné sniZenou
variabilitu tepové frekvence v porovnani s nedepresivnimi a mirné
depresivnimi, coz podle autori miize byt odrazem porusené autonomni regulace
srdec¢niho svalu, v disledku které maji depresivni kardiaci zvySené riziko
mortality (Stein et al 2000).

Carney et al. ve studii provedené na 50 depresivnich a 39 nedepresivnich
probandech s onemocnénim srde¢nich cév ukazuje, ze depresivni probandi maji
signifikantng vyssi klidovou tepovou frekvenci v porovnani s nedepresivnimi
(primér 67 tepti/min. oproti 64 teptiim/min., p<0,005). Na studii participovala
stejna pracoviste jako v ptipad¢ predchozi studie a diagnostika deprese
probihala identickym zptisobem (Carney et al 1999).

Také Ma et al., ktery srovnava tepovou frekvenci depresivnich pacientli a
zdravych kontrol, dospiva ke stejnému zavéru. Do studie bylo zatazeno 65
pacientd s diagnozou stfedné té€zké a t€zké depresivni poruchy, kteti v dobé
vySetteni nevykazovali Zadné znamky onemocnéni srdce, mozku, jater nebo
ledvin a 31 zdravych kontrol. Autor dale administroval 24 polozkovou
Hamiltonovu skalu deprese (HAMD) a Hamiltonovu Skalu uzkosti (HAMA)

s cilem zjistit, zda pfitomnost anxiety ma specificky efekt na srde¢ni funkci.
Pacienti s depresivni poruchou doprovazenou tzkosti maji oproti
nedepresivnim kontrolam signifikantné vyssi tepovou frekvenci (primér 74
tepll/min. oproti 68 tepim/min., p<0,05). Vysledky studie naznacuji, zZe

v ptipadé€ tepové frekvence se s mirou anxiety, ktera se vyskytuje jako
doprovodny ptiznak deprese, zvySuje aktivita sympatického nervového systému

(Ma et al 2006).
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Jako posledni podobnou studii uvedeme jesté o mnoho let starsi praci
Lahmeyera provedenou na 28 pacientech s velkou depresivni epizodou a 19
nedepresivnich kontrolach, kteréd sledovala tepovou frekvenci a jeji regulaci
behem spanku a bdélosti. Autor shledava, ze depresivni maji v klidu 1 béhem
spanku vyssi tepovou frekvenci v porovnani s kontrolni skupinou (v klidu 73
tepl/min. oproti 63 tepim/min., p<0,005; béhem spanku 68 tepli/min. oproti 61
tepiim/min., p<0,01) (Lahmeyer a Bellur 1987).

Poruchy regulace hypotalamo-hypofyzo-adrenalniho okruhu, ktery fidi
odpovéd’ organismu na stres, mohou hrat dilezitou roli v etiopatogenezi
deprese. Cely pochod je nastartovan uvolnénim hypotalamického kortikotropin
uvolnujiciho hormonu (CRH - corticotropin-releasing hormone), uvolnénim
ACTH z adenohypofyzy a nasledné¢ dochéazi k uvolnéni glukokortikoidt
z nadledvin. Markerem zvySené aktivity HPA osy je elevace hladiny kortizolu
v krvi a moci (viz obr. 1).

Ze stresovych hormonti maji ,,depresivni Zeny vyssi vylu¢ovani kortizolu
do moci ve 24 hodinovém obdobi. Ke stejnému vysledku dospél Hughes et al.,
ktery zkoumal na souboru 91 Zen vztah mezi depresi, anxietou a 24 hodinovym
odpadem kortizolu a katecholamint do moci. ,,Depresivni‘ zeny mély vyssi
vylu€ovani kortizolu do moci na stejné hlading statistické vyznamnosti jako v
nasi studii (p=0,02) a dale také signifikantné vyssi vylu€ovani noradrenalinu
(p=0,009) v porovnani s ,,nedepresivnimi‘ Zenami. Vztah mezi anxietou a
vylu¢ovanim kortizolu a noradrenalinu byl rovnéz statisticky vyznamny
(Hughes et al 2004). Vysledky studie naznacuji, ze deprese a anxieta je
asociovana se zvysenou aktivitou sympatického nervového systému.

Vyssi vylucovani kortizolu do mo¢i miize byt dano jeho vysSimi hladinami
v plasmé béhem dne. Doklad o zvysené hladin€ kortizolu v plasmé podava
napt. Gold et al., ktery srovndval hladiny kortizolémie méfené po 30 minutach
u téZce depresivnich pacientl se srde€nim selhanim a u kontrolni skupiny.
Priimérna hladina kortizolu v plasmé 1 analyza cirkadianniho rytmu potvrdila

signifikantné vyssi hladiny kortizolu u depresivnich osob (p<0,02). Limitem
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této studie byl maly vzorek 11 depresivnich osob, které splnovaly kritéria
melancholické deprese (dle DSM-III-R; dle ICD-10 se jedna o depresi se
somatickym syndromem) a sami autofi predpokladaji, Zze ziskané vysledky
nemohou byt relevantni i pro jiné formy depresivni poruchy (Gold et al 2005).

Zajimavé vysledky obdrzel Maes, ktery porovnaval ranni kortizol mezi
depresivnimi hospitalizovanymi pacienty, depresivnimi ambulantnimi pacienty
a kontrolni skupinou. Bylo zji$téno, Ze depresivnimi hospitalizovani pacienti
mayji signifikantné vyssi hladinu ranniho kortizolu (métenou v 9:00), ale Ze
v prubéhu dvou hodin nejsou mezi uvedenymi skupinami rozdily v ploSe pod
kiivkou hladin (Area Unde Curve = AUC) hodnot kortizolu métenych v Case.
Z uvedeného sledovani autofi vyvozuji, Ze ranni hyperkortizolémie neni
znakem deprese jako takové, ale vyplyva z interakce mezi onemocnénim a
hospitalizaci (Maes et al 1994).

Takeé podle dalSich studii ma ranni hodnoty kortizolu zvySené nad normal
pouze 20% pacientt s t€Zzkou depresi (Young et al 2001), zatimco primérna 24
hodinova hladina kortizolu byva u téchto osob vyssi (Gold et al 2005;
Halbreich et al 1985).

Z fuknénich zmén hraje vyznamnou roli ,,otupena‘ odpovéd’ ACTH na
infuzi CRF a nonsuprese v dexametazonovém supresnim testu. Jiz v roce 1985
analyzou vice nez 150 studii autofi zjistili, Ze u 43% pacientl s velkou
depresivni epizodou a dokonce u 67% pacienti s psychotickou depresi dochazi
k ,,aniku‘ z dexametazonové suprese, tedy ke zvySené odezvé HPA osy (Arana
et al 1985). Pretrvavajici nonsuprese po odeznéni depresivnich symptom1 je
asociovana s rizikem relapsu depresivni epizody (Targum 1984), a to 1 pii
pouziti senzitivnéjsiho testu funkce HPA osy, kterou je kombinovany
dexametazonovy-CREF test, kdy je nejprve poddn dexametazon a po urcité¢ dobe
CREF (Holsboer-Trachsler et al 1991).

Cilovou strukturu piisobeni glukokortikoidii v CNS piedstavuje
hippocampus, ktery hraje diilezitou roli v procesu uceni a paméti. Zvysené

vyplavovani glukokortikoid, napt. pti chronickém stresu, zptisobuje atrofii
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hippocampu. Nasledkem atrofie je dysregulace HPA osy, hyperkortizolémie a
poruchy paméti. Hyperkortizolémie dale poSkozuje hippocampus a vznika tak
bludny kruh. Kortikosteroidy zhorSuji pfedevs§im deklarativni a pracovni
(kratkodobou) pamét’. S poctem prodelanych depresivnich epizod se prohlubuje
zhorSeni kognitivnich funkci (Kessing 1998). Podle nékterych studii dochazi ke
zlepSeni kognice po odeznéni depresivnich symptomt (Richardson et al 1994;
Bulbena a Berrios 1993), Casto je vSak popisovano pietrvavani zhorSene
kognice (Paradiso et al 1997; Trichard et al 1995; Marcos et al 1994). Rubinow
et al. doklada vztah mezi zhorSenou kognici a odpadem kortizolu do moci za 24
hodin u depresivnich osob (Rubinow et al 1984). Studie posuzujici aktivitu
HPA osy pomoci dexametazonového supresniho testu a rozdily v arovni
kognice mezi supresory a nonsupresory dospivaji k rozporuplnym vysledkim,
které jsou pravdépodobné¢ dané pouzitim rozdilné metodologie (Wauthy et al
1991). Negativni dopad kortizolu na kognitivni funkce dokladaji také studie u
pacientli s psychotickou depresi (Nelson a Davies 1997). Nékteré prace ukazuji
paradoxni jev, ze chronickd hypersekrece vede k prolongované sekreci CRH a
ACTH (Pfohl et al 1985).

Podle nasich vysledkt koreluje negativné dimenze pro obsesi-kompulzi
s kortizolem (r=-0,16, p=0,01). Pokud chceme najit v literatufe podobna data,
mame k dispozici pouze studii Lupienové et al., ktera longitudinalné sledovala
zmény v hladinach kortizolu u starSich osob ve v€ku 60 - 90 let. Autorka
nachazi souvislost mezi uvedenou dimenzi dotazniku SCL-90 a sklonem kiivky
hladin kortizolu u jednotlivych subjekt v prubéhu 6 letého sledovani (Lupien
et al 1996). Nas tdaj tedy nemuzeme s touto studii srovnat, miizeme pouze
konstatovat, ze obsese-kompulze mohou souviset s kortizolem.

V literatufe dale nachazime doklady o zvySeném vylu¢ovani dopaminu
v souvislosti s depresi. Kromé jiz citované prace Hughese et al. uvedeme studii,
ktera zkoumala vztah mezi depresivnimi symptomy a katecholaminy ve sbéru
moci u 598 pacientli s anamnézou kardiovaskularniho onemocnéni.

,Depresivni* osoby mély vyssi vylu€ovani noradrenalinu, u dopaminu se
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statistickd vyznamnost ztraci po adjustaci a ve vyluCovani adrenalinu mezi
obéma skupinami nebyl shleddn statisticky vyznamny rozdil (Otte et al 2005).
Vyssi hladina noradrenalinu je povaZzovana za vyznamny rizikovy faktor
kardiovaskularni mortality (Anand et al 2003; Reuben et al 2000; Benedict et al
1996; Christensen a Schultz-Larsen 1994; Cohn et al 1984). Noradrenalin se
podili na zvySeni mortality n€kolikerym mechanismem: plisobi toxicky na
kardiocyty (Mann et al 1992), spousti tachyarytmie (Meredith et al 1991,
Podrid et al 1990) a podporuje agregaci krevnich desticek a utvaieni trombu
(Benedict 1994).

Podobné koncipovanou studii jako Otte provedl Carney et al., ktery
srovnaval hladinu noradrenalinu v plasmé u 50 depresivnich a 39
nedepresivnich pacientli s onemocnénim srdecnich cév. V tomto piipad¢ nebyl
v hladin€ noradrenalinu mezi obéma skupinami shledan statisticky vyznamny
rozdil, coz autofi pfi¢itaji malému poctu osob s té¢Zkou depresi (BDI skor > 20)
(Carney et al 1999). Je mozné také uvazovat o vétsi senzitivité stanoveni
odpadu noradrenalinu do mo¢i v porovnani s jeho méfenim v plasme. Nas
soubor tvoftila relativné zdrava populace a signifikantni vztah mezi zvySenym
odpadem noradrenalinu a depresivitou nebyl nalezen.

Mnoho studii podava dikazy o zvysSené hladin€ markerti zanétu u
depresivnich osob (cytokiny, proteiny akutni faze zanétlivé odpovédi, adhesivni
molekuly). Nejcastéji byva pozorovana elevace IL-6 a CRP (Kahl et al 2005a;
Kahl et al 2005b; Ford a Erlinger 2004; Tiemeier et al 2003; Danner et al 2003;
Miller et al 2002; Maes et al 1997b; Sluzewska et al 1996).

Nase vysledky jsou v rozporu s témito referencemi. Na naSem vzorku osob
bylo prokazéano, ze rozdily v primérnych hladindch mezi osobami s
depresivnimi symptomy a bez depresivnich symptomi byly po adjustaci
rozdilné jediné pro IL-6. Nase vysledky navic ukazuji, Ze osoby s depresivnimi
symptomy mély niz§i primérné hladiny IL-6.

Ptedpoklada se, ze zvySena aktivita hypotalamo-hypofyzo-

adrenokortikdlni (HPA) osy pozorovana Casto pii depresi je disledkem piimého
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stimula¢niho plisobeni cytokinl na hypotalamus (Mastorakos et al 1993).
Posun v sekreci IL 6 byl pozorovéan u chronické insomnie a po spankové
deprivaci u zdravych osob a autofi se domnivaji, Ze k uvedenému posunu
koncentraci IL-6 u depresivnich osob dochazi v disledku poruch spanku, které
jsou pro depresi charakteristické.

Ve studii Penninxe et al. na 3 024 probandech véku 70 - 79 let bylo
zjiSténo, ze skupina s depresivnimi symptomy (145 osob) ma vici skupiné bez
depresivnich symptomii (2879 osob) signifikantné vyssi medidn plasmatické
hladiny IL-6, TNF-a a CRP. Depresivni symptomy byly v této studii méteny
sebeposuzovaci Skalou CES-D (Center for Epidemiologic Studies Depression
Scale). Za hranici pro konstatovani pfitomnosti depresivnich symptomii bylo
zvoleno takové skore ve Skale, které zaru€ovalo, Ze za osoby s pfitomnymi
depresivnimi symptomy budou oznacend ti, kteti hodnotou odpovidaji osobdm
se stredné t€zkou nebo téZkou depresi. Pii rozdéleni souboru podle pohlavi bylo
zjisténo, ze vztah mezi depresivnimi symptomy a IL-6 je statisticky vyznamny
u muzt (p<0,001) a nikoli u zen (p=0,57). Osoby s hladinou IL-6 nad
medidnem mély 1,67 krat vyssi riziko pfitomnosti depresivnich symptomil
(95%; CI 1,17 - 2,38, p=0,004) a elevace dvou nebo tii markerti zanétu
soucasng¢ toto riziko jesté zvySovala (Penninx BW, 2003). NS soubor osob je
podstatné mensi ve srovnani s uvedenou studii, kterda mé podobny design. Nase
protichtidné vysledky mohou byt vysvétleny praveé timto rozdilem. V nasem
souboru osob s depresivnimi symptomy se nachéazelo vice zen, coz by mohla
byt dalsi limitace nasi prace. Nicméné posledni zminény nedostatek je oSetien
statistickym zpracovanim po adjustaci na pohlavi. Dal$im faktorem, ktery mize
vysvétlovat uvedené rozdily, je skute¢nost, Ze soubor nasich osob je mladsi. |
tento faktor byl ovSem zapracovan do statistického zpracovani pii pouZiti
viceCetné regrese.

V jedné studii jsme nalezli vysledky, které ¢aste¢né koresponduji s
naSim zjiSténim (Janszky et al 2005). Jednalo se o studii provedenou na zenach

po akutnim infartu myokardu nebo koronarni angioplastice, u kterych byl
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zjistovan vyskyt deprese, exhausce a subjektivniho vnimani zdravotniho stavu.
V této studii parametry zanétlivé reakce méfené koncentraci vysoce
senzitivniho CRP a IL-6 nekorelovaly s depresi, ale s exhausci a s horS§im
subjektivnim vnimanim zdravotniho stavu. Sérové koncentrace IL-6 nebyly v
této studii signifikantné vySsi u osob s depresivimi symptomy, nebyly ale ani
niZzsi.

Podle nejnovéjsich poznatkti se dysregulace hypotalamo-hypofyzo-adrenalni
osy podili na zmnoZzeni viscerdlniho tuku u obezity a na rozvoji metabolického
syndromu.

Vicennatiova a Pasquali provedli studii, ve které zkoumali aktivitu HPA osy
pomoci méteni kortizolu a ACTH kombinovanym testem s CRH a
vasopresinem. Po stimulaci stoupaly hladiny ACTH a kortizolu rychleji u
abdomindlné obéznich Zen v porovnani s Zenami s perifernim typem obezity a
neobéznimi Zenami. Déle byla o obou typll obezity nalezena statisticky
vyznamna korelace mezi plochou pod kiivkou hladin kortizolu a HOMA
indexem (p=0,04), BMI (p<0,005) a WHR (p<0,005) (Vicennati a Pasquali
2000). V uveden¢ studii byly administrovany dvé validizované italské verze
sebeposuzovacich skéal (PDQ - Personality Diagnostic Questionnaire) a CES-D
k detekci depresivnich symptomil, Zadna ze 36 zen vSak nespliiovala kritéria
pro konstatovani pfitomnosti deprese.

Jedna z nejnov¢jSich studii zkoumajicich vzajemny vztah visceralni obezity,
inzulinové rezistence, kortizolu a cytokinti u depresivnich Zen a u Zen s hrani¢ni
poruchou osobnosti podporuje hypotézu, ze imunitni a endokrinnich zmény
pozorované u deprese predstavuji rizikovy faktor pro vznik metabolického
syndromu a diabetu 2. typu (Kahl et al 2005a).

Leptin je hormon primarné tvotreny buiikami tukoveé tkané, ktery pies
specifické receptory v hypotalamu udrzuje energetickou rovnovahu a télesnou
hmotnost. Koncentrace leptinu stoupa s BMI a vétSina obéznich osob ma

hladiny leptinu vysoké (leptinova rezistence). Hladovéni vede ke sniZeni
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leptinu, coz se piisuzuje poklesu inzulinu a u¢inku katecholamind, které snizuji
jeho expresi.

Vysledky nékolika studii, které zkoumaly hladinu leptinu u deprese, resp.
dalSich psychiatrickych onemocnéni, jsou zna¢né rozporuplné. Jow et al.
porovnaval hladinu leptinu a cholesterolu mezi skupinami pacientt s velkou
depresivni epizodou, pacientil se schizofrenii a zdravymi kontrolami. Pokud se
soustfedime na vysledky depresivni skupiny, autofti zjistili, Ze tyto osoby maji
niz$i hladinu cholesterolu a leptinu a déle ze BDI skore negativné koreluje
s obéma stanovovanymi parametry (Jow et al 2006). Také Kraus nachazi
signifikantné niz$i hladinu leptinu u depresivnich a schizofrennich pacientd,
pfi¢emz tato zména je nezavisld na BMI a stavajici medikaci (Kraus et al 2004).
Naproti tomu napt. Deuschle podava dikaz, ze depresivni osoby se snizenym
apetitem v porovnani s kontrolnin skupinou nevykazuji rozdily v plasmatické
hladin€ leptinu a tedy Ze leptin pravdépodobné neni zodpovédny za sniZzeni
chuti k jidlu a zmény hmotnosti depresivnich pacienti (Deuschle et al 1996).

S ohledem na rozdilnost vysledkti cirkulujiciho leptinu v plasmé nebo v séru
byla provedena studie, ktera stanovovala leptin v cerebrospinalni tekutiné u 72
pacient ptijatych k hospitalizaci po sebevrazedném pokusu. Soubor byl
rozdélen podle pohlavi a pfitomnosti deprese. Pii stejném BMI byla u
depresivnich Zen nalezena statisticky vyznamné niz$i hladina cerebrospinéalniho
leptinu (p<0,01), u muzt pritomnost deprese hladinu leptinu nemeénila
(Westling et al 2004).

V nasi studii byl pozorovan trend k vyssi hlading leptinu u ,,depresivnich*
probandt (8155 pg/ml oproti 3926 pg/ml, p=0,01; neadjustovano). Po adjustaci
na vék, pohlavi a BMI se tento rozdil vSak stdva statisticky nevyznamnym.

Z divodu malého poctu stanovovanych vzorkt (27 nejvice ,,depresivnich® vs.
16 nejméné ,,depresivnich*) nebylo vhodné pro statistické zpracovani délit obé

skupiny podle pohlavi, ale byla pouZita metoda vicecetné regrese.
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6. Limitace studie

I kdyZ se jednalo o nahodny vybér z populace, ptedpokladame, Ze dotazniky
vyplnila a k vySetieni se dostavila skupina lidi, ktera vykazuje vétsi
deprese a uzkosti. K definici metabolického syndromu jsme pouzili kritéria
NCEDP, kteréd posuzuji jeho pfitomnost podle péti ukazateld, celd problematika
MSIR je vSak daleko komplexnéjsi. Inzulinovou rezistenci jsme métili pouze
HOMA indexem, ptesnéjsi méteni by bylo pomoci OGTT nebo inzulinového
klampu. Odpad katecholaminii do mo¢i mize byt ovlivnén preanalyticky tim,
ze probandi mohli byt pii 24 hodinovém sbéru moci nedtsledni. Dalsi limitaci
je to, Ze sebeposuzovaci $kaly nemohou nahradit vySetieni psychiatrem a jejich
vysledky jsou tudiZ orientacni. Nase volba dotaznikli vychazela spiSe z potieby
statistického zpracovani. Vysledky Beckova dotazniku jsou pouzitelné pouze
jako doplné€k ostatnich sebeposuzovacich skal. Laboratorni hodnoty nebyly
stanoveny jednim setem v pribéhu jednoho dne. Pti porovnani vysledki
vySetieni naSeho souboru v roce 2000 a v roce 2003 mohou byt rozdily
v prezentovanych hodnotach zpiisobené jinymi laboratornimi metodami.

Sebeposuzovaci skaly nebyly z technickych divodi vyplnény v den, kdy byl
provadén nabér na krevni rozbor nebo kdy byla stfadana moc, byla zde urcita
Casova prodleva. Tyto sebeposuzovaci Skaly by vSak mély zachytit psychicky
stav pacienta v uplynulych ¢tyfech tydnech. Ve studii jsme také z kapacitnich
davodi nesledovali jidelnicek probandu, kurackd anemnéza byla odebirana
pouze dotazem, stejné tak jako dotaz na pohybovou aktivitu. JelikoZ jsme si
védomi toho, ze takto anamnesticky udavané potize mohou byt nepiesné,
nezahrnuli jsme je do statistického zpracovani ani jako hodnotu, na kterou lze
adjustovat.

Referen¢ni rozmezi hladin odpad kortizolu a katecholamind do moc¢i bylo
pievzato od vyrobce laboratornich kitli, v dobé zpracovavani vysledki vSak

toto rozmezi nebylo podpoteno zddnou validni epidemiologickou studii.
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Referen¢ni hodnoty, které v této praci udavame jsou tedy chapany pouze jako

orientacni a slouzi pouze ke statistickému zpracovani.
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Autor ve své studii dospél k témto vysledktim:

(1) Prevalence depresivity hodnocené podle Zungovy sebeposuzovaci
$kaly &ini 31% sledovaného populaéniho vzorku. Zeny jsou ve shodé
s literarnimi udaji 2 krat ¢astéjsi ,,depresivni“ nez muzi (21% vs. 10%).
Nejvétsi procento ,,depresivnich* osob je zastoupeno ve vékové skupiné 50

- 55 let.

(2) Podle naSich vysledkli maji ,,depresivni* Zeny v porovnani s
,hedepresivnimi® Zenami statisticky vyznamné:

1. vétSi pomér pas/boky (WHR)

2. niz8$i HDL cholesterol

3. vys$si odpad kortizolu do moci za 24 hodin

V nasledujicich parameterech byl u ,,depresivnich* Zen shledan trend k:
1. vét§imu obvodu pasu
2. vys8i hlading C-peptidu a HOMA indexu

3. niz8i hlading kortizolu v dopolednich hodinach

(3) ,,.Depresivni® muzi maji v porovnani s ,,nedepresivnimi* muzi statisticky
vyznamne:

1. vétsi pomér pas/boky (WHR)

2. vétsi obvod pasu

3. vétsi BMI

4. vys$si hladinu triglyceridi
V nésledujicich parametrech byl u ,,depresivnich® muzl patrny trend k:

1. vyss§i hlading C-peptidu, imonereaktivniho inzulinu a HOMA indexu

2. vy$8imu odpadu noradrenalinu do moci
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(4) Depresivita hodnocena dle Zungovy sebeposuzovaci Skaly souvisi

s metabolickym syndromem hodnocenym podle kritérii NCEP ATP III.

(5) S depresivitou signifikantné souvisi sniZena hladina interleukinu-6,

coZ v naSem pripadé nepodporuje ,,zanétlivou* teorii deprese.

Podafilo se nam dokézat, Ze metabolicky syndrom hodnoceny dle standardu
NCEP ATP I z roku 2001 hrani¢né, avSak signifikatné souvisi s depresivitou
hodnocenou dle Zungovy sebeposuzovaci skaly. Z uvedenych vysledk
vyplyva, Ze ob€ poruchy jsou v populaci relativné rozsifené a vyvstava otdzka
tento stav nazyvat epidemii.

Z tohoto diivodu je zaddouci snaha o nalezeni jakychkoliv dalSich
interven¢nich moznosti, které dovoli snizit prevalenci téchto poruch v populaci.
Dokazana souvislost metabolického syndromu a deprese nabizi otazku, zda by
bylo mozné intervenci depresivni poruchy ptiznivé ovlivnit nékteré slozky
metabolického syndromu. Touto otdzkou se autor hodla zabyvat ve své dalsi

praci.
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8. Souhrn

Uvod:

Metabolicky syndrom inzulinové rezistence a depresivni porucha se povazuji
v dnesni dobé za vyznamné rizikové faktory pro kardiovaskularni nemoci.
Prevalence metabolického syndromu se pohybuje ve vyspélych populacich
svéta véetné nasi populace kolem 25% a vyskyt depresivnich poruch kolem
15%. Existuje-li vzajemny vztah mezi témito dvéma faktory neni na zéklad¢

pomérné chudych literarnich tdaja zcela jasné.

Cil:
Pokusit se najit vztah mezi metabolickym syndromem a depresi v populacnim

vzorku na zéklad¢ klinickych a metabolickych ukazateli.

Metodika:

Pomoci dotazniki byl hodnocen vyskyt depresivni poruchy ev. jinych
psychopatologii u 259 jedincii nahodné vybranych z plzeiiské populace.
Probandi byli obeslani dotazniky, které slouzily k posouzeni depresivity a byli
pozvani na vySetfeni antropometrickych a metabolickych parametrii spojenych
s metabolickym syndromem a nékterych dalSich vybranych parametra.
Zejména byl u nich zjistovan vyskyt rizikovych faktorti metabolického
syndromu inzulinové rezistence a hledan vzajemny vztah mezi depresi a
metabolickym syndromem. Jako nemocni s metabolickym syndromem
inzulinové rezistence byli povazovani probandi, u kterych byly splnény 3

z téchto 5 podminek: Triglyceridy > 1,7 mmol/l, HDL cholesterol < 1,0 mmol/l
u muzl nebo < 1,3 mmol/l u Zen, krevni tlak > 130/85 mmHg (a/nebo
antihypertenzni medikace), plasmatickd gluk6za nalacno > 6,1 mmol/l, obvod
kolem pasu > 102 cm u muzi nebo > 88 cm u Zen. Jako probandi

s depresivnimi pfiznaky byli vybrani ti, kteti dosahli v Zungové
sebeposuzovaci Skale hodnotu SDS indexu urcujiciho miru depresivity 50 boda

a vyse.
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Vysledky:

Kromé rozdilti v antropometrickych a metabolickych parametrech mezi
probandy rtizného pohlavi a dle pfitomnosti ¢i neptitomnosti metabolického
syndromu nachizime nékteré zmény podle toho, zda je proband ,,depresivni*
dle Zungovy sebeposuzovaci Skaly. ,,Depresivni* Zeny 1 muZzi maji statisticky
vyznamné vétsi WHR oproti ,,nedepresivnim®. U Zen pii srovnani dalSich
parametrt vidime pouze trend k vétSimu obvodu pasu, zatimco ,,depresivni*
muzi maji signifikantné vétsi obvod pasu 1 BMI v porovnani s
,hedepresivnimi®. ,,Depresivni Zeny maji signifikantn€ niz§i HDL cholesterol,
u triglyceridii se statistickd vyznamnost ztraci po adjustaci na vék. U
,»depresivnich* muzi byla nalezena signifikantné vyssi hladina triglycerida.
,Depresivni® Zeny maji v lacné plasmé trend k vyssi hladiné C-peptidu a trend
k vy$§imu HOMA indexu. U ,,depresivnich® muzl byla kromé& uvedenych
trendll pozorovéna nesignifikantn¢ vyssi hladina imunoreaktivniho inzulinu. Ze
stresovych hormont vidime u ,,depresivnich* Zen statisticky vyznamné vyssi
vylucovéani kortizolu do moci ve 24 hodinovém obdobi a trend k nizsi hladiné
kortizolu v séru v dopolednich hodinach. ,,Depresivni* muzi maji pouze trend k

vys$Simu vylu€ovani noradrenalinu do moci za 24 hodin.
Zavér:

Nase vysledky dokladaji mozny vztah mezi depresivni poruchou a rizikovymi

faktory metabolického syndromu inzulinové rezistence.
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Summary

Introduction:

Metabolic syndrome and depression are considered to be important risk factors
for the development of cardiovascular diseases. The prevalence of metabolic
syndrome is estimated to be around 25% of the adult population in
industrialized countries, including the population of Czech Republic. The
prevalence of depression is estimated to be around 15% of the same adult
population. It is not clear yet on the base of poor literature, which is so far

available, whether there is a causal relationship between these factors or not.

Objective:
To try to find a relationship between metabolic syndrome and depression in a

population sample using clinical and metabolic parameters.

Methods:

The prevalence of depressivity or other psychopathologies was evaluated with
the use of self-report questionnaires in a randomly selected population sample
of 259 people living in Pilsen. The questionnaires were mailed to the subjects.
Those of them who responded were invited to the examination of
anthropometric and laboratory parameters defining the metabolic syndrome and
to the examination of some other parameters. The occurrence of risk factors of
the metabolic syndrome of insulin resistance and the relationship between
depression and metabolic syndrome was investigated. Metabolic syndrome of
insulin resistance was diagnosed as a presence of 3 of the following 5

factors: Triglycerides > 1.7 mmol/l, HDL cholesterol < 1.0 mmol/l in males

or < 1.3 mmol/l in females, blood pressure > 130/85 mmHg (and/or
antihypertensive medication), fasting plasma glucose > 6.1 mmol/l, waist
circumference > 102 cm in males or > 88 cm in females. The subjects who
scored 50 or higher on the Zung’s Self-Rating Depression Scale were

considered to be depressive.
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Results:

Besides some significant gender differences in the anthropometric and
metabolic parameters and besides some significant differences between the
subjects with and without metabolic syndrome, there have been statistically
significant differences between the subjects with and without increased
depressivity according to the Zung's Self-Rating Depression Scale. Waist to hip
ratio was significantly higher in both women and men with depressive
symptoms (mean 0.82 vs 0.86, P=0,02; mean 0.96 vs 0.93, P=0,01,
respectively). Comparison of other anthropometric parameters in women
showed only a trend toward a higher waist circumference in women with
depressive symptoms (84 cm vs 82 cm, P=0.15). Men with depressive
symptoms had significantly higher waist circumference (mean 100 cm vs 94
cm, P=0.007) and body mass index (mean 29 kg/m? vs 27 kg/m* P=0.02) than
those without depressive symptoms. Women with depressive symptoms had
significantly lower HDL cholesterol levels (mean 1.79 mmol/L vs 1.90
mmol/L, P=0.04). There were no significant differences in triglyceride levels in
women after adjustment for age. Men with depressive symptoms had
significantly higher triglyceride levels (mean 2.19 mmol/L vs 1.65 mmol/L,
P=0.02). Women with depressive symptoms showed a trend toward an
increased fasting plasma C-peptide level (mean 0.77 nmol/L vs 0.63 nmol/L,
P=0.10) and a trend toward higher HOMA index (mean 2.27 vs 1.78, P=0.17).
In men with depressive symptoms there was also a trend toward an increased
fasting plasma C-peptide level and HOMA index (mean 0.85 nmol/l vs 0.73
nmol/l, P=0.09; mean 2.52 vs 1.92, P=0.11, respectively), and a trend toward a
higher immunoreactive insulin level (mean 9.00 mIU/L vs 7.00 mIU/L,
P=0.08). Women with depressive symptoms had significantly higher levels of
urinary free cortisol (mean 219.40 vs 191.64 nmol/24 h, P=0.02) than those

without depressive symptoms. There was a trend toward a lower serum cortisol
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level in women with depressive symptoms (mean 413.99 vs 462.84 nmol/L,
P=0.09). Men with depressive symptoms showed a trend toward an increased

noradrenaline urine excretion (mean 69.77 vs 63.84 pg/24 h, P=0,17).

Conclusion:
Our results support the possible link between depression and risk factors of

metabolic syndrome of insulin resista

9. Literatura

Ahern L, Gorkin L, Anderson JL, et al (1990): Biobehavioral variables and
mortality or cardiac arrest in the Cardiac Arrhythmia Pilot Study (CAPS). Am J
Cardiol 66:59-62.

Alexander C, Landsman PB, Teutsch SM, et al (2003): NCEP-defined
metabolic syndrome, diabetes, and prevalence of coronary heart disease among
NHANES III participants age 50 years and older. Diabetes 52:1210-1214.
Alvarez JC, Cremniter D, Lesieur P, et al (1999): Low blood cholesterol and
low platelet serotonin levels in violent suicide attempters. Biol Psychiatry
45:1066-1069.

Anand IS, Fisher LD, Chiang YT, et al (2003): Changes in brain natriuretic
peptide and norepinephrine over time and mortality and morbidity in the
Valsartan Heart Failure Trial (Val-HeFT). Circulation 107:1278-1283.
Anderson RJ, Freedland KE, Clouse RE, et al (2001): The prevalence of
comorbid depression in adults with diabetes: a meta-analysis. Diabetes Care
24:1069-1078.

APA (1994): Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders: DSM-IV.
4™ ed. Washington (DC): American Psychiatric Association, 886 p.

Arana GW, Baldessarini RJ, Ornsteen M (1985): The dexamethasone
suppression test for diagnosis and prognosis in psychiatry. Commentary and

review. Arch Gen Psychiatry 42::1193-1204.

110



Axelson DA, Doraiswamy PM, McDonald WM, et al (1993):
Hypercortisolemia and hippocampal changes in depression. Psychiatry Res
47:163-173.

Barden N, Reul JM, Holsboer F (1995): Do antidepressants stabilize mood
through actions on the hypothalamic-pituitary-adrenocortical system? Trends
Neurosci 18:6-11.

Barefoot JC, Helms MJ, Mark DB, et al (1996): Depression and long-term
mortality risk in patients with coronary artery disease. Am J Cardiol 78:613-
617.

Benedict CR (1994): Neurohumoral aspects of heart failure. Cardiol Clin 12:9-
23.

Benedict CR, Shelton B, Johnstone DE, et al (1996): Prognostic significance
of plasma norepinephrine in patients with asymptomatic left ventricular
dysfunction. SOLVD Investigators. Circulation 94:690-697.

Bonnet F, Irving K, Terra JL, et al (2005): Depressive symptoms are
associated with unhealthy lifestyles in hypertensive patients with the metabolic
syndrome. J Hypertens 23:611-617.

Bulbena A, Berrios GE (1993): Cognitive function in the affective disorders: a
prospective study. Psychopathology 26:6-12.

Bultas J (1999): Blokatory adrenergnich receptord [ (PB-blokatory). In:
Remedia kompendium, 3. vyd. Praha: Panax.

Bush DE, Ziegelstein RC, Tayback M, et al (2001): Even minimal symptoms
of depression increase mortality risk after acute myocardial infarction. Am J
Cardiol 88:337-341.

Byrne DG, Boyle D, Pritchard DW (1977): Sex differences in response to a
self-rating depression scale. Br J Soc Clin Psychol 16:269-273.

Carney RM, Rich MW, Freedland KE, et al (1988): Major depressive
disorder predicts cardiac events in patients with coronary artery disease.

Psychosom Med 50:627-633.

111



Carney RM, Saunders RD, Freedland KE, et al (1995): Association of
depression with reduced heart rate variability in coronary artery disease. Am J
Cardiol 76:562-564.

Carney RM, Freedland KE, Veith RC, et al (1999): Major depression, heart
rate, and plasma norepinephrine in patients with coronary heart disease. Biol
Psychiatry 45:458-463.

Carney RM, Blumenthal JA, Stein PK, et al (2001): Depression, heart rate
variability, and acute myocardial infarction. Circulation 104:2024-2028.
Carpenter KM, Hasin DS, Allison DB, et al (2000): Relationships between
obesity and DSM-IV major depressive disorder, suicide ideation, and suicide
attempts: results from a general population study. Am J Public Health 90:251-
257.

Chen CC, Lu FH, Wu JS, et al (2001): Correlation between serum lipid
concentrations and psychological distress. Psychiatry Res 102:153-162.

Chiba M, Suzuki S, Hinokio Y, et al (2000): Tyrosine hydroxylase gene
microsatellite polymorphism associated with insulin resistance in depressive
disorder. Metabolism 49:1145-1149.

Claude H, Bourk H, Lamache A (1927): Obsessive-impulsions consecutives a
I’encephalite epidemique. Encephale 22:716-722.

Cohen RM, Weingartner H, Smallberg SA, et al (1982): Effort and cognition
in depression. Arch Gen Psychiatry 39:593-597.

Cohn JN, Levine TB, Olivari MT, et al (1984): Plasma norepinephrine as a
guide to prognosis in patients with chronic congestive heart failure. N Engl J
Med 311:819-823.

Connerney PA, Shapiro PA, McLaughlin JS, et al (2001): Relation between
depression after coronary artery bypass surgery and 12-month outcome: a
prospective study. Lancet 358:1766-1771.

Crisp AH, McGuiness B (1976): Jolly fat: relation between obesity and

psychoneurosis in general population. Br Med J 1:7-9.

112



Christensen NJ, Schultz-Larsen K (1994): Resting venous plasma adrenalin
in 70-year-old men correlated positively to survival in a population study: the
significance of the physical working capacity. J Intern Med 235::229-232.
Chrousos GP, Gold PW (1998): A healthy body in a healthy mind - and vice
versa - the damaging power of "uncontrollable" stress. J Clin Endocrinol Metab
83:1842-1845.

Danner M, Kasl SV, Abramson JL, et al (2003): Association between
depression and elevated C-reactive protein. Psychosom Med 65:347-356.
Davies SJ, Ghahramani P, Jackson PR, et al (1997): Panic disorder, anxiety
and depression in resistant hypertension - a case-control study. J Hypertens
15:1077-1082.

Delay J, Lainé B, Buisson JF (1952): Note concernant l'action de
l'isonicotinylhydrazide dans le traitement des etats dépressifs. Ann Med
Psychol (Paris) 110:689-692.

Denollet J, Brutsaert DL (1995): Personality and mortality after myocardial
infarction. Psychosom Med 57:582-591.

de Groot M, Anderson R, Freedland KE, et al. (2001): Association of
depression and diabetes complications: a meta-analysis. Psychosom Med
63:619-630.

Derogatis LR, Lipman RS, Covi L (1973): SCL-90: an outpatient psychiatric
rating scale-preliminary report. Psychopharmacol Bull 9:13-28.

Deuschle M, Blum WF, Englaro P, et al (1996): Plasma leptin in depressed
patients and healthy controls. Horm Metab Res 28:714-717.

DiPietro L, Anda RF, Williamson DF, et al (1992): Depressive symptoms
and weight change in a national cohort of adults. Int J] Obes Relat Metab Disord
16:745-753.

Eaton WW, Pratt L, Armenian H, et al (1996): Depression and risk for onset
of type II. diabetes: a prospective population-based study. Diabetes Care
19:1097-1102.

113



Egede LE, Zheng D, Simpson K (2002): Comorbid depression is associated
with increased health care use and expenditures in individuals with diabetes.
Diabetes Care 25:464-470.

Egan BM, Papademetriou V, Wofford M, et al (2005): Metabolic syndrome
and insulin resistance in the TROPHY sub-study: contrasting views in patients
with high-normal blood pressure. Am J Hypertens 2005;18:3-12.

Ehlwuegi AS (2004): Central monoamines and their role in major depression.
Prog Neuropsychopharmacol Biol Psychiatry 28:435-451.

Ellison LF, Morrison HI (2001): Low serum cholesterol concentration and
risk of suicide. Epidemiology 12:168-172.

Engelberg H (1992): Low serum cholesterol and suicide. Lancet 339:727-729.
Everson SA, Kaplan GA, Goldberg DE, et al (2000): Hypertension incidence
is predicted by high levels of hopelessness in Finnish men. Hypertension
35:561-567.

Facchini FS, Hollenbeck CB, Jeppesen J, et al (1992): Insulin resistance and
cigarette smoking. Lancet 339:1128-1130.

Faith MS, Matz PE, Jorge MA (2002): Obesity-depression associations in the
population. J Psychosom Res 53:935-942.

Festa A, D'Agostino R Jr, Tracy RP, et al (2002): Elevated levels of acute-
phase proteins and plasminogen activator inhibitor-1 predict the development
of type 2 diabetes: the insulin resistance atherosclerosis study. Diabetes
51:1131-1137.

Ford ES, Giles WH, Dietz WH (2002): Prevalence of the metabolic syndrome
among US adults: findings from the third National Health and Nutrition
Examination Survey. JAMA 287:356-359.

Ford DE, Erlinger TP (2004): Depression and C-reactive protein in US adults:
data from the Third National Health and Nutrition Examination Survey. Arch
Intern Med 164:1010-1014.

Frasure-Smith N, Lespérance F, Talajic M (1993): Depression following
myocardial infarction: Impact on 6 month survival. JAMA 270:1819-1825.

114



Frasure-Smith N, Lespérance F, Talajic M (1995): Depression and 18-month
prognosis after myocardial infarction. Circulation 91:999-1005.

Freedman DS, Byers T, Barrett DH, et al (1995): Plasma lipid levels and
psychologic characteristics in men. Am J Epidemiol 141:507-517.

Furlanetto LM, Mendlowicz MV, Romildo Bueno J (2005): The validity of
the Beck Depression Inventory-Short Form as a screening and diagnostic
instrument for moderate and severe depression in medical inpatients. J Affect
Disord 86:87-91.

Glueck CJ, Tieger M, Kunkel R, et al (1993): Improvement in symptoms of
depression and in an index of life stressors accompany treatment of severe
hypertriglyceridemia. Biol Psychiatry 34:240-252.

Gold PW, Wong ML, Goldstein DS, et al (2005): Cardiac implications of
increased arterial entry and reversible 24-h central and peripheral
norepinephrine levels in melancholia. Proc Natl Acad Sci U S A 102:8303-
8308.

Goldberg EL, Comstock GW, Graves CG (1980): Psychosocial factors and
blood pressure. Psychol Med 10:243-255.

Goldney RD, Phillips PJ, Fisher LJ, et al (2004): Diabetes, depression, and
quality of life: a population study. Diabetes Care 27:1066-1070.

Golier JA, Marzuk PM, Leon AC, et al (1995): Low serum cholesterol level
and attempted suicide. Am J Psychiatry 152:419-423.

Guven A, Cetinkaya A, Aral M, et al (2006): High-sensitivity C-reactive
protein in patients with metabolic syndrome. Angiology 57:295-302.

Goodwin GM, Muir WJ, Seckl JR, et al (1992): The effects of cortisol
infusion upon hormone secretion from the anterior pituitary and subjective
mood in depressive illness and in controls. Affect Disord 26:73-83.
Haire-Joshu D, Heady S, Thomas L, et al (1994): Depressive
symptomatology and smoking among persons with diabetes. Res Nurs Health

17:273-282.

115



Halbreich U, Asnis GM, Shindledecker R, et al (1985): Cortisol secretion in
endogenous depression. I. Basal plasma levels. Arch Gen Psychiatry 42:904-
908.

Han TS, Sattar N, Williams K, et al ( 2002): Prospective study of C-reactive
protein in relation to the development of diabetes and metabolic syndrome in
the Mexico City Diabetes Study. Diabetes Care 25:2016-2021.

Herrmann C, Brand-Driehorst S, Buss U, et al (2000): Effects of anxiety and
depression on 5 year mortality in 5957 patients referred for exercise testing. J
Psychosom Res 48:455-462.

Heo M, Pietrobelli A, Fontaine KR, et al (2006): Depressive mood and
obesity in US adults: comparison and moderation by sex, age, and race. Int J
Obes (Lond) 30:513-519.

Herva A, Laitinen J, Miettunen J, et al (2006a): Obesity and depression:
results from the longitudinal Northern Finland 1966 Birth Cohort Study. Int J
Obes (Lond) 30:520-527.

Herva A, Rasanen P, Miettunen J, et al (2006b): Co-occurrence of metabolic
syndrome with depression and anxiety in young adults: the Northern Finland
1966 Birth Cohort Study. Psychosom Med 68:213-216.

Hokanson JE, Austin MA (1996): Plasma triglyceride level as a risk factor for
cardiovascular disease independent of high-density lipoprotein level: a meta-
analysis of population-based prospective studies. J Cardiovasc Risk 3:213-219.
Holsboer-Trachsler E, Stohler R, Hatzinger M (1991): Repeated
administration of the combined dexamethasone-human corticotropin releasing
hormone stimulation test during treatment of depression. Psychiatry Res
38:163-171.

Horacek J, Kuzmiakova M, Hoschl C, et al (1999): The relationship between
central serotonergic activity and insulin sensitivity in healthy volunteers.
Psychoneuroendocrinology 24:785-797.

Horsten M, Mittleman MA, Wamala SP, et al (2000): Depressive symptoms

and lack of social integration in relation to prognosis of CHD in middle-aged

116



women. The Stockholm Female Coronary Risk Study. Eur Heart J 21:1072-
1280.

Huang TL, Wu SC, Chiang YS, et al (2003): Correlation between serum
lipid, lipoprotein concentrations and anxious state, depressive state or major
depressive disorder. Psychiatry Res 118:147-153.

Hughes JW, Watkins L, Blumenthal JA, et al (2004): Depression and
anxiety symptoms are related to increased 24-hour urinary norepinephrine
excretion among healthy middle-aged women. J Psychosom Res 57:353-358.
IDF (2005): International Diabetes Federation. The IDF Consensus Worldwide
Definition of the Metabolic Syndrome. Available at http://www.idf.org/webdata
/docs/Metabolic_syndrome_definition.pdf.

Irvine J, Basinski A, Baker B, et al (1999): Depression and risk of sudden
cardiac death after acute myocardial infarction: testing for the confounding
effects of fatigue. Psychosom Med 61:729-737.

Isomaa B, Almgren P, Tuomi T, et al (2001): Cardiovascular morbidity and
mortality associated with the metabolic syndrome. Diabetes Care 24:683-689.
Jansen AS, Nguyen XV, Karpitskiy V, et al (1995): Central command
neurons of the sympathetic nervous system: basis of the fight-or-flight
response. Science 270:644-646.

Janszky I, Lekander M, Blom M, et al (2005). Self-related health and vital
exhaustion, but not depression, is related to inflammation in women with
coronary heart disease. Brain Behav Immun 2005; 19:555-563.

Jonas BS, Franks P, Ingram DD (1997): Are symptoms of anxiety and
depression risk factors for hypertension? Longitudinal evidence from the
National Health and Nutrition Examination Survey I Epidemiologic Follow-up
Study. Arch Fam Med 6:43-49.

Jow GM, Yang TT, Chen CL, et al (2006): Leptin and cholesterol levels are
low in major depressive disorder, but high in schizophrenia. J Affect Disord

90:21-27.

117



Kahl KG, Bester M, Greggersen W, et al (2005a): Visceral fat deposition and
insulin sensitivity in depressed women with and without comorbid borderline
personality disorder. Psychosom Med 67:407-412.

Kahl KG, Rudolf S, Stoeckelhuber BM, et al (2005b): Bone mineral density,
markers of bone turnover, and cytokines in young women with borderline
personality disorder with and without comorbid major depressive disorder. Am
J Psychiatry 162:168-174.

Kaplan NM (1989): The deadly quartet. Upper-body obesity, glucose
intolerance, hypertriglyceridemia, and hypertension. Arch Intern Med
149:1514-1520.

Katon WJ, Lin EH, Russo J, et al (2004): Cardiac risk factors in patients with
diabetes mellitus and major depression. J Gen Intern Med 19:1192-1199.
Kaufmann MW, Fitzgibbons JP, Sussman EJ, et al (1999): Relation
between myocardial infarction, depression, hostility, and death. Am Heart J
138:549-554.

Kawakami N, Takatsuka N, Hiroyuki S, et al (1999): Depressive symptoms
and occurrence of type 2 diabetes among Japanese men. Diabetes Care
22:1071-1076.

Kessing LV (1998): Cognitive impairment in the euthymic phase of affective
disorder. Psychol Med 28:1027-1038.

Kraus T, Haack M, Schuld A, et al (2001): Low leptin levels but normal body
mass indices in patients with depression or schizophrenia. Neuroendocrinology
73:243-247.

Krittayaphong R, Cascio WE, Light KC, et al (1997): Heart rate variability
in patients with coronary artery disease: differences in patients with higher and
lower depression scores. Psychosom Med 59:231-235.

Kylin E (1923): Studien ueber das Hypertonie-Hyperglykdmie-Hyperurikédmie
syndrom. Zentralblatt fuer Innere Medizin 44:105-127.

Laaksonen DE, Lakka HM, Niskanen LK, et al (2002): Metabolic syndrome

and development of diabetes mellitus: application and validation of recently

118



suggested definitions of the metabolic syndrome in a prospective cohort study.
Am J Epidemiol 156:1070-1077.

Ladwig KH, Kieser M, Konig J, et al (1991): Affective disorders and survival
after acute myocardial infarction. Eur Heart J 12:959-964.

Lahmeyer HW, Bellur SN (1987): Cardiac regulation and depression. J
Psychiatr Res 21:1-6.

Lakka HM, Laaksonen DE, Lakka TA, et al (2002): The metabolic
syndrome and total and cardiovascular disease mortality in middle-aged men.
JAMA 288:2709-2716.

Lindberg G, Rastam L, Gullberg B, et al (1992): Low serum cholesterol
concentration and short term mortality from injuries in men and women. BMJ
305:277-279.

Lindberg G, Larsson G, Setterlind S, et al (1994): Serum lipids and mood in
working men and women in Sweden. J Epidemiol Community Health 48:360-
363.

Linnemann B, Voigt W, Nobel W, et al (2006): C-Reactive Protein is a
Strong Independent Predictor of Death in Type 2 Diabetes: Association with
Multiple Facets of the Metabolic Syndrome. Exp Clin Endocrinol Diabetes
114:127-134.

Lupien S, Lecours AR, Lussier I, et al (1994): Basal cortisol levels and
cognitive deficits in human aging. J Neurosci 14:2893-2903.

Lupien S, Lecours AR, Schwartz G, et al (1996): Longitudinal study of basal
cortisol levels in healthy elderly subjects: evidence for subgroups. Neurobiol
Aging 17:95-105.

Lupien SJ, Lepage M (2001): Stress, memory, and the hippocampus: can't live
with it, can't live without it. Behav Brain Res 127:137-158.

Lustman PJ, Griffith LS, Clouse RE, et al (1997): Effects of nortriptyline on
depression and glycemic control in diabetes: results of a double-blind, placebo-

controlled trial. Psychosom Med 59:241-250.

119



Lustman PJ, Griffith LS, Freedland KE, et al (1998): Cognitive behavior
therapy for depression in type 2 diabetes mellitus. A randomized, controlled
trial. Ann Intern Med 129:613-621.

Lustman PJ, Anderson RJ, Freedland KE, et al (2000a): Depression and
poor glycemic control: a meta-analytic review of the literature. Diabetes Care
23:934-942.

Lustman PJ, Freedland KE, Griffith LS, et al (2000b): Fluoxetine for
depression in diabetes: a randomized double-blind placebo-controlled trial.
Diabetes Care 23:618-623.

Ma Y, Li HC, Zheng LL, et al (2006): Hemodynamic changes in depressive
patients. J Zhejiang Univ Sci B 7:133-137.

Maes M, Calabrese J, Meltzer HY (1994): The relevance of the in- versus
outpatient status for studies on HPA-axis in depression: spontaneous
hypercortisolism is a feature of major depressed inpatients and not of major
depression per se. Prog Neuropsychopharmacol Biol Psychiatry 18:503-517.
Maes M, Meltzer HY, Bosmans E, et al (1995): Increased plasma
concentrations of interleukin-6, soluble interleukin-6, soluble interleukin-2 and
transferrin receptor in major depression. J Affect Disord 34:301-309.

Maes M, Smith R, Christophe A, et al (1997a): Lower serum high-density
lipoprotein cholesterol (HDL-C) in major depression and in depressed men with
serious suicidal attempts: relationship with immune-inflammatory markers.
Acta Psychiatr Scand 95:212-221.

Maes M, Bosmans E, De Jongh R, et al (1997b): Increased serum IL-6 and
IL-1 receptor antagonist concentrations in major depression and treatment
resistant depression. Cytokine 9:853-858.

Makaremi A (1992): Sex differences in depression of Iranian adolescents.
Psychol Rep 71:939-943.

Mann DL, Kent RL, Parsons B, et al (1992): Adrenergic effects on the
biology of the adult mammalian cardiocyte. Circulation 85:790-804.

120



Marcos T, Salamero M, Gutierrez F, et al (1994): Cognitive dysfunctions in
recovered melancholic patients. J Affect Disord 32:133-137.

Mastorakos G, Chrousos GP, Weber JS (1993): Recombinant interleukin-6
activates the hypothalamic-pituitary-adrenal axis in humans. J Clin Endocrinol
Metab 77:1690-1694.

McCallum J, Simons L, Simons J, et al (1994): Low serum cholesterol is not
associated with depression in the elderly: data from an Australian community
study. Aust N Z J Med 24:561-564.

McElroy SL, Kotwal R, Malhotra S, et al (2004): Are mood disorders and
obesity related? A review for the mental health professional. J Clin Psychiatry
65:634-651.

McEwen BS, Sapolsky RM (1995): Stress and cognitive function. Curr Opin
Neurobiol 5:205-216.

McKeown-Eyssen G (1994): Epidemiology of colorectal cancer revisited: are
serum triglycerides and/or plasma glucose associated with risk? Cancer
Epidemiol Biomarkers Prev 3:687-695.

Meredith IT, Broughton A, Jennings GL, et al (1990): Evidence of a
selective increase in cardiac sympathetic activity in patients with sustained
ventricular arrhythmias. N Engl J Med 325:618-624.

Miller GE, Stetler CA, Carney RM, et al (2002): Clinical depression and
inflammatory risk markers for coronary heart disease. Am J Cardiol 90:1279-
1283.

Miller GE, Freedland KE, Carney RM, et al (2003): Pathways linking
depression, adiposity, and inflammatory markers in healthy young adults. Brain
Behav Immun 17:276-285.

Morgan RE, Palinkas LA, Barrett-Connor EL, et al (1993): Plasma
cholesterol and depressive symptoms in older men. Lancet 341:75-79.
Muldoon MF, Rossouw JE, Manuck SB, et al (1993): Low or lowered

cholesterol and risk of death from suicide and trauma. Metabolism 42:45-56.

121



Muldoon MF, Manuck SB, Mendelsohn AB, et al (2001): Cholesterol
reduction and non-illness mortality: meta-analysis of randomised clinical trials.
BM1J 322:11-15.

Murphy BE, Dhar V, Ghadirian AM et al (1991): Response to steroid
suppression in major depression resistant to antidepressant therapy. J Clin
Psychopharmocol 11:121-126.

Nathan RS, Sachar EJ, Asnis GM, et al (1981): Relative insulin insensitivity
and cortisol secretion in depressed patients. Psychiatry Res 4:291-300.

Nelson JC, Davis JM (1997): DST studies in psychotic depression: a meta-
analysis.

Am J Psychiatry 154:1497-1503.

Nichols GA, Brown JB (2003): Unadjusted and adjusted prevalence of
diagnosed depression in type 2 diabetes. Diabetes Care 26:744-749.

Obesity (2000): Obesity: preventing and managing the global epidemic: Report
of a WHO consultation. World Health Organ Tech Rep Ser 894:i-xii, 1-253.
Olusi SO, Fido AA (1996): Serum lipid concentrations in patients with major
depressive disorder. Biol Psychiatry 40:1128-1131.

Onyike CU, Crum RM, Lee HB, et al (2003): Is obesity associated with
major depression? Results from the Third National Health and Nutrition
Examination Survey. Am J Epidemiol 158:1139-1147.

Otte C, Neylan TC, Pipkin SS, et al (2005): Depressive symptoms and 24-
hour urinary norepinephrine excretion levels in patients with coronary disease:
findings from the Heart and Soul Study. Am J Psychiatry 162:2139-2145.
Palinkas LA, Wingard DE, Barrett-Connor E (1996): Depressive symptoms
in overweight and obese older adults: a test of the "jolly fat" hypothesis. J
Psychosom Res 40:59-66.

Palinkas LA, Lee PP, Barret-Connor E (2004): A prospective study of type 2
diabetes and depressive symptoms in the elderly: The Rancho Bernardo Study.
Diabet Med 21:1185-1191.

122



Paradiso S, Lamberty GJ, Garvey MJ, et al (1997): Cognitive impairment in
the euthymic phase of chronic unipolar depression. Nerv Ment Dis 185:748-
754.

Partonen T, Haukka J, Virtamo J, et al (1999): Association of low serum
total cholesterol with major depression and suicide. Br J Psychiatry 175:259-
262.

Penninx BW, Kritchevsky SB, Yaffe K, et al (2003): Inflammatory markers
and depressed mood in older persons: results from the Health, Aging and Body
Composition study. Biol Psychiatry 54:566-572.

Petrlova B, Rosolova H, Hess Z, et al (2004): Depressive disorders and the
metabolic syndrome of insulin resistance. Semin Vasc Med 4:161-165.

Pfohl B, Sherman B, Schlechte J, et al (1985): Differences in plasma ACTH
and cortisol between depressed patients and normal controls. Biol Psychiatry
20:1055-1072.

Podrid PJ, Fuchs T, Candinas R (1990): Role of the sympathetic nervous
system in the genesis of ventricular arrhythmia. Circulation 82(2 Suppl):1103-
[113.

Reaven GM (1988): Role of insulin resistance in human disease. Diabetes
37:1595-1607.

Reaven GM (1993): Role of insulin resistance in human disease (syndrome X):
an expanded definition. Annu Rev Med 44:121-131.

Rees K, Bennett P, West R, et al (2004): Psychological interventions for
coronary heart disease. Cochrane Database Syst Rev:CD002902.

Reuben DB, Talvi SL, Rowe JW, et al (2000): High urinary catecholamine
excretion predicts mortality and functional decline in high-functioning,
community-dwelling older persons: MacArthur Studies of Successful Aging. J
Gerontol A Biol Sci Med Sci 55:M618-M624.

Richardson JS, Keegan DL, Bowen RC, et al (1994): Verbal learning by
major depressive disorder patients during treatment with fluoxetine or

amitriptyline. Int Clin Psychopharmacol 9:35-40.

123



Ridker PM, Rifai N, Rose L, et al (2002): Comparison of C-reactive protein
and low-density lipoprotein cholesterol levels in the prediction of first
cardiovascular events. N Engl J Med 347:1557-1565.

Roberts RE, Kaplan GA, Shema SJ, et al (2000): Are the obese at greater
risk for depression? Am J Epidemiol 152:163-170.

Roberts RE, Deleger S, Strawbridge WJ, et al (2003): Prospective
association between obesity and depression: evidence from the Alameda
County Study. Int J Obes Relat Metab Disord 27:514-521.

Rubinow DR, Post RM, Savard R, et al (1984): Cortisol hypersecretion and
cognitive impairment in depression. Arch Gen Psychiatry 41:279-283.
Sapolsky RM (1995): Stress and cognitive function. Curr Opin Neurobiol
5:205-216.

Sapolsky RM, Romero LM, Munck AU (2000): How do glucocorticoids
influence stress responses? Integrating permissive, suppressive, stimulatory,
and preparative actions. Endocr Rev 21:55-89.

Sattar N, Gaw A, Scherbakova O, et al (2003): Metabolic syndrome with and
without C-reactive protein as a predictor of coronary heart disease and diabetes
in the West of Scotland Coronary Prevention Study. Circulation 108:414-419.
Saura Marti J, Kettler R, Da Prada M, et al (1990): Molecular
neuroanatomy of MAO-A and MAO-B. J Neural Transm Suppl 32:49-53.
Schubert M, Gautam D, Surjo D, et al (2004): Role for neuronal insulin
resistance in neurodegenerative diseases. Proc Natl Acad Sci U S A 101:3100-
3105.

Schwartz MW (2000): Biomedicine. Staying slim with insulin in mind.
Science 289:2066-2067.

Seematter G, Guenat E, Schneiter P, et al (2000): Effects of mental stress on
insulin-mediated glucose metabolism and energy expenditure in lean and obese

women. Am J Physiol Endocrinol Metab 279:E799-805.

124



Seematter G, Dirlewanger M, Rey V, et al (2002): Metabolic effects of
mental stress during over- and underfeeding in healthy women. Obes Res
10:49-55.

Seidel A, Arolt V, Hunstiger M, et al (1995): Cytokine production and serum
proteins in depression. Scand J Immunol 41:534-538.

Sheffield D, Krittayaphong R, Cascio WE, et al (1998): Heart rate variability
at rest and during mental stress in patients with coronary artery disease:
differences in patients with high and low depression scores. Int J] Behav Med
5:31-47.

Sheline YI, Wang PW, Gado MH, et al (1996): Hippocampal atrophy in
recurrent major depression. Proc Natl Acad Sci U S A 93:3908-3913.

Sheline YI, Sanghavi M, Mintun MA, et al (1999): Depression duration but
not age predicts hippocampal volume loss in medically healthy women with
recurrent major depression. J Neurosci 19:5034-5043.

Shiloah E, Witz S, Abramovitch Y, et al (2003): Effect of acute psychotic
stress in nondiabetic subjects on B-cell function and insulin sensitivity. Diabetes
Care 26:1462-1467.

Simonsick EM, Wallace RB, Blazer DG, et al (1995): Depressive
symptomatology and hypertension-associated morbidity and mortality in older
adults. Psychosom Med 57:427-435.

Sluzewska A, Rybakowski J, Bosmans E, et al (1996): Indicators of immune
activation in major depression. Psychiatry Res 64:161-167.

Smith RS (1991): The macrophage theory of depression. Med Hypotheses
35:298-306.

Smolik P (1996): Dusevni a behavioralni poruchy. 1. vyd. Praha: Maxdorf.
Starkman MN, Gebarski SS, Berent S, et al (1992): Hippocampal formation
volume, memory dysfunction, and cortisol levels in patients with Cushing's

syndrome. Biol Psychiatry 32:756-765.

125



Starkman MN, Giordani B, Gebarski SS, et al (1999): Decrease in cortisol
reverses human hippocampal atrophy following treatment of Cushing’s disease.
Biol Psychiatry 46:1595-1602.

Starkman MN, Giordani B, Berent S, et al (2001): Elevated cortisol levels in
Cushing's disease are associated with cognitive decrements. Psychosom Med
63:985-993.

Steegmans PH, Hoes AW, Bak AA, et al (2000): Higher prevalence of
depressive symptoms in middle-aged men with low serum cholesterol levels.
Psychosom Med 62:205-211.

Stein PK, Carney RM, Freedland KE, et al (2000): Severe depression is
associated with markedly reduced heart rate variability in patients with stable
coronary heart disease. J Psychosom Res 48:493-500.

Svatina S, Owen K (2003). Syndrom inzulinové rezistence. 1. vyd., Praha,
Triton.

Takore JH (2003): Acute stress is not responsible for glucose dysregulation in
chronic schizophrenia: response to Shiloah et al. Diabetes Care 26:2967-2968.
Targum SD (1984): Persistent neuroendocrine dysregulation in major
depressive disorder: a marker for early relapse. Biol Psychiatry 19:305-318.
Terao T, Iwata N, Kanazawa K, et al (2000): Low serum cholesterol levels
and depressive state in human dock visitors. Acta Psychiatr Scand 101:231-234.
Third Report (2002): Third Report of the National Cholesterol Education
Program (NCEP) Expert Panel on Detection, Evaluation, and Treatment of
High Blood Cholesterol in Adults (Adult Treatment Panel III) Final Report.
Circulation 106:3143-3421.

Tiemeier H, Hofman A, van Tuijl HR, et al (2003): Inflammatory proteins
and depression in the elderly. Epidemiology 14:103-107.

Trichard C, Martinot JL, Alagille M, et al (1995): Time course of prefrontal
lobe dysfunction in severely depressed in-patients: a longitudinal
neuropsychological study.

Psychol Med 25:79-85.

126



van Praag HM, Leijnse B (1965): Depression, glucose tolerance, peripheral
glucose uptake and their alterations under the influence of antidepressive drugs of
the hydrazine type. Psychopharmacol 8:67-78.

Vicennati V, Pasquali R (2000): Abnormalities of the hypothalamic-pituitary-
adrenal axis in nondepressed women with abdominal obesity and relations with
insulin resistance: evidence for a central and a peripheral alteration. J Clin
Endocrinol Metab 85:4093-4098.

Wardle J, Armitage J, Collins R, et al (1996): Randomised placebo
controlled trial of effect on mood of lowering cholesterol concentration. Oxford
Cholesterol Study Group. BMJ 313:75-78.

Wauthy J, Ansseau M, von Frenckell R, et al (1991): Memory disturbances
and dexamethasone suppression test in major depression. Biol Psychiatry
30:736-738.

Weidner G, Connor SL, Hollis JF, et al (1992): Improvements in hostility
and depression in relation to dietary change and cholesterol lowering. The
Family Heart Study. Ann Intern Med 117:820-823.

Weingartner H, Cohen RM, Murphy DL, et al (1981): Cognitive processes
in depression. Arch Gen Psychiatry 38:42-47.

Westling S, Ahren B, Traskman-Bendz L, et al (2004): Low CSF leptin in

female suicide attempters with major depression. J Affect Disord 81:41-48.

Wiehe M, Fuchs SC, Moreira LB, et al (2006): Absence of association
between depression and hypertension: results of a prospectively designed
population-based study. J Hum Hypertens 20:434-439.

Winokur A, Maislin G, Phillips JL, et al (1988): Insulin resistance after oral
glucose tolerance testing in patients with major depression. Am J Psychiatry
145:325-330.

Yamada M, Yasuhara H (2004): Clinical pharmacology of MAO inhibitors:
safety and future. Neurotoxicology 25:215-221.

127



Yang CC, Jick SS, Jick H (2003): Lipid-lowering drugs and the risk of
depression and suicidal behavior. Arch Intern Med 163:1926-1932.

Young EA, Carlson NE, Brown MB (2001): Twenty-four-hour ACTH and
cortisol pulsatility in depressed women. Neuropsychopharmacology 25:267-
276.

Young-Xu Y, Chan KA, Liao JK, et al (2003): Long-term statin use and
psychological well-being. ] Am Coll Cardiol 42:690-697.

Yudkin JS, Stehouwer CD, Emeis JJ, et al (1999): C-reactive protein in
healthy subjects: associations with obesity, insulin resistance, and endothelial
dysfunction: a potential role for cytokines originating from adipose tissue?
Arterioscler Thromb Vasc Biol 19:972-978.

Yudkin JS, Kumari M, Humphries SE, et al (2000): Inflammation, obesity,
stress and coronary heart disease: is interleukin-6 the link? Atherosclerosis
2000;148:209-214.

Zavaroni I, Mazza S, Dall’Aglio E, et al (1992): Prevalence of
hyperinsulinaemia in patients with high blood pressure. J Intern Med 231:235-
240.

Zung WW (1965): A Self-Rating Depression Scale. Arch Gen Psychiatry
12:63-70.

Zureik M, Courbon D, Ducimetiere P (1996): Serum cholesterol
concentration and death from suicide in men: Paris prospective study 1. BMJ

313:649-651.

128



10. Seznam pouzitych zkratek

ACTH = adrenocorticotropic hormone = adrenokortikotropni hormon

APA = American Psychiatric Association = Americka psychiatrické asociace
Apo Al = apolipoprotein Al

Apo B = apolipoprotein B

BDI = Beck Depression Inventory = Beckova sebeposuzovaci $kala deprese
(21 polozkovd)

BDI-SF = Beck Depression Inventory - Short Form = Beckova sebeposuzovaci
Skala deprese (kratsi 13 poloZkova verze)

BMI = body mass index

CGI = Clinical Global Impression

CES-D = Center for Epidemiologic Studies Depression Scale

CNS = centralni nervova soustava

CRF = corticotropin-releasing factor = kortikotropin-releasing faktor =
kortikotropin uvoliujici faktor

CRH = corticotropin-releasing hormone = kortikotropin-releasing hormon =
kortikotropin uvolfiujici hormon

CRP = C-reaktivni protein

DSM-III-R (Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders, 3™ Edition
- Revised)

DSM-IV = Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders, 4" Edition
= 4. vydani Diagnostického a statistického manuélu dusevnich poruch

DTK = diastolicky krevni tlak

HAD = Hospital Anxiety and Depression Scale

HAMD = Hamilton Depression Rating Scale = Hamiltonova $kala deprese
HAMA = Hamilton Anxiety Rating Scale = Hamiltonova Skala uzkosti

HDL cholesterol = high density lipoproteins = lipoproteiny s vysokou hustotou
HOMA = homeostasis model assessment = glykémie nala¢no x inzulin

nalac¢no/22,5
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HPA osa = osa hypotalamus-hypofyza-nadledvinky

HSCL-25 = The Hopkins Symptom Check List-25

sICAM-1 = soluble intercellular cell adhesion molecule

ICD-10 = International Classification of Diseases, 10™ Revision = 10. revize
Mezinarodni klasifikace nemoci

IDF = International Diabetes Federation

IL-6 = interleukinu-6

IL-8 = interleukinu-8

IL-10 = interleukinu-10

IR = inzulinova rezistence

IRI = imunoreaktivni inzulin

Kellner's Symptom Questionnaire = Kellnerova Skala

LDL cholesterol = low density lipoproteins = lipoproteiny s nizkou hustotou
MAO = monoaminooxidaza

MMP-9 = matrix metalloproteinase 9 = matrix metalloproteinaza-9

MSIR = metabolicky syndrom inzulinové rezistence

NCEP ATP III = National Cholesterol Education Program Adult Treatment
Panel I1I

OGTT = oralni gluk6zovy toleran¢ni test

PAI-1 = plasminogen activator inhibitor-1

PHQ-9 = The Patients Health Questionnaire

PILS III = Pilsen Longitudinal Study III

SCL-90 = Symptom Check List-90

SCL-90-R = Symptom Check List-90 - Revised

SF-36 = Short Form Health-Related Quality of Life Questionnaire = kratka
forma vSeobecného dotazniku o kvalité Zivota

STK = systolicky krevni tlak

TH = tyrosin hydroxylaza

TNF-a = tumor necrosis factor-a = tumor nekrotizujici faktor-a

sVCAM-1 = soluble vascular cell adhesion molecule
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WAIS-R = Wechslertv inteligencni test
WHR = waist to hip ratio = pomér pas/boky
ZSDS = Zung Self-Rating Depression Scale = Zungova sebeposuzovaci Skéla

deprese
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12. Materialova priloha

Piiloha 1. Administrované dotazniky - Zungova sebeposuzovaci Skala deprese

Instrukce pro vyplnéni:

Prectéte si, prosim, peclivé kazdou vétu. Ve sloupcich oznacte kiizkem to pole,

které nejlépe vyjadiuje, jak jste se citil (a) v prib&hu poslednich dvou tydnii.

Dodrzujete-li dietu, u polozek 5 a 7 odpovidejte, jako kdybyste na dieté nebyl (a).

Zaznamenejte, prosim, odpovéd’ na
kazdou z 20 polozek

Nikdy
nebo
ziidka

Neékdy

Dosti
Casto

Velmi
Casto

1. Jsem smutny, sklesly a zkrouSeny

2. Réno se citim nejlépe

3. Jsou chvile, kdy je mi do place

4. V noci mam potize se spanim

5. Jim stejné mnozstvi jidla jako diive

6. Sexualni zivot a mySlenky na néj mi stale ¢ini potéseni

7. Vsiml jsem si, ze ubyvam na vaze

8. Mam potiZe se zacpou

9. Srdce mi busi rychleji nez obvykle

10. Unavim se i bez pficiny

11. Mam v hlave jasno jako obvykle

12. Snadno zvladam totéz co diive

13. Citim nepokoj a nevydrzim v klidu

14. Jsem plny nad¢je do budoucna

15. Jsem vice podrazdény nez obvykle

16. Snadno se rozhoduji

17. Citim, ze jsem uzitecny a potiebny
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18. Ziji plnym Zivotem

19. Citim, Ze pro ostatni by bylo 1épe, kdybych zemiel

20. T&si mne stejné véci jako diive

Piiloha 2. Administrované dotazniky - SCL-90

Instrukce pro vyplnéni:
Prectéte si, prosim, peclivé kazdou vétu a kiizkem oznacte tu odpovéd’, kterd

nejlépe vystihuje, jak jste se citil (a) v pribéhu poslednich dvou tydni.

1. Bolesti hlavy
O - vubec ne; O - trochu;o - stfedné; O - hodné;o - mimofadné mnoho

2. Nervozita, vnitini neklid nebo rozechvéni
O - vibec ne; O - trochu;o - stfedn€; O - hodn€;0 - mimofadné mnoho

3. Nechténé, vtiravé mySlenky, slova, ndpady nebo melodie, kterych se
nemuzete zbavit (vhodné podtrhnéte)

O - vibec ne; O - trochu;o - stfedn€; O - hodn€;0 - mimofadné mnoho

4. Pocity na omdleni nebo zdvrati
O - vubec ne; O - trochu;o - stfedné; O - hodn€;o - mimofadné mnoho

5. Ztrata sexualniho zajmu nebo uspokojeni
O - vibec ne; O - trochu;o - stfedn€; O - hodn€;0 - mimofadné mnoho

6. Pocit, ze Vas druzi kritizuji
O - vubec ne; O - trochu;o - stfedné; O - hodn€;o - mimofadné mnoho

7. Pomysleni, ze n¢kdo jiny mize ovladat Vase myslenky
O - vibec ne; O - trochu;o - stfedn€; O - hodn€;0 - mimofadné mnoho

8. Pocit, Ze druzi maji vinu na vétSin¢ Vasich obtizi
O - vubec ne; O - trochu;o - stfedné; O - hodn€;o - mimofadné mnoho

0. Strach, Ze si néco nezapamatujete nebo v ptipad¢ potieby si na to okamzité
nevzpomenete

O - vubec ne; O - trochu;o - stfedné; O - hodn€;o - mimofadné mnoho

10.  Nesnasite povrchnost, nedbalost a neporadnost
O - vibec ne; O - trochu;o - stfedn€; O - hodn€;0 - mimofadné mnoho

11.  Déte se snadno znepokojit nebo podrazdit
O - vubec ne; O - trochu;o - stfedné; O - hodn€;o - mimofadné mnoho

12. Bolesti u srdce nebo na hrudniku
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13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24.

25.

26.

27.

28.

O - vibec ne; O - trochu;o - stfedn€; O - hodn€;0 - mimofadné mnoho

Pocity strachu z otevienych prostranstvi (Siroké ulice, parky, pole)
O - vubec ne; O - trochu;o - stfedné; O - hodn€;o - mimofadné mnoho

Pocit, ze mate malo energie nebo ze jste zpomalen (a)
O - vibec ne; O - trochu;o - stfedn€; O - hodn€;0 - mimofadné mnoho

Myslenky na ukon€eni Vaseho Zivota

O - vubec ne; O - trochu;o - stfedné; O - hodné;o - mimofadné mnoho
SlySeni hlast, zvukl apod., které jini neslysi

O - vubec ne; O - trochu;o - stfedné; O - hodn€;o - mimofadné mnoho

Trasavka, svalové chvéni v rukach, nohach

O - vibec ne; O - trochu;o - stfedn€; O - hodn€;0 - mimofadné mnoho
Pocit, Ze vét$iné lidi nelze vérit

O - vubec ne; O - trochu;o - stfedné; O - hodn€;o - mimofadné mnoho

Spatna chut’ k jidlu
O - vibec ne; O - trochu;o - stfedn€; O - hodn€;0 - mimofadné mnoho

Mit blizko k placi, snadno se rozplakat
O - vubec ne; O - trochu;o - stfedné; O - hodn€;o - mimofadné mnoho

Citim se plachy (4), stydlivy (&) nebo nesviij (nesva) ve vztahu k opacnému

pohlavi
O - vilbec ne; O - trochu;o - stfedn€; O - hodné; 0 - mimofadné mnoho

Pocit jako byste byl (a) chycen (a) do pasti, zaskocen (a), pfistizen (a) pii

nécem nedovoleném apod.
O - vubec ne; O - trochu;o - stfedné; O - hodn€;o - mimofadné mnoho

Nahlé a bezdivodné stavy vyplaSenosti, zdéSeni, paniky
O - vibec ne; O - trochu;o - stfedn€; O - hodn€;0 - mimofadné mnoho

Néhl¢ a bezdiivodné vybuchy nalad, které nemuzete ovladat
O - vubec ne; O - trochu;o - stfedné; O - hodn€;o - mimofadné mnoho

Obavy, strach vychazet sdim (a) z domova
O - vibec ne; O - trochu;o - stfedn€; O - hodn€;0 - mimofadné mnoho

Sebeobvinovani
O - vilbec ne; O - trochu;o - stfedn€; O - hodné; 0 - mimofradné mnoho

Bolesti v kiizi nebo jinde v pateti
O - vibec ne; O - trochu;o - stfedn€; O - hodn€;0 - mimofadné mnoho

Pocit, ze Vam néco brani dostat se z mista (ukoncit praci apod.)
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29.

30.

31.

32.

33.

34.

35.

36.

37.

38.

39.

40.

41.

42.

43.

44,

O - vibec ne; O - trochu;o - stfedn€; O - hodn€;0 - mimofadné mnoho

Pocit osamélosti, opusténosti
O - vubec ne; O - trochu;o - stfedné; O - hodn€;o - mimofadné mnoho

Sklicenost, skleslost, pocit beznad¢je, smutna nalada
O - vibec ne; O - trochu;o - stfedn€; O - hodn€;0 - mimofadné mnoho

Ptipoustét si nadmérné starosti
O - vubec ne; O - trochu;o - stfedné; O - hodné;o - mimofadné mnoho

Pocit, Ze nemate o nic zajem
O - vibec ne; O - trochu;o - stfedn€; O - hodn€;0 - mimofadné mnoho

Neurc¢ité pocity tizkosti a strachu
O - vubec ne; O - trochu;o - stfedné; O - hodné;o - mimofadné mnoho

Snadna zranitelnost citll
O - vibec ne; O - trochu;o - stfedn€; O - hodn€;0 - mimofadné mnoho

Pocit, Ze druzi ¢tou a znaji Vase tajné mysSlenky
O - vubec ne; O - trochu;o - stfedné; O - hodné;o - mimofadné mnoho

Pocit, ze Vam druzi nerozumi nebo s Vami neciti
O - vibec ne; O - trochu;o - stfedn€; O - hodn€;0 - mimofadné mnoho

Pocit, Ze jsou Vam lidé neptatelsti nebo Vas nemaji radi
O - vilbec ne; O - trochu;o - stfedn€; O - hodné; 0 - mimofadné mnoho

Nutnost délat v§e velmi pomalu, aby to bylo spravné
O - vibec ne; O - trochu;o - stfedn€; O - hodn€;0 - mimofadné mnoho

Buseni srdce nebo jeho zrychleny tep
O - vilbec ne; O - trochu;o - stfedn€; O - hodné; 0 - mimofadné mnoho

Navaly pocitu na zvraceni nebo nevolnost od zaludku
O - vibec ne; O - trochu;o - stfedn€; O - hodn€;0 - mimofadné mnoho

Pocity ménécennosti vici druhym
O - vubec ne; O - trochu;o - stfedné; O - hodné;o - mimofadné mnoho

Bolesti svali
O - vibec ne; O - trochu;o - stfedn€; O - hodn€;0 - mimofadné mnoho

Pocit, ze druzi koukaji, sleduji Vas nebo si o Vas povidaji
O - vilbec ne; O - trochu;o - stfedn€; O - hodné; o - mimofadné mnoho

Potize s usinanim
O - vibec ne; O - trochu;o - stfedn€; O - hodn€;0 - mimofadné mnoho
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45.

46.

47.

48.

49.

50.

51.

52.

53.

54.

55.

56.

57.

58.

59.

60.

Potieba kontrolovat a piekontrolovavat po sob¢ to, co délate
O - vibec ne; O - trochu;o - stfedn€; O - hodn€;0 - mimofadné mnoho

Nerozhodnost, rozhodovani se s obtizemi
O - vibec ne; O - trochu;o - stfedn€; O - hodn€;0 - mimofadné mnoho

Strach z cesty autobusem, vlakem, tramvaji nebo metrem
O - vubec ne; O - trochu;o - stfedné; O - hodné;o - mimofadné mnoho

Pocity nedostatku vzduchu nebo "kratkosti dechu"
O - vibec ne; O - trochu;o - stfedn€; O - hodn€;0 - mimofadné mnoho

Névaly horka nebo chladu
O - vubec ne; O - trochu;o - stfedné; O - hodné;o - mimofadné mnoho

Nutnost vyhnout se ze strachu uréitym mistim, pfedmétim nebo

¢innostem
O - vilbec ne; O - trochu;o - stfedn€; O - hodné; 0 - mimofadné mnoho

Pocity prazdné hlavy (mit okénka)
O - vibec ne; O - trochu;o - stfedn€; O - hodn€;0 - mimofadné mnoho

Necitlivost nebo pocity paleni nékterych mist téla
O - vubec ne; O - trochu;o - stfedné; O - hodné;o - mimofadné mnoho

Pocit knedliku v hrdle
O - vibec ne; O - trochu;o - stfedn€; O - hodn€;0 - mimofadné mnoho

Pocit beznadéje do budoucnosti
O - vubec ne; O - trochu;o - stfedné; O - hodn€;o - mimofadné mnoho

Vedlejsi myslenky brani soustfedit se
O - vibec ne; O - trochu;o - stfedn€; O - hodn€;0 - mimofadné mnoho

Pocity slabosti v n¢kterych castech téla
O - vubec ne; O - trochu;o - stfedné; O - hodn€;o - mimofadné mnoho

Pocity napéti a vzruSenosti
O - vibec ne; O - trochu;o - stfedn€; O - hodn€;0 - mimofadné mnoho

Pocity tize v rukou nebo v nohou
O - vilbec ne; O - trochu;o - stfedn€; O - hodné; 0 - mimofradné mnoho

Myslenky o smrti nebo umirani
O - vibec ne; O - trochu;o - stfedn€; O - hodn€;0 - mimofadné mnoho

Ptejidani se
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61.

62.

63.

64.

65.

66.

67.

68.

69.

70.

71.

72.

73.

74.

75.

O - vibec ne; O - trochu;o - stfedn€; O - hodn€;0 - mimofadné mnoho

Citit se nesvilyj (nesvd), nejisty (4), kdyz se na Vas lidé divaji nebo o Vas
hovoii
O - vibec ne; O - trochu;o - stfedn€; O - hodn€;0 - mimofadné mnoho

Objevuji se myslenky, které nejsou Vase vlastni (jako by byly "vloZeny"
druhymi hypnézou, sugesci apod.)

O - vibec ne; O - trochu;o - stfedn€; O - hodn€;0 - mimofadné mnoho

Mivate nutkdni, napady né¢koho ztlouci, zranit nebo mu jinak ublizit
O - vubec ne; O - trochu;o - stfedné; O - hodn€;o - mimofadné mnoho

Probouzet se pftili$ brzy
O - vibec ne; O - trochu;o - stfedn€; O - hodn€;0 - mimofadné mnoho

Nutkani opakovat tytéz tikony jako doteky, pocitani, myti se apod.
O - vubec ne; O - trochu;o - stfedné; O - hodn€;o - mimofadné mnoho

Neklidny nebo naruseny spanek
O - vibec ne; O - trochu;o - stfedn€; O - hodn€;0 - mimofadné mnoho

Touha ldmat, rozbijet nebo jinak nicit véci
O - vubec ne; O - trochu;o - stfedné; O - hodn€;o - mimofadné mnoho

Mivate napady nebo nazory, které nejsou pro druhé
O - vibec ne; O - trochu;o - stfedn€; O - hodn€;0 - mimofadné mnoho

Citite se nesvlj (nesva), nejisty (&) mezi lidmi
O - vubec ne; O - trochu;o - stfedné; O - hodn€;o - mimofadné mnoho

V navalu lidi jako ve fronté, v obchodg, king se citite neptijemné, nejisté
O - vibec ne; O - trochu;o - stfedn€; O - hodn€;0 - mimofadné mnoho

Pocitovat vSe jako namahu
O - vubec ne; O - trochu;o - stfedné; O - hodn€;o - mimofadné mnoho

Chvilky pocitu hrizy nebo paniky
O - vibec ne; O - trochu;o - stfedn€; O - hodn€;0 - mimofadné mnoho

Pti jidle nebo piti v ptitomnosti lidi nepfijemny pocit
O - vubec ne; O - trochu;o - stfedné; O - hodn€;o - mimofadné mnoho

Dostavat se do Castych sport
O - vibec ne; O - trochu;o - stfedn€; O - hodn€;0 - mimofadné mnoho

Nepftijemny pocit nervozity, jste-li o samot¢
O - vilbec ne; O - trochu;o - stfedn€; O - hodné; 0 - mimofadné mnoho
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76.

77.

78.

79.

80.

81.

82.

83.

84.

85.

86.

87.

88.

89.

90.

Druzi Vam nevéii nebo nevyjadiuji dostatecné uzndni za Vase tspéchy ¢i
zasluhy
O - vibec ne; O - trochu;o - stfedn€; O - hodn€;0 - mimofadné mnoho

Pocit samoty, osamélosti, 1 kdyz jste mezi lidmi
O - vubec ne; O - trochu;o - stfedné; O - hodn€;o - mimofadné mnoho

Pocity takového neklidu, nepokoje, ze nemuzete ani klidn¢ sedét
O - vibec ne; O - trochu;o - stfedn€; O - hodn€;0 - mimofadné mnoho

Pocit, Ze za nic nestojite, k ni€emu nejste, nikam se nehodite
O - vubec ne; O - trochu;o - stfedné; O - hodn€;o - mimofadné mnoho

Pocity jako by znamé véci byly (dojem) podivné nebo neskute¢né
O - vibec ne; O - trochu;o - stfedn€; O - hodn€;0 - mimofadné mnoho

Zlostné na nékoho poktikovat, kiicet nebo zlostné€, vztekle hazet, bouchat
véemi

O - vibec ne; O - trochu;o - stfedn€; O - hodn€;0 - mimofadné mnoho

Strach z omdleni na vetejnosti

O - vibec ne; O - trochu;o - stfedn€; O - hodn€;0 - mimofadné mnoho

Myslenky, ze Vas lidé vyuziji ¢i zneuZiji, date-li jim ptileZitost, pokud se
nechate
O - vibec ne; O - trochu;o - stfedn€; O - hodn€;0 - mimofadné mnoho

Mivate myslenky sexudlniho obsahu, které Vas silné obtézuji i
znepokojuji
O - vibec ne; O - trochu;o - stfedn€; O - hodn€;0 - mimofadné mnoho

Myslenky, ze byste mél (a) byt potrestan (a) za Vase htichy, ptestupky
nebo poklesky
O - vibec ne; O - trochu;o - stfedn€; O - hodn€;0 - mimofadné mnoho

Neptijemny, tisnivy pocit, Ze musite néco udélat, néco si zafidit, dat si
udélat néjakou véc

O - vibec ne; O - trochu;o - stfedn€; O - hodn€;0 - mimofadné mnoho

Myslenka, Ze se déje nebo se jiz stalo néco vazného, zména s Vasim télem
O - vubec ne; O - trochu;o - stfedné; O - hodné;o - mimofadné mnoho

Necitit citovou blizkost k zadné osobé
O - vibec ne; O - trochu;o - stfedn€; O - hodn€;0 - mimofadné mnoho

Pocit viny
O - vilbec ne; O - trochu;o - stfedn€; O - hodné; o - mimofadné mnoho

Dojem, ze s Vasim myslenim, my$lenkami, rozumem neni néco v pofadku
O - vibec ne; O - trochu;o - stfedn€; O - hodn€;0 - mimofadné mnoho
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Priloha 3. Administrované dotazniky - Beckova sebeposuzovaci Skdla deprese

(kratsi verze)

Instrukce pro vyplnéni:

Prectéte si, prosim, peclivé kazdou otdzku a krouzkem oznacte tu odpoveéd, kterd

nejlépe vystihuje Vas aktudlni stav.

1.

Nalada

0 — nemam smutnou naladu

1 — citim se pon¢kud posmutnély, skliceny

2 — jsem stale smutny nebo skli¢eny a nemohu se z toho dostat
3 — jsem tak smutny nebo nest’astny, ze uz to nemohu snést

Pesimismus

0 — do budoucnosti nepohlizim nijak pesimisticky nebo beznadéjné
1 — ponékud se obavam budoucnosti

2 —vidim, Ze se uz nemam na co tésit

3 — vidim, Ze budoucnost je zcela beznadéjna a nemtize se zlepsit

Pocit neuspéchu

0 — nemam pocit né¢jakého zivotniho netspéchu

1 — mam pocit, ze jsem mél v zivote vice smuly a neuspéchll nez obvykle
lidé mivaji

2 — podivam-li se zpét na sviij zivot, vidim, Ze je to jen fada netispéchti

3 —vidim, Ze jsem jako ¢lovek (otec, manzel apod.) v zivoté zcela zklamal

Neuspokojeni z ¢innosti

0 — nejsem nijak zv1ast’ nespokojeny

1 —nemam z véci takové potéseni, jako jsem mival

2 — uz mé netesi skoro vibec nic

3 — at’ délam cokoliv, nevzbudi to ve mn¢ sebemensi potéseni

Vina

0 — necitim se nijak provinile

1 — obcas citim, ze jsem ménécenny, horsi nez ostatni

2 —mam trvaly pocit viny

3 — ovlada mé pocit, Ze jsem zcela bezcenny, zly, provinily ¢lovek

Nenavist sebe sama
0 — necitim se zklaman sam sebou
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10.

11.

12.

13.

1 — zklamal jsem se sam v sob¢
2 — jsem dosti znechucen sam sebou
3 —nenavidim se

Myslenky na sebevrazdu

0 — vibec mi nepfipadne na mysl, Ze bych si m¢l néco udélat
1 — mém nékdy pocit, Ze by bylo 1épe nezit

2 — Casto premyslim, jak spachat sebevrazdu

3 — kdybych mél ptilezitost, tak bych si vzal zivot

Socialni izolace

0 — neztratil jsem zajem o lidi ve svém okoli

1 — médm ponékud mensi zajem o spole¢nost lidi nez diive

2 — ztratil jsem vétSinu zajmu o lidi a jsou mi lhostejni

3 — ztratil jsem veskery zéjem o lidi a nechci s nikym nic mit

Nerozhodnost

0 — dokézu se rozhodnout v béznych situacich

1 — nékdy méam sklon odkladat svéa rozhodnuti

2 —rozhodovani v béznych vécech mi d€la obtize
3 — viibec v ni¢em se nedokazu rozhodnout

Vlastni vzhled

0 — vypadam stejné jako diive

1 — mém starosti, ze vyhliZim stafe nebo neatraktivné

2 — mam pocit, ze se mij zevnéjsek trvale zhorsil, takze vypaddm dosti
nep&kné

3 — mam pocit, ze vypaddm hnusné az odpudive

PotiZe pFi praci

0 — prace mi jde od ruky jako diive

1 — musim se nutit, kdyZ chci zacit néco d¢lat
2 — da mi velké pfemahani, abych cokoli ud¢lal
3 —nejsem schopen jakékoli prace

Unavnost

0 — necitim se vice unaven nez obvykle
1 — unavim se snaze nez diive

2 — vSechno m¢ unavuje

3 —unava mn¢ zabraniuje cokoli délat

Nechutenstvi

0 — mam svou obvyklou chut’ k jidlu

1 — nemam takovou chut’ k jidlu, jako jsem mival
2 — mnohem hiife mi ted’ chutna jist

3 — zcela jsem ztratil chut’ k jidlu
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Piiloha 4. Informovany souhlas

INFORMOVANY SOUHLAS

JA, NIZ8 POACPSANY oottt et et e e e et e e st e e e e nanes
DYALSIEM V' oottt et ettt et be et eanean
jsem byl kompletn¢ informovan MUDr. Zdetikem Hessem

o smyslu, prib¢hu a trvani epidemiologické studie Deprese a inzulinovd rezistence,

které se zacastnim. Na zakladé tohoto vysvétleni jsem schopen polozit jakoukoli

otazku tykajici se této studie.

Byl jsem upozornén, ze mohu kdykoli ze studie odstoupit, aniz uvedu ditvod a aniz

bych byl proto postizen co do tirovné budouci 1ékatské péce.

M¢ jméno nebude nikde uvadéno v souvislosti s udaji, které budou v ramci studie

ziskany.

Datum a podpis feSitele ..ooooiiiiien

Datum a podpis pacienta  ......cccccccceeriiieeniie e
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Piiloha 5. Pozvani k vySetieni

Centrum preventivni kardiologie
IL. interni klinika LF UK a FN

E. Benese 13, 305 99 Plzen

tel. 377402737

Vazena pani, vazeny pane

dekuji Vam uprimné za Vasi odpoved a za Vas zajem o novy trend v mediciné.
Timto trendem je chapani cloveka jakozto celku, ktery v sobé zahrnuje jak dusevni, tak
telesnou slozku. Medicina se vyviji a my chceme nabizet stile vice. Nelécit jenom
nasledky nemoci, ale hledat jejich priciny a zamezit jejich vzniku.

V dalsi casti tohoto projektu se chceme zabyvat slozkou télesnou. Mate-li i naddle
o spolupraci zajem, nabizime Vam zméreni cholesterolu a dalsich rizikovych faktoru a
stanoveni rizika mozného kardiovaskularniho onemocnéni. Na zakladé téchto
vySetreni a zpracovani dotaznikii vypracujeme pri nasem setkani individualni plan,
vedouct ke sniZeni pripadného rizika.

Aby vysledky Vaseho vysetieni byly spravné a nicim nezkreslené, prosime Vs,
abyste dodrzel(a) pred vysetienim tyto zdasady:
1. K vySetieni se dostavte nalacno, posledni jidlo by mélo byt lehké, a to naposledy
12 hodin pied odbérem. Vecer pied odbérem nepijte Zadny alkohol ani pivo (toto by

mohlo znemoZnit vySetieni tukii v krvi). Rano v den odbéru nesnidejte.

2. V piipade, Ze berete trvale néjaké Iéky, uZijte, prosim, ranni davku VaSich léki

v den vySetieni jako obvykle (je nutné, aby byl znam napv. krevni tlak, jaky mdte za

lé¢by) a zapijte je pouze neslazenym cajem Ci vodou.

150



K vysetreni se, prosim, dostavte dne ................c............ Voo hod. do aredlu
FN Bory, E. Benese 13, na Il. interni kliniku, vchod vievo za hlavni branou, pavilon ¢.
10, 3. patro liizkového oddélent - vysetiovna.

Pokud Vam navrhovany termin nevyhovuje, kontaktujte ndas, prosim, na vyse
uvedeném telefonnim cisle.

Zjistené skutecnosti o Vasem zdravotnim stavu jsou samozrejmé ditvérné, podléhaji

lékarskemu tajemstvi a budou poskytnuty pouze Vam samotnému. Jednotliva data

nebudou poskytovana zZadnym dalsim institucim, uradum ¢i osobdam.

S pozdravem

MUDr. Zdenék Hess
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Piiloha 6. Vystup 7 programu
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