8. Streszczenie w jezyku polskim

Wstep

Pandemia COVID-19 przyczynita si¢ do znacznego wzrostu czesto$ci wystepowania
zaburzen psychicznych, w tym zaburzen depresyjno-lgkowych. Dotychczasowe badania
naukowe wskazujg na wptyw przebytego zakazenia SARS-CoV-2 na ujawnianie si¢ lub
nasilenie objawow zaburzen depresyjnych. Infekcja COVID-19 moze prowadzi¢ do
dysfunkcji ukladu odpornosciowego i przedhuzajgcego sig¢ stanu zapalnego nawet kilka
miesigcy po infekeji, co moze przyczynia¢ si¢ do trudnosci w leczeniu zaburzen
depresyjnych. Przeglad literatury wskazuje, ze pacjenci z wysokim wyj$ciowym stanem
zapalnym wykazujg stabsza odpowiedz na konwencjonalne terapie przeciwdepresyijne, a
wspotwystepujace podtoze immunologiczne chordb zapalnych jest czynnikiem ryzyka
epizodu  depresyjnego, lekoopornoéci i  nawrotowosci  depresji.  Leczenie
przeciwdepresyjne wykazuje szereg korzystnych efektow, takich jak tagodzenie nasilenia
objawéw depresji, poprawa funkcji poznawczych oraz redukcja stanu zapalnego ze
zmniejszeniem poziomu prozapalnych cytokin i stresu oksydacyjno-nitrozacyjnego.
Zaobserwowano, Ze niektore leki przeciwdepresyjne moga lagodzi¢ objawy depresyjne u
pacjentow z COVID-19. Wobec rosngcej czgstosci zaburzen depresyjnych i specyfiki ich
leczenia w okresie postpandemicznym COVID-19 konieczne sg dalsze badania naukowe

celem opracowania nowych strategii terapeutycznych.

Cel pracy doktorskie;j

Celem pracy doktorskiej byla ocena wplywu przebytego zakazenia SARS-CoV-2 na
skutecznos¢ leczenia przeciwdepresyjnego z ocena funkcji neuropoznawczych oraz

analizg wybranych parametrow zapalnych u 0séb z depresja.

Materiat i metody

Zbadano 33 hospitalizowanych pacjentdéw z rozpoznaniem zaburzen depresyjnych i 30
0sob zdrowych, bez zaburzen psychicznych. W grupie badanej kontakt z wirusem SARS-
CoV-2 potwierdzono u 21 osob, natomiast w grupie kontrolnej u 23 uczestnikow badania.
Wszyscy uczestnicy zostali poddani badaniu fizycznemu i psychiatrycznemu, ocenie

funkcji neuropoznawczych oraz pobrano od nich material biologiczny do analizy
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(plerwszy pomiar). Nasilenie stresu zwigzanego z pandemia COVID-19 oceniano za
pomocg polskiej wersji Skali Wplywu Zdarzen—Revised (IES-R). Powtérnej procedury
testowe;j (drugi pomiar) dokonano po 4-6 tyg od wlaczenia leczenia przeciwdepresyjnego
u 21 0s6b, w tym u 15 0séb z potwierdzonym wywiadem SARS-CoV-2. Odpowiedz na
lek przeciwdepresyjny mierzono jako poprawe wynikéw w zakresie skal HAM-D, BDI i
HAM-A przed- i po- wiaczeniu leczenia. U wszystkich uczestnikéw zbadano
podstawowe parametry biochemiczne z krwi, a w prébkach pobranej surowicy i moczu
oznaczono parametry szlaku kynureninowego oraz stresu oksydacyjnego i
nitrozacyjnego: kynurenina (KN), N-formylokynurenina (NFK), dityrozyna (DT),
tryptofan (TRY), dysmutaza ponadtlenkowa (SOD), katalaza (CAT), peroksydaza
glutationowa (GPx), zredukowany glutation (GSH), 4-hydroksynonenal (4-HNE), tlenek

azotu (NO), S-nitrozotiole i nadtlenoazotyny.
Wyniki

U oso6b z depresjg po leczeniu przeciwdepresyjnym zaobserwowano istotny spadek
stgzenia nadtlenoazotynu w surowicy oraz istotny wzrost stezenia GSH w surowicy. U
pacjentow z depresjg i przebytym COVID-19 zaobserwowano istotnie nizsza aktywnos¢
GPx w surowicy oraz istotnie wyzsze stezenie NO w moczu w pierwszym pomiarze, a w
drugim pomiarze stwierdzono istotnie wyzsze stgzenia S-Nitrozotioli w surowicy. U
pacjentow z depresjg przed leczeniem zaobserwowano pozytywne korelacje wynikow
skalit HAM-D z aktywnoscig CAT w surowicy i stgZzeniem S-nitrozotioli w moczu, a takze
pozytywne korelacje wynikéw BDI ze stgzeniem GSH i aktywnoscia SOD w surowicy.
Nie zaobserwowano istotnej korelacji w zakresie parametréw stresu oksydacyjnego z
plerwszego pomiaru ze zmianami wynikéw skal HAM-D, HAM-A i BDI przed i po
leczeniu przeciwdepresyjnym. Nie obserwowano istotnych rdznic w stezeniach CRP i D-
dimeréw u os6b z depresjg w poréwnaniu do grupy kontrolnej, ani wplywu leczenia
przeciwdepresyjnego na st¢zenia CRP i D-dimeréw. Nie obserwowano wplywu
przechorowania COVID-19 na zmiany stgzefi CRP i D-dimerow. Wykazano pozytywna
korelacj¢ wartoSci CRP ze zmniejszeniem nasilenia depresji wedtug skali BDI po
leczeniu przeciwdepresyjnym. Po leczeniu zaobserwowano istotne zmniejszenie
nasilenia depresji i Igku ocenianego za pomoca skal HAM-D, BDI i HAM-A, oraz

podwyzszenie wynikéw w poszezegdlnych zadaniach CVLT oceniajacych procesy
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pamigciowe. Nie zaobserwowano istotnych réznic w wynikach IES-R migdzy pacjentami

z depresjg przed leczeniem, a grupg kontrolna, a takze w odniesieniu do historii COVID-

19. W grupie badanej przed i po leczeniu przeciwdepresyjnym nie stwierdzono istotnych

korelacji migdzy stgzeniami przeciwciat SARS-CoV-2, a nasileniem depresji i leku,

zmiang wynikow skal HAM-D, HAM-A, BDI oraz nasileniem ogdlnych objawow

podczas zakazenia SARS-CoV-2. W grupie kontrolnej zaobserwowano istotng korelacje

migdzy stgZeniami przeciwciat anty-N IgG, a nasileniem zaburzen smaku podczas

zakazenia SARS-CoV-2.

Wnioski

1.

Chociaz doniesienia z przegladu literatury sugeruja, ze procesy zapalne
wystgpujgce w zakazeniu SARS-CoV-2 moga wplywaé na skuteczno$é leczenia
0s0b z depresja, niniejsze badanie nie potwierdza, ze odpowiedz kliniczna na
leczenie przeciwdepresyjne moze by¢ zwigzana z przechorowaniem COVID-19 i
wyjSciowym stezeniem przeciwcial SARS-CoV-2.
Poziom odczuwanego stresu zwigzanego z pandemig COVID-19 nie réznit sie
migdzy osobami z depresja, a osobami bez depresji oraz w zaleznosci od
przechorowania COVID-19.
Przebycie COVID-19 wsrdd osob z depresja wiaze sie z nasilonym stresem
oksydacyjnym w poréwnaniu do grupy kontrolnej (nizsza aktywno$é GPx i
wyzsze stgzenie NO).
Leczenie przeciwdepresyjne wplywa na parametry stresu oksydacyjnego i
nitrozacyjnego (wzrost stgzenia GSH, spadek stezenia nadtlenoazotynu).
Leczenie przeciwdepresyjne wptywa na redukcje objawéw depresji i poprawe
funkcji poznawczych.
Nasilenie depresji koreluje z parametrami stresu oksydacyjnego i nitrozacyjnego
(aktywnos$cig CAT i SOD, stezeniem GSH, stgzeniem S-nitrozotioli).
Dalsze badania s3 niezbgdne do oceny wplywu przebycia COVID-19 na
skuteczno$¢ terapii przeciwdepresyjnej. Ich wyniki moga poglebi¢ wiedze i
Swiadomos$¢ wéréd klinicystow, wspiera¢ poszukiwanie nowych metod
optymalizacji leczenia zaburzen depresyjnych w okresie po pandemicznym oraz
umozliwi¢ lepsza identyfikacj¢ pacjentow z grup podwyzszonego ryzyka, w tym
z zespolem post-COVID-19.
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