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“Óêðà¿íñüêà ìåäè÷íà ñòîìàòîëîã³÷íà àêàäåì³ÿ” (ì. Ïîëòàâà)

Äàíà ðîáîòà º ôðàãìåíòîì ÍIÐ êàôåäðè åêñïå-
ðèìåíòàëüíî¿ òà êë³í³÷íî¿ ôàðìàêîëîã³¿ ç êë³í³÷íîþ 
³ìóíîëîã³ºþ òà àëåðãîëîã³ºþ Âèùîãî äåðæàâíîãî 
íàâ÷àëüíîãî çàêëàäó Óêðà¿íè “Óêðà¿íñüêà ìåäè÷íà 
ñòîìàòîëîã³÷íà àêàäåì³ÿ” “Ïîøóê çàñîá³â òà ÁÀÐ ç 
÷èñëà ïîõiäíèõ 2 - îêñèiíäîëó òà 3 - îêñèïiðèäèíó äëÿ 
ôàðìàêîòåðàïi¿ àäàïòèâíèõ ïðîöåñ³â ïðè ïîðóøåííi 
ãîìåîñòàçó ð³çíî¿ åòiîëîãi¿” (0111U004879).

Ïðîáëåìà ïñèõ³÷íèõ çàõâîðþâàíü º îäí³ºþ ç íàé-
á³ëüø àêòóàëüíèõ äëÿ ñó÷àñíî¿ ìåäèöèíè. Ðîçïî-
âñþäæåí³ñòü ö³º¿ ïàòîëîã³¿ â ªâðîï³ ñêëàäàº áëèçü-
êî 30% â³ä çàãàëüíî¿ ê³ëüêîñò³ çàõâîðþâàíü [25]. Ó 
ñâ³ò³ íà äåïðåñ³þ ñòðàæäàº äî 25,8 % æ³íîê i 12,3 % 
÷îëîâiêiâ. [9]. Çã³äíî ³ç àíàë³òè÷íèìè ïîêàçíèêàìè 
Âñåñâ³òíüî¿ îðãàí³çàö³¿ îõîðîíè çäîðîâ’ÿ äî 2025 - 
2030 ðð. ñìåðòí³ñòü â³ä äåïðåñ³¿ âèéäå íà 1 - å ì³ñöå 
â ñâ³ò³, âèïåðåäèâøè ñåðåä ³íøèõ ïðè÷èí ñåðöåâî - 
ñóäèíí³ çàõâîðþâàííÿ [26].

Îäíèì ³ç íàéá³ëüø íåáåçïå÷íèõ ïðîÿâ³â äåïðåñ³¿ 
º ñó¿öèäàëüí³ íàì³ðè òà ä³¿ [16]. Ïðè öüîìó 15 - 18% 
õâîðèõ çä³éñíþþòü ñïðîáè ñàìîãóáñòâà. Êîæíîãî 
äíÿ áëèçüêî 15 ëþäåé ó â³ö³ â³ä 15 äî 24 ðîê³â ÷åðåç 
öþ íåäóãó çàê³í÷óþòü æèòòÿ ñàìîãóáñòâîì. Ïîêàçíèê 
ñìåðòíîñò³ â³ä ñó¿öèä³â ó äàíèé ÷àñ äåùî ïîñòóïà-
ºòüñÿ ïîêàçíèêàì ñìåðòíîñò³ ïðè ñåðöåâî - ñóäèí-
íèõ òà îíêîëîã³÷íèõ çàõâîðþâàííÿõ. 

Íà ñüîãîäí³ áëèçüêî 1,2 ìëí. ëþäåé â Óêðà¿í³ 
ñòðàæäàþòü â³ä ïñèõ³÷íèõ ðîçëàä³â ð³çíîãî ñòóïåíÿ 
òÿæêîñò³,  ñåðåä íèõ íà äåïðåñ³þ õâîð³º á³ëüøå 50 
òèñÿ÷ [11]. Ïðîòå ìîæíà ââàæàòè, ùî ïàö³ºíò³â íà öþ 
íåäóãó â äåê³ëüêà ðàç³â á³ëüøå. 

Áëèçüêî 30 - 60 % õâîðèõ íà äåïðåñèâíi ðîçëà-
äè º ðåçèñòåíòíèìè äî òåðàï³¿ àíòèäåïðåñàíòàìè. 
Ï³ñëÿ ïðîâåäåíî¿ ôàðìàêîòåðàï³¿ ìàéæå ó 60 - 75% 
ïàö³ºíò³â çáåð³ãàþòüñÿ çàëèøêîâ³ îçíàêè õâîðîáè, à 
áëèçüêî 10% òàêèõ ïàö³ºíò³â âçàãàë³ íå ìàþòü í³ÿêî-
ãî åôåêòó â³ä ë³êóâàííÿ [10,14].

Íà ñüîãîäí³ êîæåí äðóãèé íîâèé ïðåïàðàò, ùî 
ç’ÿâëÿºòüñÿ íà ñâ³òîâîìó ôàðìàöåâòè÷íîìó ðèíêó, 
âèêîðèñòîâóºòüñÿ äëÿ ë³êóâàííÿ çàõâîðþâàíü öåí-
òðàëüíî¿ íåðâîâî¿ ñèñòåìè, çîêðåìà äåïðåñi¿. Öå 
âêàçóº íà àêòóàëüí³ñòü äàíî¿ ïðîáëåìè òà íåîáõ³ä-
í³ñòü çíàíü ç åòiîïàòîãåíåçó äåïðåñi¿ äëÿ ïîøóêó 
íîâèõ àíòèäåïðåñàíò³â. 

Ïóñêîâèìè ôàêòîðàìè ðîçâèòêó äåïðåñ³¿ º åíäî-
ãåíí³ (ïîðóøåííÿ ìîçêîâîãî êðîâîîá³ãó, åíäîêðèíí³ 
çàõâîðþâàííÿ, ãåíåòè÷íà ñõèëüí³ñòü) òà åêçîãåíí³ 
÷èííèêè (ñîìàòè÷í³ òà ³íôåêö³éí³ çàõâîðþâàííÿ, 
îòðóºííÿ, âæèâàííÿ àëêîãîëþ, íàðêîòèê³â, ôàðìà-
êîëîã³÷íèõ ïðåïàðàò³â, òðàâìè ãîëîâíîãî ìîçêó òà 
³íøå) [4]. Ìîðôîôóíêö³îíàëüíèìè îñíîâàìè çà-
õâîðþâàííÿ º ìàéæå âñ³ ñòðóêòóðè ãîëîâíîãî ìîçêó: 

êîðà âåëèêèõ ï³âêóëü, ë³ìá³÷íî - ðåòèêóëÿðíèé 
êîìïëåêñ, öåíòðàëüí³ â³ää³ëè âåãåòàòèâíî¿ íåðâîâî¿ 
ñèñòåìè, ã³ïîòàëàìî - ã³ïîô³çàðíà ñèñòåìà, åï³ô³ç. 
Îñíîâí³ ìåõàí³çìè ðîçâèòêó äåïðåñ³¿ ïîâ’ÿçàí³ ç 
äåô³öèòîì ñåðîòîí³íåðã³÷íî¿ ñèñòåìè òà ñêëàäíî¿ 
äèñðåãóëÿö³¿ íîðàäðåíåðã³÷íî¿ ñèñòåìè [5]. Îñòàííi 
ò³ñíî âçàºìîä³þòü ç ³íøèìè íåéðîìåä³àòîðíèìè 
ñèñòåìàìè, à ñàìå: ãë³öèíåðãi÷íîþ, çáóäæóþ÷èõ 
àì³íîêèñëîò, ã³ñòàì³íåðãi÷íîþ, äîôàì³íåðã³÷íîþ, 
õîë³íåðã³÷íîþ, ãëóòàìàòåðã³÷íîþ òà ÃÀÌÊ - åðã³÷íîþ.  

Îäí³ºþ ç ïðîâ³äíèõ ëàíîê ïàòîãåíåçó äåïðåñ³¿ º  
ðîçëàäè ôóíêöi¿ íîðàäðåíåðã³÷íî¿ ñèñòåìè ãîëîâíî-
ãî ìîçêó [13]. Íîðàäðåíàë³í º ìåä³àòîðîì çì³øàíî¿ 
ä³¿. Öå ïðîâ³äíèé ìåä³àòîð ÖÍÑ, ñèíòåç ÿêîãî â³äáó-
âàºòüñÿ òàêèì ÷èíîì: òèðîçèí òèðîçèíã³äðîêñè-
ëàçà ä³îêñè - L - ôåí³ëàëàí³í  äîôàäåêàðáîêñèëàçà 
äîôàì³í  äîôàìií -  - ãiäðîêñèëàçà íîðàäðåíàë³í 
 ìîíîàì³íîêñèäàçà, êàòåõîë - î - ìåòèëòðàíñôå-
ðàçà 3 - ìåòîêñè - 4 - îêñèôåí³ë - ãë³êîëü (ÌÎÔåÃ). 
Â³í ì³ñòèòüñÿ â òàëàìóñ³, ã³ïîòàëàìóñ³, ã³ïïîêàìï³, 
ã³ïîô³ç³, êîð³ âåëèêèõ ï³âêóëü, ìîçî÷êó òà ñïèííîìó 
ìîçêó. Âèä³ëÿþòü 1 ³ 2 - àäðåíîðåöåïòîðè, ÿê³ ðîç-
ì³ùàþòüñÿ â íåéðîíàõ òà 1 ³ 2 - àäðåíîðåöåïòîðè, 
ÿêi çíàõîäÿòüñÿ â êë³òèíàõ ãë³¿. Ä³ÿ íîðàäðåíàë³íó 
íà åëåêòðè÷íó àêòèâí³ñòü íåéðîí³â ãîëîâíîãî ìîçêó 
â³äð³çíÿºòüñÿ â³ä òàêî¿, êëàñè÷íèõ ìåä³àòîð³â,  ùî 
çàëåæèòü â³ä âèõ³äíîãî ñòàíó íåðâîâèõ êë³òèí ³ õà-
ðàêòåðèçóºòüñÿ ïåðì³ñèâí³ñòþ. 

Ïðè äåïðåñ³¿ â³äì³÷àºòüñÿ ïîðóøåííÿ ñèíòåçó ³ 
åêñêðåö³¿ íîðàäðåíàë³íó. Öå ï³äòâåðäæóºòüñÿ çíè-
æåííÿì ó ñå÷³ êîíöåíòðàö³¿ îñíîâíîãî ìåòàáîë³òó 
íîðàäðåíàë³íó  ÌÎÔåÃ ó õâîðèõ ³ç ìàí³àêàëüíî 
- äåïðåñèâíèì ñèíäðîìîì ó ñòàä³¿ äåïðåñ³¿, òà ï³ä-
âèùåííÿì ïðè ã³ïîìàí³àêàëüíîìó ïåðåá³ãó. Ïîêðà-
ùåííÿ ñòàíó ïàö³ºíò³â ç óïåðøå âèÿâëåíèìè äåïðå-
ñèâíèìè ðîçëàäàìè õàðàêòåðèçóâàëîñÿ çíà÷íèì 
ï³äâèùåííÿì âì³ñòó ÌÎÔåÃ ó ñå÷³, à â õâîðèõ ³ç ñèñ-
òåìàòè÷íèìè äåïðåñèâíèìè åï³çîäàìè çì³í éîãî 
ð³âí³â íå ñïîñòåð³ãàëîñÿ. Ïðè íèçüê³é êîíöåíòðàö³¿ 
â ñå÷³ ÌÎÔåÃ ïîçèòèâíèé ë³êóâàëüíèé åôåêò âèÿâ-
ëåíî â³ä òðèöèêë³÷íèõ àíòèäåïðåñàíò³â, ÿê³ áëîêóþòü 
çâîðîòíå çàõîïëåííÿ íîðàäðåíàë³íó ïðåñèíàïòè÷-
íèìè çàê³í÷åííÿìè. Òàêîæ ó äåÿêèõ õâîðèõ íà äåïðå-
ñ³þ â³äì³÷åíî çíèæåííÿ ÷óòëèâîñò³ ïîñòñèíàïòè÷íèõ 
àäðåíîðåöåïòîð³â òà çá³ëüøåííÿ ê³ëüêîñò³ ïðåñè-
íàïòè÷íèõ 2 ³ 2– àäðåíîðåöåïòîð³â. Òàêèé äèñáà-
ëàíñ ïðèçâîäèòü äî çíèæåííÿ âèêèäó íîðàäðåíàë³íó 
â ñèíàïòè÷íó ù³ëèíó.

Ó ïàòîãåíåç³ äåïðåñ³¿ ñóòòºâó ðîëü â³ä³ãðàº äî-
ôàì³íåðã³÷íà ñèñòåìà ãîëîâíîãî ìîçêó. Äîôà-
ì³í º íåéðîìåä³àòîðîì çì³øàíî¿ ä³¿. Ñèíòåç òà 
ïåðåòâîðåííÿ äàíîãî ìåä³àòîðà òàêèé: ò³ðîçèí 
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òèðîçèíã³äðîêñèëàçà ä³îêñè - L - ôåí³ëàëàí³í  
äîôàäåêàðáîêñèëàçà äîôàì³í  ìîíîàì³íîêñèäà-
çà, êàòåõîë - î - ìåòèëòðàíñôåðàçà 3 - 4 - ä³îêñè-
ôåí³ëîöåòîâà êèñëîòà, ãîìîâàí³ëüíà êèñëîòà. Äî-
ôàì³íåðã³÷íà ñèñòåìà ñêëàäàºòüñÿ ç 6 òðàêò³â: 
í³ãðîñòðèàðíèé (÷îðíà ñóáñòàíö³ÿ, ñòðèàòóì, õâîñ-
òàòå ÿäðî, ñêîðëóïà); ìåçîêîðòèêàëüíèé (ïîêðèøêà 
ìîçêó, òàëàìóñ); ìåçîë³ìá³÷íèé (ïîêðèøêà ìîçêó, 
ë³ìá³÷í³ ñòðóêòóðè); òóáåðî³íôóíäèáóëÿðíèé (ã³ïîòà-
ëàìóñ, ã³ïîô³ç); ³íòåðîã³ïîòàëàì³÷íèé (Zona incerts); 
ä³åíöåôàëîñï³íàëüíèé (çàäí³é ã³ïîòàëàìóñ) [20]. 
Øëÿõîì êëîíóâàííÿ âèÿâëåíî 5 ãåí³â, ùî êîäóþòü 
ð³çí³ òèïè äîôàì³íîâèõ ðåöåïòîð³â. D1 -  ³ D5 - ðå-
öåïòîðè àêòèâóþòü àäåí³ëàòöèêëàçó, à D2 ïîä³áí³ 
ðåöåïòîðè (D2s, D2l, D3, D4) ³íã³áóþòü àäåí³ëàòöè-
êëàçó [21]. Îäíàê çáåð³ãàºòüñÿ óìîâíèé ðîçïîä³ë 
íà îñíîâí³ D1 -  ³ D2 - ðåöåïòîðè. Âîíè ðîçòàøîâàí³ 
íà ïîñòñèíàïòè÷í³é  ìåìáðàí³. D1 - àóòîðåöåïòîðè 
çíàõîäÿòüñÿ íà ïðåñèíàïòè÷í³é ìåìáðàí³ òà áåðóòü 
ó÷àñòü ó ðåãóëÿö³¿ ñèíòåçó òà âèä³ëåííÿ äîôàì³íó. 
Ìîæëèâèì ÷èííèêîì, ùî îáìåæóº äîôàì³íåðã³÷íó 
ïåðåäà÷ó ïðè äåïðåñ³¿, ìîæå ñëóãóâàòè àêòèâàö³ÿ 
ïðåñèíàïòè÷íèõ àóòîðåöåïòîð³â ç íàñòóïíèì îáìå-
æåííÿì âèêèäó ìåä³àòîðà â ñèíàïòè÷íó ù³ëèíó [3]. 
Ó õâîðèõ íà äåïðåñèâí³ ðîçëàäè â êë³í³÷í³é êàðòèí³, 
â ÿêèõ äîì³íóº àïàò³ÿ òà çàãàëüìîâàí³ñòü, â³äì³÷åíî 
çìåíøåííÿ îáì³íó äîôàì³íó. Ïðè àíàë³ç³ ñïèííî-
ìîçêîâî¿ ð³äèíè â íèõ â³äì³÷àâñÿ çíèæåíèé ð³âåíü 
îñíîâíîãî ìåòàáîë³òà äîôàì³íà â ñïèííîìîçêîâ³é 
ð³äèí³ – ãîìîâàí³ëüíî¿ êèñëîòè [15, 24]. 

Âàæëèâèì ôàêòîì íà êîðèñòü äîôàì³íåðã³÷íî¿ 
êîíöåïö³¿ äåïðåñ³¿ º íàÿâí³ñòü äîôàì³íåðã³÷íî¿ ä³¿ â 
ñïåêòð³ ïñèõîòðîïíî¿ àêòèâíîñò³ àíòèäåïðåñèâíèõ 
çàñîá³â. Ïðè öüîìó çìåíøóþòü äåïðåñèâí³ ðîçëàäè 
ïðåïàðàòè, ç ïåðåâàæíèì äîôàì³íåðã³÷íèì êîìïî-
íåíòîì, ïîä³áí³ äî áóïðîï³îíó òà íîì³ôåíçèíó, ùî 
çäàòí³ ïîë³âàëåíòíî ìîäóëþâàòè íåéðîìåä³àòîðí³ 
ïðîöåñè [22, 30]. 

Ïîðóøåííÿ ôóíêöi¿ ñåðîòîí³íåðã³÷íî¿ ñèñòåìè 
ìîçêó òàêîæ ñïðè÷èíÿº  äåïðåñèâí³ ðîçëàäè [2]. 
Ñåðîòîí³í (5 - ÍÒ) º ìåä³àòîðîì çì³øàíî¿ ä³¿, â³í ðå-
ãóëþº åìîö³éí³ ñòàíè, öèðêàäí³ ðèòìè, ðåàêö³¿ áîëþ, 
ãîëîäó, ñíó, ñòàòåâó ïîâåä³íêó, àãðåñèâí³ñòü. Âèä³ëÿ-
þòü íàñòóïí³ åòàïè ñèíòåçó òà ïåðåòâîðåííÿ 5 - ÍÒ: 
òðèïòîôàí  l - òðèïòîôàí - ãiäðîêñèëàçà 5 - ÍÒ  
ìîíîàì³íîêñèäàçà 5 - îêñè³íäîëîöåòîâà êèñëîòà. 
Íåéðîìåä³àòîð çíàõîäèòüñÿ â òàêèõ ñòðóêòóðàõ ãî-
ëîâíîãî ìîçêó: êîðà, ìèãäàëèê, ã³ïîòàëàìóñ, ã³ïî-
êàìï, ìîçî÷îê, ñïèííèé ìîçîê. Íà ñüîãîäí³ âèä³ëåíî 
14 ï³äòèï³â ñåðîòîí³íîâèõ ðåöåïòîð³â, ç ÿêèõ 5 - ÍÒ1 
- , 5 - ÍÒ2 -  ³ 5 - ÍÒ3 - ðåöåïòîðè íàéá³ëüø äîñë³äæå-
í³. 5 - ÍÒ1 - , 5 - ÍÒ2 - ðåöåïòîðè ñêëàäàþòüñÿ ç ñåìè 
òðàíñìåìáðàííèõ äîìåí³â ³ ç’ºäíàí³ ç G - á³ëêàìè, 
êîæåí ç öèõ ðåöåïòîð³â âêëþ÷àº äåê³ëüêà ï³äòèï³â. 5 
- ÍÒ3 - ðåöåïòîðè ÿâëÿþòü ñîáîþ ðåöåïòîð - êàíàë, 
ïîä³áíèé äî  - ñóáîäèíèö³ Ì - õîë³íîðåöåïòîð³â. 
Óñòàíîâëåíî, ùî 5 - ÍÒ4 - , 5 - ÍÒ5 - , 5 - ÍÒ6 -  ³ 5 - 
ÍÒ7 - ðåöåïòîðè ñïîëó÷àþòüñÿ ç G - á³ëêàìè, îäíàê 
äîñë³äæåí³ íåäîñòàòíüî. Äî 5 - ÍÒ1 – ðåöåïòîð³â íà-
ëåæàòü ï’ÿòü ï³äòèï³â: 5 - ÍÒ1À, 5 - ÍÒ1Â, 5 - ÍÒ1D, 
5 - ÍÒ1F, àêòèâàö³ÿ ÿêèõ ïðèçâîäèòü äî ³íã³áóâàííÿ 

àäåí³ëàòöèêëàçè òà çì³í ïðîíèêíîñò³ êàë³ºâèõ ³ êàëü-
ö³ºâèõ êàíàë³â. 5 - ÍÒ1À - ðåöåïòîðè áåðóòü ó÷àñòü ó 
ðåãóëÿö³¿ åìîö³é, ïîâåä³íêè, òðèâîæíîñò³ òà òåìïå-
ðàòóðè ò³ëà. Çáóäæåííÿ öèõ ðåöåïòîð³â ïðèçâîäèòü 
äî â³äêðèâàííÿ êàë³ºâèõ êàíàë³â, ã³ïåðïîëÿðèçàö³¿ 
ìåìáðàíè ³ ãàëüìóâàííÿ íåéðîí³â. 

Çã³äíî ñåðîòîí³íåðã³÷íî¿ òåîð³¿ âèíèêíåííÿ äå-
ïðåñ³¿ 5 - ÍÒ â³äïîâ³äàº çà ðîçâèòîê òèìîàíàëåïòè÷-
íîãî åôåêòó àíòèäåïðåñàíò³â [17]. Ï³äòâåðäæóþòü 
ñåðîòîí³íåðã³÷íó ã³ïîòåçó ðîçâèòêó äåïðåñ³¿ åêñïå-
ðèìåíòàëüí³, êë³í³÷í³ òà êë³í³êî - ìîðôîëîã³÷í³ äàí³. 
Ðóéíóâàííÿ ÿäðà øâà âèêëèêàº çíèæåííÿ ð³âíÿ 5 
- ÍÒ â ìîçêó ³ ïðèãí³÷åííÿ âïëèâó ñåðîòîí³íåðã³÷íî¿ 
ñèñòåìè. Öå ïðèçâîäèòü äî ï³äâèùåííÿ åìîö³éíî¿ 
ðåàêòèâíîñò³, ïîðóøåííÿ ïîâåä³íêè òà çá³ëüøåííÿ 
â³ðîã³äíîñò³ âèíèêíåííÿ åìîö³éíî - ñòðåñîâèõ ðåàê-
ö³é [29]. Ïðîâ³äíó ðîëü ó ìåõàí³çìàõ ðîçâèòêó ñòðåñ 
- ³íäóêîâàíî¿ äåïðåñ³¿ (ìîäåëü “âèâ÷åíî¿ áåçïîðàä-
íîñò³” ³ “ïîâåä³íêîâîãî â³ä÷àþ”) â³ä³ãðàº äåô³öèò 5 - 
ÍÒ, îñîáëèâî ó ôðîíòàëüí³é êîð³ òà ñåïòàëüí³é çîí³ 
ìîçêó [28]. 

Ïðè äåïðåñ³¿ ñïîñòåð³ãàºòüñÿ äåô³öèò 5 - ÍÒ, 
à ñàìå çíèæåííÿ éîãî ð³âíÿ â òêàíèíàõ ìîçêó, ùî 
âñòàíîâëåíî ïðè äîñë³äæåíí³ post morten îñ³á, ÿê³ 
çàê³í÷èëè æèòòÿ ñàìîãóáñòâîì [6]. Òàêîæ â³äì³÷åíî 
çíèæåíèé âì³ñò òðèïòîôàíó òà 5 - îêñè³íäîëîöåòîâî¿ 
êèñëîòè â ïëàçì³ êðîâ³. Ó õâîðèõ íà äåïðåñ³þ çìåí-
øóºòüñÿ âì³ñò ñåðîòîí³íó â äåïî òà çá³ëüøóºòüñÿ 
ê³ëüê³ñòü ïðåñèíàïòè÷íèõ 5 - ÍÒ2 ðåöåïòîð³â, ñàìå 
öå ïðèçâîäèòü äî çíèæåííÿ ïðîäóêö³¿ ñåðîòîí³íó. 

Çîêðåìà, àíòèäåïðåñèâíèé åôåêò ì³àíñåð³íó 
ðîçâèâàºòüñÿ çà ðàõóíîê áëîêàäè 5 - ÍÒ2À - ðåöåï-
òîð³â. Ñë³ä çàçíà÷èòè, ùî ïàö³ºíòè ç òàêèìè ñèìï-
òîìàìè, ÿê ïîãàíèé íàñòð³é, àïàò³ÿ, â³ä÷óòòÿ òóãè, 
â á³ëüø³é ê³ëüêîñò³ âæèâàþòü âóãëåâîäíó ¿æó, ùî 
ïðèçâîäèòü äî ã³ïåðãë³êåì³¿. Ïðè öüîìó âèíèêàº ã³-
ïåð³íñóë³íåì³ÿ, ÿêà çá³ëüøóº ïðîíèêí³ñòü ãåìàòîåí-
öåôàë³÷íîãî áàð’ºðó äëÿ òðèïòîôàíó  ïîïåðåäíèêà 
ñåðîòîí³íó. Ñèíòåç îñòàííüîãî çá³ëüøóºòüñÿ â ÖÍÑ, 
ùî ìîæå çìåíøóâàòè ñèìïòîìè äåïðåñ³¿. 

Ïîðÿä ç öèì, ³ñíóþòü âiäîìîñòi ïðî íàäëèøîê 
ôóíêö³îíàëüíî¿ àêòèâíîñò³ ñåðîòîí³íåðã³÷íî¿ ñèñ-
òåìè òà ã³ïåð÷óòëèâîñò³ ïîñòñèíàïòè÷íèõ 5 - ÍÒ 
- ðåöåïòîð³â ïðè äåÿêèõ äåïðåñèâíèõ ñòàíàõ. Öå 
ï³äòâåðäæóºòüñÿ åôåêòèâí³ñòþ òðèöèêë³÷íèõ àíòè-
äåïðåñàíò³â ³ ñåëåêòèâíèõ ³íã³á³òîð³â çâîðîòíüîãî 
çàõîïëåííÿ ñåðîòîí³íó ë³êóâàëüíèé åôåêò,  ÿêèõ 
ïîâ’ÿçàíèé ç³ çíèæåííÿì ð³âíÿ 5 - ÍÒ [12, 23].

Ðîçëàäè ôóíêöi¿ õîë³íåðã³÷íî¿ ñèñòåìè òàêîæ 
ìàþòü ïåâíå çíà÷åííÿ â ïîÿâ³ äåïðåñèâíèõ ðîçëàä³â. 
Àöåòèëõîë³í  ñòèìóëþþ÷èé ìåä³àòîð. Â³í ïðåäñòàâ-
ëåíèé â òàêèõ ñòðóêòóðàõ ãîëîâíîãî ìîçêó, ÿê êîðà âå-
ëèêèõ ï³âêóëü, ñòðèàòóì, ðåòèêóëÿðíà ôîðìàö³ÿ ñå-
ðåäíüîãî ìîçêó. Öåé ìåä³àòîð â³äïîâ³äàº çà ïðîöåñè 
ïàì'ÿò³, ïîâåä³íêó, åìîö³¿ òà àêòèâóþ÷³ ïñèõ³÷í³ ïðîöå-
ñè. Àöåòèëõîë³í – ôóíêö³îíàëüíèé àíòàãîí³ñò äîôà-
ì³íó. Ïðè áàãàòüîõ ïñèõ³÷íèõ çàõâîðþâàííÿõ âèÿâëåí³ 
ïîðóøåííÿ îáì³íó öüîãî ìåä³àòîðà. Íà ó÷àñòü õîë³-
íåðã³÷íî¿ ñèñòåìè ìîçêó â ïàòîãåíåç³ äåïðåñ³¿ âêàçóº 
ï³äâèùåííÿ ù³ëüíîñò³ ìóñêàðèíîâèõ ðåöåïòîð³â ó 
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ë³ìá³÷í³é ñèñòåì³ ìîçêó õâîðèõ íà äåïðåñ³þ ³ â îñ³á, 
ÿê³ ïîê³í÷èëè æèòòÿ ñàìîãóáñòâîì [19].

Ó ìåõàíiçìàõ ðîçâèòêó äåïðåñ³¿ âñòàíîâëåíà 
ñóòòºâà ðîëü  ÃÀÌÊ - åðã³÷íî¿ ñèñòåìè.  Ãàììà - àì³-
íîìàñëÿíà êèñëîòà (ÃÀÌÊ) âèêîíóº ðîëü ãîëîâíîãî 
ãàëüì³âíîãî ìåä³àòîðà ³ â çíà÷í³é ê³ëüêîñò³ çíàõî-
äèòüñÿ â êîð³ âåëèêèõ ï³âêóëü, ñìóãàñòîìó ò³ë³, áë³-
ä³é êóë³ òà ÷îðí³é ñóáñòàíö³¿. Äëÿ äîñë³äæåííÿ ö³º¿ 
ñèñòåìè âèêîðèñòîâóþòü áëîêàòîðè ÃÀÌÊ - ðåöåï-
òîð³â – á³êóêóëèí ³ ï³êðîòîêñ³í. Âèä³ëÿþòü äâà òèïè 
ðåöåïòîð³â: ÃÀÌÊÀ - ðåöåïòîðè íàëåæàòü äî ³îíî-
òðîïíèõ ³ ÿâëÿþòü ñîáîþ õåìî÷óòëèâ³ õëîðí³ êàíàëè, 
ùî â³äêðèâàþòüñÿ ïðè ä³¿ ÃÀÌÊ. ÃÀÌÊÂ - ðåöåïòîðè 
– ìåìáðàíîòðîïí³, ¿õ âïëèâ îïîñåðåäêîâàíèé ÷åðåç 
G - á³ëêè, âîíè º ì³øåííþ äëÿ áåíçîä³àçåï³í³â ³ áàð-
á³òóðàò³â.  Ðåöåïòîðè ïðèéìàþòü ó÷àñòü ó ðåãóëÿöi¿ 
íîðìàëüíèõ òà ïàòîëîã³÷íèõ ïðîöåñàõ ìîçêó, â òîìó 
÷èñëi ñíó, ïàì’ÿòi, åìîö³é. Ôóíêöiÿ ãîëîâíîãî ãàëü-
ì³âíîãî ìåä³àòîðà ò³ñíî ïîâ’ÿçàíà ç íåéðîìåä³àòî-
ðàìè ãë³öèíîì ³ äîôàì³íîì. ÃÀÌÊ çà äîïîìîãîþ ìå-
ä³àòîðà ãë³öèíó ïðèãí³÷óº ôóíêö³þ ñïèííîãî ìîçêó, à 
÷åðåç ìîíîàì³í äîôàì³í – ñïðè÷èíÿº ñåäàòèâíèé, 
ñíîä³éíèé ³ àíêñ³îë³òè÷íèé åôåêòè. 

Íà ÃÀÌÊ - åðã³÷íó òåîð³þ ðîçâèòêó äåïðåñ³¿ âêà-
çóº ñëàáê³ñòü ãàëüì³âíî¿ ôóíêö³¿ ÃÀÌÊ, ùî ñóïðîâî-
äæóºòüñÿ ã³ïåðçáóäëèâ³ñòþ åìîö³îãåííèõ ë³ìá³÷íèõ 
ñòðóêòóð (ìèãäàëèê, ã³ïîêàìï òà ³íø³) [7]. Äåô³öèò 
öüîãî ìåä³àòîðà â³äì³÷àºòüñÿ â ñèðîâàòö³ êðîâ³, ë³ê-
âîð³ òà ìîçêó õâîðèõ ç äåïðåñèâíèìè òà òðèâîæíèìè 
ðîçëàäàìè, ÿêèé ì³öíî êîðåëþº ç òÿæê³ñòþ ñèìïòî-
ìàòèêè. Öå ï³äòâåðäæóºòüñÿ åêñïåðèìåíòàëüíèìè 
äàíèìè, ÿêi ñâ³ä÷àòü ïðî çíèæåííÿ ð³âíÿ ÃÀÌÊ ó ùóð³â 
ó ãiïîêàìïi â ìîäåë³ âèó÷åíî¿ áåçïîðàäíîñò³, â òàêîæ 
ó êîði òà àêêóìáåíñi â òåñòi Ïîðñîëòà. Çáiëüøóºòüñÿ 
ù³ëüí³ñòü ÃÀÌÊÀ - ðåöåïòîðiâ ó ñåïòóìi ùóð³â ó ìîäåëi 
âèó÷åíî¿ áåçïîðàäíîñò³. ÃÀÌÊ - àêòèâíi àíêñiîëèòèêè 
â åêñïåðèìåíòàëüíèõ ìîäåëÿõ äåïðåñi¿ ïðîÿâëÿþòü 
àíòèäåïðåñèâí³ åôåêòè. Òàêîæ â åêñïåðèìåíò³ áóëà 
ïîêàçàíà àíòèäåïðåñèâíà àêòèâí³ñòü  áëîêàòîð³â 
ÃÀÌÊÂ - ðåöåïòîð³â [27].

Ñèñòåìà çáóäæóþ÷èõ àì³íîêèñëîò. Ãëþòàìàò, 
àñïàðàò – ãîëîâíèìè çáóäæóþ÷èìè ìåä³àòîðíèìè 
àì³íîêèñëîòàìè â ÖÍÑ, ÿê³ ëîêàëiçóþòüñÿ â êîðêîâèõ 
íåéðîíàõ ïåðåäíüîãî ìîçêó, ìîçî÷êó, ã³ïïîêàìïó òà 
ñïèííîãî ìîçêó. Ãëþòàìàò º ïîïåðåäíèêîì ÃÀÌÊ. 
NMDA - ðåöåïòîðè ÿâëÿþòüñÿ ðåöåïòîðàìè çáóäæó-
þ÷èõ àì³íîêèñëîò, ¿õ áëîêàäà ïðèçâîäèòü äî ðîçâè-
òêó ïñèõ³÷íèõ çàõâîðþâàíü. Çîêðåìà, âñòàíîâëåíà 
ó÷àñòü NMDA - ðåöåïòîð³â ó ïàòîãåíåç³ äåïðåñ³¿, ùî 
ï³äòâåðäæóºòüñÿ ïîÿâîþ àäàïòèâíèõ çì³í ó öüîìó 
ðåöåïòîðíîìó êîìïëåêñ³ (ï³äâèùåííÿ àô³ííîñò³ àãî-
í³ñò³â ãë³öèíîâî¿ ä³ëÿíêè) â ùóð³â ï³ñëÿ ïðîâåäåííÿ 
òåñòó ïðèìóñîâîãî ïëàâàííÿ [1]. Òàêîæ ïðè íåéðî-
õ³ì³÷íèõ äîñë³äæåííÿõ óñòàíîâëåíî, ùî â òêàíèí³ 
ãîëîâíîãî ìîçêó õâîðèõ íà äåïðåñ³þ ëþäåé âèÿâ-
ëÿºòüñÿ îñëàáëåííÿ çâ’ÿçóâàííÿ ë³ãàíäà ãë³öèíîâî-
ãî ñàéòó NMDA - ðåöåïòîð³â L - 689,560 ó âåðõíüî-
ñêðîíåâ³é îáëàñòi [31]. Â³äîìî, ùî ãëóòàìàòåðã³÷íèé 
âïëèâ íà ãàëüì³âí³ ³íòåðíåéðîíè îïîñåðåäêîâàíèé 
àêòèâàö³ºþ NMDA - ðåöåïòîð³â. Ó ùóð³â ç äåïðå-
ñèâíèìè ðîçëàäàìè, ùî âèêëèêàí³ ñîö³àëüíîþ 

³çîëÿö³ºþ, âèÿâëÿëîñü çíèæåííÿ ÷óòëèâîñò³ ÃÀÌÊ 
- åðã³÷íèõ ³íòåðíåéðîí³â äî ä³¿ êî - àãîí³ñò³â NMDA 
- ðåöåïòîð³â (ãë³öèíó ³ D - ñåðèíó) òà ï³äâèùåííÿ àê-
òèâíîñò³ áëîêàòîðà ãë³öèíçâ’ÿçóþ÷îãî ñàéòó NMDA 
- ðåöåïòîð³â [18]. 

Ïåâíó ðîëü ó ðîçâèòêó äåïðåñèâíèõ ðîçëàä³â 
â³ä³ãðàº ñèñòåìà ã³ïîòàëàìóñ - ã³ïîô³ç - êîðà íàä-
íèðêîâèõ çàëîç. Âîíà çíàõîäèòüñÿ ï³ä âïëèâîì íî-
ðàäðåíàë³íó òà 5 - ÍÒ, à ¿¿ ã³ïîôóíêö³ÿ ïðèçâîäèòü 
äî ïîðóøåííÿ ñèíòåçó ãîðìîí³â. Ñåêðåö³ÿ ãëþêî-
êîðòèêî¿ä³â â³äáóâàºòüñÿ ï³ä êîíòðîëåì àäðåíîêîð-
òèêîòðîïíîãî ãîðìîíó, ÿêèé âèä³ëÿºòüñÿ çàäíüîþ 
äîëåþ ã³ïîô³çó. Âèä³ëåííÿ àäðåíîêîðòèêîòðîïíîãî 
ãîðìîíó ðåãóëþº êîðòèêîòðîï³í - ðåë³çèíã ôàêòîð 
ó ã³ïîòàëàìóñ³. Ðåãóëÿö³ÿ ñåêðåö³¿ ãëþêîêîðòèêî¿ä-
íèõ ãîðìîí³â â³äáóâàºòüñÿ çà ïðèíöèïîì çâîðîò-
íîãî çâ’ÿçêó, à ¿õí³é ð³âåíü çà íîðìàëüíèõ óìîâ º 
ñòàá³ëüíèì. Ïðè àíàë³ç³ âì³ñòó êîðòèçîëó â õâîðèõ 
óñòàíîâëåíèé çâ’ÿçîê ì³æ ïîÿâîþ äåïðåñèâíîãî 
åï³çîäó òà ïîðóøåííÿìè ñèíòåçó ãëþêîêîðòèêî¿ä³â 
[8]. Ïðè äåïðåñ³¿ çìåíøóºòüñÿ ÷óòëèâ³ñòü äî äåêñà-
ìåòàçîíîâîãî òåñòó ³ â³äñóòíº ïðèãí³÷åííÿ îêñèêîð-
òèêîñòåðîíó. Òàêîæ â³äì³÷àºòüñÿ ï³äâèùåíèé ð³âåíü 
êîðòèêîòðîï³í - ðåë³çèíã ôàêòîðó â ñïèíîìîçêîâ³é 
ð³äèí³, ÿêèé íîðìàë³çóºòüñÿ ï³ñëÿ ïðîâåäåíîãî ë³-
êóâàííÿ àíòèäåïðåñàíòàìè. Ïðè÷èíîþ öüîãî ïîðó-
øåííÿ º äåô³öèò á³îãåííèõ àì³í³â ó ìîçêó, ÿê³ êîíòð-
îëþþòü ñåêðåö³þ êîðòèêîòðîï³í - ðåë³çèíã ôàêòîðó 
â ã³ïîòàëàìóñ³. Äåô³öèò íîðàäðåíàë³íó ïðèçâîäèòü 
äî ï³äâèùåííÿ ð³âíÿ ãëþêîêîðòèêî¿ä³â, à äåô³öèò 5 
- ÍÒ – äî çíèæåííÿ ð³âíÿ ãëþêîêîðèòêî¿ä³â òà ïîðó-
øåííÿ ìåõàí³çìó çâîðîòíüîãî çâ’ÿçêó. Ïðè äåïðåñ³¿ 
ðîçâèâàºòüñÿ çàìêíóòå êîëî: äåô³öèò íîðàäðåíàë³-
íó òà ñåðîòîí³íó â ìîçêó ïðèçâîäèòü äî ï³äâèùåííÿ 
ñåêðåö³¿ ãëþêîêîðòèêî¿ä³â, à âèñîêèé ð³âåíü ãëþêî-
êîðòèêî¿ä³â âèêëèêàº äåô³öèò ìîíîàì³í³â. 

Ã³ñòàì³íåðãi÷íà ñèñòåìà. Ã³ñòàì³í  ãàëüì³âíèé ³ 
îñíîâíèé ìåä³àòîð ã³ïîô³çà. Ó õâîðèõ íà äåïðåñ³þ 
âèíèêàº íàäëèøîê öüîãî íåéðîìåä³àòîðà.

Ó ´åíåç³ äåïðåñèâíèõ ðîçëàä³â ñàìîñò³éíå ì³ñöå 
çàéìàþòü ïîðóøåííÿ äîáîâèõ, ñåçîííèõ òà ³íøèõ 
á³îëîã³÷íèõ ðèòì³â îðãàí³çìó. Çà õðîíîá³îëîã³÷íó ðå-
ãóëÿö³þ â³äïîâ³äàº ìåëàòîí³í. Ïðè äåïðåñ³¿ ñïîñòå-
ð³ãàþòüñÿ äåñèíõðîí³çì, ùî ñâ³ä÷èòü ïðî çíèæåííÿ 
âì³ñòó åï³ô³çàðíîãî ìåëàòîí³íó. Íèçüêèé ð³âåíü 
ìåëàòîí³íó â ïàö³ºíò³â ç äåïðåñ³ºþ º îçíàêîþ çìåí-
øåííÿ ð³âíÿ íîðàäðåíàë³íó òà ñåðîòîí³íó â ãîëîâíî-
ìó ìîçêó. Âèä³ëÿþòü äâà á³îõ³ì³÷íèõ òèïè äåïðåñ³¿: 
ïåðøèé  ³ç íèçüêèì ð³âíåì äîôàì³íó, äðóãèé  ³ç 
íèçüêèì ð³âíåì äîôàì³íó òà ñåðîòîí³íó.

Íå äèâëÿ÷èñü íà âåëèêó êiëüêiñòü ëiêàðñüêèõ ïðå-
ïàðàò³â, ùî ³ñíóº íà ôàðìàöåâòè÷íîìó ðèíêó, ë³êó-
âàííÿ äåïðåñèâíèõ ðîçëàä³â ïîòðåáóº óäîñêîíà-
ëåííÿ. Äëÿ âèð³øåííÿ ö³º¿ ïðîáëåìè ïîòð³áíî âåñòè 
ïîøóê ³ âèâ÷åííÿ íîâèõ ïåðñïåêòèâíèõ ñïîëóê ç àí-
òèäåïðåñèâíîþ àêòèâí³ñòþ ³ ñòâîðåííÿ íà ¿õ îñíîâ³ 
íîâèõ ïðåïàðàò³â. Öå çàâäàííÿ íå ìîæëèâå áåç ãëè-
áîêèõ çíàíü, ùî â³äáóâàþòüñÿ ó íåéðîìåäiàòîðíèõ 
ñèñòåìàõ ïðè äåïðåñ³¿.
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ÓÄÊ 615. 357: 612. 82
ÐÎËÜ ÍÅÉÐÎÌÅÄÈÀÒÎÐÍÛÕ ÑÈÑÒÅÌ Â ÐÀÇÂÈÒÈÈ ÄÅÏÐÅÑÑÈÈ
Ñèäîðåíêî À.Ã.
Ðåçþìå. Äåïðåññèÿ ÿâëÿåòñÿ îäíîé èç íàèáîëåå àêòóàëüíûõ ïðîáëåì ñîâðåìåííîé ïñèõèàòðèè. 

Ïàòîãåíåòè÷åñêèå ìåõàíèçìû ðàçâèòèÿ äåïðåññèè ñâÿçàíû ñ äåôèöèòîì ñåðîòîíèíåðãè÷åñêîé ñèñòåìû 
è ñëîæíîé äèñðåãóëÿöèè íîðàäðåíåðãè÷åñêîé ñèñòåìû. Ñóùåñòâåííûå èçìåíåíèÿ ïðè äåïðåññèè 
ïðîèñõîäÿò è â äðóãèõ ñèñòåìàõ, à èìåííî äîôàìèíåðãè÷åñêàÿ, ãëèöèíåðãè÷åñêàÿ, ãèñòàìèíåðãè÷åñêàÿ, 
ñòèìóëèðóþùèõ àìèíîêèñëîò, õîëèíåðãè÷åñêàÿ, ãëóòàìàòåðãè÷åñêàÿ è ÃÀÌÊ - åðãè÷åñêàÿ. Ïîëíîöåííûå 
çíàíèÿ èçìåíåíèé â íåéðîìåäèàòîðíûõ ñèñòåìàõ ïðè äåïðåññèâíûõ ðàññòðîéñòâàõ äàäóò âîçìîæíîñòü 
áîëåå ýôôåêòèâíî êîððåãèðîâàòü çàáîëåâàíèÿ, à òàê æå âåñòè ïîèñê è èññëåäîâàíèÿ íîâûõ ïðåïàðàòîâ.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: äåïðåññèÿ, àíòèäåïðåññàíòû, íåéðîìåäèàòîðíûå ñèñòåìû.
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ÐÎËÜ ÍÅÉÐÎÌÅÄIÀÒÎÐÍÈÕ ÑÈÑÒÅÌ Ó ÐÎÇÂÈÒÊÓ ÄÅÏÐÅÑII
Ñèäîðåíêî À.Ã.
Ðåçþìå. Äåïðåñiÿ º îäí³ºþ ç íàéáiëüø àêòóàëüíèõ ïðîáëåì ñó÷àñíî¿ ïñèõ³àòð³¿. Ïàòîãåíåòè÷í³ 

ìåõàí³çìè ðîçâèòêó äåïðåñ³¿ ïîâ’ÿçàí³ ç äåô³öèòîì ñåðîòîí³íåðã³÷íî¿ ñèñòåìè òà ñêëàäíî¿ äèñðåãóëÿö³¿ 
íîðàäðåíåðã³÷íî¿ ñèñòåìè. Ñóòòºâèõ çìií ïðè äåïðåñ³¿ çàçíàþòü é iíøi ñèñòåìè, à ñàìå äîôàìiíåðãi÷íà, 
ãëiöèíåðãi÷íà, ãiñòàìiíåðãi÷íà, çáóäæóþ÷èõ àì³íîêèñëîò, õîëiíåðãi÷íà, ãëóòàìàòåðãi÷íà òà ÃÀÌÊ - åðãi÷íà. 
Äîñêîíàëå çíàííÿ çìií ó íåéðîìåäiàòîðíèõ ñèñòåìàõ ïðè äåïðåñèâíèõ ðîçëàäàõ äàäóòü ìîæëèâ³ñòü á³ëüø 
åôåêòèâíî êîðåãóâàòè çàõâîðþâàííÿ, à òàêîæ âåñòè ïîøóê i äîñëiäæåííÿ íîâ³òí³õ çàñîá³â.

Êëþ÷îâi ñëîâà: äåïðåñ³ÿ, àíòèäåïðåñàíòè, íåéðîìåäiàòîðíi ñèñòåìè.
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A Role Of Neuromediator Systems In The Development Of Depression
Sydorenko A. G. 
Summary. Depression is one of the most important problem in the modern psychiatry. Pathogenic mechanisms 

of depression’s development are connected with the deficiency of serotherapy. Others systems can be experi-
enced, such as glycerinated, histaminergenic, holinergic, glutamatergenic and GAMK - ergenic. Perfect knowledge 
of changes will give an opportunity to correct a disease. Also these knowledge can help in investigation of new 
means and methods. 
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