Anxiolytický a antidepresívny profil SMe1M2 u potkanov: behaviorálna štúdia
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Úzkostné poruchy sa v poslednom období stávajú celosvetovo najdiskutovanejším problémom, pretože ich prevalencia je 13,6–8,8 % [1]. Alarmujúcim faktom je, že nielen dospelá generácia trpí týmito poruchami, ale aj deti sú nimi postihnuté. Na našom ústave bolo syntetizovaných niekoľko derivátov pyridoindolu, medzi nimi aj SMe1EC2, u ktorého sa zistili nielen vhodné antioxidačné a neuroprotektívne vlastnosti, ale aj perspektívne anxiolytické vlastnosti [2]. Z tohto dôvodu sme sa zamerali aj na ďalšie pyridoindolové deriváty, ktoré sú naďalej skúmané a zisťuje sa ich anxiolytický a antidepresívny účinok.
Cieľom našej práce bolo určiť mieru antidepresívnej a anxiolytickej aktivity pyridoindolového derivátu SMe1M2 využitím neinvazívnych behaviorálnych metód.

Na určenie motorickej aktivity, hladiny úzkosti a depresie podobných stavov sme použili sériu etologických testov: test otvoreného poľa (TOP), vyvýšené plusové bludisko (VPB), light/dark box (LD), Porsholtov test (PT). SMe1M2 bolo podávané intraperitoneálne 30 minút pred každým z testov v dávkach 1 mg/kg, 10 mg/kg, 25 mg/kg. Diazepam (5 mg/kg) sa použil ako pozitívna kontrola.
Uvedené behaviorálne testy ukázali, že v najvyššej použitej dávke SMe1M2 zvyšuje čas strávený v svetlej časti LD (p < 0,05). Podobné účinky boli pozorované aj pri VPB, hoci tieto výsledky neboli štatisticky signifikantné. Motorická aktivita nebola signifikantne ovplyvnená, avšak pozorovali sme trend jej znižovania v závislosti od dávky.

Výsledky našej štúdie potvrdzujú, že SMe1M2 pôsobí na CNS. Bol to prvý experiment vykonaný so SMe1M2 a dávky boli vybrané na základe predošlých štúdii pyridoindolových derivátov [3]. SMe1M2 pôsobí v najvyšších zvolených dávkach viac sedatívne než anxiolyticky či antidepresívne. Naším ďalším cieľom je zameriať sa na vhodné dávkovanie SMe1M2, ktoré by znížilo jeho sedatívny účinok a neovplyvnilo jeho anxiolytické pôsobenie.
Táto štúdia bola vykonaná s podporou grantu VEGA 2/0066/09.
[1] Americká Psychiatrická Asociácia., 1994.
[2] Ujházy, Dubovický, Ponechalová a kol., Neuroendocrinology letters. 2008, 29, 639–643.
[3] Štolc, Šnirc, Gajdošíková a kol., Trends in pharmacological research. 2008, 118–136.
