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Santrauka

Depresijos simptomai gali btiti sumazinti per kelias sa-
vaites ar ménesius, skiriant tradicinius antidepresantus,
taciau trecdalis pacienty pageréjimo gali nepajausti. Pas-
taruoju metu pradétas tyrinéti ketamino, kaip antidepre-
santo, veikimas. Nors tikslus jo veikimo mechanizmas
gydyti depresija nezinomas, jrodyta, kad intraveninis
ketaminas greitai veikia, sumazindamas depresijos simp-
tomus, taciau jo poveikis néra ilgalaikis (maksimalus
efektas trunka iki 7 dieny). Triiksta duomeny apie pakar-
toting intraveninio ketamino terapijg ir apie kity, pato-
gesniy vartoti ketamino formy saugumg ir efektyvuma.
Skiriant gydyma ketaminu, svarbu atsizvelgti i jo nepa-
geidaujama poveikj, galimg priklausomybés ir piktnau-
dziavimo rizika.

Ivadas

Depresija yra viena i§ pagrindiniy negalios priezasc¢iy
pasaulyje, kurios simptomai stipriai paveikia kasdienj as-
mens funkcionavimga, sukelia didel¢ ligos nasta pacientui,
reikalauja dideliy sveikatos sistemos iStekliy [1,2]. Skiriant
depresijos gydyma (kuris labiausiai veikia monoaminerging
neurotransmisija), sprendziamos dvi pagrindinés problemos:
gana ilgas laikotarpis iki vaisto terapinio veikimo (savaités-
meénesiai), trecdaliui pacienty medikamentinis gydymas biina
nepakankamai efektyvus (gydymui atspari depresija) [1]. Ke-
taminas yra nekonkurencinis N-metil-D-aspartato (NMDA) ir
glutamato receptoriy antagonistas. Ketaminas yra patvirtintas
anestetikas bendrinei nejautrai [3]. Véliau pastebéta, kad
ketaminas gali biiti naudojamas ir yra efektyvus pacientams,
sergantiems sunkia depresija, vaistams atsparia depresija [1],
taciau iSlieka nemazai klausimy: veikimo mechanizmas, kaip
stebéti jo veikimo atsaka, kaip palaikyti ilgalaikj efekta ir
iSvengti galimo piktnaudziavimo [1].

Tyrimo tikslas — remiantis naujausiy moksliniy publi-
kacijy duomenimis, jvertinti, susisteminti ir iSanalizuoti
literatiiroje pateikiamus duomenis apie depresijos gydyma
ketaminu.

Tyrimo medZiaga ir metodai

Atlikta i§sami moksliniy publikacijy apzvalga. Litera-
tiros ieSkota naudojantis PubMed, Cochrane Library duo-
meny bazémis. Naudoti nurodyti raktazodziai ir jy junginiai.
I literatiiros apzvalga jtrauktos publikacijos angly kalba,
paskelbtos 2018-2023 mety laikotarpiu.

Tyrimo rezultatai ir diskusija

Veikimo mechanizmas. Tikslus ketamino kaip antidepre-
santo veikimo mechanizmas néra aiskus. Ketaminas kaip an-
tidepresantas galimai veikia selektyviai blokuodamas NMDA
receptorius, kurie yra slopinamuose GABA-erginiuose in-
terneuronuose. Tai lemia piramidiniy neurony disinhibicija,
glutamato i$siskyrima, kuris stimuliuoja postsinaptinius re-
ceptorius. Sis mechanizmas veda prie padidéjusios baltymy,
reikalingy sinaptogenezei, sintezes ir antidepresantinio vei-
kimo [1,4]. Ketaminas skatina greita smegeny neurotropinio
veiksnio sinteze, kuri prisideda prie jo antidepresantinio
poveikio [1]. Tyrimuose nustatyta, kad ketamino skyrimas
subanestetinémis dozémis asocijuojamas su reikSmingai
padidéjusia dopamino koncentracija jvairiuose smegeny
regionuose [1].

Optimalus ketamino skyrimo metodas néra nustatytas,
daugumoje studijy tyrin¢jamas intraveninio ketamino vei-
kimas, taciau jis gali biti skiriamas ir  raumenj,  nosj, per
burna, i paodj ar po liezuviu [5].

Intraveninis ketaminas. Tiksli intraveninio ketamino
dozé depresijos gydymui néra nustatyta, taciau stebétas
efektyvumas net ir po vienos intraveninio ketamino dozés
[5). Lyginant su placebu, ketaminas reik§mingai pagerino
depresijos simptomus, maksimalus efektas stebétas 24 val.
po infuzijos, maksimalus antidepresantinis veikimas tg¢siasi
nuo 3 iki 7 dieny [5].
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Intranazalinis esketaminas. 2019 metais FDA (angl.
Food and Drug Administration) patvirtino esketaming (keta-
mino S-enantiomera) suaugusiyjy sunkiai depresijai ir imiy
suicidiniy min¢iy turinéiy asmeny gydymui [5]. Intranaza-
linio ketamino efektyvumas jvairiy tyrimy duomenimis yra
kontroversiskas [6]. Klinikiniuose tyrimuose buvo stebétas
jo efektyvumas mazinant depresijos simptomus, taciau rei-
kalingi ilgalaikiai randomizuoti tyrimai jvertinti ilgalaikj
efektyvuma ir sauguma [7].

Dauguma studijy parodé greita ketamino veikima mazi-
nant depresijos simptomus, taciau daugumai palengvéjimas
netruko ilgiau nei 7 dienas [1]. Yra tyrimy, rodanciy, kad
pakartotinis ketamino skyrimas néra efektyvesnis nei pla-
cebo grupéje [1]. Nors Siuo metu JAV yra nemazai privaciy
kliniky, sitilan¢iy intravenines ketamino infuzijas, triiksta
jrodymy, patvirtinanciy, kad tai pranaSesnis gydymo metodas
uz dabar esancius [1]. Tikslinga tyrinéti kity ketamino formuy,
kurios biity patogesnés kasdieniam vartojimui, efektyvuma
ir sauguma [1,5].

Nepageidaujamas poveikis. Umils nepageidaujami reis-
kiniai yra gana dazni, ypac skiriant intraveninj ketaming:
kraujosptidzio padidéjimas, pykinimas, galvos skausmas,
nerySkus matymas, suvokimo sutrikimai, disociacija, neri-
mas [1,8]. Svarbus nepageidaujamas efektas, ypa¢ skiriant
ketaming pakartotinai, yra pazinimo sutrikimai. Pastebéta,
kad ketaminas gali turéti neigiama efekta epizodinei, darbinei
atminciai [1].

Piktnaudziavimo rizika. Ketaminas vartojamas ne tik
gydymo, bet ir rekreaciniais tikslais [1]. Subanestetinés jo
dozés gali sukelti psichodeliniy simptomy (sutrikes suvoki-
mas, sinestezija, derealizacija, depersonalizacija), didesnés jo
dozés gali sukelti jutimy, erdvés ir laiko suvokimo sutrikimus
[1,8]. Ketamino vartojimas, ypac¢ didesnémis dozémis, gali
sukelti tolerancijg ir priklausomybe [1,8].

ISvados

1. Tikslus ketamino veikimo mechanizmas gydyti de-
presija néra zinomas, jo poveikis | depresijos simptomus
yra greitas, bet trumpalaikis.

2. Ketaminas prieinamas jvairiomis formomis, tac¢iau
$iuo metu jrodytas tik intraveninio ketamino efektyvumas.

3. Tikslinga atlikti patogesniy vartoti ketamino formy
efektyvumo ir saugumo tyrimus.

4. Svarbu atsizvelgti | nepageidaujama ketamino poveikj,
priklausomybeés ir piktnaudziavimo rizika.
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Summary

Depressive symptoms can be relieved within weeks to months
with traditional antidepressants, but a third of patients may not
experience any improvement. Recently, research has begun to in-
vestigate the action of ketamine as an antidepressant. Although
the exact mechanism of action in the treatment of depression is
unknown, intravenous ketamine has been shown to have a rapid
effect in improving depressive symptoms. However, its effects are
not long-lasting (maximum effect lasts up to 7 days). There is a
lack of data on repeated intravenous ketamine therapy and on the
safety and efficacy of other, more convenient forms of ketamine.
It is also important to take into account adverse effects, potential
risks of dependence, and abuse when prescribing ketamine therapy.
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