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ANOTACIJA

Ir dazadi antidepresanti un to iedarbiba, ir diezgan daudz blakusparadibu, kuras rodas
lietojot Sos centralo nervu sisttmu (CNS) ietekmé&jusos Iidzeklus. Ik gadu notiek arvien jauni
petijumi, lai sintez&tu jaunas zalu vielas, kuras biitu efektivas un droSas depresijas arstéSana.

Pasaul€ rezerpina depresijas model€Sana uz laboratorijas dzivniekiem jau veikta ieprieks.
Tiek pielietots rezerpina darbibas mehanisms, tas samazina kateholaminu skaitu un bloké to
atpakaluznemsanu.

Petijuma tika izmantots rezerpins, imipramins, rasagilins un amantadins, un veikti
secinajumi par So vielu iedarbibu. Eksperimentus veicam ar atklata lauka (open field) un
piespiedu peldésanas (forced-swimming) testiem, ar1 tika mérita Zurku rektala temperatiira.

Iegiitie dati parada rezultatus, kas nav statistiski nozimigi, jo p>0,05. Ir nepiecieSams veikt

ilgstosaku vielu ievadi, lai varétu objektivi spriest par vielu antipsihotisko iedarbibu.

Atslégas vardi: rezerpins, depresija, imipramins, rasagilins, amantadins, atklata lauka un

piespiedu peldésanas testi.



ANNOTATION

There are various of antidepressants and their effects, with all kinds of side effects.
Annually there are more new researches to synthesize new substances, whic would make the
treatment for depression more effective and safe.

In the world there has been made before a modelling of reserpine depression on laboratory
animals. Is used mechanism of action of reserpine, it reduces the amount of catecholamines and
re-uptake.

In the researche were used imipramine, amantadine, rasagiline and there was made a
conclusion about the substances effect. Three types of experiments were carried out, open field
test, forced-swimming test and rats rectal temperature test.

The obtained results show that they are not statistically significant, because p>0.05. To

judge objectively about the substances antipsychotic effects, the test should last longer.

Keywords: reserpine, depression, imipramine, rasagiline, amantadine, open field and forced-
swimming tests.
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IEVADS

Justies labi, kontrol€t sevi un biit noteic€jam par savam sajiitam, domam, tas, manuprat, ir
galvenais priekSnosacijums harmoniskai dzivei. Misdienu straujaja dzives rit€juma arvien pieaug
to cilveéku skaits, kurus skar depresija, tapec nepartraukti aug pieprasijums péc aizvien jauniem
medikamentiem. Zalu tirgt jau ir pieejami daudz un dazadi antidepresanti, tacu pétjjumi par
jaunu zalu sintez€Sanu ir aktuali, jo svarigi, lai zales biitu péc iesp€jas efektivakas, ar mazak
izteiktam blakusparadibam un citiem nevélamiem efektiem, ka ari, lai ta varétu piemeklét
individuali katra pacienta vajadzibam.

Tika uzsakts eksperiments, kura tika veidots rezerpina depresijas modelis uz pieaugusam
laboratorijas zurkam, lai pétitu depresijas pamatmehanismu. Eksperimenta tika nemtas ar1 citas
centralo nervu sistemu (CNS) ietekméjosSas vielas ( imipramins, rasagilins, amantadins), lai
varétu analiz€t So vielu aktivitati saistiba ar rezerpinu un vai attiecigas vielas ietekmé
antipsihotisko darbibu.

Darba meérkis:

Izveidot rezerpina depresijas modeli un analiz€t imipramina, rasigilina un amantadina
antipsihotiskos efektus uz zurkam péc testu veikSanas.

Darba uzdevumi:

1) intraperitoneali i.p. ievadit fiziologisko Skidumu kontroles grupai, ka ari rezerpina,
imipramina, rasagilina un amantadina vielu Skidumus attiecigajam grupam
noteiktos laikos eksperimenta dienas;

2) veikt temperatiiras mériSanu dzivniekiem 18 h p&c vielu ievades, veikt atklata lauka
(open field) un piespiedu peldésanas (forced swimming) testus;

3) analizet iegitos testu rezultatus un veikt secinajumus.

Pétijums veikts Latvijas Universitates Medicinas fakultates Farmacijas magistra studiju

programmas ietvaros.



1. LITERATURAS APSKATS

1.1. Depresija

Depresija jeb kliniska depresija (saukta ar1 par endogénu depresiju vai unipolaru depresiju)
ir psihiska saslimSana, kurai raksturigs hroniski nomakts garastavoklis, zems paSvért§jums un
pasSciepa, un prieka, un intereses zudums aktivitates, ko ieprieks individs uzskatija vai ari
sabiedriba uzskata par pattkamam.

Uzskata, ka depresijas c€lonis ir neirotransmisijas trauc€jumi visas galvas smadzenu dalas,
ka arT hipotalama - hipofizes - virsnieru garozas trakta aktivacija ar pastiprinatu kortizola izdali.
Visbiezak tiek konstateti serotonina, noradrenalina un dopamina lidzsvara trauc€jumi smadzengs.

Depresija izpauzas ka vispargjs garigo sp&ju novajinoss stavoklis, kas negativi ietekme
saslimu$a veselibu, zaudgjot sp&ju ieklauties gimenes dzive, stradat darbu vai macities skola,
uzturét €Sanas un guléSanas paradumus ieprieks pienemtaja stavokli. (1;2)

Depresijas  gadijuma ve€rojama somatiskd stavokla pasliktinaSanas (endokrini,
kardiovaskulari u. c. trauc€jumi), Siem pacientiem ir 1,8 reizes augstaks risks saslimt ar kadu no

somatiskam slimibam, piem. — cukura diab€tu, koronaro sirds slimibu. (4;5)

1.2. Depresijas kliniskas izpausmes veidi

Depresija ir stipri nomakts garastavoklis, kas ilgst vismaz divas ned€las. Epizodes var biit
atseviSkas vai periodiski atkartoties, un tas iedala vieglas, izteiktas vai smagas. Ja pacientam jau
bijusi manijas vai nozimigi pacilata garastavokla epizode, parasti diagnosticé bipolarus
trauc€jumus nevis depresiju. Depresiju bez pacilatibas vai manijas periodiem tadél dazkart
uzskata par unipolaru depresiju, jo cilvéka noskanojums nemainigi paliek viena emocionala
stavoklt jeb “pola". (2) Depresija var bt arT ka endogéna slimiba — bipolari afektivo trauc&jumu
un rekurentu depresivu trauc€jumu ietvaros, vai ka sindroms, kas pavada citus psihiskus
traucEjumus vai somatisku un neirologisku saslimSanu. Depresijas kliniskas izpausmes ir
atSkirigas gan virieSiem un sievietem, gan dazados vecuma posmos, gan pacientiem ar dazadam

personibas struktiram. (4)



Depresija nonakusam cilvékam triikst apnémibas un gribasspéka sevi motiveét un iekustinat
kadai loti mérktiecigai, konstruktivai un aktivai sava stavokla uzlaboSanai, jo slimiba ir
izmainijusi slimnieka skatfjumu un attiecksmi pret vina dzives notikumiem un situacijam. Kaut
vin$ apzinas savu slimibu un nezaudg kritisku pasSnovert€jumu, vins it visa redz tikai un vienigi
negativos aspektus, tapec ari biezi sper klimigus un liela mera destruktivus solus — pamet darbu,

izSkiras, partrauc attiecibas ar draugiem utt.(2)

1.2.1. Depresijas epizodes

Viegla depresijas epizode

Jabit 2 ned€lu perioda noverotiem diviem pamatsimptomiem un vismaz trim papildus
simptomiem. Sie simptomi parsvara ir viegli izteikti. Vieglas depresijas episode sekmigi var tikt
arst€ta ambulatori.
Videji smagas (meérenas) depresijas epizode

Jabit 2 ned€lu perioda novérotiem diviem pamatsimptomiem un vismaz ¢etriem
papildus simptomiem, vismaz viens no simptomiem ir smagi izteikts. Pacientam
ir griitibas darba, traucéta sociala funkcionéSana. Pacients ar grutibam tiek gala
ar ikdienas pienakumiem.
Smaga depresijas epizode

Spilgti izteikti visi tris depresijas pamatsimptomi, ka ar1 vismaz 4 papildus
simptomi. Depresijas klinisko ainu smagaku dara izteikta trauksme vai apatija.
Pacients nesp€j stradat, nesp€j veikt vienkarSus ikdienas darbus. Jalemj jautajums par stacionaru
arsteSanu.
Smaga depresijas epizode ar psihotiskiem simptomiem

Smagas depresijas klinisko ainu papildina gréciguma, izsikuma, nabadzibas murgu
idejas, paSapsiidzibas murgu idejas; launa, izsmejoSa satura dzirdes halucinacijas
vai ozas halucinacijas. Iesp&jams depresivs stupors. Vienas depresijas epizodes laika nevar mainit
epizodes dziluma vertejumu prognoz&jamaja depresivas fazes laika. Unipolaras depresijas
gadijuma depresijas epizodes ilgums ir 5-9 menesi, bet bipolaro trauc€jumu ietvaros esoSa

depresija 3—4 ménesi. (4)



1.3. Klasifikacija

Depresijas epizode (F32)

Depresiva epizode (DE), ka diagnostiska kategorija jaizmanto pacientiem, kuriem pirmo
reizi muza ir noverots depresijas kriterijiem atbilstoSs stavoklis. Biezi pirma DE ir rekurentu
depresivu trauc€jumu (RDT) pirma epizode, tomér, vid€ji katram 10. pacientam turpmak var
attistities bipolari afektivi trauc€jumi. Depresijas epizode var sakties bez acimredzama iemesla
(endogéna depresija), uzskata, ka depresijas c€lonis saistams ar nelabvéligu parmantotibu,
izmainam dazadas mediatoru sist€mas, arT psihotraumu bérniba. DE var attistities ar péc smagas,
ilgstoSas psihotrauméjosas situacijas.

Rekurenti depresivi traucéjumi (F33)

Rekurenti depresivi trauc€jumi (RDT) ir klasiska un biezak sastopama depresijas norises
forma. RDT gadijuma pacientam anamn&z€ nav datu par maniakalu stavokli vai jaukti afektivu
stavokli. RDT var sakties jebkura vecuma, biezak ap 30 gadu vecumu. Iesp&jams, ka anamnéze
bijusi viegla/vid€ji smaga DE un nav tikusi arstéta. Neatkarigi no ta vai patreiz&ja depresijas
epizode tikusi arsteta, vai iestajusies spontana remisija, 50 - 85% gadijjumu jarékinas ar
sekojosiem, atkartotiem depresijas uzliesmojumiem. Ap 60% depresivo traucgjumu recidivé 1-5
gadu laika, ap 30% depresijas epizodes beidzas ar rezidualu simptomatiku, 5—10% hronific€jas.
Dazadi rekurentu depresiju varianti:

a) Pe&cdzemdibu depresija
Ap 10% sievieSu pirmajos meneSos pec dzemdibam (klasiski par peécdzemdibu depresiju sauc
traucgjumus, kuri sakuSies 6 ned€lu perioda péc dzemdibam) novéro depresijas krit€rijiem
atbilstoSus trauc€jumus, apméram pusei Sie traucéjumi korig€jas bez terapijas, bet dalai depresijas
klniska aina var saglabaties pusgadu vai ilgak. Viegla subkliniska depresija novérojama vél
biezak. Pécdzemdibu depresija var biit gan vieniga depresijas epizode dzives laika, gan turpmak
atkartoties, biezak bipolari afektivo trauc&jumu ietvaros. Pecdzemdibu depresija biezak ir
pacientém ar depresiviem trauc&jumiem dzives vai gimenes anamnézg€, pacientém ar dzemdibu
sarezgTljumiem, ka arT ta biezi saistama ar atbalsta trikumu gimeng un socialam problémam.
Dzimumhormonu Iimenis sievietém ar peécdzemdibu depresiju biezak neatSkiras no sievietém bez
afektiviem traucgjumiem pecdzemdibu perioda, bet ir noveérots, ka 12% pécdzemdibu depresijas

pacientém ir antivielas pret vairogdziedzera audiem. Pe€cdzemdibu depresijas pacientes apriip€ ir



nepiecieSams tuviniekiem un gimenes arstam diendiena sekot pacientes veselibas stavoklim, kas
var strauji mainities dazu dienu laika un var but saistits ar bérna apriipes pasliktinasanos vai
nopietnu suicida risku. Medikamentu noziméSana janem véra noziméto medikamentu iesp&jama
ietekme uz bérnu, smagakos depresijas gadijumos nakas partraukt kriits baroSanu.

b) Masketa depresija
Maskéetas depresijas gadijuma pacients biezi konsultjas pie gimenes arsta vai citiem
specialistiem ar siidzibam par fiziskiem simptomiem, kuriem nerod apstiprinajumu kliniskajas
analizés un izmekl&umos. Sis siidzibas biezi ir saistamas ar somatoformiem trauc&jumiem
(somatizaciju, somatoformam sapé€m u. c.). Par depresijas masku var biit arT alkoholizacija,
€Sanas trauc€jumi, seksuala disfunkcija u. c. Pacienti nomaktu garastavokli vai skumjas
nepamana, reizém aktivi noliedz. Fizisko simptomu arst€Sana ar internaja praksé lietotiem
medikamentiem neuzlabo pacienta paSsajiitu. Raksturiga veselibas stavokla uzlaboSanas, ja
terapijai pievieno antidepresantus. Pacienta stdzibas ir smagakas dienas pirmaja pusg,
traucjumu norise ir recidivéjoSa, hroniska, iesp&jama stavokla negaidita uzlaboSanas bez
terapijas, kas var liecinat par mask&tas depresijas endogénu raksturu.

¢) Sezonala (ziemas) depresija
Biezak sastopama ziemelu valstis, kur ir 1sa dienas gaisa dala. ASV sezonalas depresijas patsvars
dienvidu Statos (Florida) ir 1,4%, turpreti ziemelu Statos (Nuhemps$ira) 9,7% populacija.
Sezonalas depresijas patogenézes hipotézes saistitas gan ar melatonina, dopamina un serotonina
metabolisma trauc€jumiem. Kliniski ziemas depresija var noritét subsindromala un izveérsta
depresiva stavokla veida rudens-ziemas perioda, ta janoveéro vismaz 2 gadus péc kartas. Vasara
iestajas remisija, dazkart pat hipomanija. Raksturigs nomakts garastavoklis ar trauksmi un
disforiju, pacienti stidzas par kairinamibu, nespéku, koncentréSanas gritibam. Pacientiem
raksturiga miegainiba, apetites un svara pieaugums, pastiprinata vélme €st oglhidratus saturosus
produktus ziemas perioda. Terapija ka pirmas izv€les metodes ir gaismas terapija.

d) Islaiciga rekurenta depresija
Pacientam gada laika novéro vid&ji 12—18 1slaicigus depresivus stavoklus, kas ilgst 2 dienas lidz
2 nedélas. ST depresijas forma biezak sastopama gados jauniem pacientiem, kombingjas ar

personibas trauc€jumiem un augstu pasSnavibas risku — [idz 15% pacientu.
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Bipolari afektivi traucéjumi (F30-31)

Bipolari afektivi traucgjumi (BAT) raksturojas ar pacilatibas, paatrinatas domasanas un
paaugstinatas kustibu aktivitates periodiem (manijam), kas mijas ar depresijas periodiem. Ap
10-20% pacientu ar RDT dzives laika var depresijam pievienoties (hipo)maniakali stavokli, tad
diagnoze jamaina uz BAT. Depresijas kliniska aina ir lidziga unipolaras depresijas
uzliesmojumam. Biezak ir ve€rojamas t. s. atipiskas depresijas pazimes, miegainiba, apatija,
pastiprinata apetite. BAT sakums ir agraks — ap 20 gadu vecumu, gimenes anamnézé biezaki ir
BAT ka RDT, biezak ir alkohola atkariba kadam no tuviem radiniekiem. Smagakais no BAT
norises veidiem rot€joSais kontinualais tips, kad viena afektivo traucg€jumu faze nomaina otru
dazu ned@lu, dienu vai pat stundu laika.

Organiski afektivi traucéjumi, depresivs tips (F 06.32)

Pacientam ar organisku depresiju vienmér janem véra somatisko traucgjumu
fons vai procesi, kas izraisjjusi organiskas izmainas CNS. Depresijas attistibu sekmé gan
somatiska stavokla pasliktinasanas (ar1 polipragmazija), gan socialas funkcionéSanas
ierobezojumi (pacienta ietekmes samazinasanas gimené un darba, kustibu trauc&jumi, gritibas
sevis apkopsana). Raksturigakas pazimes ir asténija, trauksmainiba un viegli (méreni) nomakts
garastavoklis. Raksturigi, ka simptomatika klist smagaka p&cpusdiena. Organiskai depresijai
raksturigi pieaugosi, subjektivi smagi atminas un koncentréSanas sp€jas trauc€jumi, ko pavada
rauduligums, augsts trauksmes [Tmenis, miega trauc€jumi, apetites parmainas. Depresijas klmisko
ainu vienmér dara smagaku sapju simptomi (kas saistami ar somatisku saslimSanu vai
somatoformiem trauc€jumiem) un somatiska stavokla pasliktinasanas. Organiskas depresijas
gadijuma nereti novero neirologisku simptomatiku, atkariba no organisko izmainu lokalizacijas —
juSanas trauc€jumus, refleksu asimetriju, parézes, gaitas trauc€jumus u. c¢. Organiskas depresijas
pacientiem ir raksturigas domas par navi un Joti augsts pa$navibas risks. Sis grupas pacientiem
suicidi visbiezak ir ilgi, riipigi planoti un pabeigti.

Reaktiva depresija
(adaptacijas traucgjumi ar depresivu reakciju, PTSS)

Gan akiitu stresoru ietekmé, gan ilgstoSas psihotrauméjosas situacijas gadijuma pacientam
var attistities trauksmaini — depresivs stavoklis ar dazadu intensitati. P€c tuva cilvéka zaud&juma,
SkirSanas u. c. normas gadijuma attistas séru reakcija. Dazkart pacientam var konstatet

izvairiSanos no vietam/apstakliem, kas atgadina par psihotrauméjoso situaciju, trauslu miegu ar
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murgainiem sapniem, kairinamibu, izmisumu un koncentréSanas griitibas. lesp&jama ar1 dal&ja
vai pilniga psihogéna amnézija par psihotrauméjoso situaciju.

Depresijas komorbidie stavokli

(depresijas ar trauksmi, depresija ar fobijam, depresija ar derealizaciju un depersonalizaciju,
depresija ar obsesivi-kompulsiviem traucgjumiem (OKT), depresija ar somatoformiem
trauc€jumiem, depresija ar anoreksiju, depresija ar bulimiju)

Depresija var pievienoties pie jebkuriem neirotiskiem trauc€umiem, dekompensgjas
gadijuma, ka arT depresija un tai komorbidie stavokli var sakties vienlaicigi.

Depresijas komorbiditati ar neirotiskiem u. c. traucgjumiem novero lidz pat 90% pacientu.
Komorbidi trauc€jumi depresijas arstéSanu dara griitaku.
PostSizofréeniska depresija (F20.4)

Pacientam péd€ja gada laika arstéta Sizofrénijas epizode, dotaja bridi saglabajas atseviski
negativie, retak pozitivie simptomi. Depresijas simptomi saistami gan ar parciesto psihozi, gan ar
terapiju ar depresiog€niem neiroleptikiem (ipasi klasiskajiem), gan ka psihologiska reakcija uz
psihozi un socialam problémam. Butiski ir ar1 faktori, kas saistiti ar Sizofrénijas pacientu
stigmatizaciju sabiedriba. Kliniskaja aina domin€ pasivitate, trauksmainiba, griitibas
interpersonalajas attiecibas, miega traucg€jumi. Raksturigs augsts pasnavibas risks.

Depresija bérnu un pusaudzu prakse

Vel pirms 20-25 gadiem b&rnu un pusaudzu depresijas noveroja loti reti. Péd&jos 10-15
gados saslimstiba ar dazadas etiopatogenézes depresijam ir ievérojami pieaugusi. Péc Zviedrijas
Statistikas datiem depresivos traucgjumus noveéro 2% pirmsskolas un jaunakas skolas vecuma
bérniem, bet pusaudzu populacija $is raditajs sasniedz 5%.

Biezak ka pieauguSo praks€ bernu un pusaudzu vecuma novéro adaptacijas trauc&jumus,
parasti uz subdepresijas vai depresijas fona. Smaga psihiska trauma, vecaku zaud€jums, bérna
ievietoSana bérnu nama vai internatskola, nerunajot nemaz par béglu gaitam, karadarbibu vai
stihiskam nelaimém, izraisa apjukumu, nomaktibu, trauksmi un bezpalidzibu. Kliniskaja aina
dominé trauksme, nemiers, mazvertibas idejas. Beérns klust nedroSs, bezpalidzigs, strauji
pasliktinas sekmes, galvenokart uztveres, uzmanibas fiksacijas un koncentrésanas traucgjumu del.
Atseviskos gadijumos liclakie bérni reagé ar savdabigam hiperkompensatoram reakcijam, kliistot

nesavaldigi, agresivi, pat — asociali sava uzvediba. Minétie trauc&jumi parasti sakas viena ménesa
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laika péc psihiskas traumas un ilgst aptuveni 6 ménesus. Kliniskaja prakse ir lietderigi diferencet
aprakstitas adaptacijas traucgjumus, lai izvéletos adekvatu apriipi un terapiju.

Neirotiska Ilmena afektivie traucéjumi

Ciklotimija

Vieglas nepsihotiska Itmena garastavokla svarstibas. Vieglas pacilatibas periodi mijas ar
subdepresiviem periodiem, norise hroniska. Neviens afektivo trauc&jumu periods nesasniedz ne
vieglas depresijas epizodes, ne hipomanijas intensitati. Ciklotimija var dzives laika attistities par
bipolariem afektiviem trauc€jumiem.

Distimija

Vismaz 2 gadus ilgs subdepresivs stavoklis, kas nesasniedz vieglas depresivas epizodes
smagumu. Dubulta depresija — rekurentas depresijas epizodes uzslanojas distimijai. Pacientiem ar

dubulto depresiju parasti novérojami izteiktaki socialas funkcioné€sanas traucgjumi ka RDT. (4; 6)
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1.4. Depresijas riska faktori

Riska faktori:
e Anamnézg afektivi traucgjumi.
e Gimenes anamnéze depresija (pastav genétiska predispozicija).
e Pilsétnieki, bezdarbnieki.
e Dzimums — sieviete.
e Mates zaud&ums pirms 11 gadu vecuma.
e Vardarbiba bérniba.
e Ilgstosa psihotrauméjosa situacija.
e Vientuliba.

e Hroniska somatiska saslimSana.

Papildus depresijas riska faktori vecakiem pacientiem:
e Tuva piederiga zaud&jums ped€jo 6 ménesu laika.
e Vientulibas izjtta (nevis dzivoSana vienam).
e Neapmierinatiba ar dzivi, (dzives kvalitates pasliktinaSanas, socialas lomas
e parmainas).

e Hroniska somatiska saslimsana (sapes).

Depresija un pasnavibas risks:

Depresija biezi saistita ar augstu pasnavibas méginajuma vai pasnavibas risku.

Pasnavibas risks virieSiem ir augstaks ka sievietem. Vairak ka 50% depresivu pacientu ir
konstat€jamas pasnavibas domas, pasnavibas méginajumu dzives laika izdara ap 4-8% depresijas
pacientu. Latvija 2007. gada registrétas 453 pasnavibas, bet 2008. gada vérojams butisks
paSnavibu skaita pieaugums — ap 15%. PaSnavibu veicgji parsvara ir darbaspgjigd vecuma,
pabeigtas pasnavibas apméram 4 reizes biezak izdara viriesi (2007. gada 358 wviriesi,
95 sievietes). Latvija ap 80% pasnavibas tiek veiktas pakaroties, 6% noSaujoties, 4% lecot no
augstuma. 2007. gada registréti 99 pasnavibas méginajumi, pa$navibas méginajumi netiek

pietiekami precizi registréti, uzskata, ka tie tiek izdariti 10-20 reizes biezak. Biezakie pasnavibas
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méginajumu veidi 2007. gada ir paSkaite§jums ar asu priekSmetu — 54%, indE€Sanas ar
medikamentiem — 29%, bet pakarSanas méginajumi — 8%. Pasnavibas méginajumus biezak izdara

pacienti, kuriem depresija kombingjas ar trauksmi, alkohola vai narkotisku vielu atkaribu.

Pazimes, kuras liecina par augstu pasnavibas risku:
e [lgstosa fiziska vai psihiska slimiba.
e Alkohola vai citu vielu atkariba.
e Traucgjumi ar masivu trauksmi, bezpalidzigumu, anhedoniju, nesp&ja iespaidot
apdraudosus faktorus.
e Hroniskas, nekorig€jamas sapes.
e Vijas socialas funkcionéSanas iemanas vai sociala izolétiba.
e Nesens tuvaka cilveka vai darba zaudgjums.
e Pasnavibas méginajums anamngze.
e Partraukts pasnavibas méginajums ar sekojoSiem veselibas sarezgijumiem
e Intensivas pasnavibas domas, pasnavibas plans.

e Pacients sl€pj Iidzeklus pasnavibas izdariSanai. (4;8)
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1.5. Epidemiologija

Klmiska depresija skar apméram 8 — 17% iedzivotaju vismaz vienu reizi miiza Iidz 40 gadu
vecumam. Tiek I€sts, ka paSlaik 121 miljonam cilvéku pasaulé ir depresija. Cilveki, kuriem ir
bijusi viena depresijas epizode, vairak neka citi ir paklauti iesp&jamibai piedzivot nakamas
depresijas epizodes. Jo pirmo paasinajuma periodu izdodas atrak un efektivak partraukt, jo
slimibas talaka norise ir vieglaka un mazaka ir tas atkartoSanas varbiitiba. Tas ir svarigi, jo
depresija péc bitibas ir “vilpveida” slimiba. Starp citu, 30 % gadijumu depresija tiek izarstéta,
protams, ar nosacijumu, ka terapija uzsakta savlaicigi un izv€l&ta pareizi.

Depresija rodas abu dzimumu un jebkura vecuma cilvékiem. Sievietes ar depresiju slimo
aptuveni divas reizes biezak neka virieSi. Viens no hipotétiskajiem skaidrojumiem — sievietes
organisma funkcionéSanas cikliskums. Tiesa gan, p&c specialistu domam $§1 tendence pédeja laika
mazinas — turklat atSkiriba starp abiem dzimumiem vecuma péc 50 — 55 gadiem izziid pilniba. —
JaatzZimg, ka virieSiem, kaut ar1 vini ar depresiju slimo retak, slimibas formas ir smagakas un norit
ilgstosak.

Kliniska depresija paslaik ir galvenais darba nesp€jas c€lonis Ziemelamerika, un, saskana ar
Pasaules Veselibas organizacijas aplésém, ta jau 2020. gada bis otrais galvenais darba nespgjas
c€lonis pasaulg. (2)

Eiropas statistikas dati 2007. gada parada, ka ar depresiju dzives laika sastopas
13,4%, bet 12 ménesu perioda 4,1% iedzivotaju. Generalizéta trauksme eiropieSiem
noverota attiecigi 2,8% un 0,9%, panika 1,6% un 0,7%, PTSS 2,5% un 1,1% iedzivotaju.
Salidzinot depresijas izplatibu Eiropa starp dzimumiem, depresijas prevalence dzives laika
sievietem ir 17,1%, virieSiem 9,4%. Statistikas dati ar1 parada biitisku depresijas iespaidu uz
darba spgjam, to zudumu — depresijas epizodes pacientam méenesa laika tas ir bijusas 23 dienas,
salidzinot ar darba nesp&ju pie diab&ta — 12 dienas vai kardiologiskas patologijas — 18 dienas. (5)

Depresijas arstéSanu vadliniju aktualitati apstiprina pétijums par to, ka joprojam pacientu
cel§ Iidz specialista konsultacijai ir pietiekami ilgs dazadas valstis, t. i. 28,8-52,1% depresijas

pacientu vairak par gadu nesanem palidzibu dazadas valstis Eiropa, bet ASV 25,4% pacientu. (6)
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1.6. Depresijas etiologija

Genetiskas teorijas

Petot afektivu trauc€jumu biezumu dviniem, dazados pétijumos konstatéts, ja
ir saslimis viens no monozigotiskiem dviniem, otram dvinim iesp€ja saslimt ar
afektiviem traucgjumiem ir 51-69%, dizigotiskiem dviniem §1 iesp&ja ir 13-28%.

Danija veikta pétijuma salidzinatas divas pacientu grupas.Vienai grupai depresijas
slimnieku vecaki bijusi biologiski, otras grupas pacienti bérniba bijusi adoptéti. Pirmas grupas
pacientu vecakiem anamnéz€ 8 reizes biezak bijusi depresija, 15 reizes biezak pasnavibas
meéginajums, salidzinot ar adoptéto pacientu vecaku grupu. 90-to gadu pétfjumi saistiti ar
atseviSku depresijas génu mekleéSanu. 12. un 18. hromosomas konstatéti lokusi, kas iesp&jams
atbild par afektivu trauc€jumu attistibu. Pacientam ar izmainam genoma ir predispozicija dazadu
mediatoru sist€ému disfunkcijai, kas var izpausties kadu nelabvéligu argjas vides faktoru ietekmé.
Biologiskas teorijas

Monoaminu teorija, kuras pamata ir pétijumu rezultati par to, ka depresijas gadijuma ir
pazeminata monoaminu — serotonina un norepinefrina (noradrenalina, NE) koncentracija sinapse.
Jau 1965. gada Schildkraut konstat€, ka depresijas simptomatika saistita ar pazeminatu adrenalina
Iimeni sinapsé. Serotonina (5SHT) loma depresijas patogenézé tiek pétita no 1967. gada, kad
Coppen konstaté, ka vairaki medikamenti pavajinot serotonina atpakalsaisti sinaps€, sekme
garastavokla uzlabosanos. Dazados smadzenu rajonos, ka ari likvora endogénas depresijas
pacientiem konstatéts pazeminats serotonina Iimenis. Pacientiem, kas veikuSi pasnavibas
méginajumu, endogénu pacientu grupa, konstatéts zemaks serotonina limenis likvora, salidzinot
ar depresijas pacientiem bez suicidala m&ginajuma. Uzlabojoties depresijas kliniskajai ainai,
konstat€ta ar1 serotonina Itmena paaugstinasanas likvora. L1dzigi novérojumi fikséti saistiba ar

norepinefrina limena izmainam depresiviem pacientiem. Tomer, ja sinaps€ ir paaugstinats
serotonina Itmenis, var nov€rot paaugstinatu trauksmes Itmeni. Dopamina daudzuma izmainas
CNS biezak saista ar psihotiskiem trauc€jumiem un depresivu simptomatiku pie Sizofrénijas.

Pédgjo gadu pétijumi pierada arvien jaunu biologiski aktivu vielu un mediatoru lomu
depresijas patogengze. Seit minami citokini, kortikotropais relizingfaktors, tireotropais hormons,

P substance u. c.
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Hormonali traucéjumi

Apméram 50% pacientu ar monopolaru depresiju asins seruma var konstatét paaugstinatu
kortizola un AKTH limeni, jo depresijas gadijuma tiek parmerigi aktivéta
hipotalama — hipofizes — virsnieru garozas sistéma. Paaugstinats kortizola [tmenis
saistits ar neirotoksisku ietekmi, 1pasi ar depresiju tiek saistita kortizola negativa ietekme uz
hipokampa neiroplasticitati. Diagnostika var tikt izmantots deksametazona supresijas tests.
Veselam cilvékam, ievadot deksametazonu, nakamaja diena noveros kortizola Iimena
pazeminaSanos plazma. Pacientam ar vid&ju/smagu depresijas epizodi, ievadot 1-2 mg
deksametazona, kortizola sekrécija plazma nakamaja diena bus ar iepriek$&jo intensitati. Pozitivs
testa rezultats ir 60—70% depresijas pacientu un ap 10% veselu cilvéku.

Depresijas biezums sievietém ir 1,5-3 reizes lielaks, to médz skaidrot gan ar
estrogénu un progesterona ietekmi, gan ar sievietes socialas lomas atSkiribam.

Ir novérojumi, ka vecuma péc klimaksa iestaSanas sieviesu un virieSu depresiju biezums ir
lidzigs.

Melatonina teorija — ir viena no noteicoSajam teorijam sezonalas (ziemas) depresijas
patogenéze. Tas pamata ir uzskats, ka epifizé melatonins vairak tiek sintez&ts tumsaja diennakts
laika. Ar specifisku receptoru palidzibu melatonins kontrole talamo-hipofizaro sistému un
ietekmé dazadu endokrino strukttiru darbibu. Ja pacientam tiek trauc€ts miega — nomoda ritms,
rodas serotonina, dopamina sistému darbibas traucgjumi. Normaliz&jot melatonina Iimeni CNS
(ar melatonina 1 un 2 receptoru agonista noziméSanu), iespéjams sekmigi arstét depresiju, 1pasi
pacientiem ar sezonalu depresiju.

Psihodinamiskas teorijas pamata ir Z. Freida uzskats (1917) par to, ka depresijas dinamikas
pamatkomponents ir objekta zaudéSana, kas veido predispoziciju turpmakai depresijas attistibai —
var attistities tadi simptomi, ka psihomotors gausums, apatija, agresija, vainas apzina vai
pasapsiidzibas domas. Nav biitiski vai objekta zaud€jums pacientam ir bijis saistits ar materialu
vai idealizétu zaud&jumu, konkrétu cilvéku vai ideju, pacientam objekts ir bijis ar sevisku nozimi.
Objekts ir pastavejis «pacienta d&]», bijis nepiecieSams pacienta paSnoverte§jumam vai paSapzinai
(narcistisks konflikts). Zaud€jot objektu, paciets zaudé «es» vertibu vai pasSapzinu. Péc objekta
zaudejuma pie depresijas notiek psihisko procesu regress, pacients tiecas atrast jaunu objektu,
identific€ties ar to. Pacients, piepemot (introjicjot) jauno objektu, izjit ambivalentu vainas

apzinu un naidu, kas izsauc uz iekSu vérstu frustraciju. So procesu rezultata depresijas pacientam
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veidojas paSiznicinaSanas, paSnoniecinaSanas un pasnosodijuma domas. Misdienu teorijas atzimé
neapzinato kritiz€joSo un atstumjoSo internalo attiecibu, kuras transform&usas no
interpersonalajam attiecibam, introjekcijas un identifikacijas procesu nozimi, agresijas
neapzinatas paveérsanas pret sevi nozimi, ka rezultata depresijas pacienti jiitas ka slikti un vainigi
ilveki, kuri ir pelnijusi sodu. Péc Beka un Ellisa darbiem formuléta depresijas kognitiva teorija,
kuras pamata ir uzskats, depresija rodas ka pacienta iracionalas un negativas domasanas sekas.

Pacients uzskata — «ja es neesmu perfekts visa — tatad esmu slikts». (4,7)
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1.7. Depresijas arsteSana

Depresivu traucg€jumu arste€Sanas gaita janodrosSina gan akiita depresiva stavokla
terapija, gan janodroSina ari uzturo$a un profilaktiska arstéSana. Depresijas arstéSanas
rekomendacijas attiecas galvenokart uz endogenas depresijas pacientiem, t. i. pirmreiz€jas
depresijas epizodes un rekurentas depresijas epizodes arstéSanu. ArstéSanas rekomendacijas
turpmak tiks apskatitas gan depresijas biologiskas, gan psihoterapeitiskas arst€Sanas
pamatnostadnes. Pie biologiskam metodém pieskaitamas psihofarmakoterapija (medikamenti ar
timoleptisku, trankviliz€joSu vai stimul&joSu darbibu), gaismas terapija, miega deprivacija,
elektrokonvulsiva terapija. (4)

Arvien vairak zinatniskos pétijumos par depresijas arstéSanu ir dati par to, ka vislabakais
terapijas efekts panakams apvienojot biologiskas arstéSanas metodes ar psihoterapiju (atbalsta,
gimene, psihodinamisko, interpersonalo u. c.). Psihoterapija palidz pacientam izprast depresijas
psihiskos c€lonus, tikt gala ar ikdieniSkiem stresoriem, risinat savstarpgjo attiecibu un socialas
funkciong€sanas problas.

Kvalificétai psihiatra palidzibai jabut pieejamai gan «Psihiatrijas un narkologijas centray,
gan citos stacionaros, gan ambulatoras apriipes iestad€s pacientam péc dzivesvietas.

NepiecieSams organizé€t multidisciplinaras komandas gan ambulatoraja, gan stacionaras
palidzibas etapa (psihiatrs, psihologs vai psihoterapeits, socialais darbinieks, masa). Jabut iesp&jai
novertet pacienta somatisko stavokl ar1 pec 1, 2 un 6 méneSiem. NepiecieSamibas gadijuma jabut
iespéjai noteikt vairogdziedzera hormonu un litija I[imeni plazma, veikt citus izmeklejumus. Ja
depresija noris atipiski, pastav Saubas par depresijas nozologisko piederibu, veidojas rezistence

pret terapiju, nepiecieSama psihologa konsultacija (psihodiagnostika). (4; 9)
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1.7.1. Depresijas biologiskas arsteSanas metodes

Gaismas terapija

Gaismas terapija (fototerapija) ir viena no izvéles metodém, lai arst€tu sezonalo
(ziemas) depresiju. Gaismas terapiju iesp&jams kombinét ar antidepresantu terapiju (g. k. SSAI),
psihoterapiju vai pielietot atseviski. Gaismas terapijas laika pacients skatas uz spilgtu gaismu,
ietekme uz smadzen&m notiek caur retinotalamisko traktu, nodroSinot diennakts miega — nomoda
ritma regulaciju (melatonina sintézes regulacija) un pakartotu ietekmi uz serotonina un dopamina
regulaciju CNS.

Fototerapijai izmanto plasa spektra un spécigas intensitates gaismu ziemas perioda.
Parsvara pielieto dienas gaismas lampas (rekomendg€ ar iezalganu gaismas spektru).
* NepiecieSamais gaismas spilgtums Iidz 10 000 LUX, piemérotas fluorescentas
spuldzes (bez UV spektra), ka arT gaismas emisijas diodes (LED — light -emitting
diodes).
* Fototerapija efektivaka no rita vai priekSpusdiena.
* Rekomendg&jamais seansa ilgums >2 stundas diena.
» Gaismas iedarbiba notiek caur acim, nevis adu.
* Seansu skaits 10—14 viena kursa laika.
Biezakas blaknes ir acu asaroSana, vieglas galvassapes, retos gadijumos — miega trauc&umi,
hipomanija.
Miega deprivacija

Miega deprivacija (MD) ir neinvaziva depresijas biologiskas terapijas metode, kura vérsta
uz pacienta diennakts nomoda/miega ritma ietekméSanu. Tiek rekomendéta miega ilguma
ierobezosana vai pilnigs bezmiegs. MD stacionara apstaklos ieteicama vienigi ka papildus
terapijas metode. MD efektivitate rekurentas depresijas pacientiem biezak ir islaiciga, depresiva
simptomatika atjaunojas lidz ar miega reZima normalizéSanos. Tikai ap 15% pacientu MD efekts
ir noturigs ilgaku laika periodu. Dazkart miega deprivaciju kombing ar medikamentozu terapiju

(litiju vai antidepresantiem) rezistentu depresiju gadijuma.
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Rekomendgjamas metodes:
* Nedglas perioda katru nakti miegu ierobezot Iidz 3—5 stundam.
*» Nepartraukts bezmiegs 48—72 stundas. (4)
Elektrokonvulsiva terapija

EKT ir viena no biologiskajam depresijas arstéSanas metodeém, kura Latvija praktiski netiek
izmantota. Pasaulé ir arvien vairak pozitivu datu kliniskajos petijumos par EKT efektivitati
depresijas pacientiem. EKT rekomende, ka atsevisku arst€Sanas metodi (aktita depresijas

perioda), retak art kombinacija ar AD terapiju.

Indikacijas EKT pielietosanai pie depresijas:

* augsts pasnavibas risks;

* apdraudoss fiziskais stavoklis (nesp€ja €st, dzert);
* psihotiska depresija (depresija ar murgiem);

« agraka EKT laba efektivitate pie depresijas;

* antidepresantu neefektivitate;

* antidepresantu nepanesiba;

* griitnieciba;

* pacienta terapijas izvéle.

EKT veicama islaiciga vispargja narkoz€, monitor&jot EEG un asinsspiedienu. EKT Sobrid
tiek verteta ka saudziga arstéSanas metode, nav parliecinoSu objektivu pétijumu datu par EKT
rezultata iegiitu organisku CNS bojajumu. EKT efektu saista ar pozitivu ietekmi uz neirogenézi
CNS un neiromediatorus reguléjosu darbibu. Metodes. EKT kurss parasti ir 6-12 seansi ar 2—3
dienu intervalu, retaki EKT seansi ir saistami ar zemaku kognitivo blaknu risku. Biezak iesaka
AD uz EKT laiku atcelt, bet nepiecieSamibas gadijuma, péc EKT kursa atsakt. Ja péc EKT kursa
neturpina balstterapiju, tad 6 ménesu laika atkartotu depresijas uzliesmojumu noveéro ap 60—80%
pacientu. EKT blaknes biezak saistitas ar 1slaicigo narkozi un krampjiem seansa laika. Biezakas
blaknes ir nelabums, galvas sapes un muskulu sapes. lesp&€jami art 1slaicigi kognitivi trauc€jumi —

apjukuma stavoklis un 1slaiciga retrograda amnézija. (4;30)
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Nervus vagus stimulacija

Kirurgiska depresijas arstéSanas metode. Kakla kreisaja pusé pie n. Vagus implanté
elektrodus, kas savienoti ar kraSu kurvja audos implantétu impulsu devéju. Impulsu devéjs rada
30 sekundes ilgus impulsus, tad 5 min. partraukums. Dota metode tiek pétita un pielietota
pacientiem ar terapeitiski rezistentu depresiju, ka ari pacientiem ar medikamentu rezistentu
depresiju. Dati par metodes efektivitati depresijas pacientiem ir pretrunigi. Latvija n.vagus
stimulaciju pagaidam neizmanto.
Transkraniala magneétiska stimulacija

Neinvaziva metode, kura tiek izmantota ierice, kas rada sp&cigu, islaicigu magnétisko
lauku, lai stimulétu kortikalos neironus pieres daivas garoza. TKMS tiek veikta pacientam
nomoda stavokli. Neskatoties uz daudzam pozitivam publikacijam par TKMS, metodes

efektivitate depresijas pacientiem ir diskutabla. (4;30)

1.7.2. Psihoterapija depresijas arsteSana

Psihoterapija (PT) — arst€Sana ar psihiskam (verbalam, neverbalam) metodém. Pedgjos
desmit gadus depresijas arstéSana ienem lidzvertigu vietu psihofarmakologiskajai arstéSanai un
uzrada ekvivalentus arstéSanas rezultatus (ja arstéSanu izdara psihoterapija kvalific€ts arsts un
depresija ir viegla vai vidgji smaga). Latvija psihoterapijas virzienu un formu izvéle galvenokart
atkariga no arstu pieejamibas. Ped€jo gadu pétjjumi par psihoterapijas ietekmi parada, ka
ilgtermina psihodinamiskas PT rezultata ir konstat€jamas parmainas gan psihiskajos procesos,
gan var noverot ari neiroplasticitates uzlaboSanos galvas smadzen€s — starpneironu sinapSu
kontaktu atjaunoSanas, sinaptisko procesu aktivitasu izmainas, neironu dendritu skaita, ka ari

neirofiziologiskas regulacijas nodrosinasana, citokinu limena u. c. izmainas. (4)
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1.7.2.1. Pielietojamie psihoterapijas virzieni un formas

Psihoterapijas formas: Individuala, grupu, bérnu un pusaudzu, gimenes.
Virzieni:

1) Atbalsta psihoterapija - meérkis samazinat trauksmes ITmeni un paaugstinat pacienta
pasapzinu.

Atbalsta terapija nav «vienkarSi laipna sarunasanas», ta pielieto tadas tehnikas ka emociju
ventilaciju, klarifikaciju, mierinajumu, realitates testéSanu, terapeitiskas vides veidoSanu, kura
ietver specifiska sarunas stila izstradasanu, padomu doSanu, u. c., kuru apguve prasa ilgstoSu
treninu. Atbalsta psihoterapija nepiecieSama visiem pacientiem.

2) Kognitivi (biheiviorala terapija) - Isveida terapija (12—-16 vizites), fokus€jas uz
simptomu mazinasanu, uzdod majas darbus. Pieejas butiba — paaugstinat pacientu
aktivitates Itmeni un iesaistit pacientu tados pasakumos, kas lauj vipam justies
varoSam un priecigam.

Pamatojas uz pienémumu, ka depresijas afektu uztur traucéta sevis un citu uztvere un domas par
to. Arsts iedroSina pacientu apzinaties $1s negativas automatiskas domas un

parbaudit to nozimigumu. Kognitivi biheiviorala terapija indic€ta pacientiem ar operacionalu
domasanu un aleksitimijas iezim&m, pacientiem ar personibas obsesivi kompulsivam iezimém.

3) Interpersonala terapija - isveida terapija (12-16 vizites), fokus€jas uz simptomu
mazinaSanu. Fokus€jas uz socialajiem faktoriem un patlabangjam interpersonalajam
problémam.

Pamatojas uz novérojumu, ka depresijas gadijuma ir interpersonalo attiecibu trauc€jumi, kuri var
biit gan depresijas c€lonis, gan sekas, tadejadi izveidojot circulus vitiosus. Tiek diagnosticetas
galvenas attiecibu problémas un mekl&ti to risindgjumi. Pacientus iedroSina, veidojot attiecibas,
izteikt savas jutas, seviski, ja ir runa par séram vai zaudejumu, trenétas socialas prasmes, kas
nepiecieSamas, lai samazinatu izolaciju, problému. Interpersonala terapija indic€ta pacientiem ar
operacionalu domasanu un aleksitimijas iezimém.

4) Psihodinamiska psihoterapija - fokusg€jas uz traucgjumu patogenézi.

Simptomi tiek uzliikoti ka attistibas konfliktu vai deficita rezultats. Pamatojas uz neapzinato jiitu
un konfliktu ieneSanu apzina. Darbs ar apzinatajam un neapzinatajam vainas, savas nevértibas,

nepilnibas un kauna izjitam. Zemapzinas materialam pieklist caur transferences,
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kontrtransferences, rezistences reakcijam, tas interpretéjot. Psihodinamiska psihoterapija indicéta

pacientiem, kuru personibas funkcioné neirotiska vai robezlinijas Iimeni, kuriem ir pasSrefleksijas

sp&ja. (4)

1.7.2.2. Bernu un pusaudZu depresivo traucéjumu arsteSanas principi

Bérnu un pusaudzu depresivo traucgjumu arstéSana nav domajama bez gimenes terapijas,
intrapersonalo attiecibu noskaidroSanas atseviskos gadijumos, izol€jot pacientu no
psihotrauméjosas gimenes situacijas. Liela nozime ir psihologiskam un pedagogiskam atbalstam.
Maziem bérniem (<8-9 g.) ir piemérota rotalu terapija. ArsteéSanai jabat kompleksai:
visparspécinoSa terapija, arstnieciska  fizkultiira,masaza, idensdziednieciba. Planojot
farmakoterapiju rekomend€jam nozimét b&rniem atlautos antidepresantus: sertralinu (>5-6
g.),fluvoksaminu (>8 g. v.), klomipraminu (>10 g. v.). Lidzigi ka pieauguso prakse,
farmakoterapijai jabiit saudzigai, ar bernu vecumam piemérotam devam un ilgstoSai — 4—6 méen.

ar sekojosu balsta terapiju. (4)
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1.7.3. Depresijas medikamentoza terapija

Depresijas psihofarmakoterapija galvena nozime ir antidepresantiem (AD). Citu
medikamentu grupu (trankvilizatoru, miega Iidzeklu, neiroleptiku, garastavokla stabilizatoru)
pielietojums depresijas arstéSanai uzskatams par simptomatisku, tos var pielietot kombingjot ar
AD.

Kops 1957. gada, kad depresijas arst€Sanai tika piedavats pirmais antidepresants —
imipramins, pasaulé pieejami vairak ka 30 dazadi AD, tie atSkiras gan p&c kliniskas efektivitates,
gan ar darbibas mehanismu, gan ar blakusparadibu spektru, gan ar cenu. Kopuma tiek uzskatits,
ka AD meérenas/smagas depresijas epizodes gadijjuma, var nodroSinat remisiju 50-75% pacientu.

(10;31)

1.7.3.1. Antidepresanti un to izveles Kkriteriji

Par antidepresantiem sauc zalu lidzeklus, ko lieto dazadu depresiju un depresivu stavoklu
art€Sana, pie kuriem raksturigs visu psihotisko procesu aizkavejums. (12)

Protams, antidepresanti ir nopietni un komplic€ti medikamenti, tacu arsti tos vért€ daudz
pozitivak, neka Latvija tik biezi lietotos trankvilizatorus (benzodiazepinus) — nomierinoSos
recepSu medikamentus. No benzodiazepiniem veidojas atkariba, tapat ka no alkohola un
cigareteém, turklat ta ir gruti arstg§jama. Antidepresanti atkaribu un pieradumu neraisa, ka ari
neatstaj nekadas citas sekas — cilvéks ka personiba nemainas, saglabajas vina intelektualas un
rados$as spéjas.

Vispirms — antidepresanti nav zales, kas iedarbojas uzreiz. Paies paris ned€las, Iidz jutis
uzlabojumu. Ne velti vislielakas raizes, 1pasi, ja ir smaga depresija, arstiem sagada tieSi sakuma
periods. Nakamais klupsanas akmens — kad antidepresanti sak iedarboties, cilvéks tos vél kadu
laiku padzer un tad nospriez: ,,Man jau ir labi, vairak nevajag.” TaCu antidepresanti ir zales,
kuram ir stingri noteikta lietoSanas taktika. Partraucot tas dzert nelaika, seko gan kritiens atpakal
depresija vai 1ekmeés, gan organisms pret So antidepresantu veidu klust nejiitigs — atkartoti dzerot,
zales vairs neiedarbosies.

Parasti antidepresanti jaturpina lietot apméram divus ménesSus p&c uzlabojumu saksanas, tad

meénesa laika no tiem atradinas — tacu to visu izskaidro un lietosanas grafiku korigg arsts. (11)
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Antidepresantu izvéles kriteriji: efektivitate uz depresijas simptomiem, laba panesamiba,
pieradita profilaktiska efektivitate, iespgjami atrs kliniskais efekta sakums, efektivitate pie
komorbidiem trauc€jumiem, vienkarsa dozé€Sana, zema mijiedarbiba ar citiem medikamentiem,

drosiba pardozgjot, pieejama cena. (4;6)

1.8. Antidepresantu iedalijums péc darbibas mehanisma

Antidepresantus klasificEé péc to kimiskas uzbiives: bicikliskos, tricikliskos, tetracikliskos
un atipiskos antidepresantos, bet pé&c darbibas mehanisma; monoaminoksidazes inhibitoros
(neatgriezeniskas un atgriezeniskas darbibas), serotonina vai noradrenalina atpakalskaitiSanas
inhibitoros, ka arT centralo presinaptisko o, adrenoreceptoru antagonistos, serotonina 5-HT1A
receptoru agonistos un serotonina
5-HT2 receptoru antagonistos. Klasifikacija péc darbibas mehanisma ir nosacita tapéc, ka
lielakai dalai antidepresantu ir Joti komplicta darbiba (pieme&ram, amitriptilins nodroSina vismaz
9 $§adus mehanismus: H; un H; receptoru, M holinoreceptotu, 5-HT2 receptoru, a; un centralo o,
adrenoreceptoru  blokades, ka art noradrenalina un serotonina neironala satveres
atpakalsaistiSanas kavéSanu un $iinu membranu stabilizacija). (12; 27)

Bicikliskie antidepresanti (BiCAD). Fluoksetins ir BICAD parstavis, kas darbojas lidzigi
tricikliskajiem antidepresantiem (TCAD), vairak gan normaliz€jot serotoninergiskos procesus
smadzenés. Fluoksetins ir spécigs daudzu medikamentu noarditajenzima CYP 2D6 inhibitors,
tapec to vienlaicigas lietoSanas laika sagaidama nevélama mijiedarbiba. Citaloprams ir viens no
visselektivakajiem serotonina atpakalsaistiSanas inhibitoriem (SASI) BiCAD. Tas nerada
miegainibu, nogurumu un koncentréSanas gritibas, ka ar1 neizraisa medikamentu nesaderibu,
nepastiprina alkohola darbibu un ir pat noderigs alkoholisma arstésana. To iesaka trauksmainas
depresijas un trauksmes arsteéSanai.

Tricikliskie antidepresanti (TCAD) - antidepresivo darbibu izskaidro ar to, ka tie inhibé
noradrenalina un serotonina atpakalsaistiSanu centralas nervu sist€émas adrenergiskajas un
serotoninergiskajas sinapsé€s. Lidz ar to Sie preparati stimulé adrenergiskos un serotoninergiskos
procesus bez monoaminoksidazes inhib&sanas.

TCAD piemeri: imipramins, amitriptilins, dezipramins.
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Tetracikliskie antidepresanti ( TeCAD). Piem&ram, maprotilins selektivi kavé
noradrenalina atpakalsaistiS8anos nervu terminal€s, neietekm&jot serotoninergiskos procesus.
Preparatam bez antidepresivas darbibas piemit ar trankviliz§joSa, anksiolitiska un holinolitiska
darbiba. Savukart mirtazapins (viens no jaunakajiem antidepresantiem), ir centralo presinaptisko
a2 adrenoreceptoru antagonists, kas ne tikai pastiprina noradrenalina un serotonina izdali
sinaptiskaja sprauga, bet arl bloké serotonina 5-HT2 un 5-HT3 receptorus. ST apgalvojuma
pamata ir atzina, ka a, adrenoreceptori ir lokalizéti ari serotoninergisko nervu terminals un
lidzigi adrenergiskiem neironiem nodroSina serotonina izdales regulaciju. (4; 13; 27)

Atipiskie antidepresanti specifiskaja aktivitateé ir salidzinami ar tricikliskajiem
antidepresantiem, turklat ar labaku panesamibu. Pie §is grupas pieder trazodons, amfebutamons,
venlafaksins un nefazodons. Amfebutamons kavé dopamina un noradrenalina, bet venlafaksins —
noradrenalina un serotonina atpakalsaistiSanos, savukart nefazodons blokeé 5-HT2 receptorus un

ar1 kave serotonina atpakalsaistiSanos.

(13; 14; 27)
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1.9. Depresijas modelésana uz dzivniekiem

Depresijas modeléSana uz dzivniekiem tiek izmantota, lai pétitu depresiju ka slimibu un
simulatativo antidepresantu darbibu, lai p&titu simptomatiku un patfiziologiju depresijai vai ari
atklatu jaunus antidepresantus.

Ir diezgan griitt izveidot dzivnieku modeli, kas perfekti atdarinatu depresijas nomaktu
pacientu. Dzivniekiem trukst paSapzinas, paSrefleksija un ,atalgojuma sisteémas”, turklat
raksturigo iezimju trauc€jumi ka, pieméram, nomakts garastavoklis, zems paSvert§jums vai
pasnavnieciskas tieksmes, Sadas sajiitas nav raksturigas dzivniekiem. Tomer depresija, ka citas
psihiskas saslimSanas, veido ieks€jos fenotipus (intereses zudums, izmisums, izmainas &stgriba
vai svara pieaugums, neiroendokrinie traucumi, miega traucjumi, pastiprinata trauksmes
sajiita), ko iesp&jams producét neatkarigi no novertéta dzivnieka. Ideals dzivnieku modelis sniedz
iesp€jas saprast molekularos, genétiskos un epigenétiskos faktorus, kas var novest pie depresijas.
Izmantojot dzivnieku modelus, pamata molekularas izmainas un sakaribas starp genétiskajam un
vides izmainam, tas lautu skatit dzilak depresijas patologiju. Pie tam dzivnieku depresijas modeli
ir nepiecieSami, lai identific€tu jaunas terapijas iesp€jas depresijas skartiem pacientiem.

Lai dzivnieku modelis biitu piemérots cilveku depresijas atdarinaSanai, tam jaatbilst Sadiem
kritérijiem, cik vien iesp&jams: stipra fenomenologiska lidziba, lidziga patfiziologija, salidzinama
etiologija un kopiga arst€Sana. Depresija ir heterogéna slimiba un tas daudzos simptomus ir
sarezgiti paradit uz laboratorijas dzivniekiem, tapéc rodas jautajums, ka mes varam zinat, ka
dzivnieks ir ar depresijas iezim&€m. Patiesiba, dazi depresijas modeli pilniba atbilst Siem
validacijas kritérijiem, ka ari daudzos modelos Sobrid izmanto jau zinamu antidepresantu
iedarbibas ka atbildi uz stresu. Tacu tas nav nepiecieSams ,,idealam” dzivnieku depresijas
modelim eksponét visas anomaliskas depresijas izpausmes, gluzi tapat, ka tas ir depresijas

pacientiem, kuri neparada visus iesp&jamos depresijas simptomus. (15;16;28;30)

29



1.9.1. Antidepresantu parbaudes testi

Antidepresantu parbaudes testi nodroSina tikai kadu parametru uzvediba vai fiziologisko
pasakumu, kas paredzéts, lai noveértétu ietekmi uz genétisko, farmakologisko vai vides
manipulaciju. Tas atSkiras no citiem modeliem, kuri var biit defin€ti ka organisms vai kads tiess
organisma stavoklis, kas atveido cilvéka patalogiskas Tpasibas.

Piespiedu peldéSanas tests (forced-swimming test) balstas uz noverojumu, ka dzivnieks
izstrada nekustigu kermena stavokli cilindra, kur§ piepildits ar ideni. Saja testa nekustigums ir
jainterprete ka pasivu stresa adaptacijas stratégiju vai depresijai Iidzigu uzvedibu. P&c
antidepresantu lietoSanas dzivnieki aktivi koncentr&jas izglabties ilgaku laiku neka kontroles
grupas dzivnieki. Piespiedu peld@Sanas tests ir visplasak izmantotais Iidzeklis depresijas
pétnieciba, to parasti veic ar pelém vai Zurkam. PriekSrociba piespiedu peldésanas testam ir ta, ka
tas ir pieejams ar zemam izmaksam, ir atrs un uzticams, viegli rikoties un ir pieradijis savu
uzticamibu laboratorijas model&jot depresiju uz dzivniekiem. Turklat tas lauj atri caurskatit lielu
daudzumu medikamentu. Testa rezultati ir atkarigi no laika starp zalu ievadiSanu un testa

uzsaksanu. (15)

1.9.1.1. attéls Piespiedu peldesanas tests (17)
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Atklatais lauks (open field) ir gaiSs laukums, testa laika grauzgji tiek novietoti viduspunkta
uz §1 laukuma, tadejadi spiesti uzturties jauna un gaisa vide. Parasti grauzgjiem ir tendence
izvairities no spilgtam, apgaismotam vietam. S izvairi§anas mulsina un vienlaikus var
pastiprinat trauksmes simptomus dzivniekiem. Eksperimentala subjekta kustibas tiek ierakstitas,
tiek analiz€ts noietais attalums un celS. Atklata lauka tets var atspogulot antidepresantus, uzradot
ar trauksmi saistitu uzvedibu ka depresijas ieks€jo fenotipu. Ir zinams, ka dazu antidepresantu
pielietoSana samazina uzvedibas aktivitati Sajos testos, tapat ka anksiolitiki. Tomér uz daziem
antidepresantiem atbilde nav konstatéta. Ir griiti atSkirt ar trauksmi saistito izvairiSanos no

pastiprinatas jaunumu meklesanu $ajos testos. (15;28)

1.9.1.2. artels Atklata lauka tests (18)
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1.10. Rezerpins

Rezerpins ir indola grupas alkaloids, kur§ izdalits no Indija augo$a auga — Ciiskveida
rauvolfijas jeb “Ciisku saknes” (Rauwolfia serpentina). Sintezeéts 1956. gada

( V. Vudvords). (19)
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1.10.1.attéls Rezerpina struktirformula (20)

Lidz pat 20. gs. 40. gadiem netika nopietni nemti véra seno indieSu manuskriptos atrastie
apgalvojumi, ka ar 16. gs. vacu arsta un botanika Leonharda Rauvolfa aprakstito “cuiskas sakni”
var arstet ne tikai cliskas kodumus, bet ar1 arpratu un daudzas citas slimibas, to skaita hipertoniju.

Rezerpina galvenas farmokologiskas TpaSibas ir nomierino$a darbiba uz centralo nervu
sisttmu un hipotensiva darbiba. Rezerpins uzkrajas adrenergisko Skiedru galos vezikulu
membrana, Iidz ar to trauc€jot dopamina noklusanu vezikulas un noradrenalina sintézi.
Apgriitinata tiek arT noradrenalina atpakalsaistiSana vezikulas, tapec tas tiek noardits
aksomplazma monoaminooksidazes ietekm&. Rezultata mediatoru daudzums adrenergisko
Skiedru galos samazinas, un impulsu parvade sinapsé tiek traucéta. So rezerpina darbibas
mehanismu atklaja A. Bertlers, A. Karlsons, E. Rosengréns 1956. gada. (21)

Rezerpins viegli iet cauri hematoencefaliskai barjerai un samazina noradrenalina daudzumu
arl centralaja nervu sistémai. Ar to izskaidrojama rezerpina sedativa darbiba un tas, kapéc
rezerpins pieder pie neiroleptiskajiem jeb antipsihotiskajiem Ilidzekliem.

Rezerpina sedativa darbiba ir noderiga hipertoniskas slimibas arstéSana, jo noversot
nepatikamas emocijas, tas novers vienu no §is slimibas etiologiskajiem faktoriem.

Lielaka dala slimnieku rezerpinu panes labi. Tas praktiski neizraisa ortostatisko hipotoniju

un to var lietot ilgstosi. PieraSana pie rezerpina neattistas. Tomér lietojot rezerpinu sistematiski
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var rasties blakusefekti: miegainiba, depresija, seksualo funkciju nomakums, parkinsonisma
pazimes, apgrutinata elposana caur degunu, kupga un zarnu motorikas un sekrécijas
pastiprinasanas. Depresijas gadijuma preperatu japartrauc lietot. Rezerpinu nevajadzétu dod
pacientam, kam anamn&ze bijusSas depresijas epizodes.

Rezerpins ir medikaments, kas samazina kateholaminus periférajas nervu Sunas un
samdzenés. Rezerpins pastiprina stresu/depresiju dzivniekos samazinot kateholaminu skaitu un
blokgjot to atpakaJuznems3anu. ST sakariba tiek pielietota, lai modelétu depresiju uz laboratorijas

dzivniekiem un pétitu pamata mehanisnu psihologiskajai depresijai. (21)

1.11. Imipramins

Imipramins ir triciklisks antidepresants ar vaji izteiktu psihostimul&josu darbibu. Tas bija
pirmais antidepresants, kur$ tika pétits 20. gs. 50. gadu beigas. Sis pétijums bija pirmais
meginajums atrast zales psihiskam slimibam, pieméram, Sizofrénija, tacu tas izradijas neefektivs.
Tacu kliniskajos pétijumos, ka antidepresants, tas uzradija labus rezultatus pat Joti smagos

depresivos stavok]os. ( 22)
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1.11.1. attéels Imipramina struktiirformula (22)

Depresiviem slimniekiem imipramins mazina griitsirdibu, apatiju un vienaldzibu pret
apkartni, uzlabo garastavokli, nedaudz palielina psihomotoro aktivitati. Dazi imipramina efekti
saistami ar ta ietekmi uz vegetativo nervu sisttmu (M-holinoreceptorus blok&josam,
adrenoblok&josam ipasibam), ka ar1 ar kardiotoksisko ietekmi. Tapéc, lietojot imipraminu, var
samazinaties dziedzeru sekrécija (piem&ram, siekalu), kunga un zarnu gludas muskulatiiras
tonuss un pazeminaties arterialais asinsspiediens. Lidz ar to ir saprotamas imipramina izraisitas
blakusparadibas: bezmiegs (tap€c lietojams dienas pirmaja pusé — lidz plkst.16), uzbudinajums,
halucinacijas, sausums muté, sirdsklauves, ortostatiska hipotonija, aizciete§jumi un redzes

trauc€jumi. (14)
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1.12. Rasigilins

Rasagilins ir monoaminoksidazes-B inhibitors. Tas blok& B tipa monoaminoksidazi,
kas smadzen&s noarda neirotransmiteru dopaminu. To izmanto monoterapija Parkinsona slimibas
sakumposma. (23)

Rasagilins tika izstradats, lai pétitu Parkinsona slimibu, tacu atklaja, ka tas var ne tikai
efektivi arstet So slimibu, bet, ka tam piemit arT neiroprotekt&josas un antiapoptotiskas 1pasibas.

Rasagilina vienas devas absoliita biopieejamiba ir aptuveni 36%. (24)

G NH

1.12.1. attels Rasigilina struktarformula (24)
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1.13. Amantadins

Amantadins pieder pie adamantana atvasinajumiem, un tas ir antivirals lidzeklis. 1966. gada
ASV tas tika apstiprinats ka profilaktisks Iidzeklis pret Azijas gripu, tau 1969. gada nejausi
atklaja, ka to var izmantot art Parkinsona slimibas, narkotiku izraisitu ekstrapiramidalu sindromu
un akatizijas mazinaSana. (25)

Amantadins ietekm& RNS saturoSus mikrovirusus, aizkavgjot to ieklusanu $ina, ka ari
inhibgjot tur iekluvusa virusa genoma atbrivosanos. Kops 1975. gada amantadinu izmanto ari
jostas rozes akuto formu un postherpétisko neiralgiju terapija. Amantadins ietekmé CNS , un to
lieto arT ka pretparkinsonisma lidzekli, jo veicina dopamina izeju no neironaliem depo un
paaugstina dopaminreceptoru jutigumu.Bez tam tas var izraisit ar1 tadas blakusparadibas ka
galvassapes , reibonus, nervozitati, bezmiegu, sliktu dasu, aizciet€§jumus, redzes trauc€jumus un
sirdsklauves. Amantadins darbojas caur vairakiem farmokologiskiem mehanismiem, ta¢u nav

konstatets neviens doming&joss darbibas mehanisms. (26)

NH,

1.13.1. attéels Amantadina struktiirformula

36



2.MATERIALI UN METODES

2.1.Reaktivi un aparatiura

Eksperimenta tika izmantots atklata lauka tests (Open field) , kur visas dzivnieku kustibas
tika ierakstitas ar SMART Video Tracking System (Basic System V2.5 Single Subject Tracking) un
piespiedu peld€Sanas tests (Forced-swimming or Porsolt test), ka ar1 temperatiiras mérisanai tika

izmantota ierice — termometrs "Thermalert TH-5".
2.2.Laboratorijas dzivnieki

Pieaugusi Wistar linijas zurku té€vini (no Rigas Stradina Universitates Eksperimentalo
dzivnieku laboratorijas) tika turéti standartizétos laboratorijas apstaklos (22 + 0,5° C, 12 h
gaismas — tumsas cikls) ar brivu pieeju standarta laboratorijas baribai un dzeramajam tdenim.
2.3.Laboratorijas dzivnieku etika

Visi eksperimenti tika veikti saskana ar Eiropas Savienibas Direktivas 86/609/EEC
vadlinijam “European Convention for the Protection of Vertebrate Animals Used for
Experimental and other Scientific Purposes” (1986) un saskana ar Latvijas Republikas Partikas
un veterinara dienesta dzivnieku &tikas komitejas atlauju.
2.4.Svara noteikSana un vielu ievade

Pirmaja eksperimenta diena zurkas tika svertas, sakotng&jais to svars bija

216 g + 58 g. Vielu ievades daudzums bija atkarigs no Zzurkas svara (pieméram, ja dzivnieks

svera 220 g, tad tam 1.p. tika ievaditi 220 ml vielas Skiduma).
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2.5.Eksperimenta planojums

1.Pirmaja diena samarke dzivniekus un sadala tos 7 grupas:

1) kontroles grupa - ievada fiziologisko skidumu intra peritoniali (i.p.), grupa 7 dzivnieki;

2) kontroles rezerpina grupa - ievada rezerpinu i.p. Smg/kg, grupa 8 dzivnieki;

3) imipramina grupa - ievada imipraminu i.p. 10mg/kg, grupa 8 dzivnieki;

4) rasagilina I grupa - ievada rasagilinu i.p. 1mg/kg, grupa 7 dzivnieki;

5) rasagilina II grupa - ievada rasagilinu i.p. Smg/kg, grupa 8 dzivnieki;

6) amantadina I grupa - ievada amantadinu i.p. 1mg/kg, grupa 7 dzivnieki;

7) amantadina II grupa - ievada amantadinu i.p. 5 mg/kg, grupa 7 dzivnieki.
Pirmas dienas pécpusdiena katras grupas pirmajiem 4 dzivniekiem ievada attiecigos vielu
Skidumus.
2. Otras dienas rita (apméram péc 18 stundam) tika mérita rektala temperatira dzivniekiem,
kuriem ieprieks€ja diena ievadija attiecigo vielu skidumus. Uzreiz péc temperatiiras izmerisanas
imipramina, rasagilina un amantadina grupu parstavjiem atkartoti tika ievaditi attiecigo vielu
Skidumi, bet kontroles grupas un kontroles rezerpina grupas parstavjiem tika ievadits
fiziologiskais $kidums, talak ar dzivniekiem tika veikti atklata lauka un piespiedu peldésanas
testi.
Otras dienas pecpusdiena katras grupas atlikuSajiem 3 vai 4 dzivniekiem art ievadija attiecigos
Skidumus.
3. Tresas dienas 1ita (apméram pec 18 stundam) tika mérita rektala temperatira dzivniekiem,
kuriem ieprieks€jas dienas pécpusdiena ievadija attiecigo vielu Skidumus. Uzreiz péc
temperatiiras merisanas imipramina, rasagilina un amantadina grupu parstavjiem atkartoti tika
ievaditi attiecigo vielu Skidumi, bet kontroles grupas un kontroles rezerpina grupas parstavjiem
tika ievadits fiziologiskais $kidums, talak ar dzivniekiem tika veikti atklata lauka un piespiedu

peldésanas testi.
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2.6. Temperatiiras mérisana
Otras un tresas dienas rita dzivniekiem tika meérita rektala temperatiira (pirmas un otras

dienas pécpusdiena dzivniekiem i.p. ievadija vielu Skidumus, kuri noraditi punkta 2.5.) ar

termometru "Thermalert TH-5".

2.7. Atklata lauka tests
Atklata lauka testa dzivnieks tiek ievietots izgaismotas arénas centrd. Visas dzivnieka
kustibas tiek ierakstitas ar SMART Video Tracking System (Basic System V2.5 Single Subject

Tracking), vélak analiz&tas. Izpétes laiks dzivniekam ir 5 mintes. Saja testa svarigakais, kas tiek

analiz€ts, ir dztvnieka noietais attalums un cels.

2.8. Piespiedu peldeSanas tests

Piespiedu peldésanas testa dzivnieks tiek ievietots silta Gidens cilindra ta, ka dzivnieka aste
nebalstas pret trauka dibenu. ir divas miniites latences periods, kam seko ¢etru minisu kustibu

fikseésana.

2.9. Datu statiska analize

Statistiska analize tika veikta ar GraphPad Prism 5 un Microsoft Word programmam.

Rezultatus salidzinajam ar nesaparoto t testu. Dati ir statistiski ticami pie p<0,05.
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3. REZULTATI

3.1. Rektala temperatiira

3]
T

B
T

)
T

X
i

=
T

Rekt temperatira, °C

3.1.1. attels Videéja rektala temperatira Zurkam katra grupa. Kontroles grupa vidgja
temperatiira ir 37,8°C, kontroles rezerpina grupa vidéja temperatira ir 37,1°C, imipramina grupa
vidgja temperatiira 37,6°C, rasagilina I grupa videja temperatiira 37,1°C, rasagilina II grupa 37°C,
amantadina I grupa vidéja temperatiira 37,5°C un amantadina I grupa vidéja temperatira ir

37,6°C.
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3.2. Atklata lauka tests

Open field kopa
2000 1709,7

1573,4 1616,1 %

Distance,cm

3.2.1. attels Atklata lauka testa rezultati katra grupa, kuros paraditi attalumi, ko dzivnieki
veica izpétes perioda. Kontroles grupa videja distance ir 15,7 m, kontroles rezerpina grupa
vid§ja distance ir 16,2 m, imipramina grupa vid€ja distance ir 11,5 m, rasagilina grupa vid¢ja
distance ir 13,6 m, rasagilina II grupa vidgja distance ir 12,4 m, amantadina I grupa vidgja

distance ir 13,2 m un amantadina II grupa vid&ja distance ir 17,1 m.
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3.3. Piespiedu peldeSanas tests

259 19,5

Imobilizécijas laiks, s

3.3.1. attéls Piespiedu peldeSanas testa rezultatu apkopojums pa grupam. Att€la redzams
imobilizacijas laiks katras grupas ietvaros, kurs tika uznemts ¢etru mintsu ilga kustiba pa tdeni.
Redzams, ka kontroles grupa kopgjais vid€jais imobilizacijas laiks dzivniekiem ir 19,5 sekundes,
rezerpina kontroles grupa tas ir 11,9 sekundes, imipramina grupa tas ir 17 sekundes, rasagilina I
grupa tas ir 13,4 sekundes, rasagilina II grupa tas 11,1 sekunde, amantadina I grupa tas ir 12,5

sekundes un amantadina II grupa tas ir 8,8 sekundes.
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4.DISKUSIJA

Depresijas modeléSana uz dzivniekiem tiek izmantota, lai petitu depresiju ka slimibu un
simulatativo antidepresantu darbibu. Nav viegli izveidot dzivnieku modeli, kas perfekti atdarinatu
depresijas nomaktu pacientu, jo dzivniekiem triikkst pasapzinas un ,,atalgojuma sisteémas”, turklat
raksturigo iezimju trauc&jumi ka, pieméram, zems paSvert§jums vai pasnavnieciskas tieksmes,
Sadas sajiitas nav raksturigas dzivniekiem. Tomeér depresija, ka citas psihiskas saslim$anas, rada
1zmainas sajiitas un uzvediba, pieméram, intereses zudums, izmisums, izmainas estgriba vai svara
piecaugums, neiroendokrinie trauc€jumi, miega traucgjumi, pastiprinata trauksmes sajiita.

P&tijuma maksligi tika veidots rezerpina depresijas modelis uz pieauguSiem zurku te€vigiem.
Kopa eksperimenta piedalijas 52 dzivnieki, kuri tika sadaliti 7 grupas. Eksperiments notika 3
dienas, kuru laika tika veikti atklata lauka un piespiedu peldesanas testi, ka ar1 tika mérita Zurku
tevinu rektala temperatiira.

Miisu pétijuma redzams, ka kontroles grupa rektala vidéja temperatiira ir 37,8°C, kontroles
rezerpina grupa vidgja temperatira ir 37,1°C, imipramina grupa vidéja temperatira 37,6°C,
rasagilina I grupa vid&ja temperatiira 37,1°C, rasagilina II grupa 37°C, amantadina I grupa videja
temperatiira 37,5°C un amantadina I grupa vidéja temperatiira ir 37,6°C. Normala kermena
temperatiira zurkam ir nedaudz augstaka ka cilvékam, tatad tas ir no 37° C un ki norma tiek
uzskatita 1idz 38,5° C. Visas grupas dzivnieku vidgja temperatiira sakrit ar normalu Zurku rektalo
temperatiiru . Kaut gan ir vérojamas nelielas temperatiiras izmainas, temperatiira ir zemaka
kontroles rezerpina grupa un rasagilina I un rasagilina II grupa, tau izmainas ir nenozimigas un
tam nav statistiskas nozimes, jo p>0,05.

Piespiedu peldésanas testa redzams, ka kontroles grupa kopgjais vid€jais imobilizacijas
laiks dzivniekiem ir 19,5 sekundes, rezerpina kontroles grupa tas ir 11,9 sekundes, imipramina
grupa tas ir 17 sekundes, rasagilina I grupa tas ir 13,4 sekundes, rasagilina II grupa tas 11,1
sekunde, amantadina I grupa tas ir 12,5 sekundes un amantadina II grupa tas ir 8,8 sekundes.
Klasiski piespiedu peldesanas testa rezultati tiek interpretéti, ka dzivnieka mazkustigums tdent
tiek saistits ar negativam sajiitam, tas att€lo dzivnieka bezcerigo noskanojumu. Tomer pastav ari
viedok]u atSkiribas, dazi zinatnieki uzskata, ka palielinats imobilizacijas laiks norada uz
dzivnieka pozitivo uzvedibas pielagosanos, tas ir, dzivnieks ir iemacijies, ka nevar izbégt un lidz

ar to energijas taupisanas noliikos, tas ilgaku laiku paliek nekustigs lidz bridim, kad testéSana tiek
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izbeigta. Zinot to, ka kontroles grupas dzivnieki netika iespaidoti, tas ir, nav sanémusi
medikamentus, un izmantojot §is viedoklu atSkiribas, var secinat, ka dzivnieku spécigais
izdzivoSanas instinkts liek tiem iemacities taupit energiju situacijas, kad apdraudéta dziviba, lidz
ar to palielinas ar1 dzivnieku imobilizacijas laiks piespiedu peldéSanas testos. Runajot par pargjo
vielu iedarbibam, varétu teikt ta, jo labak viela organisma iedarbojusies, jo grutak dzivniekam
kontrolét savus instinktus un vieglak padoties medikamenta iedarbibai. Manuprat, péc S1 testa
rezultatiem nevar viennozimigi spriest par vielu potenc€joso vai nomacoso iedarbibu, lai varétu
pilnigak izvertet vielu efektus, dzivniekiem vielu ievade javeic ilgaku laiku. Saja testa, manuprat,
ir pielauta ari diezgan liela cilvéciska klida, kas traucé pamatot rezultatus, jo fiksgjot
imobilizacijas laikus, més izmantojam hronometrus un imobilizacijas laiki tika fikséti balstoties
uz subjektibam sajiitam. Ar1 Saja testa p>0,05, tas norada uz testa statistisko nenozimigumu.
Atklata lauka testa ir griiti atSkirt ar trauksmi saistito izvairiSanos no pastiprinatas jaunumu
mekléSanu, kas loti raksturiga zurkam, tapéc Sis tests vairak kalpo ka dzivnieku aktivitates

fiks€Sanas tests, art Saja testa p>0,05, kas nozimé, ka nav statistiskas nozimes.
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SECINAJUMI

Zurku rektalas temperatiiras mérijjumos netika konstatStas nekadas novirzes no
dzivnieku normalas kermena temperaturas.

P&c piespiedu peldéSanas testa rezultatiem nevar spriest par vielu potencéjoso vai
nomacoso antipsihotisko iedarbibu uz dzivniekiem, jo vielu ievade tika veikta parak
isu laiku, ka ari testa izpildes bridi, fiks€jot Zurku imobilizacijas laikus, tika
pielautas kliidas.

Ar atklata lauka testu nevar objektivi noveérteét medikamentu efektus uz zurkam, jo §1
metode tie$i neparada antidepresantu iedarbibu, bet gan vairak tiek izmantota Zurku
aktivitates novertéSana.

Visos veiktajos testos p>0,05, kas nozim€&, ka iegiitic rezultati ir statistiski

nenozimigi.
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