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Uus teadusdoktor Liisa Leppik

LiPiiDiDe, AmiNOHAPete JA BiOgeeNsete 
AmiiNiDe metABOLOOmiLise PROFiiLi muutuseD 
sKisOFReeNiA sPeK tRi HÄiRete VARAJA ses KuLus

19. märtsil 2021 kaitses Liisa Leppik 
neuroteaduse f i losoof iadoktor i 
väitekirja „Lipiidide, aminohapete ja 
biogeensete amiinide metaboloomi
lise profiili muutused skisofreenia 
spektri häirete varajases kulus“ 
(Alterations in metabolomic profile 
of lipids, amino acids and biogenic 
amines in the early course of schizo
phrenia spectrum disorders). Töö 
juhendajad olid kaasprofessor Liina 
Haring Tartu Ül ikool i k l i ini l ise 
meditsiini instituudi psühhiaatria
kli inikust, professor Eero Vasar 
Tartu Ülikooli bio ja siirdemeditsiini 
instituudi füsioloogia osakonnast 
ning professor Mihkel Zilmer Tartu 
Ülikool i bio ja si irdemeditsi ini 
instituudi biokeemia osakonnast. 
Oponeeris professor Laura Korhonen 
Linköpingi Ülikoolist.

Skisofreeniaspektri häired on 
seisundid, mille puhul inimese taju 
ja tõlgendus maailmast on häiritud 
ega vasta reaalsusele. Selliste häirete 
patogeneesi mõistmine on vajalik nii 
diagnostika kui ka ravi arenguks.

Uurimistöö eesmärk oli kirjel
dada psühhootilise häirega patsien
tide glütserofosfolipiidide, sfingo
lipiidide, aminohapete ning biogeen
sete ami in ide prof i i l i  ha ig use 
erinevates faasides. 

Uur ing us osa les 53 esmase 
psühhoosiepisoodiga patsient i , 
keda jälgiti longitudinaalselt viie 
aasta vältel. Patsientidelt koguti 
demog raa f i l i sed ja  k l i i n i l i sed 
andmed ning vereproovid kolmel 
ajahetkel: haiguse vallandumisel, 
7 kuud pärast antipsühhootilise 
rav iga alustamist ning 5 aastat 
pärast haiguse ja ravi algust. Kont
rollrühma kuulus 37 tervet vaba
tahtlikku.

Tulemused näitasid, et esmase 
psühhoosiepisoodi vallandumisel 
esinesid patsientidel kontrollrüh
maga võrreldes järgmised meta
boolsed muutused: vähenenud olid 
proliini, alfaaminoadipiinhappe, 16 
fosfatidüülkoliini, ühe sfingolipiidi 
sisaldus ning türosiini ja fenüülala
niini suhe; suurenenud olid tauriini, 
ühe lüsofosfatidüülkoliini sisaldus 
ning ornitiini ja arginiini suhe. 

Seitsmekuulise antipsühhootilise 
ravi järel olid patsientide psühhoo
tilised sümptomid leevenenud ning 
eelkirjeldatud metaboloomilised 
muutused normaliseerunud.

Viis aastat kestnud haiguse ja 
antipsühhootilise ravi järel ilmnes, 
et patsientidel oli suurenenud aspa
ragiini, glutamiini, ornitiini, tauriini 
ja metioniini sisaldus ning orni

tiini ja arginiini suhe. Vähenenud 
olid aspartaadi, glutamaadi ja alfa
aminoadipiinhappe sisaldus ning 
aspartaadi ja asparagiini, glutamaadi 
ja glutamiini, alfaaminoadipiin
happe ja kinureniini suhe.

Leitud kõrvalekalded viitavad 
aju neurotransmitterite funktsiooni 
ning põletikul iste ja energeeti
liste protsesside häirumisele. Uuri
mistöö tõendas skisofreeniaspektri 
häiretega patsientide aminohapete, 
biogeensete amiinide ning spetsiifi
liste lipiidsete metaboliitide profiili 
muutusi haiguse kulu ja pikaajalise 
ravi vältel.
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