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Redakcijos skiltis

Sis miisy Zurnalo numeris skiriamas konferencijai “Neu-
ropsichiatrija: raidos ir degeneraciniai sutrikimai”, Kaunas
2001 m. rugséjo 21-22 d.

Neuropsichiatrija sparéiai besivystanti biologinés psi-
chiatrijos dalis, apimanti tam tikras dviejy giminingy spe-
cialybiy — neurologijos ir psichiatrijos — sritis. Nenuostabu,
kad sqlycio tasky tarp pastaryjy specialybiy yra labai daug,
nes neurologija ir psichiatrija turi reikalg su vieno organo -
smegeny — ligomis. Neuropsichiatrija — tai klinikiné discipli-
na, tirianti ne tik psichikos ligy, tokiy kaip schizofrenija,
nuotaikos ir nerimo sutrikimai, neurologines prieZastis, ji ap-
ima ir neurologiniy ligy, tokiy kaip insultas, epilepsija, isSsé-
tiné sklerozé, sukeltus psichikos ir elgesio sutrikimus. Tradi-
ciskai ypac¢ didelis démesys neuropsichiatrijoje yra skiria-
mas nervy sistemos raidos ir degeneraciniams sutrikimams.
Be neurology, psichiatry, vaiky neurology bei vaiky ir pa-
augliy psichiatry, jvairiais neuropsichiatrijos aspektais do-
misi ir gerontologai, neuropsichologai, reabilitologai, neu-
rofiziologai, socialiniai darbuotojai, bendrosios praktikos
gydytojai ir kiti specialistai. Daugelis iy specialisty turi sa-
vo mokslines draugijas ir asociacijas, kurios aktyviai daly-
vavo rengiant Sig konferencijq.

Sios jungtinés konferencijos tikslas ir buvo suburti visus
besidomindius neuropsichiatrija, kad jie galéty issakyti savo
mintis, pasidalyti patirtimi, pasitarti su ekspertais. Konfe-
rencija vyksta po Tarptautinés neuropsichiatrijos asociaci-
jos (INA) véliava. Asociacijai atstovauja Sios organizacijos
valdybos narys ir sekretorius prof. M.Gaviria i§ Cikagos Ili-
nojaus universiteto. Profesorius savo paskaitose ir straips-
ninose apvelgs neuropsichiatrijos raidos istorijg, tarptau-
tinio bendradarbiavimo perspektyvas, galvos smegeny trau-
my neuropsichiatrinius aspektus, psichoziniy ir agresyviy li-
goniy gydymgq bei praves praktinj seminarq, skirtq neuropsi-
chiatrinés grupés darbui.

Si konferencija kartu yra bendro Lietuvos biologinés psi-
chiatrijos draugijos ir Cikagos Ilinojaus universiteto pro-
jekto “Lietuva ir Cikaga 2000 tesinys. Mes turésime malo-
niq progq dar kartq susitikti su sio JAV universiteto Psichiat-
rijos klinikinio mokslinio centro direktoriumi prof. P.G.Jani-
cak. Sj kartq profesorius mums pateiks naujausiy savo tyrimy

transkranialinés magnetinés stimuliacijos (TMS) srityje bei
psichofarmakologijoje rezultatus, pristatys bendrq Cikagos
Hlinojaus universiteto ir Kauno medicinos centro “Neurome-
da” tarptautini mokslinio bendradarbiavimo projektg. Pa-
gal $j projektq, naudojantis vieningu protokolu Kaune ir Ci-
kagoje TMS bus gydomi nuotaikos sutrikimais sergantys li-
goniai. Siam projektui vykdyti Medicinos centras jsigijo bran-
giai kainuojandiq aparatirg, Sio centro darbuotojai mokeési
ja dirbti Cikagos Ilinojaus universitete.

Svarbi projekto “Lietuva ir Cikaga 2000” sudedamoji
dalis yra Tarptautiniy moksliniy mainy programa. Prof. P.Ja-
nicak, prof. M.Gaviria ir kiti Sio projekto komiteto nariai
deda dideles pastangas, norédami sudaryti sqlygas jauny Lie-
tuvos psichiatry, besidominciy moksliniais tyrimais, ilgalai-
kéms stazuotéms Cikagos Ilinojaus universitete. Sio vizito metu
bus atrinkti kandidatai j tokiq staZuote.

Sj kartq prof P.Janicak konferencijos dalyvius nudziu-
gins brangia dovana. Visiems konferencijos dalyviams bus
jteiktas profesoriaus isleistas psichofarmakologijos vadoveé-
lis. Tai viena populiariausiy ir labiausiai perkamy tokio pro-
filio knygy pasaulyje. Ji, be abejo, padés Lietuvos gydyto-
jams perprasti naujausius psichikos sutrikimy gydymo meto-
dus.

Sioje konferencijoje mokslo naujienomis ir savo patirtimi
diagnozuojant, gydant ir slaugant demencija sergancius li-
gonius pasidalins prof. K. Engedal grupés mokslininkai is Nor-
vegijos. Prof. K.Engedal perskaitys plenarine paskaitq apie
demencijos gydymg Norvegijoje ir kartu su savo bendradar-
biais praves seminarq, skirtq serganciyjy demencija prieZii-
rai pirminés sveikatos prieZiiiros grandyje.

NemaZiau svarbi konferencijos dalis apims darbg sekci-
jose, kurj organizuoja jvairios Lietuvos mokslinés draugijos
ir asociacijos: biologinés psichiatrijos, neurology, miego me-
dicinos, vaiky ir paaugliy psichiatrijos, vaiky neurologijos,
psichosocialinés reabilitacijos. Sekcijy darbo metu bus pri-
statomi Lietuvoje vykdomi mokslo darbai, diegiamos naujo-
vés, kylanéios problemos.

Visiems konferencijos sveciams ir dalyviams linkiu turi-
ningo darbo ir malonaus bendravimo.

i) et

Habil. dr. Robertas Bunevicius
Lietuvos biologinés psichiatrijos draugijos prezidenias
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IYAIUULLLIUSIS HUUIVIIURSIAD SIVALG GLODALIDU 1Yoy SINVEVIY YUy pasiap-
tis - kaip smegenys atsinaujina ir kokie biocheminiai elementai turi reiks-
me¢ §iam procesui. Neuropsichiatrijos ribas nulemia vien tik naujy techno-
logijy, tirian¢iy smegeny funkcija, vystymosi greitis. Kadangi Sios tech-
nologijos nuolat keidiasi ir tobuléja, taigi ir neuropsichiatrija turi geras
perspektyvas. Prie§ 20 m. Zmonés buty mane, kad tie metodai, kuriuos
mes dabar naudojame moderniajame neuromoksle, yra ne kas kita kaip
moksliné fantastika. Siuo metu mes gyvename klinikiniy neuromokslo
tyrimy eroje, ir tai leidZia tikétis aiSkesnio Zmogaus smegeny veiklos ir jos

Maicac (CAVIRTA Thamae TNRE Clausonna MNNTAQ

MAD HIUUVLLL HUULUDVIVIILY AU YAalILved LlUWalu LLIC ]llybl\/llbb Ul 1T Lunuoes
tions within the brain, and how the brain recovers and the biochemical
elements that pay a role in that process. The boundaries that define the
limits of Neuropsychiatry are themselves only limited by the advances in
new technologies that explore brain function. Since these are constantly
changing, so too is the practice of Neuropsychiatry. Twenty years ago
people would had thought that the techniques that are used today in
modern neurosciences were no more than a science-fiction novel. Today
an era of clinical neuroscience research is emerging that promises to



Mokslo darbai

Neurologija ir psichiatrija igkilo ant visiskai skirtingy pa-
grindy. Neurologija vystési kaip bendrosios medicinos dalis,
keli deSimtmeciai po to, kai psichiatro profesija jau buvo ir kai
“beprotnamiy” gydytojai buvo kritikuojami uz psichikos li-
gomis serganciy pacienty gydyma viesuosiuose “beprotngmiuo-
se”. Neurologai niekada neatliko svarbaus vaidmens gydant
“beprotnamiy” pacientus, net tada, kai buvo Zinoma, kad eg-
zistuoja organiné ;‘.megenq liga. Ir prieSingai -~ XIX a. psichiat-
rai retai gydé “nervingus” ambulatorinius pacientus [4].

Nepaisant to, kad remiantis Siuolaikiniais standartais tai
gali pasirodyti keistas darbo paskirstymas, kai sunkios organi-
nés ligos priklausé neurologijai, o neurozinés - psichiatrijai,
neurologija padaré didZiul¢ moksling pazanga stengdamasi su-
prasti smegeny ligas. Tuo tarpu psichiatrijai tai nepavyko, dau-
giausia dél dideliy psichiatriniy ligoniniy izoliacijos [4].

Neuropsichiatrijos terminas kartais pavartojamas su men-
kinancia gaidele. Aiskaus psichiatrijos progreso metu ji buvo
vertinama kaip siaura savo paZitromis ir stagnaciné. Dar blo-
giau, ji buvo vertinama tarsi amatininky “provincija” tiek neu-
rologijoje, tiek psichiatrijoje, kaip netobula “chimera”, men-
kai apdovanota bet kurios disciplinos vaisiais. Ta¢iau smege-
ny vciklos sutrikimy ir d¢l to kylanéiy psichikos ligy tyrimai
yra neiSsenkamas atradimy Saltinis.

Egzistuoja psichodinaminiai, socialiniai ir kulttriniai neu-
ropsichiatrijos aspektai.

Psichologiniy konflikty tyrimas turi vykti lygiagreciai su
fiziniu istyrimu, vykdant diferencine diagnostika; psichotera-
pija turi bati taikoma kartu su farmakologiniu gydymu.

Taigi Siuolaikiné neuropsichiatrija reikalauja platesniy gy-
dytojo igiidZiy ir interesy, o ne jy susiauréjimo.

Taciau kaip klinikinio mokslo neuropsichiatrijos ribos vis
dar neaiskios.

Daugybéje Zemés rutulio viety mokslininkai tyrinéjo neu-
romokslo, elgesio ir psichopatologijos pagrinda bei rysius. Vie-
nose Salyse $i sritis i$ naujo paZadina paZangias iniciatyvas,
tuo tarpu kitose jau pazyméta daugybé neuropsichiatrijos ju-
biliejy.

Kai kuriose Salyse, tokiose kaip Austrija, Vokietija ir Rusi-
ja, gydytojas, norintis tapti neuropsichiatru, gali bati tiek neu-
rologas, tiek psichiatras.

Reikia dideliy pastangy norint sukurti apybraiza apie pa-
saulinio klinikinio mokslo istorija, kadangi daug kas vyko pa-
raleliai skirtingose vietose tuo paciu laiku, ir tyrinétojai dary-
davo tuos pacius eksperimentus skirtingose Zemés rutulio vie-
tose tuo paciu metu.

Daugybé perversmy, i$ kuriy neuropsichiatrijos vystyma-
sis turéjo naudos, buvo skirti kitoms sritims. Visa, kas buvo
atrasta naujo, turéjo jtaka tam, koks $is mokslas yra dabar. |
neuropsichiatrijos vystymasi savo indélius jnesé daug skirtin-
gy kultory, ir Sie indéliai padaré imanoma, kad neuropsichiat-
rijos mokslo pasiekimai dabar prieinami daugeliui pasaulio
Saliy.

ISTORINES NEUROPSICHIATRIJOS

PERSPEKTYVOS

Ikimodernistiné era

Zmonija doméjosi smegenimis nuo pacios medicinos uzuo-
mazgy pradZios. Smegeny chirurgija yra turbiit seniausia i$ prak-

tikuoty medicinos “meny”. Néra neabejotiny duomeny tik apie
kity medicinos sri¢iy, tokiy kaip farmakologija, pradzig, ka-
dangi pastarosios naudotos priemonés buvo greitai gendan-
¢ios. Taciau yra pakankamai duomeny apie kaukolés trepana-
cija, sickiancia net neolitinj perioda [5].

Priesistoriniai duomenys apie smegeny chirurgija neapsiri-
boja vien tik Europa, kur buvo atrasti seniausi priesistoriniai
jrodymai. Dar civilizacija, buvusi iki inky, pla¢iai naudojo smc-
geny chirurgija jau 2000 m. pries Kristy. Paraco ir Peru archeo-
loginiai duomenys rodo, kad ten smegeny chirurgija buvo tai-
koma pladiai. Ji buvo sékminga, nes pacientai buvo pagydomi,
grei¢iausiai dél smegeny edemos dekompresijos. Taip buvo
gydomos psichikos ligos, epilepsija, galvos skausmai, organi-
nés ligos, osteomielitas, taip pat ir galvos traumos. Smegeny
chirurgija taip pat buvo naudojama dvasiniams bei magiskiems
tikslams [5].

Ikikolumbinéje Peru manyta, kad protiniy funkcijy lokali-
zacija yra Sirdies sritis, arba soncco. Sirdis buvo laikoma proto,
mastymo, atminties ir instinkty buvimo vieta. Taigi vietiniai
chirurgai kaukolés trepanacija grei¢iausiai atlikdavo ne vien
sergant epilepsija, melancholija ar kita psichikos liga.

Psichikos ligos daznai aprasomos tiek senose kronikose,
tiek Ispanijos dvasininky, kurie buvo isitikine, kad psichiatri-
niy simptomy atsiradimas susijes su velnio veikla.

Remiantis Cabieses, i$ tiesy kai kurie senoviniai keramikos
darbai atspindi daug neuropsichiatriniy ir psichiatriniy sutri-
kimy.

Zymioji inky kaukolé, kuri §iuo metu yra Nacionaliniame
Vasinglono muziejuje, buvo tirta daugybés epochos didziyjy
mokslininky, ypa¢ P. Brocca. I§ i§samaus egzemplioriaus apra-
Symo galima suprasti, kad pacientas po trepanacijos iSgyveno
7-8 dienas. Manoma, kad §i operacija buvo skirta epidurinei
hematomai pasalinti.

Senovés Peru gyventojai Zinojo daugybe biidy, kaip atlikti
kaukolés trepanacija. Yra Zinomos kvadrilateraliné, poligona-
liné, ovaliné ar cirkuliariné trepanacijos bei vadinamoji “sta-
liaus™ kartina - kai skylés kaukoléje buvo isdéstomos ratu.

Papirusuose, rastuose Egipte, Afrikoje, taip pat yra duome-
ny apie smegeny chirurgija. Jie sickia 3000 m. prie§ Kristy.
Zodis “smegenys” &ia yra panaudotos pirma karta istorijoje.
Egiptieciy anatominés Zinios galéjo biti rudimentinés, taciau
senoji civilizacija inesé dideli indélj i nervy sistemos paslap-
¢iy iSaiSkinimg. Edwin Smith chirurginis papirusas buvo para-
Sytas mazdaug 1700 m. prie§ Kristy, taciau yra pagristas teks-
tais, kurie siekia net 3000 m. pries Kristy. Sis dokumentas lai-
komas pirmuoju medicininiu dokumentu Zmonijos istorijoje.
Papiruse, kurj parasé Egipto chirurgas prie$ tikstancius mety,
pateikti 48 atvejai. fmanoma, kad papirusg parasé Zymusis Egip-
to gydytojas Imhotepas. Chirurginis papirusas pavadintas Ed-
vino Smito, amerikiecio egiptologo, kuris gimé 1822 m. ir miré
1906 m., vardu. Po jo mirties jo dukra Leonora Smith atidavé
papirusa Niujorko istorinei draugijai. 1930 m. James Henry
Breasted isleido Niujorko istorinei draugijai skirta angliskaji
vertima [5].

15 40 atvejy, aprasyty Edwin Smith chirurginiame papiruse,
27 yra apie galvos suzeidimus. Gali buti, kad aprasyti pacien-
tai susiZeidé krisdami (matyt, dirbdami ant paminkly ar pasta-
ty) arba buvo musio aukos [5].
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Dokumente Zodis “smegenys” paminétas 7 kartus. Taciau
néra simbolio, kuris atitikty angli$kaji Zodj “nervas”. Yra keli
atvejai, kai paminimi smegeny vingiai (smegeny raukslétumas),
taip pat ir dangalas (membrana, supanti smegenis) bei smegeny
skystis (skystis smegeny viduje) [5]. .

Neolito amZiaus trepanuoty kaukoliy buvo rasta visoje Eu-
ropos teritorijoje, Siaurés Afrikoje, Mazojoje Azijoje, Sibire,
Okeanijoje ir praktiSkai visose Amerikos Zemyno dalyse.

Senovés Indijoje Chakara Samhita buvo rasti keli lakonis-
ki spaudiniai apie galvos traumas, parasyti tarp 800 ir 400 m.
pries Kristy: “Jei yra paZeidZiama galva, atsiranda veido para-
lyZius, akiy obuoliy Svytuokliniai judesiai, psichinis pasime-
timas, mutizmas, ptozé, balso praradimas ir t.t”. Tai rodo, kad
kai kuriose senosiose kultirose daugelis funkeijy buvo priski-
riamos smegenims [6].

Neuromokslas praéjo ilga kelia nuo ty dieny, kai senovés
Graikijos gydytojai §irdi vertino kaip sielos buveine, atsakin-
ga uz daugeli, jei ne uz visas psichikos funkcijas.

Romos imperijoje jtakingiausias gydytojas buvo Galenas,
o jo garsiausi darbai buvo apie nervy sistemg. Jo nuomone,
Sirdis nebuvo proto organas. Jis taip pat iSvardijo galvos ner-
vus, i$skyré motorinius ir sensorinius laidus bei nustaté “hu-
moralinius” sutrikimus, kurie buvo sukelti “gary pavidalo
veiksniy”, pernesty arterijomis i$ $irdies i smegenis [6].

Daug teksty apie smegeny chirurgija paliko Hipokratas, se-
nosios Graiky medicinos tévas. Hipokratas, gimes Egéjo jiroje
esancioje Koso saloje 470 m. prie§ Kristy, buvo gerai susipazi-
nes su galvos iaizd{; klinikiniais poZymiais. Jis taip pat tvar-
kingai aprad¢ traukulius ir spazmus bei suklasifikavo galvos
kontiizijas, luzius ir jspaudus. Hipokratas neoperuodavo esant
impresiniams kaukolés liziams, tuo tarpu Aulus Cornelius Cel-
sus tai daré daznai. Celsus taip pat labai iSsamiai apragé smege-
ny suzeidimo simptomus [5].

Pirmasis asmuo, kuris, remdamasis neuroanatomijos Zinio-
mis, nustaté, kad 7Zmogaus protas lokalizuojasi smegenyse, bu-
vo Herophilus i§ Chalcedon, gyvengs apie 300 musy eros me-
tus. Jis taip pat pirmasis atskyré motorinius bei sensorinius ner-
vus ir atliko i$samiausia smegeny anatomijos tyrimg ikirene-
sansiniu laikotarpiu [5].

Nuo Viduriniy amziy j XVI amZiy

“Tamsiaisiais” amzZiais ir mazdaug nuo 800 miisy eros mety
iki XITI a. iSsimokslinimas ir naujos Zinios Vakaruose patyré
stagnacija; daugelis jau pradéty darby buvo uzmirsti.

Taciau Viduriniyjy Ryty filosofai, tokie kaip Avicena, bu-
vo susipazine su didzigjy graiky ir romény filosofy moksli-
niais kiiriniais. Arabai i$verté Hipokrato, Aristotelio ir Galeno
darbus. Vakary europiediai daugelj $iy veikaly atrado tik po to,
kai uzkariavo mauridkaja Ispanija (1085-1248). “Naujasis” mo-
kymas tuoj pasklido po Pranciizija, Italija ir kitas Europos da-
lis [6].

Kaip pagrindinés viduramziy neuroanatomijos istorijos fi-
glros turi buti vertinami italy anatomai Mondino dei Luzzi
(1275-1326) ir Guido da Vigevano (1280-1349). Viduramziais
ju darby analizé naujai nusvieté Zinias apie smegeny ir nuga-
ros smegeny anatomija.

Azija buvo daugybés talentingy smegeny chirurgy namai:
Galenas i§ Pergamono, gimes Turkijoje, ir gydytojai i§ Bizan-

tijos imperijos, tokie kaip Oribasius (1V a.) ir Paul i$ Aeginos.
Islamiskoji smegeny chirurgijos mokykla taip pat klestéjo
nuo 800 iki 1200 mety. Abu Behr Muhammed el Razi, kuris
gyveno 852-932 m., buvo turbiit garsiausias islamo smegeny
chirurgas. Kitas islamo smegeny chirurgas - Abu [’Qluasim
Khalaf gyveno ir dirbo Kordoboje, Ispanijoje, ir buvo vienas
i$ ty, kurie turéjo didZiausig jtaka Vakary smegeny chirurgi-
jai [5].

Renesansas X1V a. viduryje prasidéjo Italijoje. Viena i$ Zi-
nomiausiy §io amzZiaus asmenybiy buvo Leonardo da Vinci
(1472-1519), kuris savo gyvenime atliko per 1500 anatominiy
pieSiniy. Apie 1507 m. da Vinéi vadovavo garsiems eksperi-
mentams su galvijy skilveliais, siekdamas iSsiaiskinti jy struk-
tira. Andreas Vesalius (1514-1564), kiles i$ Briuselio, isleido
“De humani corporis fabrica”, kurios VI dalyje raSoma apie
nervus, o VII - apie smegenis [6].

Bégant amZiams “proto it atminties praradimui” gydyti
mokslininkai vartojo stebuklinguosius gérimus, viduriy lais-
vinamuosius medikamentus, tepalus, skalavimus, vonias, gip-
sg ir kraujo nuleidima.

Kitais laikotarpiais, pvz., Amerikos kolonizavimo metu,
antgamtiski ir religiniai isitikinimai apie proto ligomis sergan-
¢iuosius buvo stipresni puritoni$kose kolonijose uz vandenyno.
Sétonui buvo priskiriama galia sukelti Zmogui beprotybe [6].

Seniausia institucija protiskai serganciyjy priezitrai Lon-
done buvo Bethlem karaliSkoji ligoniné, Zinoma kaip “Bedla-
mas”. Ji buvo jkurta 1247 m. Zodis “Bedlamas” ilga laika buvo
taikomas bet kokiai laukinio “samys$io” ir sujaudinimo vietai
jvardinti. Ligoniné turi 750 mety istorija, bet per paskutiniuo-
sius 50 mety ji padaré didZiulj progresa. Siuo metu Bethlem
karaliSkoji ligoniné yra sujungta su Universitetiniu Londono
psichiatrijos institutu ir yra Maudsley ligoninés dalis |7].

XVIIir XVIII amZiai

XVII a. buvo nuostabus laikotarpis dél savo ypatingo revo-
liuciniy idéjy vaisingumo. Renee Decartes vél pradéjo disku-
sija apie proto ir kiino dualuma bei savo “Metodo pranesimu”
padéjo eksperimentinio mokslo pagrindus, kuriais mes vis dar
sekame. Jis suteiké smegenims ir protui tinkamg svarbg savo
postulatu: “A$ mastau, vadinasi, as esu”.

Kita neuropsichiatrijos vystymosi gairé buvo melancholi-
jos atsiradimo medicininés teorijos, suformuluotos XVII ir
XVIII a. pradzioje.

X VI a. pradZioje Andre Du Laurens (1558-1609) paskelbé
savo teorija apie “keturiy skysciy” jtaka melancholijos simp-
tomy atsiradimui, o véliau, XVII a., Thomas Willis (1621-1675)
pasiiilé cheminés oksidacijos kraujyje savoka ir ja pagrindé sa-
vaja melancholijos atsiradimo teorija. Ankstyvajame XVIII a.
Herman Boerhaave (1668-1738), kuris teiké pirmenyb¢ me-
chaninei fiziologijai, melancholijos atsiradimg aiskino cirku-
liacinés hidraulikos désniais. [8].

Du Laurens teigé, kad melancholija gali sukelti juodoji tul-
Zis, besikaupianti smegenyse. Taciau jis nepaaiskino, kaip juo-
doji tulzis i$ tiesy veikia smegenyse ir kaip sukelia pavojy jy
veiklai. Willis i§kélé minti, kad uZ perdéta baimg ir lidesi
melancholijos metu yra atsakinga kraujo drusky koncentraci-
ja. Jo manymu, jy koncentracijos pasikeitimas gali jvykti dél
staigaus oro pasikeitimo. Taciau Willis taip pat teigé, kad
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“racionalioji siela” (smegenys), kankinama moraliniy konflik-
ty, gali sukelti melancholinj delyra sieloje (Sirdyje) [8].

Boerhaave patologiniy simptomy atsiradimg aiskino rem-
damasis cirkuliacijos dinamika ir kraujo klampumo pakitimais.
Priesingai Willis, Boerhaave nebandé paaiskinti melancholi-
nio “delyro” pozymiy lokalizuotais specifiniais liguistais fi-
ziologiniais procesais smegenyse [8].

Laurens, Willis ir Boerhaave priklausé racionalistinei sto-
vyklai, kadangi jie labiau doméjosi savo teorijomis nei jy
praktiniu pagrindimu ir naudojo empirinius duomenis. Taéiau
Laurens vis tik noréjo tiesiogiai stebéti autopsijas ty pacien-
ty, kurie miré nuo melancholijos, kad rasty duomeny, patvir-
tinanciy jo teorija. Willis savo darbuose aprasé smegeny ana-
tomija, nors skrodimus daugiausia vykdé kiti. Galy gale Willis
pasieke, kad juodosios tulzies teorija buvo atmesta, kadangi
ji nepaaiskino organy veiklos sutrikimy jtakos melancholinio
“delyro” atsiradimui. Tuo tarpu Boerhaave savo eksperimen-
tus darydavo atidziai ir smulkmeniskai. Tacdiau kiekvienas
autorius buvo linkgs naudoti empirinius duomenis savo teori-
joms pagristi, labiau akcentuodami savo teorijy Siuolaikisku-
ma, o ne galimybe toliau aiskintis sutrikimy atsiradimo mecha-
nizmus [8].

Véliau, 1664 m., Thomas Willis iSleido “Cerebri Anato-
me”. Jis pasiiilé mintj, kad smegeny vingiai kontroliuoja at-
minti, valig ir vaizduote. Jis parodé, kad smegeny Zievés rauks-
lés padengia tam tikra skai¢iy poZieviniy centry, tokiy kaip
dryZuotasis kiinas, gumburas ir corpus callosum, kuris jungia
abu pusrutulius. Mokslininkas i$skyré Zieving “pilkaja medzia-
ga”, atsakinga u? dvasia, ir giliau esanc¢ia “baltaja medziaga”,
kuri jo manymu buvo atsakinga uz “dvasios paskirstyma” li-
kusiam organizmui. Sis “paskirstymas” pasireiskia pojiéiais ir
judesiais. Thomas Willis susiejo mastyma su smegenimis ir dry-
Zuotojo kino funkcija [6].

Kita svarbi X VII a. figlira buvo Niels Stensen (1638- 1686),
dany gydytojas, kuris pabrézé nervy sistemos vystymosi tyri-
my svarbg ir pasiiilé smegenis padalinti  dalis, kad biity gali-
ma tirti skirtingas jy funkcijas [6].

XVIII a. buvo laikotarpis, kai buvo pateikti pirmi protingi
paaiskinimai, kodél vienos smegeny pusés pazeidimas sukelia
kitos kiino pusés paralyziy. Tiek Charles Bell (1774- 1842) i
Skotijos, tiek Francois Magendie i3 Prancizijos atliko eksperi-
mentinius tyrimus su Suny nugaros smegeny $aknelémis. [6].

XIX amZius :

Pirmojoje XIX a. puséje dauguma mokslininky tikéjo ra-
cionalios sielos egzistavimu ir jos nemirtingumu, o psichiatrai
turéjo nuspresti, ar “beprotybé” prasideda smegenyse, ar nema-
terialioje sieloje. Be debaty apie “beprotybés” vieta, vyko de-
batai apie jos priezasti, kuri galéjo biti psichologiné, moraliné
ar sukelta fiziniy faktoriy. ‘

Thomas Laycock priklausé nedidelei medicininiy psicho-
logy grupei, kurie bandé rasti naujus metafizinius sprendimus,
aiSkindami beprotybés kilme [8].

IS daugiau nei 300 Laycock’o straipsniy ir daugelio kny-
gy, XIX-o0jo amziaus psichikos ligy mokslui svarbios yra bent
penkios teorijos. Tai smegeny lokalizacijos, refleksologijos,
fiziodinamikos, evolincionizmo ir asociacizmo teorijos. La-
ycock’o indélis j lokalizacijos teorija yra jo pastangos istai-
syti kelias akivaizdziausias Gall ir jo frenologijos pasekéjy

klaidas, tuo paéiu ir bandymai integruoti naujus histologijos
atradimus [8].

XIX a. Laycock pateiké “DidZiosios grandinés” koncepci-
ja, kuri i§ esmés sprendé apie proto ir kiino ry§j. Jis teigé, kad
Visata, protas ir materija pradzioje buvo atskiros. Taciau protas
negali saves isreiksti kitaip negu per materijg. Laycock nuo-
mone, psichikos liga buvo proto ir materijos vienybés suardy-
mas, arba disevoliucija - atvirkstinis evoliucijos procesas.

Apie 1880 m. Prancizijos psichiatrijos mokykla buvo pa-
siekusi prestiZing padétj, kuri leido manyti, kad tai truks ilga
laika. Prancizijos psichiatrijos iStakos siejamos su dviem ligo-
ninémis - Salpetriere ir Bicetre, kuriy egzistavimo pradzia su-
sijusi su “didZiuvoju jkalinimu”, pradétu Liudviko XIV kaip
saugumo priemonés, siekiant suginti i vieng vieta vyrus ir mo-
teris, kuriems pasireiské nuolatiniy, nesvarbu kokios kilmés,
socialinio elgesio sutrikimy.

1793 m. Phillipe Pinel buvo paskirtas gydytoju i Bicetre ir
1795 m. - j Salpetriere. Jis nepasitikéjo hipotezémis ir tai turé-
jo itaka, kad psichiatrai pradéjo atsizvelgti | organine ligy kil-
me. Si kryptis buvo priesinga Gall frenologijai [9].

Esquirol, gimes,1772 m. Tuldzoje, buvo mégstamiausias
Pinelio mokinys. Paskirtas “iSprotéjusiy” motery padalinio va-
dovu Salpetriere, jis 1817 m. pradéjo skaityti paskaitas [9].

Tik mikroskopiskai identifikavus lasteles, buvo jmanoma
Zengti toliau.

1837 m. J.E. Purkinje pirma kartg apibiidino neuronus - i§
tiesy tai buvo vienos i§ pirmyjy lasteliy raSies apraSymas.

Pasak Schiffer ir Fogel (1996), pirmasis neuropsichiatrijos
periodas prasidéjo apie XIX a. Siuo laikotarpiu buvo nustatyta
daug neurologiniy simptomy psichinémis ligomis sergantiems
asmenims.

Nauji gydymo metodai sicjosi su psichiatrijos ligoniniy
reformomis Pranciizijoje vadovaujant Esquirol ir Pinel, Angli-
joje - Willian Tuke ir John Conolly.

Apie XIX a. viduri pradéjo vystytis neurobihevioristiné neu-
ropsichiatrinés “lygties” pusé.

Tai vyko dél jvairiapusiSky teorijy (tokiy kaip liguistas
paveldimumas), kurias 1815 m. pateiké Franz J. Gall ir 1813 m.
Marie-Jean-Pierre Flourens i§ Pranciizijos, bei dél Frisch ir Hit-
zig i§ Vokietijos neurobihevioristiniy teorijy [10].

Privilegijuotos ir brangios privacios jstaigos suvaidino di-
delj vaidmenj vystant ir teorine, ir praktine psichikos liga ser-
ganciy pacienty prieZitiros dalis. Tokia institucija buvo ir Jor-
ko prieglauda (Digby 1985), kur dél Tuko jtakos pradétas tai-
kyti vadinamasis “moralinis” gydymas, ir Ticehurst psichiatri-
jos namai (McKenzie, 1992) Anglijoje bei Pensilvanijos ligo-
niné “Beproc¢iams” ir McLean ligoniné JAV [4].

Neabejotina, kad XIX a.vykstant socialiniams pasikeiti-
mams visnomenéje psichikos liga sergandiy zmoniy priezifira
tapo sunkesné. Greitas populiacijos augimas ir jos urbanizaci-
ja padaré itaka paties ijvairiausio pobudZio vie$yjy istaigy,
iskaitant ir psichiatrijos ligonines, vystymuisi. Kad ir kokios
biity priezastys, ankstyvajame XIX a. tiek JAV, tiek Jungtingje
Karalystéje ikurtos specializuotos institucijos Zmonéms, ser-
gantiems psichikos liga, ir jos gavo jstatyminj pagrinda bei
plagiai paplito. Siy institucijy tikslas buvo ne tik priezitira ar
globa, bet ir gydymas. Savo humanistinius tikslus Sios institu-
cijos galéjo jgyvendinti moraliniais ir psichologiniais metodais.
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“Moraliné terapija” - tai reiSké geranoriska ir malony poZiari i
Z7mones, sergancius psichikos liga. Tapo svarbi ir jy socialiné
integracija, ir uZimtumo parapinimas, atsizvelgiant i ju gyve-
nimo patirti. [4].

Daug psichiatry XIX a. pradzioje save laiké frenologais. Sis
susidoméjimas gali bti vertinamas kaip noras suprasti psichi-
kos funkcijas ir nenormaly elgesi. 1§ tiesy psichikos ligoniniy
gydytojai XIX a. tikéjo, kad “beprotybé” buvo smegeny ligos
rezultatas, nors jie neatmeté minties, kad atsirandant psichikos
ligai daznai dalyvavo ir socialiniai faktoriai. Kad psichikos
ligy atsiradimui turi itaks jtemptas socialinis moderniojo pa-
saulio gyvenimas, buvo ypac jsitiking JAV psichiatrai [4].

Nors gali skambéti keistai, kitas reiskinys, kurio aplinky-
bés veiké neuropsichiatrijos vystymasi, buvo karas. Po pilieti-
nio karo, kai kare nukentéjusiems pacientams dél galvos trau-
my pasireiské tiek psichiatriniy, tiek neurologiniy sutrikimy,
neurologija ir psichiatrija medicinos mokyklose buvo désto-
mos kartu, ir ankstyvieji neurologijos praktikai tur¢jo abi spe-
cialybes. Tas pats vyko kitais ir pokario laikotarpiais [10].

XIX a. viduryje buvo atpazistami, klasifikuojami ir gydomi
psichiatriniai simptomai, sukelti tokiy organiniy buseny kaip
epilepsija, neurosifilis, senatviné demencija ir piktnaudziavi-
mas psichoaktyviomis medZiagomis. Epilepsija ypa¢ domino
psichiatrijos ligoniniy gydytojus JAV ir Jungtinéje Karalysté-
je. Bucknill ir Tuke nustaté, kad epilepsija buvo 6 proc. “be-
protybiy” priezastis ir dazna psichikos ligoniy mirties priezas-
tis. Hunter ir Malcapine paskaic¢iavo, kad Colney Hatch psi-
chiatrijos ligoninéje Londone per 1855 metus i$ viso buvo 82
962 traukuliy priepuoliai, ir §j sgrasg papildo atvejai, aprasyti
kitose gerai Zinomose institucijose [4].

Progresuojantis paralyZius (PP) (angl. General paresis of
the insane — GPI) atskleidé glaudy rysij tarp neurosifilio ir psi-
chikos ligy, sutinkamy psichiatrijos ligoninése. Hare (1983)
duomenimis, XIX a. viduryje PP daznumas buvo 10-20 proc.
tarp patenkandiyjy i psichiatrijos ligonines, vélesniais amziaus
desimtmediais - 7-8 proc. PP istorija turi svarbig reik§me. Sin-
dromas buvo gerai identifikuotas dar pries susiejant ji su sifi-
liu. Tai Bayle pirmasis susiejo PP su anatominiu létinio menin-
gito substratu. Tais metais Bayle i§kélé tezg, pavadinta “Rese-
archers sur les Maladies Mentales”, kuria jis stengési jrodyti,
kad “beprotybé” kartais yra létinio voratinklinio dangalo uz-
degimo simptomas. Ta¢iau Bayle oponenty nuomoné buvo ki-
tokia ir gali biiti, kad tai sustabdé tyrinéjimus iStisiems deSimt-
mediams. Turner pazyméjo, kad Ticehurst “Beprotnamio” gy-
dytojai, matyt, pernelyg dazZnai diagnozuodavo PP, kadangi
juo gali biiti palaikyta ir idiopatiné manijos buisena [4].

1847 m. Amerikoje, kai airiy kilmés juodadarbis darbinin-
kas, vardu Phineas Gage, pakliuvo j sprogima ir priekine jo
galvos dalj pervéré gelezinis strypas, gydytojai pastebéjo, kad
po to, kai jis pasveiko, pasikeité tik jo asmenybé, tuo tarpu
atmintis ir intelektas iSliko visiSkai nepasikeite. Tada ypac stor-
ZievisSkas Phineas Gage tapo didZiulio medicininio susidomé-
jimo objektu [11].

Organinés ligos atpazinimo, kuris pakankamai sunkus ir
Siais laikais, tuo metu buvo pati uZuomazga. Kadangi organi-
niy ligy eiga daznai buvo neremituojanti ir nepalanki, tokiy
pacienty skaic¢ius ankstyvuosiuose “beprotnamiuose” galéjo
buti netgi didesnis [4].

Véliau klinikiniai Broca tyrinéjimai Salpertriere skatino
ankstyvyjy neuropsichiatriniy funkcijy lokalizavimo teorijy
vystymasi. 1861 m. Paul Broca pristaté savo garsyji klinikinj
atveji. Jis susiejo afazija su kaktinés Zievés pazZeidimu, ir §i jo
teorija tapo pirmaja placiai priimta teorija apie funkcijy lokali-
zacijg smegeny zievéje. Broca turéjo tvirta nuomone dél kairio-
jo pusrutulio dominavimo kalbos artikuliacijoje, bet nemang,
kad kalba yra privilegijuota kairiojo pusrutulio funkcija [6].

Mazdaug tuo paciu metu vokieéiy neurologas Carl Wer-
nicke labiau nei kalbg tyré kalbos funkcijas. Jis pasitlé mode-
1i, kuris galéty paaiskinti daugelj skirtingy afaziniy sindromy
skirtingy centry ir rysiy tarp jy paZeidimy deriniais [12].

1870-aisiais Emil du Bois-Reymond (1818-1896) iskélé hi-
poteze, kad sujaudinimo proceso perdavimas i nervy j efekto-
rines lasteles gali vykti tiek veikiant elektros srovéms, tiek
chemiskai, naudojant sujaudinima sukeliancias medZiagas, i$-
laisvinamas nervy galiinése [6].

1873 m. Camillo Golgi atrado naujg impregnavimo sidabru
technika smegeny lasteléms nudazyti. Jos atrodé kaip i$ plony
sitileliy sudarytas tinklas, lasteléms sgveikaujant viena su kita
(difuzinis nervinis tinklas) [13].

1882 m. Jean-Martin Charcot jkiiré pirmaja Europoje neu-
rologijos klinika Salpetriere. Charcot doméjosi negalavimu,
tuo metu vadintu isterija. Tai atrodé psichikos liga su fiziniais
simptomais, ypaé jdomi neurologui. Jis tikéjo, kad isterija bu-
vo paveldima silpnos nervy sistemos liga. Jo nuomone, liga
galéjo buti sukelta ir traumuojancio jvykio, tadiau tokiu atve-
ju jis turéjo biti progresuojantis ir ilgalaikis [14].

Véliau, 1887 m., Ispanijoje, Santiago Ramony Cajal ta pa-
¢ia technika nudazé graZia iSsiSakojusig nervinés lgstelés Saka,
tac¢iau jo darbas paskatino i§vadas, kad pagrindiniai nervy sis-
temos vienetai yra sudaryti i3 individualiy lgsteliniy elementy.
Si isvada yra Siuolaikiskas nervy sistemos organizacijos aiski-
nimas [13].

Be to, Cajal atrado vadinamajj dinaminés poliarizacijos dés-
ni, teigianti, kad nervinés lastelés yra poliarizuotos, gauna in-
formacija i§ lasteliy kuny ir dendrity bei perduoda ja dideliais
atstumais i aksong. Tai pasirodé esas pagrindinis nerviniy ry-
$iy funkcionavimo principas [15].

XX amzius (1900-1950)

Ankstyvame XX a. neuropsichiatrijoje buvo kelios sritys:
progresuojanéiu paralyZiumi (sifiliu) sergandiyjy priezitra ir
gydymas, iminiy ir létiniy piktnaudziavimo alkoholiu kom-
plikacijy bei psichoziy (manija, depresija ir schizofrenija) gy-
dymas. Tam tikra prasme sékmingai buvo naudojami: fizinis
gydymas, toks kaip hidroterapija; insulino ir elektros $okai;
karstligés sukélimas ir galy gale - frontaliné leukotomija [16].

XX a. pradZioje JAV Walter Cannon (1911) atliko daug au-
tonominés nervy sistemos ir simpatinés nervy sistemos centri-
nés reguliacijos tyrimy. Antonio Egas Moniz, Pirmojo pasauli-
nio karo metais tyrinéjes galvos suzeidimus, savo rentgeno spin-
duliy panaudojimo Zinias pradéjo taikyti neurologijoje. Egas
Moniz iSsiaiSkino, kad suleidus radioaktyviy daZzomyjy me-
dZiagy i smegeny kraujagysles, veikiant rentgeno spinduliams
i$ryskéja kraujo indai ir kiti audiniai. Sis Egas Moniz atradi-
mas, vadinamas smegeny angiografija, sudar¢ galimybe nusta-
tyti smegeny augliams, insulto poZzymiams ir kitiems sutriki-
mams [17].
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1917 m. liepos ménesj vyriausiasis armijos chirurgas pripa-
Zino Neurologijos ir psichiatrijos divizija kaip viena i§ sudeda-
myjy jo vadovaujamo padalinio daliy. Si divizija veiké Pirmojo
pasaulinio karo metu, jai vadovavo Col Pearce Bailey, MC. Tai
truko iki 1942-yjy, kai generolas majoras James Magee dkuré
atskirg neuropsichiatrijos padalini. 1943 m. lapkriti buvo pasiii-
lyta neuropsichiatriniam padaliniui suteikti divizijos statusg [18].

1919 m. Woodworth tyré nejprastas gyvuny pykcio reakci-
jas. 1937 m. James Papez i§ Cornell universiteto atspausdino
straipsnj, kuriame apibiidino keliy smegeny struktiiry saveika,
atsakingg uZ emocijas. Jis i8kélé hipoteze, kad emocijy atsira-
dimg paaiskina Amono rago, gyrus cingulate, priekinio gum-
buro branduolio veikla ir sgveika tarp $iy strukttiry (kitaip ta-
riant jis pabréZé limbinés sistemos reiksme) [6].

Vélesniais metais empiriSkai vystési kiti biologines terapi-
jos metodai. Tikras jvykis biologijos ir psichoziy gydymo sri-
tyje buvo insulino terapijos atsiradimas. Manfred Sakel (1937),
kaip ir kiti prie§ ji, naudojo §j metods gydydamas abstinenci-
nes biisenas, atsiradusias nutraukus psichoaktyviy medziagy
vartojimg. Taikant §j gydymo bada biidavo sunku kontroliuoti
kraujospudi, ir kai kuriems pacientams atsirasdavo traukuliy,
kiti patirdavo komg.

Tuo paciu metu vengras neuropsichiatras Laszlo von Me-
duna tyré schizofrenijos patologoanatomija. Jis padaré iSvada,
kad schizofrenija sergantiems asmenims sukélus traukulius, ga-
lima pagerinti jy biiseng. Véliau, 1938 m., Hugo Cerletti prista-
té elektrosoka kaip schizofrenijos gydymo metoda. Nuo 1945
m. jis buvo patvirtintas kaip vienas i§ pasirinktiny depresijos
gydymo budy [9].

1943 m. Maskvoje Aleksandras Romanovicius Lurija nag-
rinéjo, kaip saveikauja aukstosios Zievinés zonos uzsiimant
tam tikra vcikla ar kalbant. Jis taip pat parodé, kokia itaka
miisy mastymo ir protavimo budui daro kultara ir kaip jis kei-
¢iasi, kai misy gyvenimo stilius pasikeicia. Lurija parodé, kad
smegenys yra “lankséiai” reaguojantis organas, kuris, net jei
yra rimty pazeidimy, leidZia atnaujinti misy veikla, ir sudaré
diagnosting sistema, pavadinta sindromy analize. Jis taip pat
atliko didelius tyrimus apie smegeny paZeidimy, kuriuos paty-
ré Zmonés Antrojo pasaulinio karo metais, poveikj [19].

1949 m. Antonio Egas Moniz gavo Nobelio premija fizio-
logijos ir medicinos srityje, atradgs procediira, Zinoma, kaip
prefrontaliné leukotomija, kurios metu nutraukiami rysiai, jun-
giantys priekines smegeny dalis su likusiomis jy dalimis.

Po Antrojo pasaulinio karo §i procediira naudota placiai:
nuo 1949 iki 1952 m. buvo atlikta apie 5000 lobotomijy. Pro-
cedura buvo kontroversiska, ir daugelis eksperty mane, kad
operacija labiau pakenkdavo negu padédavo. DidZiausias psi-
chochirurgijos gynéjas buvo amerikieciy chirurgas Walter Fre-
eman. Nuo 1960-yjy, atsiradus antidepresantams ir kitiems me-
dikamentams, lobotomijy nebebuvo atlickama [17].

1946 m. Julian Ajuriaguerra, pranciizy profesorius, gimes
Ispanijoje, gavo neurologijos ir psichiatrijos profesoriaus ad-
junkto laipsnj. 1949 m. jis su savo draugu Henri Hecaen parasé
darbg “Smegeny zievé”. Véliau, 1975 m., jam buvo suteiktas
raidos neuropsichologijos profesoriaus titulas. Dar véliau jis
su savo draugu Henri Hecaen taip pat parasé “Neuropsichiatri-
ja” ir “Psichogeriartrija”. Po 1970 m. profesorius savo tyrimus
paskyré vaiky psichiatrijai, iSleido Zinyna.

Profesorius de Ajuriaguerra yra laikomas vienu i$ neuropsi-
chologijos tévy ir yra ineses didelj indélj i neuropsichiatrijos,
psichogeriatrijos ir vaiky vystymosi moksla. Prancizijoje ir
Ispanijoje jis atliko svarby tiriamaji darba ir §iuos mokslus pri-
taiké praktikoje [17].

Antroji XX a. dalis: paskutiniai 50 mety

JAV

Ankstyvaisiais 1950-aisiais Nacionalinio sveikatos insti-
tuto (NSI) finansuojami tyrinétojai iStobulino kiekybinius me-
todus visai smegeny kraujotakai iSmatuoti [20].

Vélesni pasiekimai padéjo pagrindus biologiniams gydy-
mo metodams, kurie vystési ankstyvaisiais XX a. deSimtme-
Ciais (litis pradétas vartoti 1949 m., chlorpromazinas - 1952,
antipsichozinés rezerpino savybés atrastos 1954 m., antidepre-
sinés imipramino savybés - 1957, chlordiazepoksidas - 1960).

Tuo metu biologinés psichiatrijos prestizas pakilo dél skir-
tingy genetikos, molekulinés neurochemijos teorijy, neurovi-
zualizacijos metody ir farmakologijos atradimy. Pasitelkus Siuos
atradimus beveik kiekvienam psichikos reiskiniui buvo gali-
ma nustatyti objektyvy mokslini pagrinda.

Amziaus viduryje jvyko didelis pasikeitimas, nes psichiatrai
pradéjo kitaip vertinti savo pacienty sutrikimus. Dabartiné neu-
ropsichiatrija akcentuoja funkeijy lokalizacija smegenyse, jver-
tindama saveika su aplinka, genetika ir psichologiniais fakto-
riais.

1960 m. keli neurologai pakartotinai tyré kognityvinius su-
trikimus, kurie XIX a.buvo daugelio Europos akademijy susido-
méjimo centre, ir taip atsirado neurologijos subdisciplina - el-
gesio neurologija. Didele dalimi susidoméjimas elgesio proble-
my neurologiniu pagrindu ir elgesio neurologija, kaip neurolo-
gijos subspecialybe, kilo dél Norman Geschwind pastangy [16].

JAV jo pazangts veikalai smarkiai pakeité pozitri j tam
tikrus elgesio sutrikimus. Kai jis 1965 m. pristaté savo “Dis-
connexion Syndromes in Animals and Man”, klinicistai pirma
karta pradéjo mastyti elgesio neuroanatomijos terminais. Jis
taip pat prisidéjo prie atradimy, susijusiy su smegeny asimetri-
ja, smilkininés skilties epilepsiniais sindromais ir daugeliu afa-
zijy bei disleksijy. Sie tyrimai turéjo reik$me mokslo apie elge-
si vystymuisi.

Sutrikes elgesys neurology pamazu buvo pripazistamas
kaip rimta problema. Tapo akivaizdZiai pripazZistama elgesio
neurologijos ir organinés psichiatrijos saveika. Tarp 1960 ir
1970 m. akademiné psichiatrija beveik nedalyvavo elgesio su-
trikimy tyrime, tac¢iau “beprotnamiy” psichiatrija tuo laikotar-
piu patyré dideliy pasikeitimy. Daugeliui rimty protiniy sutri-
kimy gydyti buvo patvirtinti gydymo metodai, ypa¢ farma-
kologiniai. “Beprotnamiy” psichiatrijos jtaka sumazéjo, o neu-
ropsichiatrija, kaip specialybé, faktiskai iSnyko, ir 1960, 1970
bei 1980-aisiais pradéjo dominuoti neurobiologiné psichiatrija.

Tik paskutinjjj deSimtmetj nedidelés psichiatry grupés deé-
ka neuropsichiatrija vél patyré atgimima [16].

Ankstyvaisiais 1970-aisiais atsirado kompiuteriné tomog-
rafija (skenavimas), kur rentgeno spinduliy serijos generuoja
minks$tojo audinio, tokio kaip smegenys, dviejy iSmatavimy
vaizdus. Sis atradimas sutapo su kinetinés analizés metodo at-
radimu. Ji leido kiekybiskai iSmatuoti metabolinj lasteliy ak-
tyvuma, prijungus radioaktyvy Zymeklj prie gliukozés - pir-
minio lasteliy aktyvumo “kuro”. Sie principai véliau buvo
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tesiami ir jteisinti Zmonéms naudojant trumpo skilimo puspe-
riodzio radioizotopus, kurie irdami i$skiria pozitronus (pozit-
rony emisija), o pastaruosius registruoja jautris skeneriai. I§
¢ia kilo ir pavadinimas - pozitrony emisijos tomografija (angl.
positron emission tomography - PET) [20]. "

Panasiu metu, kai vystési kompiuteriné tomografija ir PET
skenavimas, prasidéjo kitos vaizda sukuriancios srities, Zinomos
kaip magnetinio rezonanso tyrimas - MRT, vystymasis (angl.
magnetic resonance imaging - MRI). MRT veikia energijos
isskyrimo ir sugérimo matavimo principu, ta¢iau Sioje tech-
nologijoje naudojama energija yra elektromagnetiné, o ne
radioaktyvi. NSI remiami mokslininkai ir kiti vélyvaisiais
1980-aisiais isrado metods, vadinama deguonies kiekio krau-
jyje priklausomybe (angl. Blood Oxygen Level Dependance -
BOLD), kuris leido kiekybigkai i$matuoti smegeny aktyvuma.
BOLD ir magnetinio rezonanso taikymas kartu leidZia neinva-
ziniu budu per trumpg laikg iStirti tikraja smegeny funkcija,
tam tikru laiko momentu uzfiksavus vaizdg ir po to stebint
pakitimus, atsirandancius vykstant ivairiems protinés veiklos
procesams [20].

Siame paskutiniame technologiniy atradimy deSimtmetyje
buvo padaryta svarbiy atradimy: neurony tinklo pritaikymas
vystant dirbtinj intelekta, molekulinés biologijos panaudoji-
mas gydomojoje veikloje ir naujos paZangios vaizdo gavimo
technologijos. Vaizdo gavimo technologijos pagreitino sme-
geny tyrimy tempa. Viena i$ tokiy pazangiy metody krypciy
yra derinti $iuolaikiskas technologijas, tokias kaip funkcinis
MRI, su isbandytomis ir pasiteisinusiomis technikomis, tokio-
mis kaip elektroencefalografija (EEG) ir magnetoencefalogra-
fija (MEG). Jos leidZia milisekundziy tikslumu lengvai nusta-
tyti elektrinius pakitimus, kurie atitinka smegeny aktyvuma.
Taip pat tobuléja optinés vaizdavimo priemonés, kurios zZada
naujas kauly laziy diagnozavimo galimybes [20].

Siuo metu tiek neuropsichiatrija, tiek elgesio neurologija
turi rysky ir prasmingg pagrinda, kuris daro itaka jy dabarti-
néms pozicijoms medicinoje ir elgesio moksle. Kadangi Sioje
srityje Zinios pleciasi, atrodo, kad kartais abi subspecialybés
vertina t3 pacia problema i$ skirtingy tasky ir galimybé, kad
abiejy sriciy Zinios gali susijungti | vieng specialybe, galindig
susidoroti su problemomis, vertinamomis kaip nervy ar psichi-
kos, yra tikrai didelé [16].

Norman Geschwind palikimas tick neuropsichiatrijos, tiek
elgesio neurologijos srityje yra toliau tobulinamas Antonio ir
Hanna Damasio tyrimy, susijusiy su afazijomis ir kitais paZin-
tiniais sutrikimais bei smegeny vizualizavimu ir struktiira. Sio-
je srityje dirba Albert Galaburda ir jo kolegos iS Bostono, Mar-
sel Mesulam, neurologijos profesorius ir iaurinéje Cikagos
dalyje isikiirusio Siaurés vakary universiteto medicinos mo-
kyklos elgesio ir kognityvinés neurologijos sergant Alzheime-
rio liga programos direktorius, kuris vadovauja cholinerginés
transmisijos primaty smegenyse tyrimui bei suteikia stipendija
démesio vertiems darbams.

“Smegeny” desSimtmetis

Nuo 1990 iki 1999 m. pabaigos Kongreso biblioteka ir Na-
cionalinis sveikatos institutas rémé unikalig tarpZinybing ini-
ciatyvg siekiant tiksly, iSkelty Prezidento DZordZo Bu$o pro-
klamacijoje 1990-uosius metus pavadinti Smegeny dekada:
“padidinti visuomenés susiriipinimg nauda, kuri gali bati gau-

ta atlikus smegeny tyrimus”. Siam visuomeniniam pripazini-
mui pasiekti “Smegeny dekados” projektas apémé daugelio
veiklos rasiy rémima, jskaitant publikacijas ir programas, ku-
riy tikslas buvo kongreso nariy ir jy tarnyby bei visuomenés
supazindinimas su pazangiais smegeny tyrimo metodais ir vi-
suomeninio dialogo apie eting, filosofing ir humanisting Siy
atradimy reikSme skatinimas {21].

Pastebimas progresas tiriant dofaminerging neurotransmi-
sija jvyko paskutinijj de$imtmetj. Buvo i$samiai apibudinti
molekuliniai signaly perdavimo mechanizmai receptoriuose ir
ju potenciali svarba schizofrenijos atsiradimui. Taip pat nau-
jos neuropsichiatriniy sutrikimy gydymo eros pradZig pazymi
ir naujyjy antipsichoziniy medikamenty, nesukelianciy vély-
vosios diskinezijos, atsiradimas. Yra duomeny, kad serotonino
receptoriy (SHT2) antagonizmas gali nulemti unikaly tam tik-
ry atipiniy antipsichoziniy medikamenty profilj, ir problemos,
kilusios aiSkinant Sizofrenijos atsiradimg vien dofaminergine
teorija, paskatino tyrinétojus pasidométi kitomis neurotransmi-
teriy sistemomis, jskaitant serotonino [22].

Besivystanti tyrimy sritis yra neurologiniai, neuropsicho-
loginiai ir smegeny vaizdo pakitimai sergant AIDS, ir tai turi
svarbig reik§m¢ gydymui.

Dabar yra pakankamai duomeny, kad nuo 30 iki 50 proc.
insulty patyrusiy pacienty atitinka didzZiosios depresijos krite-
rijus. Poinsultinés depresijos patofiziologija ir gydymas taip
pat yra aktyviy tyrimy sritis [22].

Misy pasiekimai stengiantis suprasti neuroanatominj tam
tikmy psichologiniy procesy pagrinda inesé dideli indélj | de-
mencijy supratima. Siuolaikiniy vaizdavimo priemoniy indé-
lis tiriant tiek sveiky, tiek serganc¢iyjy smegeny rysius, yra ge-
rai pavaizduotas neseny postkontiizinio sindromo tyrimy me-
tu. Organinés neurozés ir organinio asmenybés sutrikimo jtrau-
kimas i TLK-10 yra sveikintinas pripaZinimas, kad biologiniai
faktoriai gali daryti jtaka Siai sutrikimy grupei. Vis dar tesiasi
debatai apie biologiniy, psichologiniy ir socialiniy faktoriy
jtaka tarppriepuolinei epilepsijos psichopatologijai ir smilki-
ninés skilties sindromo biisenai. Neseniai revizuotame epilep-
sijos ir epilepsiniy biiseny klasifikacijos leidime yra daug nau-
dingy terminy ir apibidinimy, kurie ypaé tinkami vartoti psi-
chiatrams [22].

Smegeny pazinimas suteikia viltj, kad mes pagaliau galime
suprasti didziyjy psichikos ligy mechanizmus ir galy gale su-
kurti geresnius gydymo metodus ar net uzkirsti joms kelig. Dau-
gelis psichikos sutrikimy simptomy rodo sutrikusias smegeny
funkcijas, pvz., haliucinacijos yra nenormalts pojuciai, klie-
desiai - sprendimy patologija [23].

Dar visai neseniai buvo net nejmanoma pagalvoti, kad mes
galime vizualizuoti Zmogaus smegeny aktyvumga normalioje ar
badravimo biisenoje, elgesio ir mastymo metu, jokiu biidu nesa-
veikaudami su jais ar su jy elgesiu bei mastymu. Taciau tai, apie
ka, atrodé, nejmanoma net pagalvoti, jvyko. Funkcinis vaizda-
vimas tapo realybe mazdaug pries deSimtmetj. Tai sukélé revo-
liucija klinikinés diagnostikos srityje ir labai i$plété neuromokslo
problemy, kurios gali biti tirilamos tiesiogiai, apimtj [24].

Iki kompiuterinés tomografijos, naudodami renteeno spin-
dulius, mes gal¢jome pamatyti tik kaukolg, o noré¢dami susida-
ryti {spiidj apie smegenis, geriausiu atveju galéjome vizualizuo-
ti skilvelius, naudodami komplikuota pneumoencefalografijos
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procesa. Dabar mes i$ tiesy galime gauti smegeny struktiry vaiz-
da ir stebéti jas Zmogui mastant bei sprendziant problemas [23].

Neuropsichiatriné liga yra viena i$ pagrindiniy $iuolaikinés me-
dicinos ripesciy. Pvz., iSsivyséiusiose Salyse, kur gyvenimo koky-
bé yra geresné, Zmon¢s ilgiau gyvena, tokiy ligy, kaip demencija,
Parkinsono liga, i8$étiné sklerozé ir kity degeneraciniy ligy daznu-
mas ir vyravimas yra didesnis negu labiau atsilikusiose Salyse.

Antra vertus, maZiau iSsivys¢iusiose ar trec¢iojo pasaulio
Salyse, kur dazniau tenka badauti, nepakankamai maitintis, kur
sunku gauti tinkamg medicinos pagalba, daZniau sutinkami
vystymosi sutrikimai, tokie kaip protinis atsilikimas; epilepsi-
ja; meningitas ir kitos vaikystéje daznos ligos.

Dél pasaulinio poreikio susitvarkyti su Siomis nekeliané¢io-
mis abejoniy ir daznéjanciomis ligomis vis daugiau Saliy su-
vienija savo pastangas greity ir cfcktyviy tyrimo ir gydymo
priemoniy kiirimui inicijuoti bei medicininés visuomenés su-
pratimui apie jas didinti.

Neuropsichiatrija Jungtinéje Karalystéje

Jungtinéje Karalystéje neuropsichiatrija perémé elgesio su-
trikimy, sukelty nervy sistemos pazeidimo, gydyma ir tyrimus,
ir ten elgesio neurologija veikia kaip klinikiné kognityvinés
psichologijos Saka.

Keli i§ labiausiai pagarséjusiy mokslininky mokési Londo-
no universiteto koledZzo Neurologijos institute arba vadinamo-
joje “Karalienés aikstéje” (Queen Square). 1997 m. rugpjuti
Londono universiteto Britanijos pouniversitetiniy studijy me-
dicinos federacija susijungé su Londono universiteto koledzu
ir dabar yra Londono universiteto koledZzo medicinos mokyk-
los sudedamoji dalis. Institutas glaudZiai siejasi su Nacionali-
ne neurologijos ir neurochirurgijos ligonine. Kartu “Karalie-
nés aikStéje” jie sudaro unikalias sglygas pouniversitetinéms
studijoms, profesiniam tobuléjimui ir tyrimams neurologijoje
bei su ja susijusiose klinikinése disciplinose ir pagrindiniuose
neuromoksluose. Tyrimy instituto akademinis personalas glau-
dziai bendradarbiauja su ligoninés praktikais.

Siuo metu dekanas yra profesorius Richard Franckoviak.

Kitas asmuo, jnesg¢s indélj i neuromokslg, yra William A.
Lishman. Jis iSleido darba “Organiné psichiatrija: psichologi-
nés smegeny sutrikimo pasckmés” (1978 m., pirmasis lcidi-
mas), kur numaté neuropsichiatrijos svarbg ir vystymasi. Plati
ir pagrista psichiatriniy ir neurologiniy sutrikimy apzvalga,
apimanti neuropsichiatrija, yra neikainojama informacijos tal-
pykla. 1989 m. Dr. Lishman pristaté savo versija apie neuropsi-
chiatrijos geneze. Jis iSkélé mintj, kad dabar priimtinos neu-
ropsichiatrijos koncepcijos yra palyginti naujos, tiesiogiai su-
sijusios su farmakologiniy intervencijy poveikio psichikos li-
goms stebéjimu. Sékmingas medikamentinis tiek schizofreni-
jos, tiek afektiniy sutrikimy gydymas leido atsirasti tokiam
paciam mokslininky poZitiriui j psichikos sutrikimus kaip ir j
kitas medicinos disciplinas. Pasiremdami Siuo psichofarmako-
loginiu pagrindu, psichiatrai i§tyré neuroanatomines strukti-
ras ir neurofiziologines funkcijas, pakitusias veikiant vaistais,
kurios suartina, jei ne sujungia, neuromokslinj ir fenomenolo-
ginj elgesio apraSymus [16].

Kita istoriné neuropsichiatrijos istaky versija buvo pasit-
lyta Michael Trimble (1993). Jis teigia, kad neuropsichiatrija
turi senovinj pagrinda, kuris siekia bent jau klasikinius Graiki-

jos laikus. Trimble pazymi, kad psichikos sutrikimy dvilypu-
mas (organinis-funkcinis) dominavo visa laikotarpj nuo grai-
ky filosofy iki vélyvojo XIX a. [16].

Tiriant vaizdiniy technologijy galimybes ir atliekant no-
vatoriSkus klinikinés psichologijos, psichiatrijos bei kognity-
viniy funkcijy sergant epilepsija, taip pat kitomis neurologi-
némis ir psichikos ligomis, tyrimus, glaudZiai bendradarbiauja
Simon Schorvon, instituto déstytojas ir daugelio novatorisky
epilepsijos tyrimy vadovas, ir Michael Trimble, gydytojas- kon-
sultantas, vyresnysis déstytojas ir epilepsijos metu pasireiskian-
¢iy psichiatriniy sutrikimy tyrimo programos vadovas.

Neuropsichiatrija Kinijos Liaudies Respublikoje

Vienas i$ iSkiliausiy asmeny Kinijos neuropsichiatrijoje yra
zinomas neuropsichiatras prof. Su Zong Hua, pirmasis Sancha-
jaus psichikos sveikatos centro direktorius ir vienas i$ psichiat-
rijos vystymo Kinijoje pradininky. Prof. Su Zong Hua buvo
pirmasis neurologas, atlikes intrakranialing operacija Sancha-
juje ir pirmasis panaudoj¢s paraldehido intravening injekcija
uztrukusiam epilepsijos priepuoliui sustabdyti. Taip pat jis pir-
masis Kinijoje panaudojo elektrotraukuling terapija. Profeso-
rius pirmasis pradéjo klinikinius chlorpromazino tyrimus, pir-
masis pasitlé gydyti psichoze, “atviry dury” rezimu ir gydyti
kiing bei siela. Jis sukaré psichiatrinés reabilitacijos budus, kai
psichikos liga sergantys zmonés gyvena, dirba ir gydosi spe-
cialiose bendruomenése: tikiuose, kaimuose, gamyklose, su-
kiré dieninio darbo grupes ir t.t. Jis buvo “trijy lygiy sistemos”
psichiatrijoje pradininkas, iSrado metoda, kuriuo i psichoziy
prevencija ir gydyma itraukiama visa visuomené.

Kartu su prof. Zong Hua Prof. Xia Zhen Yi sukiiré pirmajj
psichiatrijos tyrimy skyriy, kuriame vykdomi biocheminiai ir
genetiniai tyrimai.

Kiti Zymis specialistai yra prof. Yan Heqin, jneses didelj
indélj i skirtingas psichiatrijos sritis, jskaitant kinie¢iy kliniki-
nés psichologijos sukiirima ir vystyma, bendruomenés psichiat-
rijg, psichiatrijos ligoniniy valdyma ir t.t. bei prof. Zhang Ming
Yuan, kuris dabar vadovauja Sanchajaus pazangiy tyrimy -
Geriatrinés psichiatrijos - centrui.

MOKSLINES NEUROPSICHIATRIJOS
ORGANIZACIJOS IR ZURNALAI

JAV

Amerikos neuropsichiatrijos asociacijos (ANPA) pirmasis
bandymas tapti organizacija ivyko ankstyva 1987 m. geguZi
Cikagoje, vykstant kasmetiniam Amerikos psichiatry asocia-
cijos susitikimui. Buvo gauti gydytoju, turinéiy dvigubus ser-
tifikatus - neurologo ir psichiatro, sgrasai, ir jie visi pakviesti j
priémima. Antrasis ANPA susitikimas jvyko 1988 04 18 Cinci-
natyje kasmetiniame Amerikos neurologijos akademijos (AAN)
susitikime. Kitais metais Dr. Schiffer ir Dr. Fogel formaliai jstei-
gé ANPA. Tada 1991 02 18 informacinis biuletenis paskelbé,
kad ANPA vadovai “Neuropsichiatrijos ir klinikinio neuro-
mokslo Zurnalg” isrinko oficialiu savo steigéju [2].

1992 m. liepos mén. ANPA susauké savo pirmajj tarptauti-
ni susitikimg su Britanijos neuropsichiatrijos asociacija i§ Oks-
fordo. Kiti penkeri metai buvo svarbus ANPA klestéjimo, konso-
lidacijos ir vadovavimo neuropsichiatrijos vystymui periodas.
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T . . schiatry bendradarbiavi

1994 m. pirmuoju ANPA direktoriumi, pradédamas savo trejy
mety vadovavimo laikotarpi, tapo Jeffrey L. Cummings, medi-
cinos daktaras (neurologijos ir psichiatrijos profesorius) [2].

Oficialus elgesio neurologijos draugijos Zurnalas yra “Neu-
ropsichiatrija, neuropsichologija ir elgesio neurologija’,. Sis
Zurnalas suteikia forumg diskusijoms apie mokslinj neurobio-
logijos pozitirj j nenormaly elgesi. Kiekvienas ketvirc¢io leidi-
nys pristato originalius tyrimus apie pagrindinius smegeny pro-
cesus, kritines straipsniy apZvalgas, atvejy apraSymus, trum-
pus preliminariy tyrimy aprasymus ir su jais besisiejancius kli-
nikinius straipsnius. Vyriausiasis Zurnalo redaktorius yra Mi-
chael Alan Taylor i$ Cikagos medicinos mokyklos.

Gary Tucker yra “Klinikinés neuropsichiatrijos seminary”
redaktorius. Sie seminarai pateikia klinicistams apzvalgas apie
esminius neuropsichiatrinius sutrikimus, siekdami tikslo su-
sieti moksliniy tyrimy duomenis su praktiniais poreikiais.

Jungtiné Karalysté

“Neurologijos, neurochirurgijos ir psichiatrijos Zurnalas”
spausdina svarbius straipsnius, apimancius istisg neurologinés
praktikos sritj. Akcentuojami paplite sutrikimai, tokie kaip
smegeny kraujagysliy liga, iSsétiné sklerozé, Parkinsono liga,
periferiné neuropatija, epilepsija, subarachnoidiné hemoragi-
ja, aprasoma ligy patogenezé ir gydymas. Sis zurnalas pasiZy-
mi didéjanéiu tarptautiniu pripaZinimu, straipsniai jame publi-
kuojami netrukus po pristatymo.

“Kognityviné neuropsichiatrija” yra zurnalas, kuris 7itri i
pazintinj procesa i$ neuropsichologiniy it neuropsichiatriniy
perspektyvy. Jis publikuoja ilgus ir trumpus empirinius apra-
§ymus, taip pat teorinius straipsnius, kartkartémis ir apZvalgas,
kurios leidZia suprasti Zmogiskaji paZintini procesg ir jo neu-
rologinj pagrindg. Pagrindiniai redaktoriai yra Anthony S. Da-
vid i§ King’s College ligoninés ir Peter W. Halligan i§ Kardifo
universiteto psichologijos poskyrio.

Lotyny Amerika

Siuo metu yra daug organizacijy ir asociacijy, kurios skati-
na neuropsichiatrijos plitima pasaulio medicininéje visuome-
néje. Lotyny Amerikoje elgesio neurologijos ir neuropsichiat-
rijos vystymasis vis dar yra ankstyvosiose stadijose ir tiesio-
giai siejasi su neuropsichologijos vystymusi Siose Salyse. Nors
Lotyny Amerikoje néra specifiniy akademiniy organizacijy ir
néra tick daug profesionaly, aktyviai dirbanciy tarptautinése
neuropsichiatrijos organizacijose, kai kuriy mokslininky dar-
bai susilauké tarptautinio pripaZinimo.

Nuo 1999 m. Kolumbijoje leidZziamas “Revista d Neurop-
sychology, Neuripsiquitria y Neurociences™ (Neuropsicholo-
gijos, neuropsichiatrijos ir neuromokslo Zurnalas), kurio vy-
riausiasis redaktorius yra Alfredo Ardila.

San Paulo, Brazilijoje, eina “Revista de Neuropsychiatria
da Infancia e Adoloescencia” (“Vaiky ir suaugusiyjy neuropsi-
chiatrijos Zurnalas™), kurio vyriausiasis redaktorius yra Fran-
cisco B. Assumpcao.

Limoje, Peru, 1997 m. kovo mén. Zurnalas “Revista de Neu-
ropsiquiatria”, kuriam vadovauja Javier Mariategui, Sventé neu-
ropsichiatrijos istorijos 60-metj. Tai vienas i§ keliy Lotyny
Amerikos Zurnaly, jkurty Oscar Trelles ir Honorio Delgado.

INA

Tarptautiné neuropsichiatrijos arena yra vadinama INA
(angl. International Neuropsychiatric Association) [2].

Siekiant supazindinti profesionalus su naujausiais neseniai
atlikty tyrimy atradimais vyksta po kelis metinius INA susiti-
kimus ir kongresus.

Pirmasis tarptautinis Tarptautinés neuropsichiatry asociaci-
jos kongresas jvyko Sevilijoje 1996 m., antrasis - Toronte 1998
m. Trediasis tarptautinis kongresas jvyko Kiote (2000 m.). Sis
paskutinis kongresas jvyko kartu su 5-uoju kasmetiniu Japoni-
jos neuropsichiatrijos asociacijos susitikimu.

2002 m. Kketvirtasis neuropsichiatrijos kongresas j{vyks Bu-
enos Airése, Argentinoje.

APIBENDRINIMALI IR ISVADOS

Bégant metams neuropsichiatrija krypo nuo biologiniy
moksly prie bihevioristiniy ir prie praktiSkesnio savo sri-
ties panaudojimo. Kadangi dabar populiari yra tarpdiscip-
lininé paziiira j somatines ligas, sveikatos apsaugos ir kon-
krec¢iai neurologijos specialistai turi naudotis abiem po-
Zitriais.

Esminiy klausimy, susijusiy tiek su neuromokslu, tiek su
neuropsichiatrija, yra daug.

Koks yra molekulinis ilgalaikés ar nuolatinés atminties pa-
grindas? Kur ji lokalizuojasi ir kaip pasiskirsto? Koks yra dar-
binés atminties molekulinis pagrindas ir kaip formuojasi nuo-
latiné atmintis? Per kokij laika ir kokiais keliais sensoriné in-
formacija pervedama i ilgalaike atmintj? Kaip smegeny siste-
mos sgveikauja su informacija ir regulivoja elgesi? Kaip ju
veikla keiciasi veikiant narkotikams ir psichoaktyvioms me-
dziagoms? Galy gale kaip informacijos panaudojimas smege-
nyse keiciasi ligos metu?
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Psichofarmakologijos aktualijos

Lietuvos biologinés psichiatrijos draugijos, Lietuvos psichiatry
asociacijos Kauno krasto ir Kauno medicinos universiteto seminary
“Psichofarmakologijos pagrindai ir klinikiné praktika” paskaity medziaga

Tesinys, pradzia specializuotuose “Gydymo meno ” puslapiuose “Nervy ir psichikos ligos ”, 2001 m., vasario men.

Vaisty nuo psichozés psichofarmakologija

IVADAS

Visy antipsichoziniy vaisty svarbiausia ir esminé savybé yra jy
poveikis dofaminerginei neurotransmisijos sistemai. Sie vaistai vei-
kia keturis pagrindinius centrinés nervy sistemos dofaminerginés
transmisijos “kelius”, 7r. 1 pav. Atskiri dofaminerginiai keliai kon-
troliuoja skirtingas psichikos funkcijas. Taciau tai néra izoliuoti
funkciniai vienetai: jie yra funkciSkai susije tiek tarpusavyje, tiek
su kitomis neurotransmiteriq sistemomis, ypac su cho]inergine se-
(angl. gamma-amino- butync acid) bei glutamatine sistemomis.

Veikdami mezolimbing transmisija, antipsichotikai slopina po-
zityviuosius schizofrenijos simptomus. Modeliuvodami dofami-
nerging neurotransmisija mezokortikaliniame kelyje, Sie vaistai
veikia negatyviuosius ir kognityvinius schizotrenijos simptomus.
Per poveikj nigrostriatum keliui antipsichotikai gali paskatinti
ekstrapiramidiniy (EPS) simptomy atsiradimg. Tuberoinfundibu-
liniame kelyje jic daro jtaka prolaktino iSskyrimui ir atitinkamicms
Sio hormono sukeliamiems simptomams.

Dofamino keliai

Baziniai
w—any ganglijai

N.accumbens g
Juodoji
medziaga (2) ® ‘
.. ©
IV 4 " Pogumburis
’ . ﬁr
Tegmentum

a - nigrostriatum kelias

b ~ mezolimbinis kelias

¢ ~ mezokortikalinis kelias

d - tuberoinfundibulinis kelias

1 pav. Keturi dofaminerginés transmisijos keliai smegenyse

2 pav. Klasikiniy neuroleptiky poveikio schema receptoriams

KLASIKINIAI ANTIPSICHOZINIAI
VAISTAI (KLASIKINIAI NEUROLEPTIKALI)

Pirmasis neuroleptikas - chlorpromazinas buvo sintetintas
1950 m. Pradzioje jis buvo tiriamas kaip naujas antihistamininis
vaistas ir taikomas visy pirma anesteziologijoje.

Vaisto antipsichozinis poveikis buvo atrastas atsitiktinai, ir
tai nulémé ne antihistamininis jo veikimo mechanizmas. 1950-
1952 m. Deloy ir Deniker paskelbé 6 darbus apie psichikos ligy
gydyma chlorpromazinu. Sie darbai padaré tokia jtaka, kad chlor-
promazinas buvo pripaZintas psichiatrijoje, ir nuo tada prasidéjo
audringa “neuroleptiky era”.

Visiems Siems vaistams buvo biidingas neurolepsijos sindro-
mas. Duodant neuroleptiky eksperimentiniams gyvuliukams for-
muojasi neurolepsija, kuriai biidingi trys pagrindiniai simptomai:
stiprus judesiy sulétéjimas, galimas motorinés veiklos slopinimas,
indiferentikas (apatiskas) elgesys. Zmonéms neurolepsija pasi-
reiskia: emociniu slopinimu (labai susilpnéja emociné israiska),
emociniu abejingumu ir psichomotoriniu slopinimu. Todél dél
sukeliamos neurolepsijos klasikiniams antipsichotikams prigijo
neuroleptiky terminas.

POVEIKIS DOFAMINERGINEI
SISTEMAI

Visuotinai pripaZinta, kad dofamininiy, ypa¢ D2 tipo tecepto-
riy blokada yra pats svarbiausias visy neuroleptiky psichofarma-
kologinio veikimo mechanizmas, Zr. 2 pav. Si blokada vyksta
visuose keturivose dofaminerginés transmisijos keliuose.

ingas ir saugus antipsichotikas

ZYPrexay)

Olanzapine
Nauja reintegracljos viltis

PASKAITY MEDZIAGOS SPAUSDINIMA REMIA .
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Poveikis mezolimbiniam keliui

Pats svarbiausias neuroleptiky terapinis poveikis, t.y. psicho-
z¢ slopinantis poveikis, kyla dél jy savybés blokuoti D, recepto-
rius mezolimbiniame kelyje. Mezolimbinis kelias yra labai reiks-
minga limbinés sistemos sudedamoji dalis. Si sistema reguliuoja
svarbias elgsenos sritis: malonumo pojiitj, stiprig euforijg (kurig,
pvz., gali sukelti narkotinés medZiagos), suvokimo sutrikimus ir
haliucinacijas. Siuo metu moksle vyraujanti psichozés kilmés hi-
potezé teigia, kad pozityvieji schizofrenijos sindromai (kliede-
siai, haliucinacijos ir kt. suvokimo sutrikimai) kyla dél perdéto
dofaminerginés sistemos sujaudinimo limbinéje sistemoje ir kon-
kre¢iai mezolimbiniame kelyje. D2 receptoriy blokada kaip tik ir
“uzgesina” dofaminerginés mediacijos hiperaktyvuma Siame ke-
lyje. Daugelis multicentriniy tyrimy, atlikty visame pasaulyje, ro-
do, kad visi neuroleptikai mazdaug vienodai efektyviai veikia
pozityviuosius schizofrenijos simptomus. Tac¢iau gydant konkre-
Cius pacientus neretai pastebima, kad vienu atveju geriau veikia
vienas, o kitu atveju - kitas neuroleptikas.

Poveikis mezokortikaliniam keliui

Manoma, kad negatyvieji schizofrenijos simptomai vystosi dél
sumaz&jusio dofamininiy neurony aktyvumo arba net neurony sis-
temos "“isdegimo” - “igsekimo” mezokortikaliniame kelyje. Sis “i$-
sekimas” gali bati sukeltas glutamatinés sistemos hiperaktyvumo,
t.y. toksinio perdirginimo. Taigi sergant schizofrenija dar pries tera-
pija neuroleptikais gali buti dofamininés transmisijos deficitas me-
zokortikaliniame kelyje. Vartojant klasikiniy neuroleptiky, kurie
blokuoja D2 receptorius, §is “dofamino deficitas” dar labiau didina-
mas. Todél gali atsirasti ar stipréti deficitiniai ir kognityviniai simp-
tomai. Tokiu atveju gali vystytis jau “antrinis” neuroleptiky sukel-
ty deficito simptomy sindromas. Siam sindromui biidinga:

* kognityviniy procesy sulétéjimas ir susilpnéjimas,

« emociné niveliacija (anhedonija, apatija),

+ abejingumas-atsiribojimas,

* socialin¢ izoliacija.

Neurolepsinis deficito sindromas labai primena, viena vertus,
pacios schizofrenijos sukeltg negatyvyji sindroma, o antra vertus
- neurolepsija, pastebima eksperimentiniams gyvuliukams ir svei-
kiems Zmonéms po neuroleptiky vartojimo.

Poveikis nigrostriatum keliui

Neuroleptikai, blokuodami D2 receptorius nigrostriatum ke-
lyje, gali sukelti centrinés kilmés judesiy kontrolés sutrikimus.
Kadangi sis kelias yra sudedamoji ekstrapiramidinés sistemos da-
lis, &ie motoriniai sutrikimai vadinami ekstrapiramidiniais simp-
tomais (EPS). Dalis EPS yra labai panasis j Parkinsono ligos simp-
tomus (tai raumeny rigidiSkumas, bradikinezija ar akinezija, tre-
moras). Si simptomy grupé dar vadinama neuroleptiky sukeltu
parkinsonizmu. Dél D2 blokados sukelto dofamino deficito bazi-
niuvose ganglijuose, kurie yra sudedamoji nigrostriatum kelio da-
lis, vystosi kita grupé EPS - tai akatizija (motorinis betikslis su-
jaudinimas) bei distonija (nevalingi atskiry raumeny grupiy susi-

traukimai).

Dél ilgalaikio nigrostriatum kelio D2 receptoriy blokavimo huo-
lat vartojant neuroleptiky, gali vystytis hiperkinezinis judéjimo sis-
temos sutrikimas - vélyvoji diskinezija (VD). Metus gydant klasi-
kiniais neuroleptikais, vélyvosios diskinezijos tikimybé yra maz-
daug 5 proc., gydant 3 metus - tikimybé padidéja iki 15 proc.

Vélyvajai diskinezijai budingi:

1) nuolatiniai veido ir liezuvio diskineziniai judesiai,

2) greiti, staigts ar choreiforminiai diskineziniai galiiniy ju-
desiai.

Lygiagreciai su neuroleptikais vartojant anticholinerginiy
vaisty, sumazéja EPS simptomy stiprumas, taciau anticholiner-
giniai vaistai nesumazina vélyvosios diskinezijos rizikos. Pavé-
lavus nutraukti klasikiniy neuroleptiky vartojima, vystosi ne-
griztami pokydiai nigrostriatum kelyje ir vélyvosios diskinezi-
jos simptomai iSlieka stabilis.

D2 receptoriai dél nuolatinio jy blokavimo tampa: hipersensi-
tyviis ir/arba padidéja jy skai¢ius. Siuos poky¢ius, matyt, nulemia
dofamininés sistemos kompensacinio mechanizmo jsijungimas,
kuriuo siekiama atsverti nuolatinj D2 receptoriy uzblokavima.
Toks perdétas kompensacinis dofaminerginés sistemos jsijautri-
nimas it nulemia nuolatinius hiperkinezés simptomus. VD gali
iSnykti, anksti nutraukus neuroleptiky vartojimg. Teoriskai tai tur-
bat vyksta dél D2 receptoriy atsinaujinimo, t.y.: 1) vél sumazéja
ju jautrumas, 2) atitinkamai sumazéja ir jy skaicius.

NEUROLEPTIKU POVEIKIS
CHOLINERGINEI SISTEMAI

Daugelis klasikiniy neuroleptiky blokuoja cholinerginius
muskarininius receptorius. Dél Sio psichofarmakologinio me-
chanizmo jie gali keisti ekstrapiramidiniy simptomy stipruma,
veikt kognity vinius sutrikimus, sukelti mieguisturng ir periferi-
nius Salutinius poveikius: burnos dZitivima, viduriy uzkietéji-
ma, neaisky regéjima.

Dofamino ir acetilcholino (Ach) neurotransmisija nigrost-
riatum kelyje yra susietos reciprokiniu (abipusiu atvirkstiniu)
ryS$iu. Dofamino neuronai sudaro postsinapsines jungtis su Ach
neuronais.

Normaliai dofaminas blokuoja Ach issiskyrimg. Kai neuro-
leptikai uzblokuoja D2 receptorius, dofaminerginiai neuronai
pradeda nebeslopinti acetilcholino iSsiskyrimo. Todél perdétai
didéja Ach sistemos aktyvumas, o tai stiprina EPS. Manoma, kad
EPS psichofarmakologinis mechanizmas turi dvi sudedamasias
dalis: a) santykinj dofamino deficitg ir b) santykinj antilcholino
pervir§j. Perdétg Ach sistemos suaktyvinima gali i dalies kom-
pensuoti paciy neuroleptiky anticholinerginis poveikis. Neuro-
leptikai, blokuodami muskarininius M1 receptorius, susilpnina
ju paciy dél D2 blokados sukelta cholinerginés transmiisijos per-
virSinj suaktyvéjima ir tuo paciu susvelnina EPS.

Klasikiniai neuroleptikai pagal poveiki Ach sistemai skirs-
tomi j 3 grupes:

A) Stipriai blokuojantys M1 receptorius - pasiZymintys stip-
riomis anticholinerginémis savybémis. Jie sukelia Svelnesnius EPS.

Sugrjifusios jégos

hidrochloridd
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B) Silpniau blokuojantys muskatininius receptotius - pasizZy-
mintys silpnomis anticholinerginémis savybémis. Jie sukelia sa-
lyginai stipresnius EPS.

C) Beveik neveikiantys muskarininiy receptoriy, pvz., halo-
peridolis. Jie sukelia stiprius EPS. i

SCHIZOFRENIJOS PATOGENEZE
IR CHOLINERGINE SISTEMA

llga laika mokslininkai galvojo, kad schizofrenijos formavi-
muisi cholinerginés neurotransmisijos poky¢iai turi nedidele ita-
ka. Mazdaug iki 1980 m. buvo manoma, kad schizofrenijos metu
slopinama cholinerginé sistema. Pastaraisiais deSimtmediais atsi-
rado vis daugiau fakty, bylojanciy apie acetilcholino svarba, ta-
¢iau Sie faktai lieka priestaringi ir kol kas nesukurta vientisos te-
orijos, kuri iSsamiai paaiSkinty, kokiu biidu cholinerginé sistema
dalyvauja schizofrenijos patogenezéje.

Psichofarmakologiniy tyrimy rezultatai leidZia galvoti, kad
sergant schizofrenija, ypa¢ psichozés pauméjimo periodais, su-
stipréja muskarininis cholinerginés sistemos aktyvumas. Sig hi-
poteze paremia tyrimai, kuriy metu nustatyti REM (angl. rapid
eye movement) miego fazés sutrikimai ir neuroendokrininiai po-
ky¢iai, pastebéti schizofrenijos paiméjimo metu. Vieni autoriai
(Yeoman, 1995) mano, kad $is cholinerginés sistemos hiperkty-
vumas sergant schizofrenija yra pirminis, o dofaminerginés tran-
smisijos aktyvumas yra antrinis ir atsiranda kaip pirmojo pasek-
mé. Taciau daugiau Salininky laikosi hipotezés, kad muskarini-
nis hiperaktyvumas yra kompensacinis mechanizmas, kad tai
yra savotiska “homeostaziné” reakcija i dofaminerginés siste-
mos sujaudinima (Tondon R., 1999). Cholinerginés sistemos ak-
tyvumo didéjimas iminés psichozés metu turi paskirtj islaikyti
ar sukurti nauja dofamino ir acetilcholino sistemy balansa. Ma-
noma, kad $i cholinerginé aktyvacija stabdo pozityviyjy schi-
zofrenijos simptomy formavimasi, kuris v¥stosi dél dofaminer-
ginés sistemos perjaudinimo. Taciau §i teigiama “psichoze stab-
danti” cholinerginés aktyvacijos reik§mé gali turéti ir “tamsia-
ja” puse. Tandon R. (1999) mano, kad cholinerginé hiperakty-
vacija gali skatinti negatyviyjy schizofrenijos simptomy forma-
vimagsi tiek ikipsichozinéje, tiek psichozinéje schizofrenijos sta-
dijose. Si hipotez¢ gana jlikinamai ir originaliai paaiskina atski-
ry negatyviyjy simptomy atsiradima dar ikipsichozinéje schi-
zofrenijos stadijoje. O pastaruoju laiku vis daugiau mokslinin-
ky pripazista “senyjy klinicisty” teiginj, kad subtiliy negaty-
viyjy simptomy formavimasis prasideda gerokai anksciau iki
pozityviyjy simptomy, kurie atspindi jau progresavusius neuro-
destrukcijos procesus smegenyse, atsiradimo.

Cholinerginé hiperaktyvacija tarytum dar kuriam laikui pri-
stabdo “finalinj” pozityviyjy psichozés simptomy proverZi, ta-
dlau tampa vienu i§ galimy mechanizmy, formuojanciy negaty-
viuosius simptomus. M

ANTICHOLINERGINIU
VAISTY PROBLEMA

Visuotinai pripazinta, kad neuroleptiky vartojimas sukelia
nepageidanjamy ekstrapiramidiniy simptomy, kurie labai sun-
kina kasdieninj pacienty funkcionavima. Norint susilpninti neu-
roleptiky sukeltus EPS, praktikoje labai dazZnai lygiagreciai ski-
riama anticholinerginiy vaisty. Tadiau anticholinerginiai vais-
tai gali silpninti teigiamg neuroleptiky poveiki pozityviesiems
schizofrenijos simptomams - taigi jie veikia kaip neuroleptiky
antagonistai. ISsamesni tyrimai parodé, kad vis délto anticholi-
nerginiy vaisty Salutinis poveikis pozityviesiems simptomams
pasireiSkia tik Gminés schizofrenijos fazés metu, t.y. tik kai buna
labai padidéjes dofaminerginés sistemos aktyvumas. Kai pozi-
tyvieji simptomai redukuojasi ir schizofrenijos eiga pereina i
stabilizacijos faze, dofaminerginés sistemos hiperaktyvumas ko-
reguojasi. Stabilios fazés metu tiek vartojant neuroleptiky, tiek
ne, anticholinerginiai vaistai pozityviyjy simptomy eigai jtakos
nebedaro. Kai anticholinerginiy vaisty vartojama kartu su neu-
roleptikais iminés fazés metu, jy neigiama anticholinerginj po-
veiki pozityviesiems simptomams uZgoZia daug stipresnis pa-
¢iy neuroleptiky tiesioginis dofaminerging sistema blokuojan-
tis poveikis.

Dél sio mechanizmo jtakos atliekant net ir iSsamius kliniki-
nius tyrimus retai pavyksta “apcivopti” akivaizdy anticholinergi-
niy vaisty poveiki pozityviesiems simptomams.

TERAPINES DILEMOS

Negincijama, kad klasikiniai neuroleptikai labai veiksmingai
gydo pozityviuosius schizofrenijos simptomus. Sis terapinis po-
veikis sukuriamas blokuojant dofaminerginés transmisijos hipe- -
raktyvuma mezolimbiniame kelyje. Taciau blokuodami dofamino
receptorius likusiuose trijuose dofaminerginés neurotransmisijos
keliuose jie sukelia daug Salutiniy poveikiy. Todél kyla klausi-
mas, ar neuroleptiky terapinis poveikis pasiekiamas ne per daug
didele kaina. Blokuodami D2 receptorius mezokortikaliniame ke-
lyje, jie gali stiprinti negatyviuosius ir kognityvinius schizofreni-
jos simptomus; veikdami nigrostriatum kelyje - sukelti EPS ir
vélyvaja diskinezija, o tuberonifundibuliniame kelyje - skatinti
hiperprolaktinemija.

St.Stahl klausia, kaip suderinti $ias priestaringas tendencijas.
Kaip padidinti dofaminerging transmisija mezokortikaliniame ke-
lyje ir tuo pat metu simultani$kai sumazinti $ios sistcmos aktyvu-
ma mezolimbiniame kelyje bei i§laikyti nepakitusj dofaminergi-
ni tonusa nigrostiatum bei tuberoinfundibulinivose keliuose?

Vienas i$ Sios terapinés dilemos rakty yra atipiniai antipsi-
chotikai.

Parengé gyd. S.Venslauskas

Medicinos centras “Neuromeda”
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Atipiniy antipsichotiky ypatybiy ir efektyvumo
praktinis klinikinis stebéjimas

Dr.'V.Danilevi¢iaté
Valstybinis psichikos sveikatos centras
Yilniaus universiteto Psichiatrijos klinika

Atipiniai antipsichotikai yra daug pranaSesni uz klasi-
kinius antipsichotikus, todél dauguma pastaryjy mety lite-
ratiiros Saltiniy atipinius antipsichotikus rekomenduoja
kaip pirmiausia pasirenkamus medikamentus gydant psi-
chozinius sutrikimus. Jungtinése Valstijose atipiniai anti-
psichotikai tapo dominuojantys gydant schizofrenija, ma-
nija, psichozine depresija (Sadock B.J. ir kt., 2000; Gelder
M.G. ir kt., 2000).

Atipiniams antipsichotikams priskiriama: klozapinas, rispe-
ridonas, olanzapinas, kvetiapinas ir kiti. (Shiloh R. ir kt., 2000;
Stahl S.M., 2000; Bazire S., 2000).

Remiantis moksliniy tyrimy i§vadomis atipiniai antipsicho-
tikai, atsizvelgiant i ju veikimo ypatumus, turi tam tikra poveiki
ir pozityviesiems, ir negatyviesiems simptomams bei sukelia
daug maziau Salutiniy poveikiy, ypa¢ ekstrapiramidiniy simp-
tomy (EPS) (Csernansky J. ir kt., 1998). Atsizvelgiant j atitinka-
my dofamino bei atitinkamy serotonino receptoriy blokados san-
tyki galima paaiskinti pagrindinius atipiniy antipsichotiky (AAP)
poveikius (1 pav.). :

Risperidonas stipriai jungiasi prie serotonerginiy 5-HT ir
dofaminerginiy D2 receptoriy. Jis taip pat jungiasi prie H1-
histamininiy ir o2-adrenerginiy, bet nesijungia prie choliner-
giniy receptoriy. Kadangi risperidonas yra stiprus D2 antago-
nistas, todél veiksmingai maZina pozityviuosius schizofreni-
jos simptomus, jis maZiau nei klasikiniai neuroleptikai slopina

motorinj aktyvuma ir reciau sukelia katalepsija. Dél subalan-
suoto centrinio serotonino ir dofamino antagonizmo gali su-
mazéti ekstrapiramidiniy Salutiniy poveikiy ir prasiplésti te-
rapinis poveikis, efektyviai mazéti negatyviyjy ir afektiniy schi-
zofrenijos simptomy.

Kaip minéta, vienas i§ atipiniy antipsichotiky yra risperi-
donas (Rispolept®). Pirmg karta risperidonas buvo uZregistruo-
tas 1992 m. Anglijoje. Lietuvoje Sis atipinis antipsichotikas
uzregistruotas 1996 m. I§ viso vaistas jau uzregistruotas 91
galyje. Risperidonas yra vienas i§ daZniausiai vartojamy anti-
psichotiky. 2000 m. rugséjo mén., kaip nurodo “National The-
rapeutic Index, USA 1999-2000”, risperidonas buvo kas tre-
¢ias JAV psichiatry iSrasomas antipsichotikas.

Risperidonas (rispoleptas) yra populiarus atipinis antipsi-
chotikas ir Lietuvoje. Atsizvelgiant i tai, kad vaistas Lietuvoje
vartojamas jau daugeli mety, bei i tai, kad minétu preparatu
gydyta daug pacienty ir sukaupta didelé klinikinio darbo pa-
tirtis, buvo nutarta iSanalizuoti ir apibendrinti risperidonu gy-
dyty pacienty duomenis bei gydymo rezultatus.

KLINIKINIO STEBEJIMO TYRIMAS

Buvo atrinkti 1657 pacientai (644 vyrai bei 980 motery).
Siems pacientams buvo nustatytos tokios diagnozés: 1204 sir-
go schizofrenija, 123 sirgo schizotipiniu sutrikimu bei 315 sir-
go schizoafektinio sutrikimu. AmZiaus intervalas svyravo nuo
16 iki 99 mety. Taigi amZiaus skirtumas tarp jauniausio bei

o]

[T

Postsinapsi-
niai nervai
ivairiose
dalyse

\'
Nyksta pozityvieji
simptomai

simptomai

v
Nyksta negatyvieji

Néra EPS

1 pav. Atipiniy antipsichotiky poveikiai (Shiloh R, Nutt D, Wejzman A. Atlas of Psychiatric Pharmacotherapy, 2000)

T.3,Nr.2,2001 m. spalis

BIOLOGINE PSICHIATRUA IR PSICHOFARMAKOLOGLIA 91



Psichofarmakologijos aktualijos

Neatsakyta
30%

18-25 mety

Daugiau nei 60 mety 6.6 %

15,1 %

]

26-45 mety
42,5 %

2 pav. Pacienty pasiskirstymas pagal amZiaus grupes

vyriausio paciento buvo 83 metai. Pacienty pasiskirstymas pa-
gal amzZiaus grupes pateikiamas 2 pav.

Kad biity galima jvertinti pacienty biiklés kitimo dinami-
ka, buvo nutarta vertinti jy psichikos sveikatos biiseng po atitin-
kamo laikotarpio. Duomenys apie pacienty pasiskirstyma pa-
gal apsilankymy skaiciy pateikiami 1 lenteléje.

1 lentelé. Pacienty pasiskirstymas pagal apsilankymy skaicin

Procentai Pacienty
skaicius (n)

Pirmasis apsilankymas 100,0 1657
Antrasis apsilankymas po 1 mén.* 90,1 1493
Treciasis apsilankymas po 3 mén.* 75,1 1250
Ketvirtasis apsilankymas po 6 mén.* 50,8 843

* skai¢iuojant nuo pirmojo apsilankymo dienos

Gana daug pacienty - tai sudaryty apie 50 proc. - pas gydy-
tojus lankési nuolat. Jeigu pirmojo apsilankymo metu jvertin-
ta 1657 pacienty psichikos biisena, tai ketvirtojo apsilankymo
mctu atvyko 843 pacientai. Klinikiné patirtis buitent ir patvirti-
na, kad sunkiomis psichikos ligomis sergantieji ne visada kri-
tiski savo sveikatos atZvilgiu ir kad be gydytojy rekomendaci-
ju nutraukia vaisty vartojima.

Kaip Zinoma, pirma karta schizofrenija, schizotipiniu ar
schizoafektiniu sutrikimu susirge pacientai dazniausiai prade-
dami gydyti stacionare, o ambulatoriskai gydomi pacientai
paprastai jau vartoja kurio nors antipsichotiko bei kity rei-
kalingy psichotropiniy preparaty. I§ musy stebéty pacienty
43,0 proc. vartojo haloperidolio, 31,6 proc. vartojo trifluopera-
zino, 17,9 proc. - klozapino, 3,8 proc. - olanzapino, 2,7 proc. -
flufenazino, 1,1 proc. - amisulprido.

Panagrinéjome, kokios buvo gydymo keitimo priezas-
tys. Daugiau nei pusei pacienty (52,5 proc.) ankstesnis gy-
dymas kitais antipsichotikais, tarp jy tiek klasikiniais, tick
atipiniais, buvo nepakankamai veiksmingas. Daugiau nei
ketvirtis pacienty (25,7 proc.) blogai toleravo ankstesnj gy-
dyma, pasireiské jvairiy Salutiniu poveikiy, kurie vargino
pacientus, ir $ie neretai nutraukdavo medikamenty vartoji-
ma. [domus aspektas buvo tai, kad dalis pacienty (6,4 proc.)

patys pradé pakeisti gydyma, konkreciai paminédami rispe-
ridona. Tai rodo, kad psichikos sutrikimais sergantys pa-
cientai aktyviau bendradarbiauja su gydytojais, patys do-
misi naujomis gydymo galimybémis.

Likusiems pacientams (15,8 proc.) gydymas buvo kei-
¢iamas dél jvairiy kity priezasciy.

Svarbu pabrézti, kad gydytojai kryptingai ir teisingai ski-
ria bei dozuoja risperidong ir kad Lietuvos gydytojy praktinio
darbo pobiidis sutampa su pasauline praktika (3 pav.).

mg
3,00-
2
’SOT
2,00 |
1,50
I,OOT . .
—a— Schizofrenija
0,50 —e— Schizotipinis sutrikimas
—— Schizoafektinis sutrikimas
0,00 . . . . . T —
1 para 2 para 3 para 4 para 5 para 6 para 7 para Tolesnis

gydymas
3 pav. Risperidono dozés didinimas per pirmaja savaite

Pirmasis apsilankymas

Antrasis apsilankymas

4 pav. Kartu su risperidonu skirti medikamentai
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Treciasis apsilankymas

Ketvirtasis apsilankymas

Antidepresantai Kiti
Antipsichotikai Neskirta
Benzodiazepinai

4 pav. Kartu su risperidonu skirti medikamentai (tgsinys)

TYRIMO REZULTATAI

Apibendrindami risperidonu gydyty pacienty duomenis,
analizavome, kokiy kity medikamenty buvo skiriama kartu.
4 pav. pateikiami duomenys, kurie parodo monoterapijos
risperidonu daznuma bei politerapijos atvejus, butent deri-
nius su kitais medikamentais (antidepresantais, benzodia-
zepinais, antipsichotikais ir kt.).

Pagrindiné iSvada analizuojant $io paveikslo duomenis
yra tai, kad ilgesnj laika vartojant risperidono, daZnai pa-
kanka monoterapijos. Jeigu pirmojo apsilankymo metu mo-
noterapija risperidonu sudar¢ 50,8 proc., tai po pusés mety,
biitent ketvirtojo apsilankymo metu, 63,5 proc. pacienty pa-
kako vartoti tik risperidono, ir pacienty biisena buvo stabi-
1i. Sis rezultatas leidzia daryti i§vada, kad nuoseklus risperi-
dono vartojimas stabilizuoja psichikos biiseng ir sudaro s3-
lygas atsisakyti kity medikamenty (benzodiazepiny, deri-
niy su kitais antipsichotikais ir kt.). Pastarasis faktas turi
keleta teigiamy aspekty: pirma, kiekvienas papildomas me-
dikamentas gali sukelti papildomy $alutiniy poveikiy, an-

tra, vartojant efektyvesnio, nors ir brangesnio medikamen-
to, reikia maziau vaisty.

Taigi skiriant risperidono, gaunama ir gery gydymo re-
zultaty, ir farmakoekonominés naudos.

Kaip vartojant bet kurio medikamento, taip ir vartojant
risperidono, pasitaiko $alutiniy poveikiy. Apibendrinti in-
tegruotos duomeny bazés duomenys pateikti 2 lenteléje. IS
Lietuvos gydytoju pateikty duomeny galima daryti iSvada,
kad pacientai stebimi atidZiai, kad atkreipiamas démesys |
Salutinius poveikius. Svarbu pabréZti, kad gydant risperido-
nu ilgesj laika bendras Salutiniy poveikiy skaiCius mazéja.
Antrojo apsilankymo metu Salutiniai poveikiai nustatyti 13,2
proc. atveju, o ketvirto - tik 7,2 proc.

2 lentelé. Dvigubai akly tyrimy su kontroline grupe rezulta-
tai: risperidono (RIS), haloperidolio (HAL) bei placebo
(PLAC) sukeliami $alutiniai poveikiai, kuriy daznis > 5 proc.

Salutiniai RIS (4-6mg) HAL PLAC
poveikiai n=466 n=459 n=142
Nemiga 9.0 % 10,7 % 70 %
EPS 6,0 % 18,5 % 5,6 %
Nerimas 4,7 % 2,1% 1,4 %
Afzitacija 6,0 % 4.6 % 8,5%
Galvos skausmas 2,8 % 6,3 % 9,2 %

Pastaraisiais metais tiek atliekant klinikinius tyrimus, tiek
kasdienéje klinikinéje praktikoje didelis démesys kreipiamas i
paciento nuomone apie konkrety vaista, kadangi nuo paciento
nuostatos daug priklauso, ar medikamentas bus tinkamai varto-
jamas.

Apibendrindami praktinj patyrima iSanalizavome, kaip pacien-
tai subjektyviai vertino risperidono efektyvumg bei toleravima.
Duomenys leidzia daryti i$vada, kad dauguma pacienty risperido-
no efektyvuma bei toleravima vertino labai gerai arba gerai. Duo-
menys pateikiami 5 ir 6 pav.

Proc.
100

% Antrasis apsilankymas
90 W

E Trediasis apsilankymas
80 1

70 | E Ketvirtasis apsilankymas

60 | 57.156,9

50 —_—

40 |

30 |

20|

10 |
0

Labai geras Geras

5 pav. Subjektyvus pacienty jvertinimas: efektyvumo verti-
nimo pokyciai

Vertinant ir apibendrinant risperidono doziy priklausomy-
be nuo diagnozés gauti duomenys rodo, kad didesnés viduti-
nés risperidono dozés buvo skiriamos schizofrenijos atvejais,
0 mazesnés - schizotipinio sutrikimo bei schizoafektinio sutri-
kimo atvejais, 7 pav.
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Proc . .
: Antrasis apsilankymas 100 Proc.
100 £ i
90 | m Treciasis apsilankymas 904
80 | 1-asis apsilankymas
70 Ketvirtasis apsilankymas 80+
60 1 20 D 4-asis apsilankymas
50
1 60
40 | 57,0
30 | 504
20, 40]
10 |
0 L0501 30,
Vidutinis  Blogas
6 pav. Subjektyvus pacienty jvertinimas: toleravimo vertini- 20+
mo pokyc¢iai 10 :
mg 04 f L ‘
5,0, Néra Lengvi Vidutiniai Sunkds
4,5 |
40 8 pav. Emocinés iSraiskos stokos pasireiskimo dinamika 1-4
’ apsilankymo metu
3,54 312 3,24
3.0 2,87 ————8, | Analizuojant kliniking patirtj buvo atkreiptas démesys,
] .zr’/. 2,88 —e kokj poveiki risperidonas turi negatyviajai simptomatikai.
2,51 == 572 2,68 ISanalizavome emocinés iSraiSkos stokos pasireiskimo dina-
2,0 | 2.36 ’ mika - 8 pav.
. .. Duomenys rodo, kad gydant risperidonu, ty atvejy, kai
15 ®— Schizofrenija emocinés iSraiskos stoka buvo sunkaus laipsnio, sumazéjo
1,0 | —e— Schizotipinis sutrikimas nuo 16,2 proc. iki 2,6 proc. Vidutinio laipsnio emocinés is-
0.5 —&— Schizoafektinis sutrikimas  raiSkos stoka sumazéjo nuo 57,0 proc. atvejy iki 34,6 proc. Tai,
W kad lengvo laipsnio emocinés iSraiSkos stoka padidéjo nuo
0,0 - T — T — 1 14,6 proc. iki 41,8 proc., rodo, kad gydant risperidonu ir geré-
Antrasis Treciasis Ketvirtasis : : ~ . A y .
. ) ) jant pacienty biisenai, emocing iSraiSka pamaZu normaliza-
apsilankymas apsilankymas apsilankymas

7 pav. Risperidono doziy vidurkiy priklausomybé nuo
diagnozés

Norétysi atkreipti démesj, kad schizofrenijos atveju 4-
ojo apsilankymo metu vidutiné risperidono dozé buvo 3,24
mg per parg. Pasaulinés literatliros bei multicentriniy tyri-
my duomenimis, rekomenduojama vidutiné risperidono do-
z¢& yra 4-6 mg per parg. Buty galima svarstyti, ar tikrai buvo
iSnaudotos visos risperidono terapinés galimybés skiriant
mazesnes vidutines dozes negu rekomenduojama. Savai-
me suprantama, kad tai, kuriuos pacientus reikia gydyti
didesnémis, kuriuos - mazesnémis dozémis, konkreciu at-
veju sprendé gydantis gydytojas.

Kad nauji atipiniai antipsichotikai turi pageidaujama
poveikj pozityviajai psichopatologijai, nekyla jokiy abe-
joniy. Tai pasakytina ir apie risperidona, ir apie kitus ati-
pinius antipsichotikus.

vosi. Savaime suprantama, jog ir atipiniai antipsichotikai ne-
turi tokio poveikio, kad visi negatyvieji simptomai, tarp jy ir
emocings israiskos stoka, i$nykty visiskai.

Buvo atlikta analizé, ar daZnai kartu su risperidonu bu-
vo skiriama triheksifenidilio. Gauti duomenys rodo, kad pir-
mojo apsilankymo metu triheksifenidilio paskirta 10,3 proc.
pacienty, o ketvirtojo apsilankymo metu triheksifenidilio
reikéjo jau tik 6,7 proc. pacienty.

Apibendrinant klinikinio darbo patirtj galima padaryti
tokias pagrindines i§vadas:

1. Risperidonas - atipinis antipsichotikas, turintis stipry
poveiki ir pozityviesiems, ir negatyviesiems simptomams.

2. Skiriant risperidono adekvaciomis terapinémis do-
zémis ilga laika, Salutiniy poveikiy daznis mazéja, o mo-
noterapijos galimybés didéja. '

3. Risperidonas - gerai toleruojamas antipsichotikas,
daugumos pacienty vertinamas geriau nei kiti.

4. Risperidonas - antipsichotikas, tinkantis jvairaus am-
Ziaus pacientams gydyti.
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Citalopramo profilaktinis poveikis unipolinés
rekurentinés depresijos pasikartojimui

Placebu kontroliuotas palaikomojo gydymo tyrimas

Net 17 proc. Zmoniy patiria didZiaja depresija. DidZiosios
depresijos rekurentiSkumas yra labai didelis, daznai Zmogus
ja serga visg savo gyvenima (Kessler ir kiti, 1994). Tyrimai
rodo, kad unipolinés depresijos rekurentiSkumas siekia 85
proc., vidutiné depresijos epizodo trukmé - 6 mén. (Angst,
1980; Mueller ir kiti, 1999). Depresijos pasikartojimo rizika
did¢ja, kai daZnéja depresijos epizody, ilgéja epizodo trukmé.
Jau 1991 m. Frank ir kt. teigé, kad depresijos gydymas suside-
da i$ trijuy faziy: Gminés fazés gydymo (depresijos simptomy
kupiravimo), testinio gydymo (4-6 ménesiai atkrycio profi-
laktikai) ir palaikomojo (profilaktinio) gydymo. Citalopra-
mo, selektyviausio serotonino reabsorbcijos inhibitoriaus
(SSRI) antidepresinj poveiki parodé iiminés depresijos fazés
gydymo tyrimai (Noble ir Benfield, 1997) ir du depresijos pa-
sikartojimo prevencijos tyrimai (Montgomery ir kiti, 1993;
Robert ir Montgomery, 1995).

Tyrimy buvo jrodyta, kad palaikomasis gydymas antidepre-
santais yra efektyvi priemoné rekurentinei depresijai gydyti.

Aprasomo tyrimo tikslas - citalopramo profilaktinio povei-
kio rekurentinei depresijai palyginimas su placebu.

SANTRAUKA

Tyrimo metodai
Buvo tiriami 18-65 m. amZiaus pacientai, sergantys rekuren-
tine unipoline didziaja depresija (pagal DSM-IV klasifikacija).
Pagal Montgomery-Asberg depresijos vertinimo skale (angl.
Montgomery-Asberg Depression Rating Sca-

cientai, kuriems yra didesné depresijos pasikartojimo rizika, tu-
réty testi palaikomaji gydyma tokia doze, kuri reikalinga depre-
sijos simptomams iminés gydymo fazés metu kupiruoti.

TYRIMO APRASYMAS

Tyrima sudaré trys gydymo periodai, kurie pavaizduoti pav.:
6-9 savaites truko atviras iminés depresijos fazés gydymas cita-
lopramu (I periodas); 16 savaiciy truko atviras gydymo tesimas
citalopramu remisijai jtvirtinti (II periodas); bent 48 savaites tu-
réjo trukti dvigubai aklas palaikomasis gydymas cipramiliu ar
placebu (I1I periodas).

Tyrimo rezultatai vertinti pagal laika nuo atsitiktinio atrin-
kimo j I tyrimo perioda iki naujo depresijos epizodo pasikarto-
jimo. Buvo laikoma, kad depresija pasikartojo, jei MADRS ba-
lai padidéjo iki 22 ir daugiau ir tokie i$liko po 3-7 dieny.

Tyrime dalyvavo 264 pacientai: 132 gydyti citalopramu ir
132 gydyti placebu. Sioje populiacijoje buvo 29 proc. vyry ir 71
proc. motery. Placebo grupéje vyry buvo kiek maziau (25 proc.vy-
ry) nei citalopramo grupéje (33 proc.vyry). Vienintelis statistis-
kai reikSmingas skirtumas tarp dviejy grupiy buvo amzius, kada
pirma kartg pacientai susirgo depresija: placebo grupéje amzius
buvo truputi jaunesnis (P=0,0115). Anksciau pasireiskusiy dep-
resijos epizody skaicius (vidutini$kai 4 epizodai citalopramo
grupéije ir 3 epizodai placebo grupéje) bei vidutiné trukmé iki
pirmo gydymo (8 metai citalopramo grupéje ir 6 metai placebo
grupéje) buvo panasis abiejose grupése.

le - MADRS) pacienty biiklé tur¢jo buti jver-

tinta 222 baly. Pacientams turéjo biti pasireis- Periodas
ke du ar daugiau depresijos epizody, vienas i$
ju - per pastaruosius 5 metus. Paskutiniojo dep-
resijos epizodo metu pacientai 6-9 savaites tu-
réjo biti gydyti 20-60 mg citalopramo ir, jei
gydymas buvo veiksmingas, prie§ atsitikting
atranka jtraukiant i §i apragoma dvigubai akla
48-77 savaiciy trukmeés palaikomojo gydymo
citalopramu tyrima, pacientai turéjo buti 16
savaiciy gydyti citalopramu.

Rezultatai

Tyrimas pradétas su 427 pacientais (gydy-
ta Uimin¢ fazé), ir i dvigubai aklg tyrimo dalj
atsitiktiniu budu buvo atrinkti 269. Ilgesné
trukmé iki depresijos pasikartojimo nustatyta
tarp citalopramo vartojusiy pacienty, palygin-
ti su placebo vartojusiais pacientais (p< 0,001).
Profilaktinis gydymas pacienty buvo toleruo-
jamas gerai.

ISvados

Citalopramas (20, 40 ir 60 mg) yra efekty-
vus deptesijos pasikartojimo prevencijai. Pa-

Savaités

Dozé
20 mg

40 mg

60 mg

Sprendimas

48 ir >
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dinti doze dar 20 mg*
Nutraukti tyrima, jei
placebu grupe arba
baigti tyrima

Nekeisti dozés ar
didinti 20 mg

Testi gydyma ar di- |
Pradéti II perioda ta
pacia doze arba
nutraukti tyrima
ivyko atkrytis
Atsitiktiniu budu
atrinkti { gydymo
citalopramu arba
Tyrimo pabaiga

* Zvaigzduté rodo, kad pacientai, kurie pripaZinti tinkami testi tyrima, I gydymo perioda gali
pradéti Sesta tyrimo savaite.

Pav. Tyrimo aprasymas
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I periodo metu daZniausiai pasitaike Salutiniai poveikiai
(pasireiS$ke =5 proc. visy citalopramu gydyty pacienty) buvo:
pykinimas, galvos skausmas, miego sutrikimas, mieguistumas,
nerimas, panasis i gripa simptomai, galvos svaigimas ir padi-
déjes prakaitavimas. ITI periode $alutiniai poveikiai citalopra-
mo grupéje buvo panasis i placebo grupés Salutinius povei-
kius, Zr. lentele. Citalopramo grupéje dazniausi $alutiniai po-
veikiai buvo galvos skausmas, miego sutrikimas ir nugaros
skausmas; placebo grupéje - svaigimas, galvos skausmas it
miego sutrikimas.

Lentelé. Salutiniai poveikiai, kurie pasireiské (n, proc.) pen-
kiems ir daugiau proc. abieju grupiy pacienty

1II periodas: 1II periodas:

citalopramas placebas

(n=132) n=137)
Galvos skausmas 22 (16,7) 21 (15,3)
Nemiga 21 (15,9) 20 (14,6)
Nugaros skausmas 18 (13,6) 20 (14,6)
Pergalimo simptomai 18 (13,6) 15 (10,9)
Galvos svaigimas 11 (8,3) 22 (16,1)
Mieguistumas 11 (8,3) 10 (7,3)
Skausmas 9 (6,8) 7(5,1)
Pilvo skausmas 8(6,1) 13 (9,5)
Pykinimas 8 (6,1) 14 (10,2)
Padidéjes prakaitavimas 8 (6,1) 12 (8,8)
Artralgija 7(5.,3) 8 (5,8)
Nerimas 64,5 9 (6,6)
Nuovargis 6(4,5) 5(3,6)
Viduriavimas 5(3,8) 32,2)
Virsutiniy kvépavimo
taky infekcija 5@.,8) 10 (7,3)

Su seksualine funkcija susij¢ simptomai’(ejakuliacijos sutri-
kimas/anorgazmija, sumazéjes libido) pasireiské labai retai (<2,5
proc.), citalopramo grupéje svorio didéjimu nesiskundé né vie-
nas pacientas.

PROFTLLAKTINIS CITALOPRAMO

POVEIKIS

Tyrimo rezultatai parodé, kad citalopramas yra efektyvus re-
kurentinés depresijos profilaktikai. Si igvada pagrjsta Frank ir kt.
(1991) trijy tyrimo faziy modelin.

Visuose depresijos profilaktikos tyrimuose (Montgomery ir
kiti; 1988, Frank ir kiti 1990; Keller ir kiti, 1998; Reynolds ir
kiti, 1999) pastebétas panasus depresijy pasikartojimas. Cita-
lopramo pranasumas, palyginti su placebu, buvo reik§mingas
gydant visomis trimis $io preparato dozémis: 20, 40, ir 60 mg.

Svarbu atkreipti démesj | tai, kad tyrime dalyvavusiy pacien-
ty depresijos rekurentiskumas buvo labai didelis: pries patekda-
mi i §i tyrimg jie vidutiniSkai buvo patyre daugiau nei 4 depresi-
jos epizodus. Siame tyrime depresijos pasikartojimu buvo laiko-
ma biisena, kurios metu buvo nustatyti ne maziau kaip 22 balai
pagal MADRS ir tokie rezultatai i§liko 3-7 dienas.

Imipramino tyrimai (Frank ir kiti, 1990) parodé, kad profi-
laktiniam gydymui ta pati antidepresanto dozé, kuria gydyta
aminé depresija, yra efektyvesné uz sumazinta doze. Dél $iy prie-
ZasCiy apraSomame tyrime pacientams gydymo tesimo ir profi-
laktinio gydymo fazése buvo paliekama ta citalopramo dozé,
kuria gydant pasiekta teigiamy rezultaty Giminés gydymo fazés
metu. Taigi profilaktinis citalopramo poveikis buvo gautas ski-
riant jvairiomis - 20, 40 ir 60 mg/p. dozémis.

Pastebéta depresijos pasikartojimo tendencija tiems pacien-
tams, kurie III periode pateko j placebo grupe.

Sio tyrimo duomenys dar karta patvirtino, kad SSRI efektyviis
profilaktiniam depresijos gydymui (Keller ir kiti, 1998; Montgo-
mery ir kiti, 1988; Terra ir Montgomery, 1998) tai pacienty popu-
liacijai, kuriai SSRI yra efektyviis iminés gydymo fazés metu.

Ilgalaikio gydymo metu citalopramas buvo gerai toleruoja-
mas; Salutiniai poveikiai buvo §velniis. Svorio didéjimu pacien-
tai visiSkai nesiskundé, skundai seksualiniais sutrikimais buvo
labai reti. Stipriau pasireiske tokie Salutiniai poveikiai kaip svai-
gimas, galvos skausmas ir pykinimas buvo pastebéti kai kuriems
pacientams tuoj po atrankos. Simptomai greitai praéjo (ilgiausia
ju trukmé buvo 3 savaités).

Be abejo, i daug klausimy apie rekurentine depresija serganciy
pacienty ilgalaiki profilaktinj gydyma licka neatsakyta. Tai visy
pirma klausimai apie optimalia ilgalaikio profilaktinio gydymo truk-

me bei kokie klinikiniai poZymiai leidzia numatyti gydymo baigtj.
KLINIKINES TYRIMO ISVADOS

+ Palaikomasis gydymas citalopramu veiksmingai mazina
depresijos pasikartojimo epizody skaiciy. '

« Profilaktinis citalopramo poveikis pasirei§kia vartojant jvai-
rias: 20, 40, ir 60 mg/p. citalopramo dozes.

+ Ilgalaikio gydymo metu citalopramo ir placebo grupése
toleravimas bei saugumas nesiskyré.

Parengé gyd. D.Deltuviené
Medicinos centras “Neuromeda”
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Olanzapino, risperidono ir haloperidolio poveikis
schizofrenija serganciy pacienty prolaktino
koncentracijai kraujyje

Vienas i§ pagrindiniy naujos kartos ar atipiniy neurolep-
tiky privalumu, palyginti su seniau sukurtais klasikiniais neu-
roleptikais, yra didesnis jy saugumas, t.y. mazesnis nepagei-
daujamy poveikiy skaicius ir sunkumas. Todél dabar, kai
gausiy klinikiniy tyrimy jau jrodyta, kad olanzapinas ar ris-
peridonas savo antipsichotinio poveikio efektyvumu nenusi-
leidzia haloperidoliui, vis daugiau démesio skiriama iy vais-
ty Salutiniams poveikiams jvertinti ir palyginti. Daznai bu-
tent palankesnis Salutiniy poveikiy profilis padeda psichiat-
rui pasirinkti, kokj neuroleptika skirti schizofrenija scrgan-

HIPERPROLAKTINEMIJOS KLINIKA
IR KILME

Neuroleptiky poveikis prolakilino koncentracijai kraujyje
Zinomas seniai [1]. Padidéjes prolaktino kiekis kraujyje suke-
lia tokius nepageidaujamus poveikius kaip galaktoréja, kriity
pabrinkimas ir skausmingumas, menstruacinio ciklo sutriki-
mas, amenoréja, libido sumaZéjimas, impotencija. Turima pa-
tirtis rodo, kad dauguma naujos kartos neuroleptiky (klozapi-
nas, olanzapinas, kvetiapinas) mazai didina prolaktino kieki
kraujyje [2]. Manoma, kad taip yra dél jiems budingo mazZes-
nio afiniteto dofaminerginiams D2 receptoriams [3].

HIPERPROLAKTINEMIJA:
PALYGINAMIEJI NEUROLEPTIKU
TYRIMAI

Iki Siol atlikta mazai tyrimy, lyginanciy §j klasikiniy ir ati-
piniy neuroleptiky Salutinj poveiki. Iki Siol skelbty tyrimy duo-
menys apie olanzapino poveikj prolaktino koncentracijai krau-
jyje buvo nepakankamai patikimi ir i§samus [4-6]. Buvo skel-
biami duomenys apie stipry risperidono poveikij prolaktino kon-
centracijai tiek ziurkiy [7], tiek Zmoniy [8-11] kraujyje, kuris
buvo stipresnis uz analogiska haloperidolio poveikj [7, 10,
117].

Siame straipsnyje bus apzvelgti trijy multicentriniy dvigu-
bai akly tyrimy su atsitiktiniu bidu parinktais pacientais re-
zultatai. Jy metu buvo palygintas olanzapino, risperidono ir
haloperidolio poveikis prolaktino koncentracijai kraujyje.

Pirmasis tyrimas buvo atliekamas 6 savaites skiriant 5-
20 mg/p. olanzapino (tiriamyjy skai¢ius n=1336) arba 5-
20 mg/p. haloperidolio (n=660) pacientams, sergantiems schi-
zofrenija, schizofreniforminiu arba schizoafektiniu sutrikimu
esant ligos paiméjimui. Pacientams, kuriems gydymas padéjo,
1 metus “atviru biidu” toliau buvo skiriama olanzapino [4].
Toks tyrimo modelis leido jvertinti, ar pasikeicia prolaktino
koncentracija kraujyje pakeitus haloperidoli olanzapinu ir ar
ji keiciasi olanzapino vartojant ilga laika.

Antrasis tyrimas buvo atlickamas 54 savaites skiriant 5-
20 mg/p. olanzapino (n=21), 4-10 mg/p. risperidono (n=21) ar-
ba 5-20 mg/p. haloperidolio (n=23) pacientams, kuriems buvo
nustatyta ankstyva schizofrenijos stadija [12].

Trecias tyrimas, kuris truko 28 savaites, lygino 10-20 mg/p.
olanzapino (n=172) ir 4-12 mg/p. risperidono (n=167) poveikj
prolaktino koncentracijai schizofrenija sergantiems pacientams
[5].

Visy tyrimy pradzZioje buvo ne trumpesnis kaip 4 dieny
“i$plovimo” laikotarpis be vaisty. Tirty vaisty dozés nebuvo
fiksuotos, t.y. galéjo bati individualiai kei¢iamos siekiant ge-
resnio gydymo poveikio. Prolaktino kiekis buvo nustatomas
imunologiniu tyrimu, kurio jautrumas buvo 0,60 ng/mL. Vir-
Sutiné normalios prolaktino koncentracijos kraujyje riba yra
20 ng/mL moterims ir 15 ng/mL vyrams [13].

TYRIMU REZULTATAI

Tyrimai parodé, kad olanzapinas turi nedideli poveikj pro-
laktino koncentracijai kraujyje, risperidonas sukelia didel¢ pro-
laktinemija, o haloperidolis sukelia vidutinj prolaktino kon-
centracijos kraujyje padidéjimg. Tai patvirtino anksciau atlik-
ty $iy vaisty klinikiniy tyrimy rezultatus [8-11, 14]. Prolaktino
koncentracija kraujyje tyrimy pradZioje ir pabaigoje parodyta
lenteléje.

Lentelé. Prolaktino koncentracijos pasikeitimas nuo tyrimo pradzios iki pabaigos

Prolaktino koncentracija (ng/mL)

Tyri-  Vaistas Tyrimo Tyrimo Pokytis Skirtumo
mas pradZioje pabaigoje patikimumas p
1. Olanzapinas 15,8 £ 25,6 18,7 + 20,7 2,9+26,9 < 0,001
Haloperidolis 16,0 £ 21,2 33,0 £ 30,4 17,0 £ 33,3
2. Olanzapinas 20,3 £ 20,9 24,1 £22.4 39+17,8 < 0,001
Haloperidolis 25,1 £25,3 422 +41,5 17,1+429
Risperidonas 272 +455 107,0 + 71,1 79,8 + 66,1
3. Olanzapinas 20,4 £ 29,4 20,9+ 17,6 0,5 +28,0 < 0,001
Risperidonas 26,1 £349 71,5 +59,0 454 + 61,6
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Kaip matome, prolaktino koncentracija pacientams, kurie
vartojo risperidono, padidéjo reikSmingai labiau nei pacien-
tams, vartojusiems olanzapino arba haloperidolio. Haloperi-
dolio vartojusiems pacientams prolaktino koncentracija krau-
Jjyje padidéjo maZiau nei vartojusiems risperidono, tacjau reiks-
mingai daugiau nei vartojusiems olanzapino. Olanzapino var-
tojusiems pacientams prolaktino kiekis kraujyje padidéjo ne-
daug, jo vidurkis praktigkai nevirsijo leistinos normos.

Prolaktino koncentracijos padidéjimas i§ esmés nepriklau-
sé nuo skiriamo vaisto dozés. Tik 1 tyrimo metu didesnés do-
zés haloperidolio sukélé didesne prolaktinemija (p < 0,001).
Tuo tarpu 3 tyrimo metu gautas atvirkstinis rySys tarp risperi-
dono dozés ir prolaktino koncentracijos kraujyje - mazesné
risperidono dozé sukélé didesne prolaktinemijg. Todél lygi-
nant daZniausiai skiriamy vaisty doziy (10 mg/p. olanzapino ir
4 mg/p. risperidono) sukeliamg prolaktinemija nustatyta, kad
vartojant olanzapino, §is Salutinis poveikis pasireiskia daug
reciau. Olanzapino sukeltas prolaktino kiekio padidéjimas krau-
jyje buvo nereik§mingas ir nepriklausé nuo vaisto dozés.

Visy tirty trijy neuroleptiky poveikis prolaktino koncen-
tracijai kraujyje buvo stabilus visg jy vartojimo laika. Kaip
parodé tyrimy rezultatai, vartojant halopcridolio ir rispcrido-
no, prolaktino kiekis kraujyje maksimaliai padidéjo per pirma-
sias gydymo savaites ir iki 28 ar 54 tyrimo savaités tik Siek tiek
sumazéjo. Vartojant olanzapino, prolaktino koncentracija krau-
jyje reikSmingai nesikeité nuo pirmyjy iki paskutiniyjy tyrimo
savai€iy (Zr. pav.).

1 tyrime, po 6 savaites trukusio gydymo haloperidoliu ji pa-
keitus olanzapinu, prolaktino koncentracija kraujyje reikSmingai
(p < 0,001) sumazgjo. Ji labiau sumazéjo moterims, galbiit dél to,
kad joms haloperidolis buvo sukéles didesne hiperprolaktinemija
nei vyrams. Tyrimy rezultatai parodé, kad tiek risperidonas, tiek
haloperidolis moterims prolaktino koncentracija kraujyje padidi-
na reikSmingai (p < 0,05) labiau nei vyrams. Toks skirtumas islie-
ka net atsizvelgus i tai, kad moterims prie$ pradedant gydyti miné-
tais vaistais budingas didesnis bazinis prolaktino kiekis kraujyje.
Tuo tarpu olanzapino poveikis prolaktino koncentracijai kraujy-
je buvo vienodai nereik$mingas tiek moterims, tick vyrams.

APIBENDRINIMAS

Apibendrindami tyrimy rezultatus galime daryti iSvada, kad
Kklasikinis neuroleptikas haloperidolis vidutini$kai, o atipinis
neuroleptikas risperidonas labai padidina prolaktino koncen-
tracija kraujyje. Ju sukeliama hiperprolaktinemija kelis kartus
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Pav. Prolaktino kencentracijos kraujyje vidurkiy kitimai
tyrimy metu

virsija normalia prolaktino koncentracijg kraujyje ir yra dides-
né moterims. Toks $iy vaisty Salutinis poveikis pasireiskia net
skiriant pacientams mazas ar vidutines gydomasias vaisty do-
zes ir i§lieka visa gydymo laikotarpj. Naujos kartos antipsicho-
tikas olanzapinas turi minimaly poveiki prolaktino koncentra-
cijai kraujyje. Jo sukeliamas vidutinis prolaktino kiekio padi-
déjimas nevirSija normalios §io hormono koncentracijos
plazmoje. Olanzapinas mazai veikia prolaktino koncentracijg
visy amziaus grupiy vyry ir motery kraujyje. Sis poveikis pro-
laktino koncentracijai nepriklauso nuo vartojamos vaisto do-
zés ir gydymo trukmés. Todél skiriant olanzapino vidutinémis
ar maksimaliomis dozémis, reikalingomis gydomajam efektui
pasiekti, galima iSvengti hiperprolaktinemijos ir tokiy ja ly-
dinéiy simptomuy, kaip galaktoréja, kruty pabrinkimas ir skaus-
mingumas, menstruacinio ciklo sutrikimai, amenoréja, libido
sumazé¢jimas, impotencija.

Vartojant olanzapino sumazéja prolaktino koncentracija
kraujyje ty pacienty, kuriems ji buvo pakilusi gydantis halo-
peridoliu. Tai leidZia vartoti olanzapino ir tais atvejais, kai
siekiama sumaZzinti kity neuroleptiky sukelta hiperprolaktine-
mijg ir jos komplikacijas, neprarandant gydomojo poveikio.

Parengé dr. D.Leskauskas
Kauno medicinos universitetas
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Psichofarmakologijos aktualijos

Depresija ir miego sutrikimai:
selektyvus gydymas mirtazapinu (remeronu)

i

Nemiga nustatoma, kai uZmigimas pailgéja daugiau nei
30 min., miegama trumpiau kaip 6 val. bei jauciama poilsio
stoka ryte. Tokios nemigos trukmeé su visais iSvardytais simp-
tomais yra ilgesné kaip 3 savaités.

Nemigos klinika turi savo dienos ir nakties simptomus: jei-
gu vakare sunku uzmigti, vargina dazni prabudimai, ankstyvas
nubudimas ir miegas nesuteikia poilsio jausmo, tai esant nemi-
gai del depresijos dienos metu tesiasi nuovargis, negalia be
didesnio mieguistumo. Atsiranda dirglumas, sunku susikaupti,
pablogéja atmintis ir asmuo negali uZmigti net dienos metu.

Rysys tarp depresijos ir miego pasireiskia keleriopai. 90 proc.
atvejy nemiga yra ankstyvas depresijos poZymis, nes apie 1 m.
prie$ depresijos klinikg pasireiSkia ilgalaikés nemigos. Nemi-
ga sergant depresija didina polinkj Zudytis [1]. Bloga nuotaika
ir nuovargio jausmas ryte yra bendras depresijos ir miego sto-
kos pozymis, o depresijos gydymo prognozé geresné, jei mie-
gas normalizuojamas. Dar daugiau, esant ryskiai depresijos kli-
nikai, miego deprivacija kita dieng po nemigos nakties labai
pagerina savijauta.

Visi apraSytieji pastebéjimai paskatino depresijos it miego
nerviniy (neuroanatominiy, neurocheminiy) mechanizmy tyri-
mus. Buvo nustatyta, kad miego prasmé yra smegeny veiklos
normalizavimas, o miego struktiiros ypatumai, matomi poli-
grafinio tyrimo metu, atspindi neurocheminius (neuromedia-
torinius) pakitimus smegenyse. Depresijos metu biina uZmigi-
mo bei miego palaikymo sutrikimy, tac¢iau svarbiausias simp-
tomas yra miegas be poilsio jausmo.

Vienas i§ svarbiausiy faktoriy, sukelianciy poilsio jausma,
yra miego vientisumas. Tik stabilus, nepertraukiamas badravi-
mo epizody miegas atnaujina neurocheminj balansg ir taip pa-
salina smegeny nuovargj. :

Gerai Zinoma, kad miegas néra vienalytis procesas, o susi-
deda i$ dviejy skirtingy faziy - létojo miego (LM) ir paradok-
sinio miego (PM). Jy esmé - skirtingy neuromediatoriy sukelti
nerviniai procesai, normalizuojantys smegeny veiklg. Per 1éto-
jo miego faze, kurios metu sulétéja smegeny Zievés veikla, ner-
vy sistemos atnaujinimas vyksta per anabolinius, neurchormo-
ninius ir energetinius procesus. I§ esmés §iuo metu nervy siste-
moje didéja serotonino sekrecija, kuri paskatina augimo hor-
mono i$siskyrima. Smegeny “dieninis nuovargis” mazéja, jei
létojo miego fazé (jos 3 ir 4 stadijos) pirmoje nakties puséje
tesiasi nors 100 min. Létasis miegas pailgéja ir sveikstant nuo
depresijos. Jeigu LM nepailgéja ar nepasislenka j pirmuosius
miego ciklus, atsiranda rekurentinés depresijos pavojus. Para-
doksinio miego fazés metu vyksta kiti neurocheminiai proce-
sai: noradrenerginés ir cholinerginés sistemos aktyvacija. PM
fazés funkcija yra kitokia nei LM. PM metu vyksta nerviniy
lasteliy ir sinapsiy jaudrumo kitimai, imuninés sistemos stabi-
lizavimas, informacijos apdorojimas, kuris pasireiskia kaip sap-
nai, susije su pasamonés “i§valymu”. Tuo metu vyksta lyg sa-
vaiminé psichologinés gynybos sistemos aktyvacija.

Nustatyta, kad LM ir PM cikliné tvarka yra susijusi su fizio-
logine serotonino (LM metu) ir noradrenalino (PM metu) pu-

siausvyra. Bet kurios i$ §iy dviejy sistemy silpnumas sukelia
abieju neuroaminy disbalansa, dél to suaktyvéja cholinerging
sistema. Cholinerginés sistemos aktyvumo padidéjimas didina
PM kiekj ir fazinj jo aktyvuma, kuris pasireiskia dideliu REM
(greity akiy judesiy, angl. rapid eye movement) tankiu. Klinis-
kai PM laiko poslinkiai miego metu sukelia sapny pagauseji-
mo jspidj ir nerimo jausma.

PM ciklo kitimai, inversija nakties metu (t.y. postiimis i
pirmaja nakties puse), kai ilgas PM yra jau miego pradzioje,
gali sukelti kity biologiniy parametry poky¢iy. Tokiu atveju
gali atsirasti ir kiino temperatiiros bei neurohormoniniy (korti-
zolio perteklius) reguliaciniy pakitimy, kadangi jie tampriai
susije su PM ritmu.

Miego ir depresijos nerviniy mechanizmy bendrumas ma-
tomas kaip serotonerginés ir noradrenerginés sistemy disba-
lansas, neuromediatoriaus trikumas arba sinapsiy jautrumo po-
ky¢iai. Miego ir depresijos nerviniy mechanizmy bendrumas
biina esant neurcaminy trilkumui (1 pav.).

Serotonerginio deficito sindromas

Bloga nuotaika

Fobijos

] Nerimas

Panika

Obsesijos ir kompulsijos
Mitybos sutrikimai
Lytinés sferos sutrikimai
Skausmo jutimo sutrikimai

Noradrenerginio deficito sindromas

Démesio, susikaupimo,

| darbinés atminties sutrikimai
Mastymo létumas

Prislégta nuotaika
Psichomotorinis létumas
Nuovargis

1 pav. Miego ir depresijos nerviniai mechanizmai

Nuotaikos reguliavime dalyvauja daug neuromediatoriy,
taciau serotonino ir noradrenalino sistemos yra tampriai susi-
jusios ir tarp jy yra nuolatiné pusiausvyra. Tokie depresijos
lydimieji simptomai kaip svorio kritimas (>5 proc. per ménesj),
ncmiga, psichomotorinis sujaudinimas, sumaZéjusi geba gal-
voti ir sukaupti démesi, lytinés sferos ir valgymo sutrikimai
atsiranda deél skirtingy receptoriy veiklos pakitimy. Taigi dep-
resijos klinikos individualumas ir kuriy nors aprasytyjy simp-
tomy buvimas yra susijes su neuromediatoriy sistemy disba-
lanso pobiidziu.

Serotonino sekrecija i sinapsinj plysj yra reguliuojama tiek
savojo presinapsinio autoreceptoriaus, tick noradrenerginio o,
presinapsinio heteroreceptoriaus. Sutrikus §iems reguliaciniams
mechanizmams pasirei§kia nemiga ir depresija. Subtilesné
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nuotaikos bei miego faziy reguliacija vykdoma per atskirus
receptoriy potipius, Zinoma, poveikis priklauso nuo jy lokali-
zacijos vietos. 5-HT, tipo receptoriy blokavimas sukelia neri-
mg ir depresija, o 5-HT, receptoriy stimuliavimas sukelia nemi-
gas. Yra Zinoma, kad antidepresantai, blokuojantys 5-HT, re-
ceptorius (pvz., mirtazapinas, nefazodonas) gerina miega.

Be to, 5-HT, receptoriy stimuliavimas sukelia tam tikrus
lytines sferos sutrikimus. Padidéjes 5-HT, ; receptoriy aktyvu-
mas siejamas su mitybos sutrikimais.

Apskritai biologinis depresijos modelis apima ne tik neu-
raocheminius, bet ir neuroendokrininius, neurofiziologinius pa-
kitimus, kurie jgyja tam tikry ciklo bei ritmo poslinkiy (2 pav.)
{21.

Depresija =

peurohormony
 termoreguliacijos
_ inksty veiklos

_ biocheminiai

2 pav. Depresijos biologinis modelis

Endogeniniai neuroaminy pokyc¢iai depresijos metu veikia
miego struktira.

Specifiniai poZzymiai, laikomi objektyviuoju depresijos
biologiniu Zymeniu, yra PM latentiSkumo sutrumpéjimas (kli-
nigkai daZnai lydimas anoreksijos), 3alia kurio atsiranda PM
cirkadinis postiimis - gausesni ir ilgesni PM epizodai pirmoje
nakties puséje, taip pat PM fazinés aktyvacijos padidéjimas.
Kiti svarbiis miego struktiiros pokyéiai yra trumpa pirmojo mie-
go ciklo trukmé, LM sumazéjimas ar iSnykimas, didelé miego
fragmentacija dél visy stadijy nestabilumo.

Stebint miego struktiirg depresijos metu biologinis Zymuo
jgyja specifinj vaidmenj. Esant trumpai PM latencijai, psicho-
terapinis gydymas neveikia. Taigi esant miego sutrikimams
kartu su depresija, tikslinga pradéti gydyti antidepresantais.
Ilgalaikis benzodiazepiny vartojimas, kartais didinant jy do-
zes (iki pripratimo ir intoksikacijos) ne tik nepagydo depresi-
jos, bet ir iskreipia miego struktura.

Zinoma, kad skirtingi antidepresantai nevienodai veikia mie-
go struktira; skiriasi jy poveikis miego efektyvumui (Zr. lentele).

Depresijos pasveikimo prognozé bus daug palankesné, jei
gydysime antidepresantu, teigiamai veikianciu miego strukti-
ra ir normalizuojanc¢iu esminius biologinius parametrus. Atli-
kus polisomnografinius tyrimus paai$kéjo, kad mirtazapino mie-

Lenrelé. Antidepresanty poveikis miego struktirai

PM PM Miego
laikas latentiSkumas efektyvumas

TCA (tricikliai
antidepresantai) v T YarT
MAOI (monoamino L 1
oksidazés inhibitoriai) 1
SSRI (selektyvieji
serotonino reabsorbcijos 1 T 2
inhibitoriai
SNRI (serotonino ir
noradrenalino { T d
reabsorbcijos inhibitoriai
nefazodonas T T T
mirtazapinas T T T

ga gerinantis poveikis pasiekiamas per kelias gydymo dienas
(2-5 d.), uzregistruojami objektyvlis miego struktiros kitimai:
PM latentiskumo pailgéjimas, LM ir PM trukmés pailgéjimas
(3 pav.).

40+ .
N = 17 pacienty

304

20 34

=

o
*

-10-

Poky¢iai, palyginti su pradiniu
jvertinimu
S

"-20+

Biudravi- PMla- 1stadija 2stadija LM (%) PM (%)
mas (%) tentiSku- (%) (%)

mas (%)
*p < 0,05

Schittecatte data on file, 2000

3 pav. Remerono poveikis depresija serganciy pacienty
miego struktiirai

Isskirtinis remerono poveikis miegui yra tas, kad jis bene
vienintelis i§ antidepresanty prailgina LM fazg ir taip sugrazi-
na poilsio jausimg po miego. Efektyvi remerono dozé yra 15-45
mg per dieng, vartojant vieng karta per para, vakare. Gydant
mirtazapinu sutrumpéja uzmigimo laikas, prailgéja bendra mie-
go trukmé, sumazéja naktiniy prabudimy skaicius.

Per savaitg remeronas pakeicia ne tik miego struktiira, su-
keldamas poilsio jausma, bet panaikina ir esamus endokrini-
nius pakitimus - kortizolio apykaitos disbalansa [3].

Prof. V.Liesiené
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Spitominas (busSpironas) — anksiolitikas, nesukeliantis
priklausomybés

4

Spitomino veiklioji medZiaga buSpironas yra pirmasis ir iki
Siol vienintelis naujos kartos nerimg gydantis vaistas.

Buspirono nerima mazinantis poveikis yra lygiavertis benzo-
diazepiny poveikiui, taciau jo tarmakologinés savybés kitokios,
veikimo mechanizmas vitikrina naujo tipo veiksminguma (zr. 1
lentele). Kitaip tariant, stiprus buspirono nerimg malSinantis povei-
kis pasiekiamas taip, kad vartojant $io vaisto nenukencia budru-
mas, kognityvinés bei psichomotorinés funkcijos.

Buspironas nesukelia priklausomybés; staiga nutravkus vaisto
vartojima neiSsivysto nutraukimo sindromas. Tad buSpironas yra
vienintelis anksioselektyvus nerima mal3inantis medikamentas, ku-
ris ypa¢ tinka nuo nerimo kencianéiy aktyviai gyvenanciy ligoniy
ilgalaikiam gydymui.

Naujausi genetiniai tyrimai bei nerimo sindromo ir kity emoci-
niy sutrikimy dinamikos analizé rodo, kad Sios ligy grupés yra glau-
dziai susijusios. Kadangi simptomai yra panasis, greitai pro-
gresuojantys, padidéjo anksti pradéto ilgalaikio gydymo, skirto neri-
mo simptomams salinti, reikdmé. Todél atsirado tokiy anksiolitiky,
kurie buty efektyvas, ilgo vartojimo metu nesukelty nepageidauja-
my poveikiy, teigiamai veikty emocing bei kognityving sferg, porei-
kis. Spitominas (buspironas) atitinka §iuos modernios medicinos
reikalavimus. Buspironas - tai azapirony klasés anksiolitikas, kuris
skiriasi nuo benzodiazepiny tiek struktiira, tiek farmakologiskai,
ta¢iau nerimg maZinantis jo poveikis yra lygiavertis benzodiazepi-
nams. Buspironas nepasizymi stipriu sedaciniu poveikiu.

Vartojant buspirono, nenukencia psichomotorika, budnimas bei kog-
nityviné funkcija. BuSpironui nebtidinga sgveika su alkoholiu.

Savybés Buspironas Benzodiazepinai

0 +

Greitas poveikis nerimui
Greitas poveikis psichozei
ar sujaudinimui 0 +

Traukulius slopinantis poveikis 0 +

Tolydzio stipréjantis poveikis

nerimo simptomams + +

Antidepresinis poveikis + 0 (isskyrus
alprazolama)

Greitas poveikis panikai 0 Alprazolamas

Sustiprina SSRI (selektyviyjy

serotonino reabsorbcijos mnhibi-

toriy) poveikj gydant OKS

(obsesinj-kompulsinj sutrikima) + 0

Sedacija 0 +

Sustiprina alkoholio poveikj 0 +

Euforija sukeliantis poveikis 0 +

Priklausomybés pavojus 0 +

Sumazina benzodiazeping

abstinencijos simptomus 0 +

Injekciné forma 0 +

Nors tikslus buspirono anksiolitinio poveikio mechanizmas ne-
Zinomas, taCiau aiSku, kad pirminis farmakologinis poveikis - per
centrines serotonergines sistemas. Buspironui biidingas presinapst-
nis ir postsinapsinis jungimasis prie serotonino (5-HT1A) recepto-

riy smegenyse. Raphe dorsalis presinapsinius receptorius buspiro-
nas veikia kaip SHT1A agonistas. Hippocampus postinapsinius re-
ceptorius jis veikia kaip dalinis SHT1A agonistas. BuSpironui bi-
dingas presinapsinis jungimasis prie dofamino D2 receptoriy. Skir-
tingai nei benzodiazepinai, buspironas neveikia gama amino svies-
to riigsties - GABA (angl. gamma-amino-butyric acid) ir benzodia-
zepiny komplekso.

Buspironas (spitominas/Spitomin) gerai absorbuojamas varto-
jant per os, jo kinetika linijiné. Pusinés eliminacijos laikas - 2-
11 val. Farmakokinetinés savybés nuo paciento amziaus nepriklau-
so. Eliminacija létesné pacientams, sergantiems kepeny ciroze, taip
pat galbiit pacientams, sergantiems inksty nepakankamumu.

TERAPINIS EFEKTYVUMAS

Dvigubai akly, paraleliniy grupiy tyrimy su atsitiktinu badu
atrinktais pacientais, lyginusiy buspirono ir benzodiazepiny bei
placebo efektyvuma, rezultatai parodyti 2 lenteléje.

Terapinis spitomino efektyvamas ekvivalentisSkas benzodiazepi-
ny efektyvumui. Preparato poveikio pradZia laipsniska, poveikis prasi-
deda po 14 savaiCiy - véliau nei vartojant benzodiazepiny. Buspiro-
nas efektyviai maZina psichinius nerimo simptomus: jtampa, baime,
nemiga, démesio koncentracijos sutrikima, depresing nuotaika.

Buspironas taip pat efektyviai maZina ir somatinius nerimo simp-
tomus: motorinius, sensorinius, Sirdies ir kraujagysliy, kvépavimo,
virskinamojo trakto, urogenitalinius, vegetacinius.

Vartojant spitomino psichiniai nerimo simptomai pradeda mazéti
anksciau uZ somatinius: jau po pirmosios gydymo savaités.

Nustatyta, kad buspironas efektyvesnis pacientams, pries tai ne-
vartojusiems benzodiazepiny.

Dazniausios spitomino indikacijos: generalizuoto nerimo su-
trikimas; misrus depresijos ir nerimo sutrikimas; reaktyvinés biise-
nos; nerimas sergant somatinémis ligomis; premenstruacinis sin-
dromas.

Antidepresinés buSpirono savybés

5 placebu kontroliuoty tyrimy analizé parodé, kad buSpironas
(15-90 mg/p.), skirtas didzigja depresija sergantiems pacientams (ben-
dras pacienty skai¢ius - 382), labai sumaZino ne tik nerimo simpto-
mus, bet taip pat stipriai sumaZino depresijos simptomus: buspiro-
no grupéje Hamiltono depresijos vertinimo skalés - HAMD (angl.
Hamilton Depression Rating Scale) balai sumazéjo 38 proc., o pla-
cebo grupéje - tik 24 proc. Pagal HAMD labai maZéjo kardinaliniai
depresijos simptomai: depresiné nuotaika, kaltés jausrnas anergija,
paros nuotaikos svyravimai.

6 klinikiniy tyrimy rezultatai (427 pacientai, sergantys genera-
lizuoto nerimo sutrikimu ir gydyti buspironu, 10-60 mg/p.) parode,
kad buspironas veiksmingai sumaZino visus nerimo simptomus:
psichiniai nerimo simptomai pradéjo maZéti ankséiau - po savaités,
somatiniai simptomai - po 2-3 savaiciy.

Klinikiniy tyrimy metu buspironas nesukélé jokiy reik$mingy
Salutiniy poveikiy.

Buspironas ir priklausomybé¢ nuo alkoholio

5 dvigubai akly, placebu kontroliuoty tyrimy duomenys paro-
dé, kad buspirono vartojantys pacientai ilgesnj laikg nevartojo
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2 lentelé. BuSpirono ir benzodiazeping palyginimas

Saltinis Pacienty Dozé Trukmé Pradiniai HAM-A -~ Efektyvumas
skai¢ius  (mg/p.) (sav.) (angl. Hamilton
Anxiety Scale) Hamil-
. tono nerimo skalés
rezultatai
HAM-A baly Bendras
sumazéjimas  efektyvumas
procentais
Lyginimas su alprazolamu (A), 30 B (buspi- 4 26,2 45 B=A
Dimitriou ir kt. rono) 15-25
30 A1,5-25 25,9 43
Lyginimas su bromazepamu (Br), 56 B 15-30 4 29,7 55 B=Br
Sacchetti ir kt. 53 Br 9-18 30,7 46
Lyginimas su klorazepatu (K), 98 B 16 4 24,3 37 B=K
Goldberg ir Finnerty 31 K 20,4 25,6 29
Lyginimas su diazepamu (D), 92 B 10-60 4 26,0 57 B=D>Pla
Cohn ir Rickels 85 D 10-60 26,0 57
74 Pla (placecbas) 25,8 35
Feighner ir kt. 77 B 10-50 5 26,4 39 B=D
23 D 10-50 27,1 38
Lyginimas su lorazepamu (L), 58 B 15-30 4 30,7 60 B=L
Sacchetti ir kt. 55 L3-6 32,2 59
Lyginimas su oksazepamu (O), 100 B 15-30 6 239 56 B=0
Strand ir kt. 106 0 30-60 23.8 52

alkoholio nei placebg vartojusios grupés pacientai; bendras suvar-
toto alkoholio kiekis buspirono grupéje buvo mazesnis nei placebo
grupéje.

Buspironas ir panika

Buspirono veiksmingumas gydant panikos sutrikimg nedide-
lis, du palyginamieji 8 sav. trukmés tyrimai parodé, kad buspironas
(57-61 mg/p.), skirtingai nei alprazolamas (vidutiné dozé 5,2 mg) ir
imipraminas (vidutiné dozé 292 mg), panikos priepuolius retino
panasSiai kaip placebas.

Buspironas ir riikymas

Preliminarts tyrimai rodo, kad buspironas efektyvus nikotino abs-
tinencijos simptomams mazinti ir nerikymo laikotarpiui prailginti
tik tais atvejais, kai pacienty neritas biiha didelis.

Depresijos ir socialinés fobijos gydymo augmentacija

(sustiprinimas)

Buspirono 30-90 mg/p. buvo papildomai paskirta pacicn-
tams, sergantiems didziaja depresija ir gydomiems SSRI (fluok-
setinu, paroksetinu, fluvoksaminu, citalopramu), kai anksciau
skirty vaisty poveikis buvo nepakankamas: Bendro klinikinio
vertinimo - CGI (angl. Clinical Global Impression) skalés rezul-
tatas sumazéjo 2-3 balais. Buspironas (30-60 mg/p.), papildomai
paskirtas socialine fobija sergantiems ir SSRI gydomiems pa-
cientams, pacienty biikle taip pat pagerino: CGI skalés rezulta-
tai sumazéjo 2-3 balais.

Nepageidaujami buspirono poveikiai

17 Klinikiniy tyrimuy (i§ viso tirti 477 pacientai, vartoje buspiro-
no, ir 464, vartoje placebo) rezultatai parodé, kad dazniausiai pasi-
taikeé $iy Salutiniy buspirono poveikiy: galvos svaigimas (12 proc.),

mieguistumas (10 proc.), pykinimas (8 proc.), galvos skausmas

(6 proc.), nervingumas (S5 proc.), nemiga (3 proc.), nuovargis (4 proc.),
burnos dZitivimas (3 proc.), sujaudinimas (2 proc.).

BUSPIRONO DOZAVIMAS

IR VARTOJIMAS

Rekomenduojama pradiné dozé yra 15 mg/p., padalinta j 2 da-
lis. Dozé turi biti padidinama iki 30 mg/p. (doz¢ didinti po 5-10 mg
kas 3 dienas). Rekomenduojama paros dozé Didziojoje Britanijo-
je - 45 mg, JAV - 60 mg. Dozé koreguotina pacientams, kuriy
kepenys ir inkstai pazZeisti.

KA SVARBU PRISIMINTI APIE BUSPIRONA

+ Tai kol kas vienintelis nebenzodiazepininis naujos kartos
anksiolitikas, nesukeliantis priklausomybés. Staiga nutraukus jo
vartojima, nutraukimo sindromo nebiina.

- Buspironas toks pat veiksmingas kaip benzodiazepinai, ta-
Ciau sukelia maziau Salutiniy poveikiy, netrikdo atminties bei ne-
sukelia kity kognityvinés funkcijos sutrikiny.

- Buspironas pradeda veikti i§ 1éto, jo poveikis pasireiSkia
vartojant vaisto reguliariai keleta savaiciy, taigi jis netinka pani-
kos sutrikimui gydyti bei kitais atvejais, kai reikalingas staigus
anksiolitinis poveikis. Pirmasias gydymo buspironu savaites gali-
ma kartu skirti benzodiazepininiy anksiolitiky.

+ Tai idealus vaistas létiniams nerimo sutrikimams gydyti.

- Buspironas pasizymi antidepresiniu poveikiu.

« Buspironui nebiidinga saveika su alkoholiu.

Parengé gyd. D.Deltuviené
Medicinos centras “Neuromeda”
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Reboksetinas: noradrenerginé alternatyva

Toliau tesiame paZinti su selektyviuoju noradrenali-
no reabsorbcijos inhibitoriumi (SNRI) reboksetinu (Ed-
ronax®). Straipsnyje lyginamas jo veiksmingumas su ki-
tais antidepresantais, toleravimas, vartojimas deriniuo-
se bei ilgalaikio gydymo galimybés.

PREPARATO VEIKSMINGUMAS

Bendra tyrimy analizé parodé¢, kad reboksetinas yra toks
pat veiksmingas kaip imipraminas (HAMD - angl. Hamil-
ton Depression Rating Scale bendra baly suma jais gydant
sumazéja panasiai), o gydant sunkia depresija sergancius
pacientus statistiSkai daug veiksmingesnis uZ fluokseting.

Tai atitinka paplitusia nuomong, kad antidepresantai,
turintys noradrenerginj komponents, gali buti veiksmin-
gesni gydant pacientus, kuriems pasireiskia sunkesni simp-
tomai.

JAV atliktame tyrime reboksetinas buvo lyginamas su
paroksetinu. Pacientai (18-65 m.), sergantys didZigja dep-
resija, dalyvavo 8 savaiciy dvigubai aklame tyrime. Jie var-
tojo reboksetino (8-10 mg/p.), placebo ar paroksetino (20-
40 mg/p.). Vaisty veiksmingumas vertintas pagal Montgo-
mery-Asberg depresijos vertinimo skalg (angl. Montgome-
ry-Asberg Depression Rating Scale - MADRS). Abu prepa-
ratai nuo tyrimo pradzios iki 56 gydymo dienos labai su-
mazino bendra MADRS baly suma, palyginti su placebo
grupe (Zr. pav.).

56-aja tyrimo dieng 53,4 proc. pacienty, vartojusiy re-
boksetino, gydymas buvo jvertintas kaip veiksmingas
(MADRS bendra baly suma sumazéjo 50 proc.), palyginti
su 45,2 proc. placebo grupés pacienty ir su 61,6 proc. var-
tojusiy paroksetino.

Tyrimy ir klinikinéje praktikoje nustatyta, kad rebok-
setinas ne tik veiksmingai gydo pagrindinius depresijos

Dienos nuo gydymo pradzios
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Reboksetinas Placebas Paroksetinas

* p=0,016 reboksetinas, palyginti su placebu,
1 p=0,03 paroksetinas, palyginti su placebu,
¥ p=0,001 paroksetinas, palyginti su placebu.

Pav. Vidutiniai MADRS baly sumos poky¢iai, palyginti su
pradine biikle, didZigja depresija sirgusius pacientus gydant
reboksetinu, placebu ar paroksetinu

simptomus (depresing nuotaika, energijos, motyvacijos ir
interesy trikuma), bet daro tai nedidindamas nerimo, azi-
tacijos ir suicidiniy tendencijy.

“Pacientus, sergancius depresija, daznai vargina azita-
cija ir nerimas, kaip vieni i§ esminiy ligos simptomy ar
kaip psichofarmakologinio gydymo rezultatas, - teigia St.
Stahl. - Abiem Siems simptomams Salinti yra veiksmingas
SNRI reboksetinas, pasiZymintis geru toleravimu.”

Pagrindinis artimiausias depresijos gydymo uzdavinys
visada yra suicido rizikos mazZinimas. Daugelis trumpa-
laikiy, dvigubai akly tyrimy su 785 atsitiktiniu badu at-
rinktais pacientais, sirgusiais depresija, parodé, kad re-
boksetinas pagerina nuotaika ir sumaZina suicidines ten-
dencijas.

Nustatyta, kad depresing pacienty nuotaika ir suicidi-
nes tendencijas reboksetinas labai sumazina pradedant jau
antraja gydymo savaite.

ANTIDEPRESANTO TOLERAVIMAS

Tai yra lemiamas veiksnys parenkant depresijos gydy-
mo buda. Reboksetino toleravimas, palyginti su placebu,
imipraminu, dezipraminu ir fluoksetinu, buvo vertintas ski-
riant jy daugiau nei 2600 pacienty (Mucci, 1997). Paaiské-
jo, kad reboksetinas prakti$kai nesgveikauja su daugeliu
centrinés ir periferinés nervy sistemos receptoriy, jskaitant
a1, o2 ir B adrenoreceptorius, H1 histaminerginius bei mus-
karininius cholinerginius receptorius. Todél jis sukelia ma-
Ziau nepageidaujamy poveikiy, palyginti su TCA. Daugu-
ma nepageidaujamy reboksetino poveikiy yra vidutinio in-
tensyvumo ir pacienty, dél jy nepabaigusiy gydymo, dalis
panasi | placebo grupés. DaZniausi simptomai (sujaudini-
mas, dirglumas, nerimas, vir§kinimo sutrikimai) linke pa-
sireiksti ankstyvoje gydymo fazéje ir véliau - mazéti. Re-
boksetinas néra kardiotoksiskas, jis nesusijes su traukuli-
nio aktyvumo padidéjimu ir ortostazine hipotenzija.

Reboksetinas buvo taip pat geriau toleruojamas nei pa-
roksetinas. Apie nepageidaujamus poveikius pranesé
87,2 proc. tirty pacienty, gydyty reboksetinu, palyginti su
91,5 proc. paroksetinu gydyty pacienty ir 79,8 proc. pa-
cienty, vartojusiy placebo.

Meéginant dar sumaZinti reboksetino nepageidaujamy
poveikiy, turi bati titruojama dozé. Viename tyrime | re-
boksetino grupe atsitiktiniu badu atrinkti pacientai varto-
jo 4 mg/p. vaisto pirmaja savaite, pries padidinant doze iki
optimalios 8 mg/p. ar iki 10 mg/p. dozés (jei tai atrodé
reikalinga tyréjui) antraja savaite. Sio tyrimo metu gydy-
mo nutraukimo dél nepageidaujamy poveikiy procentas
per pirmaja savaite reboksetino grupéje buvo daug mazes-
nis (1,2 proc.) nei kity dviejy JAV atlikty tyrimy metu be
dozés titravimo (5,9 proc.). Kai buvo laikomasi dozes didi-
nimo kas savait¢ strategijos, bendras nepageidaujamy po-
veikiy skaicius ir sunkumas buvo mazesni bei greitai i§-
nykdavo.
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Gyvybiskai svarbas dalykai yra pacienty supazindini-
mas su Salutiniais poveikiais (daznai juos tenka nedelsiant
aptarti), pvz., pasunkéjusiu §lapinimusi ar jo susilaikymu,
kaip kartais pasitaiko pacientams vyrams, vartojantiems
reboksetino. Papildomai paskyrus o la-receptoriy ntago-
nisto tamsulosino, sumazéja ir pasunkéjusio §lapinimosi,
ir Slapimo susilaikymo simptomai, susij¢ su gydymu re-
boksetinu.

DERINIAI

Paskutiniu metu teigiama, kad ilgas SSRI skyrimas yra
laipsnisko NA (noradrenerginiy) neurony aktyvumo mazéji-
mo pilkuosiuose smegeny branduoliuose priezastis, tai ly-
giagreciai létina antidepresanty veikimo pradZig pacientams,
sergantiems didZiagja depresija ar panikos sutrikimu (Szabo ir
aut. 1999, 2000). Taigi antidepresantai, “selektyviis” vienai
sistemai, gali sukelti permainy kitoje neurony sistemoje, o tai
siejasi su terapiniu ar nepageidaujamy poveikiy profiliu.

Vis délto kol kas manoma, kad SSRI ir SNRI daro jtaka
depresijai lygiagreciai, nepriklausomais keliais.

Tiriant vaisto poveikio pasirei§kimo greitj buvo atlikti
bandymai su gyviinais duodant reboksetino, sertralino ar
Jju derinio. Rezultatai parodé, kad gaunamas daug greites-
nis poveikis duodant abiejy preparaty kartu nei kiekvieno
jy atskirai (Harkin ir aut., 1999).

Kadangi santykinai didelei (20-45 proc.) pacienty, ser-
ganciy didziaja depresija, daliai nepakankama pradinio gy-
dymo SSRI, bandyta taikyti derinius su SNRI.

6 savaiciy atviras tyrimas su 24 suaugusiais pacientais,
kurie nepasieké remisijos gydant adekvacia SSRI doze ma-
Ziausiai 4 savaites, buvo gydomi reboksetinu, 4 mg/p., an-
tra savaite doz¢ didinant iki 8 mg/p., kartu su ankséiau
vartotun SSRI. IS SSRI grupés vartoti: paroksetinas (20-40
mg/p.), sertralinas (50-100 mg/p.), fluoksetinas (20 mg/p.)
arba citalopramas (20-40 mg/p.). Veiksmingumas vertintas
naudojant MADRS. Gautais duomenimis, i§ 20 pacienty,
kurie baigé tyrima (tie, kuriems Sestaja gydymo savaite ben-
dra MADRS baly suma sumazéjo nuo 24 iki 15), devyni
pasieké remisija (ju MADRS baly suma buvo maziau 10).

Reboksetino ir SSRI derinys pasirodé veiksmingas ir
gerai toleruojamas tuo atveju, kai pacientai buvo rezisten-
tiski gydymui SSRI.

ILGALAIKIO GYDYMO
GALIMYBES

Kadangi didzioji depresija - 1étiné busena, linkusi pa-
sikartoti, todél sékmés raktas yra “istikimybé” gydymui, o
ankstyvas vaisty vartojimo nutraukimas pranasauja
ankstyva atkryti net iki 50 proc. pacienty.

Depresiniam sutrikimui progresuojant, kartojasi vis sun-

kesni, ilgesnés trukmés ir maZiau pasiduodantys gydymui
epizodai, bloginantys gyvenimo kokybe. Tiksliausias dep-
resijos pasikartojimo pranaSas -~ ankséiau patirty depresi-
jos epizody skaicius. 15 mety vykdomo Bendro depresijy
tyrimo (CDS) duomenimis, vidutinis laiko tarpas nuo buk-
1és pageréjimo po pradinio depresinio epizodo iki kito pa-
sikartojimo (“gerasis laikotarpis”) buvo vidutiniskai 20
meén. Apskaiciuota, kad depresijos pasikartojimo tikimybé
yra 80 proc. Faktoriai, lemiantys toki didelj pasikartojimo
procenta, yra menkas ligos supratimas, liekamieji simpto-
mai ir psichosocialinés probiemos.

Anksti pradéjus veiksmingai gydyti, poveikis islieka
pakankamai ilga laikotarpj. Profilaktinis antidepresanty
vartojimas sumazina depresijos pasikartojimy rizika. Re-
boksetinas pasirodé veiksmingas ir gerai toleruojamas at-
liekant 1 mety trukmés tyrima su pacientais, kuriems pasi-
kartojo didzioji depresija. Tyrime dalyvavo 283 pacientai,
90,8 proc. jy sirgo vidutine ar sunkia depresija. Rebokselti-
nas siejosi su labai sumazéjusiu atkryéiy skaié¢iumi, paly-
ginti su placebo grupe (atitinkamai 22 proc. ir 56 proc.).
Pasikartojimai taip pat buvo retesni pacientams, vartoju-
siems preparato (depresija nepasikartojo 88 proc. pacien-
ty, gydyty reboksetinu, ir 59 proc. gydyty placebu). Dar
daugiau, 78 proc. pacienty, vartojusiy reboksetino, isliko
remisija, palyginti su 45 proc. placebo grupéje. Reikdmin-
ga, kad reboksetinas per visa ilga gydymo laikotarpi buvo
gerai tolernojamas.

Svorio didéjimas yra vienas i§ didZiausiy antidepresan-
ty trukumuy, nepalankiai veikiantis norg gydytis bei suke-
liantis papildomy sveikatos sutrikimy. Buvo tirtas ilgalai-
kio gydymo reboksetinu poveikis svorio kitimui. Ilgalai-
kio gydymo metu nei gydant reboksetinu, nei placebu ne-
buvo pastebéta reikSmingy vidutinio kiino svorio ar kiino
masés indekso (KMI) pasikeitimy.

APIBENDRINIMAS

Reboksetinas pasirodé ne maZiau veiksmingas gydant
suaugusiyjy didZiosios depresijos sutrikimag nei placebas,
TCA, imipraminas ir dezipraminas bei SSRI fluoksetinas, o
paskutiniaisiais duomenimis - ir paroksetinas. Vaistas i§
esmes buvo gerai toleruojamas. Preparato toleravimg pa-
déjo pagerinti dozés titravimo metodas. Taip pat rebokse-
tinas jrodé veiksminguma ir gera toleravima ilgalaikio gy-
dymo metu, be aiskaus poveikio kiino masei ar kognityvi-
niams ir psichomotoriniams procesams.

Vaisto gali biti skiriama gydant atsparias bei sunkias
depresijas ir vartojant kaip monoterapija, ir derinant su SSRI.

Parengé gyd. V.Steibliené
Ziegzdriy psichiatrijos ligoniné
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Nemigos rusys ir zolpidemo (stilnokso)
pritaikymas ju korekcijai

i

Miegas, kaip ir paauglysté arba senatvé, keicia ne vieno
organo veikla, o turi itakg visam organizmui visose gyveni-
mo fazése. Nuo vaikystés iki gilios senatvés miegas nuolat
kinta.

Nemiga gali atsirasti jvairiame amZiuje, ir jos prieZastys
bus skirtingos. Senstant nervy sistemoje atsirandantys poky-
¢iai apima cirkadinio miego ritmo kitimus. Miego ir budrumo
kaita biina vienfazé ir pasireiSkia kaip naktis ir diena tik su-
brendus nervy sistemai. Vaikystéje dar esantys ultradiniai (trum-
pesni nei 4-6 val.) miego ir budrumo ritmai yra embrioninig
nervy sistemos poilsio-aktyvumo ritminiy procesy liekana. Jie
pasireiskia nevienodai, tai lemia individualy poreikj atsigulti
vienu ar kitu laiku bei pamiegoti dienos metu. Vaikystéje ir
paauglystéje miegg labiausiai trikdo specifiniai nervy siste-
mos sutrikimai, aktyvéjantys miego metu. Vieni 1§ dazniausiy
6-7 m. amzZiuje yra epilepsijos priepuoliai miego metu (ypac
pirminiai generalizuoti ir idiopatiniai daliniai, pvz., Rolando
epilepsija), kvépavimo sutrikimai miego metu ir parasomnijos.
Parasomnijos pasireiskia tiek 1éto miego fazéje (LM) (pirmojo-
je nakties puséje - somnambulizmas), tiek viso miego metu -
enurezé. Reciau parasomnijos vaikams pasirei$kia paradoksi-
nio miego metu.

Suaugusiy asmeny miegas dazniausiai kenéia dél dirbtinés
(priverstinés) jo kaitos. Tai nepastovus atsigulimo laikas, pa-
maininis ar naktinis darbas, laiko zonos pakeitimai dél greitg
skrydziy i Rytus ar Vakarus. Sio, darbingiausio kontingento -
30-50 m. amzZiaus Zmoniy, - miegas yra labiausiai trikdomas
fiziniy ir psichiniy apkrovy, atsiranda trumpalaikiy nemigy,
sukelianéiy stresa dél poilsio stokos ir darbingumo kokybés.
Tokiais atvejais neretai dél baimés blogai iSsimiegoti sukelia-
mos antrinés nemigos, tokios kaip miego suvokimo sutrikimai
ir psichologinés nemigos. Dalis nemigos atvejy atsiranda kaip
nesugebéjimas prisitaikyti prie naujo miego ir budrumo ritmo.
Tai adaptacijos sutrikimai, lydimi vegetacinés reguliacijos su-
trikimy bei nerimo ir depresijos.

Brandaus amziaus asmenims, t.y. po 55-60 m., ypa¢ vyrams,
miegas yra sutrikdomas kvépavimo sutrikimy miego metu dél
antsvorio, hipertoninés ligos. Siame amziuje pagrindinés nemi-
gos prieZastys yra tiek somatinés ligos, tiek psichikos ligos.

Po 60-65 m. miego kokybé keiciasi dél neurocheminiy ner-
vy sistemos kitimy, nulemty amziaus. Uzmigimo laikas anksty-
véja (reikia ankséiau eiti gulti), sutrinka miego vientisumas. Ne-
migos $§iame amZiuje daznai atsiranda dél neurodegeneraciniy ir
kraujotakos sutrikimy. Literatiroje aprasoma, kad prabudimy
skai¢ius korelinoja su smegeny perfuzijos kitimu miegant. Ma-
Zéjant neurosubstratui ir silpnéjant nervinio impulso perdavi-
mui atsiranda nervo ir raumens impulso perdavimo sutrikimy,
kurie sukelia spontaninius motorinius simptomus (judesius),
trukdanéius uzmigima ir miego palaikyma. Siame amziuje vy-
rauja miego sutrikimai dél neramiy kojy sindromo, periodiniy
kojy judesiy micgo metu. Jy pricZastys daznai buna keleriopos

- periferinés, dél polineuropatijos, ir antrinés, dél degeneraci-
niy ligy: Parkinsono ligos ir kt. Neuromotoriniy sutrikimy mie-
g0 metu biina 5 proc. apie 30 m. amzZiaus asmeny ir didéja iki
90 proc. 50-60 m. amZiuje. Periodiniai kojy judesiai ir para-
doksinio miego elgesiniai sutrikimai (su agresija miego antro-
joje puséje) vyresniems nei 65 m. amZiaus Zmonéms sudaro 50
proc. miego sutrikimy priezas¢iy.

I8 viso atsitiktinés nemigos pasitaiko 2/3 gyventojy, taCiau
epidemiologiniai jvairiy Saliy tyrimai rodo, kad dél nuolatinés
nemigos kencia apie 30 proc. gyventojy.

Miego sutrikimai, sukeliantys nemiga

Praeinantys (kelios naktys)

- situacinis stresas,

- laiko juostos pakeitimas,

« pamaininis darbas ar slenkantis grafikas.
Trumpalaikiai (1-3 savaités)

- medicininés ar psichologinés priezastys,

+ pasikartojantys stresai.
Ilgalaikiai-létiniai (> 1 mén.)

- psichofiziologiné nemiga,

« neadekvati miego higiena,

- nemiga dél nerimo ar depresijos,

+ miego apnejos sindromas,

- medikamenty ar alkoholio sukeliama nemiga,

- miego ritmo pakitimati,

- periodiniai kojy judesiai,

- fibromiozito sindromas.

Nemiga ir nervy ligos

« degeneracinés galvos smegeny ligos,
+ demencijos,

- Parkinsono liga,

+ letali $eiminé nemiga,

+ miego epilepsijos formos,

- naktinés migrenos.

Nemiga ir somatinés ligos

- naktiné stenokardija,

+ 1étinés obstrukcinés plauciy ligos,

- naktiniai bronchinés astmos priepuoliai,
- gastroezofaginis refliuksas miegant,

+ opiné liga (peptinés opos),

- fibromialgijos sindromas,

- infekciné miego liga.

Nemiga, kad ir kokios jos priezastys, yra didelis rizikos
veiksnys, bloginantis daugelio ligy eiga. Rizika didina 1étinis
nuovargis po nemigos nakty, psichikos sutrikimai, pripratimas
prie vaisty arba intoksikacija, organizmo atsparumo ligoms su-
maZéjimas dél imuninés sistemos susilpnéjimo ilgesnés nemi-
£0s metu.
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Norint i§vengti nemigos pasekmiy pirmiausia svarbu nu-
statyti jos priezastj, trukme, sutrikimo tipa. Epidemiologiniai
tyrimai rodo, kad nemigos medicininis gydymas yra efektyvus
tik 26,5 proc. atvejuy, kiti yra gydomi neselektyviai, o apie 35,7
proc. ligoniy gydosi patys (Stanfordo universiteto tyrimo cen-
tro duomenys, 2000 m.).

Bendrosios praktikos gydytojui turéty kilti klausimy ar né-
ra somatinés ligos (skausmas, dusulys ir kt.) esant nemigai, psi-
chiatrui, neurologui - kokios galimos trumpalaikés ar ilgalai-
kés nemigos priezastys. Visais atvejais svarbu ivertinti vartoja-
my vaisty saveika, kuri gali bloginti miega ir liga.

Maziausiai pavojingas vaistas bet kokios nemigos atveju
(somatinés, nervy ar psichikos ligos) yra imidazopiridino gru-
pés preparatas (zolpidemas) stilnoksas. Vartojant 10 mg vien-
karting dozg vakare uZmiegaa labai greitai (10-20 min.), mie-
go struktiira prilygsta fiziologinei. Nesant aktyviyjy skilimo
produkty bei dél trumpos stilnokso pusinés eliminacijos (2,4
val.) vaistas nesukelia rytiniy nervy sistemos slopinimo simp-
tomy. Vaistas, veikdamas per vieng GABA (angl. gamma-ami-

no -butyric acid) tipo (®)) receptoriy, nesukelia slopinimo pro-
cesy smegeny kamiene. Dél iy savybiy jis skirtinas net itarus
miego apnéja. Stilnokso rekomenduojama skirti gydant apné-
ja nuolatinio oro jpiitimo aparatais, nes taip palengvinamas
prisitaikymas prie veido kaukés uzmigimo metu. Gydant pra-
einancias nemigas (situacinis stresas, laiko juostos pakeitimas,
darbo laiko pakeitimas) stilnoksas yra pirmiausia pasirenka-
mas vaistas. Tokius miego sutrikimus tikslinga pradéti gydyti
vienkartine 10 mg stilnokso doze arba 5 mg vyresniems nei
65 m. amziaus Zmonéms. Ilgalaikés nemigos atveju tenka var-
toti keliy vaisty derinius. Visais atvejais stilnoksa, kaip “uzmi-
gimo starteri”, galima derinti su miega palaikanciais vaistais,
pvz., antidepresantais bei vaistais nuo traukuliy esant nakti-
niams epilepsijos priepuoliams. Ypaé geras vaisto (stilnokso)
poveikis buvo nustatytas esant ciklinei-alternuojanciai miego
kreivei, kuri budinga psichofiziologinei nemigai ir miego su-
vokimo sutrikimui, nes nutraukus stilnokso vartojimg nebiina
“nutraukimo” nemigos.

Prof. V.Liesiené
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Kas slypi uz termino “atipinis neuroleptikas”?
y

Atipiniy neuroleptiky veikimo mechanizma
gali paaisSkinti naujausia moksliné laikinos D,
neuroreceptoriy blokados hipotezé

NEUROLEPTIKY ATIPISKUMO
KLINIKINE SVARBA

Pastaruoju metu mokslinéje biologinés psichiatrijos
literatiroje pripazistama, kad neuroleptiky atipiskumas
gali buti laikomas viena i§ esminiy antipsichozinio vais-
to savybiy, lemiané¢iy vaisto veiksminguma ir kartu san-
tykinai gera toleravima. Tai turi didziule terapine reik§-
me, ypac gydant psichoziniais sutrikimais sergancius pa-
cientus, kai Salutiniy poveikiy atsiradimas gali pablogin-
ti terapini kontakta, pacientas gali nutraukti gydyma ar
dél salutiniy poveikiy gali pablogéti paciento gyvenimo
kokybé. Dél to jau circulus vitiosus principu gali pablo-
géti paciento psichikos biklé. Galutinis Sio proceso re-
zultatas - padidéje ekonominiai ir moraliniai gydymo ir
slaugos kastai visuomenei. Atipiniy neuroleptiky klini-
king bei farmakoekonoming svarba pripazino ir Pasaulio
psichiatry asociacija 2001 m. ruosiamame spaudai doku-
mente [1].

NEUROLEPTIKU ATIPISKUMO
KRITERIJAIL

Atipiskumo koncepcija yra glaudziai susijusi su klo-
zapino jdiegimu i psichiatrija nuo 1970 m. Visi naujyjy
antipsichotiky farmakodinamikos parametrai iki $iol yra
lyginami su atipi§kumo “aukso standartu” - klozapinu.
Apzvelge naujausius uzsienio autoriy mokslinius
straipsnius matome, kad neuroleptiko atipiskumui api-
brézti autoriai sutaria tik dél dviejy kriterijy: mazos 3a-
lutiniy poveikiy, tokiy kaip ekstrapiramidiniy simpto-
my (EPS) ir hiperprolaktinemijos, atsiradimo rizikos [2-
8]. 1999 m. S.Leucht ir kt. paskelbé daugiau kaip 7000
pacienty, gydyty klasikiniais ar naujaisiais neurolepti-
kais (kvetiapinu, olanzapinu, risperidonu ar sertindoliu),
metaanalizés rezultatus. Paaiskéjo, kad skirtumas tarp
$iy dviejy vaisty grupiy buvo didziausias pagal EPS (30
proc. skirtumas), ir visi keturi naujieji neuroleptikai
reikSmingai skyrési nuo klasikiniy [9]. Antras skirtingu-
mo pozymis yra hiperprolaktinemija, ir visi naujieji neu-
roleptikai, iSskyrus risperidona, reiksmingai skiriasi nuo
klasikiniy, labai retai ja sukeldami [10]. Nebuvo nusta-
tyta reik§mingo skirtingumo tarp klasikiniy ir naujyjy
neuroleptiky pagal ju poveikj negatyviesiems ar pouzi-
tyviesiems schizofrenijos simptomams.

ANTIPSICHOZINIS VAISTO
POVEIKIS, ATIPISKUMAS IR
NEURORECEPTORIU TYRIMAI

......

poveiki neveikiant dofamino receptoriy baigési nesékmin-
gai. Dar praéjusio amziaus VIII-IX desdimtmecdiais irodyta,
kad visi neuroleptikai pasiZzymi antagonizmu dofamino re-
ceptoriams. Véliau naujyjy neuroleptiky atipiskumg ban-
dyta aiskinti tuo, jog jie pasiZymi didesniu afinitetu sero-
tonino (ypa¢ 5-HT,) receptoriams, tac¢iau $i hipotezé nepa-
sitvirtino, nes ir klasikiniai neuroleptikai, tokie kaip chlor-
promazinas ar loksapinas, pasizymi dideliu afinitetu siems
receptoriams [11]. Pastaraji deSimtmetj uzsienio Salyse nau-
dojant pozitrony emisijos tomografija (PET) patvirtinta,
kad isskirtiné visy neuroleptiky savybé yra blokuoti D,
neuroreceptorius. Naujai sukurti vaistai, veikiantys vien
5-HT, receptorius, tokie kaip fananserinas ar kt., deja, ne-
pasizyméjo antipsichoziniu poveikiu [12].

Tki PET atsiradimo psichiatrijoje vyravo nnomoné, kad
neuroleptiko antipsichozinis veiksmingumas tiesiogiai su-
sijes su EPS. Ta¢iau 1992 m. L.Farde ir kt. jrodé, kad klini-
kinio veiksmingumo ir EPS atsiradimo ribos skiriasi, pagal
tai, kokig dalj D, neuroreceptoriy vaistas uzblokuoja. Vé-
liau ir kiti autoriai patvirtino, kad pvz., haloperidoliu blo-
kuojant nuo 65 proc. iki 78 proc. D, neuroreceptoriy, nu-
statomas reik$mingas antipsichozinis poveikis, ir né vie-
nam pacientui nepasireis§kia EPS. Taip pat buvo nustatyta
hiperprolaktinemijos riba, kuri atsiranda vaistui blokavus
daugiau kaip 72 proc. visy D, neuroreceptoriy [13]. Taigi
net klasikiniai neuroleptikai, tokie kaip chlorpromazinas
ar haloperidolis, gali biiti veiksmingi ir nesukelti jokiy
EPS, optimizavus D, neuroreceptoriy blokavima. Deja,
praktikoje dazniausiai tai nepasiekiama.

Naujieji antipsichotikai risperidonas ir olanzapinas veikia
vaistui uzblokavus ne maziau kaip 65 proc. D, neuroreceptoriy
- panas$iai kaip haloperidolis [14-18]. Tuo tarpu pasirei$kus
antipsichoziniam klozapino ir kvetiapino poveikiui ir PET nu-
stacius jy blokuojama D, neuroreceptoriy dalj 12 val. po dozés
pavartojimo paaiSkéjo, kad jie blokuoja maziau nei 60 proc.

Tai galima paaiskinti prielaida, kad klozapino ir kvetia-
pino farmakokinetika skiriasi nuo kity neuroleptiky. Be to,
klinikinéje praktikoje skiriant neuroleptiky terapinémis do-
zémis, risperidonas ir olanzapinas daZniausiai perzengia
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78-80 proc. D, neuroreceptoriy blokuojamos dalies riba, to-
dél ju sukeliami EPS tiesiogiai priklauso nuo dozés, tuo tarpu
klozapinas ir kvetiapinas niekada neperzengia $ios ribos, to-
dél jie EPS sukelia ypac retai, ir tai nepriklauso nuo dozés [19].

Amisulpridas, neuroleptikas, savo veikimo profiliu.pana-
$us i kitus atipinius (kurie, priedingai nei jis, veikia daugelj
receptoriy) neuroleptikus, neigiamus schizofrenijos simptomus
veikia stipriau nei haloperidolis, betgi blokuoja tik dofamino
D, ir D, neuroreceptorius. Taciau amisulprido atipiskumo vien
D, blokuojan¢iomis savybémis negalime paaiSkinti, nes kai
kuriy klasikiniy neuroleptiky, pvz., haloperidolio, afinitetas
D, neuroreceptoriams yra stipresnis.

Taigi galima apibendrinti, kad iki $iol skelbiamos neuro-
leptiky atipiSkuma paaiSkinancios hipotezés (D,/D, ar 5-HT,/
D, neuroreceptoriy blokavimo santykis) néra iSsamios. Be to,
jas visas vienija “bendras vardiklis” - atipinémis savybémis
pasiZymintys neuroleptikai pasizymi silpnu afinitetu D, neu-
roreceptoriams [20].

GREITAS NEUROLEPTIKU
ATSISKYRIMAS NUO RECEPTORIU

Pagal dabar turimus duomenis, galima teigti, kad neuro-
leptiko atipiSkumg nulemia silpnas afinitetas D, neurorecepto-
riams ir greitas neuroleptiko atsiskyrimas nuo blokuoto recep-
toriaus.

Greito atipiniy neuroleptiky atsiskyrimo nuo D, neuro-
receptoriy hipoteze 2000 m. iskélé Kanados mokslininkai
Shitij Kapur ir Philip Seeman. Jie teigia, kad afinitetas ap-
skaic¢iuojamas kaip atsiskyrimo nuo receptoriaus (disocia-
cijos) konstanta pusiausvyros bukléje. Ji nustatoma in vit-
ro sumai$ius audinio dalj, turinéia receptoriy, su vaistu.
Po 2 val. reakcijai pasiekus pusiausvyra, afinitetas matuo-
jamas pagal vaisto koncentracija, kurig pasiekus, vaisto
molekulés blokuoja 50 proc. visy receptoriy. Taciau in vi-
vo §is procesas yra veikiamas dinamiSkos neurotransmisi-
jos, todél ji veikia jvairis faktoriai molekuliniu ir sistemi-
niu (organizmo) lygiu, pvz., neuromediatoriy tarpusavio
konkurencija dél blokuojamy receptoriy. Tokio tipo sa-
veikos nesumodeliuojamos net moderniausiose pasaulio
laboratorijose. Si saveika yra labai svarbi, nes neurolepti-
kai, kurie greitai atsiskiria nuo D, neuroreceptoriy, leidZia
1 neurony metabolizma isijungti organizme nattraliai pa-

sigaminusiam endogeniniam dofaminui. Tai nulemia ge-
resn¢ neurony adaptacija aplinkos stimulams, nes nustaty-
ta, kad atliekant tam tikrus sudétingus veiksmus, pvz., Zai-
dziant kompiuterinius Zaidimus, dofamino koncentracija
kai kurinose pozievio branduoliuose staiga ir labai trum-
pam laikui padidéja. Ji tuomet prilygsta amfetaming su-
keltos dofamininés psichozés koncentracijai. Psichozés
simptomy zZaidZiant kompiuterinius Zaidimus neatsiranda,
nes endogeninio dofamino koncentracija po keleto minu-
¢iy sumazéja [21].

Mokslininkai iSmatavo daugelio klasikiniy ir atipi-
niy neuroleptiky afiniteta ir nustaté, kad jvairiy neuro-
leptiky susijungimo su D, neuroreceptoriais konstanta
(SK) nepaaiskina neuroleptiky afiniteto skirtumy. Visy
antipsichotiky SK yra panasaus dydzio. Reik§mingas skir-
tumas tarp neuroleptiky nustatytas tik pagal tai, kaip grei-
tai jie atsiskiria nuo D, neuroreceptoriy [21]. Autoriai nu-
staté, kad greita disociacija pasiZymintys neuroleptikai
(klozapinas, kvetiapinas ir olanzapinas), pasiZyméjo vi-
sais atipiniams neuroleptikams budingais pagrindiniais
pozymiais: maza EPS atsiradimo rizika ir trumpu bei pra-
einanciu prolaktino koncentracijos padidéjimu. Prolak-
tino koncentracija padidina visi neuroleptikai, ta¢iau var-
tojant klozapino, kvetiapino ar olanzapino prolaktino pa-
didéjimas buna trumpalaikis, jo koncentracija greitai ma-
Z¢&ja ir per 12-24 val. tampa normali.

ISVADOS:

1. Neuroleptiky atipiSkumas yra viena svarbiausiy savy-
biy, lemianc¢iy gera jy tolerancija.

2. Visuotinai pripazinty dviejy atipiSkumo poZymiy (ma-
Za rizika sukelti EPS ir hiperprolaktinemija) negalima pa-
aiskinti afinitetu D, neuroreceptoriams, bet galima paais-
kinti greitu kai kuriy neuroleptiky atsiskyrimu nuo $iy re-
ceptoriy.

3. Remiantis straipsnyje aptariama greito atipiniy neuro-
leptiky atsiskyrimo nuo receptoriy hipoteze, tikraisiais ati-
piniais neuroleptikais galime pripazinti klozaping, kvetia-
ping ir olanzaping (duomeny apie amisulpirido disociaci-
jos greitj dar néra).

Dr. Aranas Germanavifius
Vilniaus universiteto psichiatrijos klinika
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Disertacijos

G.Kaubrio daktaro disertacija “Alzheimerio ligos ir kraujagyslinés demencijos klinikiniy ypatumy
priklausomybé nuo apolipoproteino E genotipo ir aterosklerozés iSreikStumo”

Darbo tikslas - nustatyti Alzheimerio ligos, kraujagyslinés
demencijos ir iSeminés cerebrovaskulinés ligos rysj su apolipop-
roteino E (apoE) genotipo polimorfizmu ir aterosklerozés laipsniu
bei jvertinti minéty veiksniy jtaka Alzheimerio ligos, kraujagysli-
nés demencijos ir iSeminés cerebrovaskulinés ligos klinikiniams
ypatumams: amziui, kai liga prasideda, demencijos progresavimo
greiciui ir paZintiniy bei neuropsichiatriniy sutrikimy profiliui.

Darbo uZdaviniai:

1. Nustatyti apolipoproteino E genotipo polimorfizma Alz-
heimerio ligos, kraujagyslinés demencijos, iSeminés cerebrovas-
kulinés ligos ir kontrolinéje diagnostinése grupése bei ivertinti jo
skirtumus.

2. Patikrinti apoE e4 ir £2 aleliy bei aterosklerozés laipsnio ir
diagnostiniy grupiy rysio hipoteze.

3. Tvertinti apoE €4 alelio ir aterosklerozés laipsnio rysi atski-
rose diagnostinése grupése.

4. Nustatyti Alzheimerio ligos ry$i su apoE ¢4 aleliu skirtingo
aterosklerozés laipsnio grupése.

5. Nustatyti amzZiaus, kuriame Alzheimerio liga prasidéjo, ir de-
mencijos progresavimo grei¢io priklausomybe nuo apoE genotipo.

6. Ivertinti apoE €4 alelio ir aterosklerozés laipsnio itaka pa-
Zintiniy procesy sutrikimo profiliams diagnostinése grupése re-
miantis Alzheimerio ligos jvertinimo skalés - ADAS-Cog (angl.
Alzheimer’s Disease Assessment Scale —Cognitive section) testy
rezultaty analize. ]

7. Tvertinti nekognityviniy funkcijy priklausomybe nuo de-
mencijos gilumo, apoE genotipo ir aterosklerozés laipsnio atski-
rose diagnostinése grupése remiantis ADAS-Non-Cog ( angl. Non-
Cognitive Section) skalés rezultatais.

Darbo naujumas

Pirmg kartg tiriant Alzheimerio ligg ir kraujagysling demenci-
ja pritaikyta dviguba kontrolé - visi rezultatai lyginti tiek su kon-
troline grupe, tiek su grupe asmeny, serganéiy iSemine cerebro-
vaskuline liga. Parengta ir naudota kognityviniams bei neuropsi-
chiatriniams sutrikimams ivertinti ADAS skalés lietuviska versija.

Tiriamieji

Istirti 104 ligoniai, kuriy amzZius - 52-89 metai. Tiriamieji
suskirstyti i keturias diagnostines grupes: Alzheimerio ligos (AL)
(n=34), kraujagyslinés demencijos (n=20), iSeminés cerebrovas-
kulinés ligos (n=21) bei kontroline (n=29). AL buvo diagnozuota
remiantis NINCDS-ADRDA kriterijais (angl. National Institute of
Neurological and Communicative Disorders and Stroke and the
Alzheimer’s Diseases and Related Disorders Associations). Krau-
jagysliné demencija diagnozuota remiantis NINDS-AIREN krite-
rijais (angl. ir pranc. National Institute of Neurological Disorders
and Stroke in association with the Association Internationale
pour la Recherche el [’Enseignement en Neurosciences).

Gintaras Kaubrys, gimgs 1963 11 10, dirba Vilniaus universiteto Neurologijos klinikoje asistentu bei Vilniaus
universiteto ligoninés “Santariskiy klinikos” Neurologijos skyriuje gydytoju neurologu. 1987 m. baige Kauno medicinos
instituto Gydomosios medicinos fakulteta. 1987-1988 m. atliko neurologijos internatara. 2000 12 29 apgyné daktaro
disertacijg “Alzheimerio ligos ir kraujagyslinés demencijos klinikiniy ypatumy priklausomybé nuo apolipoproteino E
genotipo ir aterosklerozeés isreik§tumo™. Darbo vadovas - doc. dr. Valmantas Budrys. G.Kaubrys yra Europos komiteto
igsétinei sklerozei gydyti ir tyrimams tarybos narys, Zurnalo “Neurologijos seminarai” redaktoriy kolegijos narys.
Domisi demencija sukelian¢iomis neurologinémis ligomis, kognityviniy procesy ir elgsenos neurologija,
demielinizuojanéiomis nervy sistemos ligomis.

Tyrimo metodai

Buvo atliktas struktiirizuotas interviu. Sergantieji demencija
tyrimo - MMSE (angl. Mini Mental State Examination) - skalés
rezultatais. Visi tiriamieji iStirti ADAS skalés lietuviSka versija bei
Geriatrine depresijos skale. ApoE genotipas nustatytas pagal mo-
difikuota J.E.Hixon ir D.T.Vernier metodika. 100-ui i$ 104-iy tirty
asmeny atlikti ultragarsiniai dopleriniai kaklo magistraliniy ir gal-
vos kraujagysliy tyrimai bei nustatytas galuniy iSemijos indeksas.
Aterosklerozei visapusi§kai jvertinti buvo panaudotas komplek-
sinis aterosklerozés rodiklis.

Remiantis darbo rezultatais suformuluotos iSvados:

1. Nustatytas statistiSkai patikimas apolipoproteino E ge-
notipo polimorfizmo skirtumas tarp Alzheimerio ligos diag-
nostinés grupés ir kity tirty diagnostiniy grupiy.

2. Nustatytas patikimas rySys tarp apoE €4 alelio ir susirgi-
mo Alzheimerio liga. Nustatytas patikimai maZesnis apoE €2
alelj turinéiy asmeny skaidius tarp serganciyjy Alzheimerio
liga, palyginti su serganciais kraujagysline demencija ir kon-
troliniais asmenimis. Alzheimerio liga serganc¢iy asmeny gru-
pé pagal aterosklerozés laipsni nuo kontrolinés grup€s patiki-
mai nesiskyré. Kraujagysline demencija ir iSemine cerebrovas-
kuline liga sergan¢iyjy diagnostinése grupése nustatyta dides-
nio aterosklerozés laipsnio tendencija.

3. Visose diagnostinése grupése negauta patikimo rysio
tarp apoE €4 alelio ir aterosklerozés laipsnio.

4. Esant lengvai aterosklerozei, apoE €4+ genotipo rysys
su Alzheimerio liga yra stipresnis nei esant sunkiai atero-
sklerozei, todél aterosklerozé néra tarpinis veiksnys tarp apoE
genotipo polimorfizmo ir Alzheimerio ligos.

5. Ligoniams, turintiems apoE €4 alelj, Alzheimerio liga
turi tendencijg prasidéti anksé¢iau nei jo neturintiems. Demen-
cija sergant Alzheimerio liga grei¢iau progresuoja, jei ligonis
turi bent vieng apoE €4 alelj.

6. ApoE genotipo polimorfizmas turi jtaka pazinimo proce-
sy sutrikimo profiliui sergant Alzheimerio liga. Sergantiesiems
Alzheimerio liga ir turintiems apoE €4 alelj ligoniams budin-
gas ryskesnis atminties fiksacijos sutrikimas bei gilesnio kon-
strukcinés praksijos sutrikimo tendencija. PaZintiniy procesy
sutrikimai sergant kraujagysline demencija nepriklauso nuo
apoE €4 alelio buvimo. Aterosklerozés laipsnis neturi itakos
nei serganciyjy Alzheimerio liga, nei kraujagysline demencija
paZintiniy sutrikimy profiliui.

7. Nekognityviniai simptomai sunkéja giléjant demenci-
jai. Nekognityviniy simptomy sunkumas sergant Alzheimerio
liga ir kraujagysline demencija nepriklauso nuo apoE genoti-
po ir aterosklerozés laipsnio.
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Disertacijos

A.Germanaviciaus daktaro disertacija

“Depresiniais sutrikimais serganciy motery gydymo prognostiniai faktoriai”

—

Tyrimo tikslas: istirti jvairiais depresiniais sutrikimais (uni-
poline depresija, bipoline depresija bei misriu nerimo ir depre-
sijos sutrikimu) serganc¢iy suaugusiy pacienéiy gydymo prog-
noze lemiancius veiksnius per Sedis ménesius nuo depresijos
gydymo pradzios.

Darbo naujumas. Sis darbas - tai pirmasis sistemingas tyri-
mas Lietuvoje siekiant nustatyti motery depresiniy sutrikimy
gydymo prognostinius faktorius. Taip pat pirmakart Lietuvos
psichiatrijos tyrimuose panaudoti TLK-10 moksliniai-diagnos-
tikos kriterijai ir struktiiruotas depresiniy sutrikimy diagnosti-
kos bet diferencinés diagnostikos algoritmas M.LN.I. (angl.:
Mini Internasional Neuropsychiatric Interview; Sheehan D.V.
ir Lecrubier Y., 1998).

Metodika. Klinikiné diagnozé buvo nustatoma pagal TLK-
10 kriterijus klinikinio interviu metu, taip pat buvo naudoja-
mas standartizuotas diagnostinis depresijos nustatymo algorit-
mas M.LN.L Depresijos sunkumas vertintas remiantis TLK-10
moksliniais-diagnostiniais kriterijais.

Tyrimo metu depresinio sutrikimo diagnoze nustatydavo
du psichiatrai, atskirai vienas nuo kito. ] tyrimg budavo itrau-
kiamos tik suaugusios moterys, nuo 18 m. amZiaus, sergan-
¢ios: ivairaus sunkumo depresijos epizodu; pasikartojanéiu
depresiniu sutrikimu, jvairaus sunkumo depresija; bipoliniu
afektiniu sutrikimu, jvairaus sunkumo depresija; misriu neri-
mo ir depresijos sutrikimu. Bendras psichikos sutrikimo sun-
kumas buvo jvertinamas nestruktiiruoto interviu su paciente
metu, naudojant Bendro klinikinio vertinimo skalg (angl.:
Clinical Global Impression Scale for severity, CGI-S). Diag-
nostinio interviu metu jvertintas depresijos simptomy inten-
syvumas naudojant Hamiltono depresijos vertinimo skale
(angl.: Hamilton Depression Rating Scale, HAMD-17) bei
Montgomery-Asberg depresijos vertinimo skale (angl.: Mont-
gomery-Asberg Depression Rating Scale, MADRS). Pacientés
uzpildé dvi savistabos anketas: Becko depresijos klausimy-
na (angl.: Beck Depression Inventory, BDI) bei Becko nevil-
ties skalg (angl.: Beck Hopelessness Scale, BHS). Buklé pa-
kartotinai buvo jvertinama po vieno ir $esiy mén. Po to buvo
registruojamas gydytojo psichiatro paskirtas gydymas, psi-
chosocialiniy ar kity biologiniy intervencijy taikymas dep-
resijai gydyti. Pacienciy, sulaukusiy 60 m. ir daugiau, buvo
jvertintos paZintinés funkcijos naudojant Protinés biiklés mi-
ni tyrima (angl.: Mini-Mental State Examination). Statistiné
surinkty duomeny analizé buvo atliekama naudojant
STATISTICA programa (versija 5.0).

Ariinas Germanavicius, glme;s 1970 05 12, dirba Vilniaus universiteto Psichiatrijos klinikoje gydytoju psichiatru ir vyr.

asistentu (lektoriumi) bei V] “Zenevos iniciatyva psichiatrijoje” psichosocialinés reabilitacijos programes direktoriumi.

1994 m. su pagyrimu baigé Vilniaus universiteto Medicinos fakulteta, gydomosios medicinos specialybe. 1994-1995 m. baigé
pirming rezidentiira, 1995-1998 m. baigé antring psichiatrijos specialybés rezidentiira. Stazavosi keletoje Vokietijos, Sveicarijos
neurologijos, epileptologijos, psichiatrijos ir psichoterapijos kliniky. Nuo 1998 m. iki dabar aktyviai dalyvauja Centrinés ir
Ryty Europos psichiatrijos reformuotojy judéjime, mokymo seminaruose. 1999 m. isrinktas Lietuvos psichosocialinés
reabilitacijos asociacijos tarybos nariu. Nuo 2000 m. yra tarptautinés “Psichikos sveikatos reformy akademijos” tarybos narys.
Nuo 1997 m. iki dabar dalyvauja Lietuvos C.G.Jungo analitinés psichologijos draugijos (LAPD) ir Ciiiricho C.G.Jungo
instituto (Sveicarija) psichoterapeuty mokymo programoje. 1996 m. jstojoi doktorantiirg Vilniaus universitete ir 2001 06 15
apgyné disertacija “Depresiniais sutrikimais serganciy motery gydymo prognostiniai faktoriai” biomedicinos moksly daktaro
laipsniui gauti. Doktoranttiros komiteto pirmininkas ir darbo vadovas - prof. habil. dr. Algirdas Dembinskas (VU).

Tirtasis kontingentas

I tyrimg i§ viso méginta jtraukti 158 pacientes, kurios krei-
pési i keleto Vilniaus miesto psichikos sveikatos prieziiiros
jstaigy psichiatrus gydytis. Galutinéje analizéje panaudoti 72
pacienciy duomenys.

Pagrindiniai darbo rezultatai atsispindi iSvadose - tyri-
mo metu iSryskéjo, kad depresiniais sutrikimais serganéiq mo-
chologiniais ir demografiniais veiksniais:

1. Depresiniais sutrikimais serganéiy motery sveikimas pri-
Klausé nuo depresijos sunkumo pries gydymg: kuo sunkesnis
pradinis depresijos sindromas, tuo maZiau pacienciy pasveiko:
po pirmojo antidepresinio gydymo ménesio teigiama reakcija
i gydyma nustatyta 45,83 proc. pacienciy; visiskas ar dalinis
pasveikimas po 1 mén. antidepresinio gydymo nustatytas 29,17
proc. tiriamyjy. Po 6 mén. depresijos gydymo bendroje tiria-
myjy imtyje teigiama reakcija i gydyma nustatyta 73,61 proc.
pacienéiy; visiskas ar dalinis pasveikimas po 6 mén. antidepre-
sinio gydymo nustatytas 36,11 proc. tirty motery.

2. Somatinis depresijos sindromas (melancholija), diagno-
zuotas prie$ gydyma, yra neigiamas gydymo prognozés fakto-
rius: pacientéms, kurioms prie$ gydyma buvo nustatyta melan-
cholija, po 6 mén. gydymo depresijos lickamieji simptomai
buvo statistiskai reik§mingai sunkesni. Kartu analizaodami me-
lancholijos ir visisko pasveikimo ry$i nustatéme, kad $is rySys
yra statisti§kai reikSmingas ir neigiamas.

3. Pries gydyma depresijos sindromo metu pasireiskiantis
nerimas néra prognostinis depresiniais sutrikimais serganciy
motery gydymo faktorius.

4. Pacientés, sergancios pasikartojanciu depresiniu sutriki-
mu, nepaisant panasaus gydymo, sveiko blogiau nei moterys,
sergancios klinikinés depresijos epizodu pirmag karta gyvenime.

5. Depresiniais sutrikimais serganc¢iy motery sveikimui ne-
turéjo itakos, ar gydyta ambulatoriskai, ar stacionare.

6. Buvo nustatyta, kad vyresnis depresisky motery amzius
(= 60 m.) reikSmingai susijes su létesne reakcija j antidepresinj
gydyma, taciau tesiant gydyma vaistais, po 6 mén., statistikai
patikimy skirtumy, palyginti su jaunesnémis, negauta.

7. Gydymui papildomai naudota trumpalaiké ir palaikomoji
psichodinaminé psichoterapija buvo statistiskai reikSmingas fakto-
rius, susijes su didesniu pacienciy biiklés pageréjimu tiek po 1,
tiek ir po 6 mén. Kartu paaiskéjo, kad liekamyjy depresijos simpto-
my pacientéms, kurioms buvo taikyta psichoterapija, buvo nusta-
toma reikSmingai maziau nei pacientéms, gydytoms vien vaistais.
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Instrumentuoté

Trumpa kognityviniy funkcijuy vertinimo skalé¢ (TKFVS)

Paciento pavardé Medikamentai:
Amzius_____ Lytis M___ V____
Diagnozé: ] Data:
Kognityviné funkcija PaaiSkinimas
Ifunkcija: koncentracija 1= Néra koncentracijos sutrikimo nei tiriant objektyviai, nei pagal subjektyvy asmens
vertinima.
2 Koncentracijos galimybiy sumazéjimas jauciamas tik subjektyviai.
3= Silpni objektyviis blogos koncentracijos poZymiai (pvz., atimant i§ 100 po 7).
4 Aiskus koncentracijos triikumas, nebudingas tos aplinkos, kuriai priklauso asmuo,
7monéms (smarkiai klysta atimdamas i§ 100 po 7; daznai suklysta atimant i§ 40 po 4).
5= Ryskus koncentracijos sutrikimas (pvz., vardijant ménesius atgaline tvarka arba
atimant i§ 20 po 2).
6= Pamirsta uZzduotj. Paprasius i§ 10 atimti po viena, daZnai pradeda skaiciuoti
pridédamas prie 10.
7= Smarkiai klysta skai¢iuodamas nuo 10 ir toliau.
II kognityviné funkcija: 1= Trumpalaik{: z‘xtmintis nesutrikusi nei tiriant objektyviai, nei pagal subjektyvy
trumpalaiké atmintis asmens vertinimg. . ] . . L .
2= Atminties sutrikimas jau¢iamas tik subjektyviai (pvz., pamirsta vardus dazniau nei
anksdéiau).
3= Tam tikry jvykiy atgaminimo sutrikimas pastebimas i$samiai klausinéjant. Svarbiy
neseniai vykusiy ivykiy atsiminimas nesutrikes.
4= Negali prisiminti svarbiy praéjusio savaitgalio ar savaités jvykiy. SkurdZios Zinios
(nepakankamai i$samios) apie einamuosius jvykius, mégstamas TV laidas ir t.t.
5= Neuztikrintas, koks lauke oras; gali neprisiminti dabartinio Salies prezidento ar savo adreso.
6= Atsitiktinés zinios apie kai kuriuos neseniai vykusius ivykius. Nepakankamai Zino ar
visai nezino dabartinio savo adreso, koks oras ir t.t.
7= Visai neprisimena jokiy neseniai buvusiy jvykiy.
ITI kognityviné funkcija: 1= Nequstatoma ilgalaikés .at‘minties sutrikimo nei tiriant objektyviai, nei pagal
ilgalaike atmintis subjektyvy asmens vertinimg. |
2= Tik subjektyviai jauc¢iamas atminties sutrikimas. Gali prisiminti vieng ar daugiau
mokyklos mokytojy.
3= I$samiai klausinéjant pastebimos praeities jvykiy prisiminimo spragos. Sugeba atsiminti
bent vieng mokyklos mokytoja irfar vaikystés drauga.
4= Aiskus atminties sutrikimas. Sutuoktinis prisimena daugiau apie asmens praeitj nei jis
pats. Negali prisiminti vaikystés draugy ir/ar mokytojy, bet Zino daugumos mokykly,
kuriose mokési, pavadinimus. Pasakodamas savo istorija, asmuo painioja chronologine seka.
5= Negali atgaminti kai kuriy svarbiy praeities jvykiy (pvz., neprisimena mokyklos, kuria
lanké, pavadinimo).
= Tam tikra rezidualiné atmintis, susijusi su praeitimi (pvz., prisimena, kur gimé ar k3 dirbo).
= Atmintis, susijusi su praeitimi, visai sutrikusi.
IV kognityviné funkcija: = N.csutril‘cusi ogie'n_tacij'a laiko, 'vietosz_savc;s l?ei aplin@niq i_moni}; at?\filgiu.. .
orientacija 2= Tik subjektyviai jauciamas orientacijos sutrikimas. Zino laika, likusj iki artimiausios
valandos, vieta, kurioje $§iuo metu yra.
3= Klysta sakydamas laika daugiau kaip 2 valandy skirtumu; klysta nurodydamas savaités
dieng daugiau nei viena diena; klysta nurodydamas data dangiau nei 3 dieny skirtumu.
4= Klysta nurodydamas ménesj daugiau kaip 10 dieny ar metus daugiau nei vienu ménesiu.
= Neuztikrintas, koks dabar ménuo irfar metai arba mety laikas; neuZtikrintas, kur dabar yra.
= Nezino datos. AtpaZjsta sutuoktini, bet gali neZinoti jo (jos) vardo. Zino savo varda.
7= NeatpaZista sutuoktinio. Asmuo neuztikrintas tuo, kas jis pats yra. '
v T = Néra sunkumy - nei jau¢iamy subjektyviai, nei pastebimy objektyviai.
o Kognityvinéfunkelja: 5 Skundsiasi, kad pamirsta, kur yra daikiai. Subjektyviai pazymi, kad sunku dirbti
riipinimasis savimi 3= Sumazéjes darbingumas, kurj pastebi bendradarbiai. Sunku vykti i naujas vietas.
4 Sumazéjusios galimybés vykdyti sudétingesnes uzduotis (pvz., planuojant vakarieng
sveciams, tvarkant finansus, apsiperkant).
5= Reikalinga pagalba pasirenkant, ka apsirengti.
6= Reikalinga pagalba valgant ir/ar naudojantis tualetu, ir/ar prausiantis, ir/ar vaikstant.
7 Reikalinga nuolatiné pagalba visoje kasdieninéje veikloje.

® Copyright, 1984 Barry Reisberg, M.D.
® [Sskirtinés teisés Lietuvos biologinés psichiatrijos drangija, 2001
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Instrumentuoté

Trumpos kognityviniy funkcijy vertinimo skalés

(TKFVS) aprasymas

TKFVS, Trumpa kognityviniy funkcijy vertinimo skalé
(angl. Brief Cognitive Rating Scale - BCRS) yra sukurta specia-
lizuotai kognityviniy funkcijy sutrikimo sindromui jvertinti [1].
Biidama klinikinio vertinimo instrumentas, si skalé sujungia
klinicisto (tyréjo) vertinima ir jgiidZius su objektyviais vertini-
mo kriterijais. Taip gaunami patikimi duomenys apie asmens
kognityvinius sutrikimus, net jei jie nelinke bendradarbiauti ir
jei Siy asmeny psichikos biisenos ar psichometrinio jvertinimo
negalima tinkamai atlikti arba vertinimas néra patikimas.
TKFVS i§ esmés skiriasi nuo visy kity iki Siol naudoty ir naudo-
jamy kognityvinés funkcijos vertinimo skaliu, nes ji atmeta ki-
tus sutrikimus, tokius kaip depresija, nerimas, sujaudinimas ir
psichozé. Kognityviné ir su ja susijusios funkcijos gali buti jver-
tintos labai specializuotai.

TKFVS, naudodama tiksliai apibréztus kriterijus, vertina 5
kognityvines funkcijas: koncentracijos, trumpalaikés atmin-
ties, ilgalaikés atminties, orientacijos ir funkcionavimo/riipi-
nimosi savimi. Kiekviena funkcija vertinama naudojant struk-
tirizuotg klinikinj interviu, dalyvaujant tiriamojo asmens su-
tuoktiniui ar eimos gydytojui, jei tai yra jmanoma. Si interviu
procediira ypaé svarbi, nes vidutinio sunkumo ar sunky atmin-
ties sutrikima daZnai lydi neigimas, psichologinés gynybos
mechanizmai.

TKFVS placiai naudojama tiriant nanjus farmakologinius
preparatus, skirtus kognityvinés funkcijos sutrikimui, susiju-
siam su pirmine degeneracine demencija (PDD), su amziumi
susijusiam atminties sutrikimui (AAS) ar kitos etiologijos at-
minties sutrikimui, gydyti. Si skalé klinicistui suteikia objek-
tyvius kriterijus, kurie padeda vertinti kliniking informacija
bei greitu biidu nustatyti AAS ir PDD stadijas [2].

NUORODOS, KAIP NAUDOTI TKFVS

Vertinimo skalés pateikimo kartu su struktiirizuotu inter-
viu tikslas yra sukurti standartizavimo priemong klinikiniams
tyréjams. Labai didelis skalés patikimumo lygis buvo pasiek-
tas todél, kad tyréjai i$ anksto susitaré del:

1. Bendros interviu schemos.

2. Tikslios specifiniy kriterijy reikSmés.

3. Naudingy priemoniy vertinant skirtingus kriterijus.

4. Santykinio kokybinés terminologijos vertinimo.

Pagrindiné taisyklé

Kai pacientg lydi sutuoktinis ar kitas jj slaugantis Zmogus,
visada geriau apklausti pacienta dalyvaujant lydinéiam asme-
niui. Jei atminties sutrikimas vidutinio sunkumo ar sunkus, tai
daryti tiesiog butina. Jei nejmanoma, kad interviu kartu daly-
vauty pacientg slaugantis asmuo, gali tekti bent pasikalbéti su
juofja telefonu.

Vertinimas

Jvertings paciento iSsilavinimg, kulturinj lygj ir kt., tyréjas
vertina kiekviena kognityving funkcija balais nuo 1 iki 7. Tai
parodo sutrikimo laipsnij:

1: Néra, normalu. Funkcionavimas vidutinis ar geresnis uz
vidutinj. Turi biiti atsizvelgta i asmens iSsilavinima, kulttrinj
lygi it t.t. Siuo atveju subjektyviai pazymimo sutrikimo néra.

2: Labai lengvas. Subjektyviai paZymimas atminties pa-
blogéjimas, palyginti su atmintimi pries 5 ar 10 m.; objekty-
viai pastebimo sutrikimo néra ar jis labai nedidelis.

3: Lengvas. Sutrikimas minimalus, isryskéja iSsamiai klau-
sinéjant.

4: Vidutinis. Ryskus sutrikimas, kuris pasireikia kliniskai.

5: Vidutiniskai sunkus. Vertinant pastebimas ryskus sutri-
kimas.

6: Sunkus. Labai sunkus sutrikimas; vertinant pastebima
nedidelis galimybiy rezervas.

7: Labai sunkus. Labai sunkus sutrikimas. Vertinimo metu
nepastebima jokiy rezerviniy klinikiniy galimybiy.

Kognityviniy funkciju vertinimas

I Kognityviné funkcija: koncentracija

Geriausias budas jvertinti §ig funkcija yra patikrinti kon-
centracija ir démes;j tiesiogiai. Vadinamosios serijinés atimties
operacijos yra puikus koncentracijos jvertinimo budas. Svarbu
jvertinti paciento iSsilavinima ir premorbidinj funkcionavima.
Galite pradéti taip: kiek klasiy jus haigéte? kaip jums sekési
matematika?

Dauguma iSsilavinusiy Zmoniy gali ZodZiu atimti i§ 100 po
7 be rimty klaidy.

Kita daznai naudojama uzduotis koncentracijai tikrinti yra
paprasyti asmens iSvardinti mety ménesius atgaline kryptimi.

Vertinama 1: Néra objektyvaus koncentracijos triitkumo.
Taip pat néra ir subjektyviy koncentracijos trikumo simpto-
my.

Vertinama 2: Koncentracijos sutrikimo nepastebima, bet
pats asmuo gali skystis sumazéjusiomis koncentracijos gali-
mybémis.

Vertinama 3: Pastebimi objektyvils pablogéjusios koncen-
tracijos poZymiai. Pvz., paprasius i§ 100 atimti po 7, asmuo
gali uzduoties pabaigoje pamirsti pradinj skaic¢iy. Arba beskai -
¢inodami Sie pacientai gali susipainioti. Vertinant svarbu ne
tiek tiriamojo padaryty klaidy skaicius, kiek klinicisto nuomo-
né apie koncentracijos sutrikima. Sis sprendimas paremtas kli-
nikiniu bei asmens aplinkos ir baziniy Ziniy jvertinimu.

Vertinama 4: Pagal iSsilavinimg ir socialinj sluoksnj kon-
centracijos sunkumas akivaizdus. Siuo atveju asmeniui sunku
atimti i$ 40 po 4.

Vertinama 5: Ryskus sutrikimas. Pvz., klysta vardindamas
mety ménesius atgaline kryptimi arba atimdamas i§ 40 po 4
arba i$ 20 po 2.

Vertinama 6: Pamirsta, ko apskritai buvo prasyta padaryti
dar pries pabaigiant uZduotj ir gali skaiciuoti nuo 10 { prieki,
nors buvo praSyta skaiciuoti nuo 10 atgal.

Vertinama 7: Ryskus koncentracijos sutrikimas net skai-
¢ivojant i priekj nuo 1 iki 10.
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Instrumentuoté

II Kognityviné funkcija: trumpalaikés atminties
sutrikimas

Kognityvinj deficita lengva pastebéti paklausiant tokiy
klausimy: kg veikéte praéjusi savaitgali? kg valgéte siandien
pusry¢iy? koks siandien oras? kas yra Salies prezidentas? |

Vertinama 1: Néra sutrikimo.

Vertinama 2: Tik subjektyviai jauciamas sutrikimas. Spe-
cialiai klausinéjant objektyvaus koncentracijos deficito nepa-
stebima. Pavyzdziui, asmenys daZnai skundziasi, kad neprisi-
mena vardy taip gerai kaip anksciau.

Vertinama 3: Nepakankamai atgamina neseniai vykusius
jvykius, pavyzdziui, paskutiniyjy keleto dieny; aiSkiai nepa-
kankamai prisimena smulkesnes detales, bet gerai prisimena
pagrindinius jvykius.

Vertinama 4: Nepakankamai gerai atgamina kai kuriuos
svarbius neseniai vykusius jvykius, pvz., asmenis ar vietas, ku-
rias aplanké per neseniai buvusias atostogas. Svarbus jvykiai
gali biiti, pvz., salis, kur tik ka lankési ar ten gyvenanciy Zmo-
niy tautybé.

Vertinama 5: Negali ivardinti tokiy svarbiy dabarties jvy-
kiy, kaip: koks Siuo metu oras; ir/ar koks dabartinis Salies pre-
zidentas ir/ar koks asmens dabartinis adresas.

Vertinama 6: Atsitiktinés Zinios apie kai kuriuos nese-
niai vykusius jvykius. Siuo atveju asmenys negali pasakyti,
kas Siuo metu yra Salies prezidentas (ar kitoks Salies lyde-
ris), negali nusakyti dabartiniy oro salygy arba pasakyti sa-
vo adreso. Tadiau asmenys gali pasakyti prezidento pavar-
de, jei priminsime jo varda ir kai kurias savo adreso detales.

Vertinama 7: asmuo nieko nezino apie neseniai vykusius
ivykius.

ITI Kognityviné funkcija: ilgalaikés atminties sutrikimas

Klausimas: kokia prading mokykla Jias lankéte? kur ta mo-
kykla buvo? kas buvo jiisy pradinés mokyklos mokytojai? kur
jus giméte? kas buvo jisy vaikystés draugai? ka veikdavote
kartu su vaikystés draugais?

Vertinama 1: ISsamiai klausinéjant sutrikimo nepastebima.

Vertinama 2: Tik subjektyviai jau¢iamas sutrikimas. Dau-
guma asmeny gali i§vardinti bent 2 pradinés mokyklos moky-
tojus irfar bent du vaikystés draugus.

Vertinama 3: 18§samiai klausinéjant pastebima spragy praei-
ties jvykiuose.

Vertinama 4: AiSkus ilgalaikés atminties sutrikimas. Pvz.,
asmenys gali neprisiminti, kiek jiems buvo mety, kai jie atvy-
ko i salj ar miestg, kuriame dabar gyvena. Dazniausiai sutriki-
mas pasirodo itin akivaizdus, jei pokalbyje dalyvauja asmens
sutuoktinis/é. Sutuoktinis/é daugiau prisimena apie asmens pra-
eiti nei jis pats.

Vertinama 5: Neatsimena svarbiy praeities jvykiy, pvz., as-
menys gali biti baige viduring ar aukstaja mokykla, bet jos
pavadinimo neprisimena. DazZniausiai asmenys atsimena kai
kurias jstaigas, kurias lanké, bet ne visas.

Vertinama 6: Atsimena kai kuriuos savo praeities jvykius.
Gali prisiminti ankstesni darba, kuri dirbo, gimimo victa, kt.

Vertinama 7: Visai neprisimena praeities. Asmenys negali
prisiminti, kokioje Salyje gimé, ankstesnio savo darbo, mamos
vardo, tévo vardo, kt.

IV Kognityviné funkcija: orientacija

Paklauskite, kelinta dabar valanda, kokia savaités diena,
vieta, kokie Zmonés yra aplinkui.

Vertinama 1: Sutrikimo néra.

Vertinama 2: Tik subjektyviai jaudiamas sutrikimas.
Dauguma asmeny gali pasakyti laikg iki artimiausios va-
landos, savaités diena, suklysdami ne daugiau kaip viena
diena. Dauguma asmeny Zino data, plius ar minus 3 dienos.

Vertinama 3: Suklysta nurodydami laika daugiau nei 2 va-
landomis, savaités dienas - daugiau nei viena diena, data -
daugiau nei 3 dienomis.

Vertinama 4: Suklysta nurodydami meénesi: plius ar minus
10 dieny, metus: plius ar minus 1 ménuo, mety laika.

Vertinama 5: VisiSkai neuztikrinti, koks dabar ménuo irfar
metai ir/ar mety laikas; neuztikrinti, kur jie yra, pvz., kokiame
mieste, gydymo istaigoje.

Vertinama 6: Visiskai neZino datos, pazista sutuoktinij/e,
bet gali nezinoti vardo, atsimena savo varda.

Vertinama 7: Negali uztikrintai atpazZinti sutuoktinio/és,
gali buti neuztikrinti tuo, kas jie patys yra.

V Kognityviné funkcija: funkcionavimas ir riupinimasis
savimi

Vertinama 1: Jokiy sunkumy.

Vertinama 2: Subjektyviai jauc¢iamas sunkumas esant su-
détingesnéms situacijoms, pvz., darbo situacijoms. Skundzia-
si, kad pamirsta, kur pasideda daiktus.

Vertinama 3: Aiskus darbinio funkcionavimo pablogéjimas,
kurj pastebi bendradarbiai. Tam tikri sunkumai keliaujant i nepa-
Zjstamas vietas. Nesudétingose situacijose asmeny funkcionavi-
mas gali bati pakankamas. Buvusios vertybés praranda prasme.

Vertinama 4: Negali gerai atlikti sudétingesniy uzduodiy,
pvz., kaip paruosti ir suplanuoti vakarien¢ draugams, apsipirk-
ti, disponuoti pinigais. Sunkiai susidoroja su sudétingomis dar-
bo situacijomis.

Vertinama 5: Daznai reikia padéti pasirinkti tinkama dra-
buzj apsirengti tai dienai ar progai. Jei suteikiama pagalba ir
tam tikra priezifira, dar gali gyventi savarankiskai.

Vertinama 6: Nebesugeba uzsivilkti riby ir/ar tinkamai nu-
siprausti be pagalbos itfar prieziliros. Praranda galimybe nau-
dotis stalo jrankiais, reikia padéti valgyti. Nesugeba sudaryti
sakiniy. Nesugeba vykdyti paprasty instrukcijy. Gali bati su-
trikes vaiksSciojimas.

Vertinama 7: Reikalinga nuolatiné pagalba kasdieniniame
gyvenime. Vietoje kalbos lieka tik niurnéjimas. Vaiks¢iojimas
gali bati sutrikes ar gebeéjimas vaikscioti prarastas.

Parengé gyd. D.Deltuviené

Medicinos centras “Neuromeda”
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Kronika

Antrasis Baltijos Saliy biologinés psichiatrijos
simpoziumas

Tartu, 2001 m. geguZés 31 d. - birZelio 2 d.

Antrasis Baltijos $aliy biologinés psichiatrijos simpoziu-
mas, skirtas afektiniy ir neurodegeneraciniy psichikos sutri-
kimy neurobiologijai ir farmakoterapijai, jvyko §.m. geguzés
31-birzelio 2 dienomis Estijoje, Tartu. Konferencija organi-
zavo Estijos biologinés psichiatrijos draugija ir Pasaulin¢ bio-
loginés psichiatrijos draugijy federacija kartu su Estijos far-
makologijos draugija ir Tartu universitetu. Konferencijos me-
tu buvo paminétas desimties mety Estijos biologinés psichiat-
rijos draugijos jubiliejus ir trisdesimties mety Estijos farma-
kologijos draugijos jubiliejus. Uz didelius nuopelnus vys-
tant eksperimenting psichofarmakologija Estijos biologinés
psichiatrijos draugijos prezidentui prof. L.Allikmets buvo
iteiktas garbingas tarptautinis apdovanojimas. Savo ruoztu
garbingiausia Estijos farmakologijos apdovanojimg - Os-
wald’o Schmiedeberg’o vardo paskaita perskaité Upsalos uni-
versiteto profesorius L.Oreland. Sios paskaitos tema buvo “Kas
nulemia asmenybés paveldéjima - genai ar jy aktyvacijos
ypatumai?”

Konferencijoje dalyvavo apie 250 dalyviy, kuriy daugu-
ma sudaré gydytojai psichiatrai.

Plenarines paskaitas skaité Upsalos universiteto profesoriai
L.Orleand ir M.L.Dahl bei prof. A.Halaris i§ JAV, prof. B.E.Le-
onard i3 Airijos ir prof. M.Saarma i3 Suomijos. Konferencijoje
buvo pateikta per astuoniasdesimt Zodiniy ir stendiniy prane-
simy. Jos metu vyko psichofarmakologijos ir neurofarmakolo-
gijos seminarai, vienas i§ posédziy buvo skirtas slaugytojy dar-
bo psichiatrinése istaigose organizavimui. Dauguma moksli-
niy pranesimy buvo apie jvairius psichikos sutrikimy patoge-
nezés ir gydymo metody molekuliniy ir lasteliniy mechaniz-
my aspektus. Daug démesio buvo skirta fundamentiniams tyri-
mams. Gerg jspiidj paliko Estijos kolegy darbai eksperimenti-
nés psichofarmakologijos ir neuropsichologijos srityje.

Lietuvai atstovavo ir prane$img skaité Lietuvos biologi-
nés psichiatrijos draugijos prezidentas habil. dr. R.Bunevi-
¢ius. LBPD dalyvavima konferencijoje parémé farmacijos
kompanija “Mepha”.

Pasaulinis Biologinés psichiatrijos kongresas Berlyne

Pasauliniai biologinés psichiatri-
jos kongresai visada susilaukia dide-
lio pasaulio psichiatry, mokslininky,
pramoninky bei pladiosios visuome-
nés démesio. Septintasis Biologinés
psichiatrijos kongresas vyko §.m. lie-
pos 1-6 d. Vokietijos sostinéje Ber-
lyne. ] §j kongresa susirinko per 5000
dalyviy, kuriems organizatoriai pa-
ruo$é turininga moksling programa,
turtingg medicinos pramonés paroda,
jdomig socialing programa. Visuomenés démesj rodé gana gausi
antipsichiatrijos Salininky demonstracija, vykusi priesais kon-
gresy rumus.

Kongresas Berlyne atvéré vartus i naujojo tikstantmecio bio-
loginés psichiatrijos era. DinamiSka neuromokslo raida ir jo lai-
méjimy jdiegimas i kliniking praktika atskleidzia sudétingus
psichikos sutrikimy atsiradimo etiopatogenezinius mechaniz-
mus, pateikia naujy gydymo metody. Biologiné psichiatrija tampa
kertiniu klinikinés psichiatrijos akmeniu. Pasauliniame kongre-
se buvo pateikti naujausi mokslo laiméjimai, aptartos biologi-
nés psichiatrijos ateities perspektyvos. Moksliné kongreso pro-
grama apémé daugiau kaip 2000 pranesimy, kuriuos pateiké
mokslininkai i§ viso pasaulio. Pranegimai buvo pateikti jvairio-
mis formomis. Pirmaja kongreso paskaita perskaité 2000 m. No-
belio premijos laureatas prof. A.Carlsson i§ Svedijos. Plenarines
paskaitas skaité garsiausi pasaulio mokslininkai. Kongreso me-

PBPDF prezidentas prof.
Carlos Roberto Hojaij

tu jvyko 111 simpoziumy, 9 jaunyjy mokslininky sesijos, 9 se-
minarai, 4 susitikimai su ekspertais, 7 “uz ir prie$” diskusijos, 13
mokomuyjy kursy, 59 Zodiniy pranesimy sesijos ir apie 1000 sten-
diniy pranesimy. Ypa¢ jdomiai vyko moksliniai “uz ir prie§”
debatai, kai du prie§ du ekspertai, aktyviai dalyvaujant auditori-
jai, bandydavo apginti diametraliai prieS§ingus poziirius. Pavyz-
dziui, diskutuota, ar islieka vertinga schizofrenijos koncepcija,
ar $ivolaikiné klasifikacija tinka biologinei psichiatrijai, ar var-
totini klinikinéje praktikoje tricikliai antidepresantai ir benzo-
diazepinai, ar gydant depresija svarbu jvertinti P450 sistema.

Kongrese aktyviai dalyvavo ir nemazas Lietuvos psichiatry
birys. Malonu, kad net trims sekcijoms pirmininkavo ir pranesi-
mus skaité misy mokslininkai. Tai vilnieéiai prof. G.Zukauskas
ir dr. K.Dapsys bei habil. dr. R.Bunevicius is Kauno.

Kongreso metu jvykusios generalinés asambléjos metu bu-
vo i8rinkta nauja Pasauliné biologinés psichiatrijos draugijy fe-
deracijos (PBPDF) vadovybé. Prezidentu isrinktas Lietuvos psi-
chiatrams gerai paZistamas prof. Carlos Roberto Hojaij i§ Austra-
lijos, viceprezidentais - prof. Joise Luis Ayuso Guitierrez i8 Ispa-
nijos ir prof. Isaac Schweitzer i§ Australijos. Sekretoriumi izdi-
ninku tapo austras W.Wolfgang Fleischhacker, o jo pavaduoto-
jais - prancazé Florence Thibaut ir Shigenobu Kamba i§ Japoni-
jos.

Kitas Biologinés psichiatrijos kongresas jvyks 2003 m. Ar-
gentinoje, Buenos Airése.

LBPD dalyvavimg kongrese parémé farmacijos kampanija
“GlaxoSmithKline”.
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Informacija autoriams

Zurnale “Biologiné psichiatrija ir psichofarmakologi-
ja” skelbiami originaliis moksliniai, apZvalginiai ir gydyto-
jams praktikams skirti straipsniai apie naujausius psichikos
ligy etiopatogenezés, klinikos, diagnostikos, gydymo ir pro-
filaktikos bei psichofarmakologijos laiméjimus. Zurnale'ne-
spausdiname kituose moksliniuose leidininose pasirodZiusiy
straipsniuy, iSskyrus skelbtus kaip tezes. Moksliniai straips-
niai yra recenzuojami redaktoriu kolegijos ar atitinkamuy
medicinos sriciy eksperty.

REIKALAVIMAI AUTORIAMS

Rankras¢iy pateikimas

Straipsniai spausdinami lietuviy kalba, pateikiama anglis-
ka santrauka (summary).

Rankra$¢io apimtis (su lentelémis, piesiniais, nuotrauko-
mis ir kt.) neturéty biiti didesné nei 22 masinraséio puslapiai, o
literatliros sgrasas - ne daugiau nei 50 cituojamos literattiros
Saltiniy.

Rankrasciai spausdinami ant A4 formato balto popieriaus,
per du intervalus, paliekant placig paraste. Pateikiami du ran-
krascio bei visy jo priedy egzemplioriai ir disketé (pageidauti-
na Word 6.0 versija). Puslapiai turi bati sunumeruoti, o ran-
krastis pasiraSytas visy autoriy. Nurodomas autoriaus, su ku-
riuo kontaktuos redakcija, adresas bei telefono numeris, taip
pat kiekvieno autoriaus vardas, pavardé, darbovieté, pareigos,
mokslinis laipsnis.

Straipsnio struktira

Straipsnio pavadinimas, autoriy inicialai ir pavardés, istai-
gos, kurioje darbas atliktas, pavadinimas, trumpa straipsnio san-
trauka lietuviy ir angly kalbomis ne maziau 600 spaudos Zen-
kly; raktazodzZiai lietuviy ir angly kalbomis; straipsnio teks-
tas; literatiiros sgraSas.

Biitinas straipsnio pavadinimo vertimas j angly kalba (ra-
Somas prie angli§kos santraukos).

Visi tekste vartojami trumpinimai turi biiti paaiskinti.

Moksliniai straipsniai skirstomi j tokias dalis: titulinis la-
pas, pavadinimas, straipsnio santrauka ir raktazodziai lietuviy
kalba, jvadas, tyrimo medziaga ir metodai, rezultatai, jy aptari-
mas (gali buti rezultatai ir jy aptarimas kartu), i§vados, straips-
nio pavadinimas angly kalba, raktazodziai ir reziumé (summa-
ry) angly kalba, literatiiros sarasas.

Apzvalginiy straipsniy formga pasirenka autorius. Biitina nu-
rodyti, ar straipsnis yra apzvalginis. Turi bati raktaZzodZiai ir
reziumé lietuviy kalba bei raktazodziai ir reziumé angly kalba.
Po apzvalginio straipsnio turi bati naudotos litcratiiros sarasas.

Titulinis lapas

Tituliniame lape turi buti straipsnio pavadinimas, autoriaus
(-iy) vardas (-ai) ir pavardé (-és), istaigy, kur atliktas darbas,
pavadinimas bei tikslus adresas (nurodant pasto indeksa, tele-
fona, faksa, el. pasta) pirmo autoriaus ar autoriaus, su kuriuo
galima buty derinti iskilusius klausimus.

Jeigu rankrasti pateikiate ne disketéje, puslapyje, kur prasi-
deda straipsnio tekstas, turi biiti pakartotas straipsnio pavadi-
nimas, bet neturi biti autoriy pavardZiy ir jstaigos pavadini-
mo.

Lentelés ir iliustracijos

Kiekviena lentelé spausdinama ant atskiro lapo, numeruo-
jama pagal eiliSkumg tekste ir turi savo pavadinima.

Iliustracijos turi bati kompaktiskos, tinkamos poligrafiSkai
reprodukuoti: piesiniai (bréZiniai) atlikti tusu arba kompiute-
riu (atspausdinti lazeriniu spausdintuvu); fotografijy pozity-
vai pateikiami ant blizganc¢io popieriaus, kontrastingi. Kiek-
viena iliustracija (fotonuotrauka) turi savo pavadinimg.

Tekste paZymimos vietos, kur, autoriaus nuomone, turéty
buti lentclés (piesiniai, grafikai, nuotraukos).

Visi jrasai daromi standartiniu techniniu $riftu.

Kiekvienos iliustracijos (fotonuotraukos) antroje puséje nu-
rodoma autoriaus pavardé, straipsnio pavadinimas, iliustraci-
jos eilés numeris, jos virsus.

Sutrumpinimai

Straipsnio pavadinimuose neturéty biiti trumpinimy. Jei Zo-
dziai trumpinami, pirma karta turi biiti parasyti visi zodziai, o
santrumpa nurodoma skliausteliuose, pvz., Lietuvos biologi-
nés psichiatrijos draugija (LBPD).

Literatara

Literattiros sgraSe pateikiami tik tekste cituojami Saltiniai.
Jis spausdinamas ant atskiro lapo, originalo kalba ir numeruo-
Jjamas pagal citavimo tekste eiliSkumg. Literatiiros $altinio nu-
meris tekste nurodomas lauztiniuose skliaustuose.

U1z literattiros saraso tiksluma atsako autorius.
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4. Hegman M.R., Schiffer C.A. Platelet transfusion to pa-
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G.S., Gould S.A. (eds.). Principles of transfusion medicine. 2
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Straipsniy rankrasc¢iai pateikiami Zurnalo vyriausiajam re-
daktoriui arba “Gydymo meno” redakcijai.
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