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STRESZCZENIE

Wstep: Zaburzenia depresyjne nawracajace (ZDN) sa jedna z najcze$ciej diagnozowanych jednostek
chorobowych wsrdéd zaburzen psychicznych. Zaréwno w Polsce, jak i na $wiecie obserwuje si¢ wzrost
rozpowszechnienia i zapadalnosci na depresje. Stale prowadzone badania dotyczace wyjasnienia
mechanizméw patogenezy nie przyniosly jednoznacznych odpowiedzi. ZDN sg chorobg, w ktorej etiologii
uczestniczy wiele mechanizméw oraz zaangazowanych jest wiele czynnikéw biologicznych. Liczne badania
wskazuja na role czynnikow genetycznych w etiopatogenezie zaburzen depresyjnych. Badania rodzin,
blizniat i dzieci adopcyjnych potwierdzajg te teorie. Prowadzonych jest wiele prac dotyczacych identyfikacji
genow predysponujacych do zachorowania na depresje.

Geny AMBRAI, NRGN i TCF4 sg obiektem zainteresowan badaczy ze wzgledu na wykazang zalezno$¢
wariantéw genetycznych ze schizofrenia. Nie zostal zbadany zwigzek tych genéw z ZDN. Badania wskazujg
na wspélng ceche wybranych genéw, tzn. na rolg w rozwoju moézgu i réznicowaniu neurondéw, dlatego
biorgc pod uwage jedng z teorii rozwoju ZDN, a mianowicie zmiany w strukturze moézgu, interesujgcym jest
sprawdzenie znaczenia analizowanych gendéw w etiologii tego zaburzenia.

Cel pracy: Celem pracy badawczej jest niepodjeta do tej pory ocena wpltywu genow AMBRAI, NRGN
i TCF4 na etiopatogeneze ZDN. Szczegdélowym zamyslem badania byta ocena ekspresji na poziomie mRNA
i bialka dla wybranych genéw i poréwnanie jej u 0s6b z ZDN z osobami zdrowymi. Kolejnym zadaniem
bylo okreslenie korelacji pomiedzy ekspresja na poziomie mRNA i biatka dla analizowanych genow,

a zmiennymi klinicznymi, wiekiem i plcig w grupie pacjentdw z zaburzeniami depresyjnymi.




Material i metody: W badaniu wzieto udziat 170 oséb spelniajacych kryteria diagnostyczne dla epizodu
depresyjnego (F32, ICD-10) lub zaburzen dépresyjnych nawracajacych (F33, ICD-10) oraz 90 osob
zdrowych z negatywnym wywiadem rodzinnym w kierunku choréb psychicznych. Kryterium wytgczajacym
byl wiek ponizej 18 r.z. i powyzej 65 r.z., inne rozpoznanie psychiatryczne z osi I i II, choroby
nowotworowe, powazne choroby neurologiczne i przewlekle choroby o podlozu zapalnym. W grupie
eksperymentalnej zebrano informacje na temat czasu trwania choroby, wieku zachorowania, liczby
ewentualnych przebytych epizodéw zaburzen depresyjnych i hospitalizacji psychiatrycznych oraz
dodatkowo w dniu wiaczenia do badania oceniono stan psychiczny za pomocg skali HDRS. Od wszystkich
uczestnikow w dniu wlaczenia do eksperymentu pobrana zostata jednorazowo krew, w ilosci 2 probéwek
o lacznej objetosci 10 ml, celem oceny ekspresji na poziomie mRNA i bialka dla analizowanych genow.
Wyniki: W przeprowadzonym badaniu wykazano zmniejszenie nasilenia ekspresji na poziomie bialka
i mRNA dla genéw AMBRAI, NRGN i TCF4 u 0s6b z ZDN w poréwnaniu z osobami zdrowymi. Nasilenie
ekspresji nie rézni si¢ istotnie u pacjentdw z tzw. wczesng depresja (ponizej 40 r.z.) w poréwnaniu z
osobami z tzw. p6zng depresjg (powyzej 40 r.z.). Wiek nie wspotwystepuje z ekspresjg na poziomie mRNA
i biatka dla genéw w sposéb istotny statystycznie w grupie eksperymentalnej i kontrolnej. Analiza wykazata
brak istotnosci statystycznej w réznicach miedzy ekspresja na poziomie mRNA i biatka w badanych genach
miedzy kobietami i mezczyznami w kazdej z badanych grup. Jedynie kobiety w grupie z depresjg mialy
wyzszy $redni wynik w zakresie ekspresji na poziomie mRNA genu NRGN. Analiza statystyczna wykazata
takze brak zaleznosci miedzy ekspresja na poziomie biatka i mRNA dla genéw AMBRAI, TCF4 i NRGN, a
liczbg epizoddéw choroby, liczba hospitalizacji psychiatrycznych i nasilenia objawéw choroby. Wsréd
wyktadnikéw klinicznych depresji jedynie czas trwania choroby wspélwystepuje z ekspresjg na poziomie
mRNA dla genow NRGN i TCF4.
Whioski: Na podstawie analizy otrzymanych z badan wynikéw mozna sformutowaé nastgpujgce wnioski:

1. Ekspresja na poziomie mRNA i na poziomie biatka dla genéw AMBRAI, NRGN i TCF4 ma

znaczenie w patomechanizmie ZDN.
2. Wplyw ekspresji na poziomie mRNA i biatka dla genéw AMBRAI, NRGN i TCF4 na rozw6j ZDN

jest niezalezny od plci 1 wieku.
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