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Voiny kortisol

- diagnosticky prinos a moznosti jeho stanoveni

Uvod

Kortisol je hlavnim glukokortikoidnim hor-
monem vytvafenym v nadledvinové kife.
Syntéza a sekrece kortisolu nadledvinami
je fizena negativni zpétnou vazbou osy
hypotalamus-hypofyza-kira nadledvin.
Existuje vyrazny cirkadianni rytmus v ¢in-
nosti osy. Maximum dosahuje v rannich
hodinéach, minimum v pozdnich no¢nich
hodinach.

Pro transport v krvi je 80-90 % kortiso-
lu vazano na CBG (corticosteroid binding
globulin-transkortin) a 7-10 % na albu-
min. Tato vazana forma je biologicky ne-
aktivni. Pouze malé mnozstvi kortisolu 3
-5 % cirkuluje v krvi nenavazano a je vol-
né pro reakci s receptory, které jsou obsa-
zeny prakticky ve vsech tkanich. Koncen-
trace transkortinu a s ni i plazmaticka hla-
dina celkového kortisolu se méni pfi né-
kterych stavech jako jsou te¢hotenstvi,
hypo/hypertyredza, 1écba estrogeny, uzi-
vani hormonalni antikoncepce,...

Volny kortisol lze stanovit v riznych
biologickych materialech: séru, heparini-
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zované plazme, moci a ve slinach. Stano-
veni volného plazmatického kortisolu se
rutinné neprovadi z divodu technické na-
ro¢nosti. Lze jej nahradit stanovenim kor-
tisolu ve slinach, kde se ptes zlazovy epi-
tel profiltrovava kortisol jen ve volném
stavu. Hladina volného kortisolu ve sli-
nach koreluje s hladinami volného korti-
solu v krvi a je nezavisla na slinotoku.
Zvysené koncentrace naméfené v pozd-
nich nocnich hodinach jsou nejcasnéjsim
anejcitlivéjsim ukazatelem pro dg. Cu-
shingova syndromu.

Mala c¢ast kortisolu (asi 1 %) se vylu-
¢uje nezménéna moci. Koncentrace korti-
solu v mo¢i je timérna volné frakci hormo-
nu v plazmé a dovede dobfe odlisit stavy,
kde je vysoky celkovy plazmaticky korti-
sol s vazbou na transkortin. Je vhodné jej
stanovit ve sbéru moce za 24 hod. V tom-
to piipadé€ je odbouran vliv cirkadianniho
rytmu kortisolu. U 10-15 % pacientt s dg.
Cushingtiv syndrom muze byt vSak nale-
zena hodnota v mezich normy pfti opako-
vaném stanoveni volného kortisolu v mo-
¢i. Nalezem normalové hodnoty z jediného

sbéru tedy nelze vyloucit Cushingliv syn-
drom. Jako optimum jsou doporuceny tfi
odbéry (sbéry). Sbér ale vyzaduje nalezi-
tou instruktaz k zajisténi kompletnosti
vzorku. Nelze jej provadét u nemocnych
s renalni insuficienci (glomerulamni filtrace
<0,5 ml/s) a ma dalsi tiskali provazejici sta-
noveni analytli v mo¢i (stav hydratace or-
ganismu,..). Mimo to, zvySené hodnoty
volného mocového kortisolu mohou byt
také pozorovany u pacientl s tzv. pseu-
do-Cushingovskymi stavy, jako jsou de-
presivni stavy, chronicky alkoholismus,
manické faze maniodepresivni psychozy,..
Hladiny plazmatického kortisolu jsou
diagnosticky vyznamné pro hypokortiso-
lismus. Volny mocovy kortisol stejné jako
kortisol ve slinach je diagnosticky vy-
znamny pro hyperkortisolismus.

Nase zkusSenosti

Na naSem oddéleni provadime stanoveni
celkového kortisolu v séru, volného korti-
solu v moci i ve slinach. Stanoveni ze
vSech téchto materiall je provadéno sou-



casné metodou Elecsys Cortisol. Méfici
rozsah 0,5 - 1750 nmol/l je dostate¢ny

pro méteni kortisolu ve slinach, jehoz kon-
centrace se pohybuji na dolni hranici mé-
fictho rozsahu i pro métent kortisolu ve
sbirané moci. Pro méfeni kortisolu ve sbi-
rané moci je nutna preduprava vzorku.
Volny kortisol v mo¢i extrahujeme pomoci
dichlormetanu, prace je pomérné ¢asové
naroc¢na.

Kontrolu metody provadime pomoci
kontrolniho materialu PreciControl Uni-
versal firmy Roche i v pfipadé méfeni ve
slinach. Pro kontrolu kortisolu v mo¢i po-
uzivame kontrolni material firmy Bio-Rad
Lyphochek Quantitative Urine Kontrol.

Stanoveni kortisolu ve slinach

® (Odbér vzorku

Odbér vzorku pro stanoveni kortisolu
ve slindch ma mnoho vyhod. Je neinva-
zivni, dobfe snasen i u détskych pacientl
a lze jej jednoduse provést i v domacim
prostiedi. Pro odbér vzorku jsou pouziva-
ny specialni odbérové zkumavky Salli-
vette firmy Sarstedt, které maji vloZzeny
sterilni tampon pro sbér slin. Tampdn je
vlozen ve druhé vnitini zkumavce, coz
umoziuje snadnou separaci slin z tampo-
nu centrifugaci. Provadi se béhem dne
jesté pred vyc€isténim zubt, ne vsak diive
nez 30 min. po jidle nebo piti.

Odbérovy tampén lIze pouzit dvéma
zpusoby:

1/ tampon zvykat po dobu 1-2 min.

2/ tampodn vlozit pod jazyk - nechat jej

o néco déle nez pri zvykani.

Béhem doby, kdy je tampon v ustech

nepolykat sliny.

Zkumavky jsou po sbéru centrifugo-
vany pii 3500 ot/min. po dobu 3 minut.
Odsttedéné sliny jsou uchovavany v ori-
ginalni zkumavce (tamp6n s druhou vniti-
ni zkumavkou je vyjmut a vyhozen) pfi
-20 °C. Vzorek je stabilni pti pokojové tep-
loté tyden, a proto neni problém provést
odbér doma.

® Metoda

Stanoveni provadime na analyzatoru
Elecsys 2010. Metoda je kompetitivni
elektrochemiluminiscence ECLIA s pouzi-
tim polyklonalnich ov¢ich protilatek. Po-
ttebny objem vzorku pro analyzu je 20 pl.
Z nasich zkusSenosti s odbérem neni pro-
blém vyse popsanymi zpisoby bézné zis-
kat 2-4 ml slin.

Pred analyzou je vzorek rozmrazen, di-
kladné protfepan, centrifugovan pii 3500
ot/min. po dobu 3 minut a bez dalSich
uprav vlozen v ptivodni originalni zku-
mavce s BC do analyzatoru k analyze.

® [Interpretace

Pfi laboratornim vysetieni a klinické
interpretaci hodnot je nutné znat dobu
odbéru biologického materidlu.

Pro hodnoceni pouzivame firemni refe-
ren¢ni rozmezi: pro ranni odbér (8-10
hod.): 1,9 - 19,1 nmol/l, odpoledni odbér
(14,30-15,30) : 2,05 - 11,9 nmol/l, nové je

udavano i rozmezi pro pozdni no¢ni odbér
(23 hod.): mensinez 8,9 nmol/l.

Na naSem oddéleni jsme dosud vySet-
fili 50 vzorkt pfevazné obéznich pacienti
a pacientd s dg. tyreoiditis, hypofunkce
Stitné zlazy a pacientek uzivajicich hormo-
nalni antikoncepci. Pacienta s dg. Cushin-
guv syndrom jsme z naseho pomérné ma-
1¢ho souboru nediagnostikovali.

Protoze nebyly k dispozici hodnoty
pro pozdni no¢ni odbér, méfeni kortisolu
bylo nasimi lékafi pouzivano jako jednora-
zové bez vyuziti dynamickych testil. Ove-
fili jsme si, Ze touto metodou lze jednodu-
Se vyloucit hyperkortizolismus predevsim
u pacientek s hormonalni antikoncepci
a obéznich pacientdl, ktefi maji vysoké
hladiny sérového kortisolu.

Zavér

V soucasnosti bylo prokazano, ze samo-
statné stanoveni kortisolu ve slinach

v noc¢nich hodinach je v dg. Cushingova
sy nadiazeno stanoveni volného kortiso-
Iu v moci.

Stanoveni kortisolu ve slinach v noc-
nich hodinach je zvl. pfinosné pro déti,
psychiatrické pacienty a osoby, u kterych
rozli¢né stresové faktory mohou ovlivnit
ktiru nadledvin a zpusobit nartist koncen-
traci adrenalnich steroidii a u stavi, kdy je
potiebné vyloucit hyperkortizolismus zpa-
sobeny zvysenou hladinou transkortinu.

Z nasich zkuSenosti jsme si ovéfili, Ze
stanoveni kortisolu ze slin ma jednodu-
chou techniku odbéru i zptisob pouziti
pro analyzu (vzorek bez predipravy).
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