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Cel: Kanadyjskie Towarzystwo Psychiatryczne oraz Kanadyjski Zespół ds Leczenia Zaburzeó 
Nastroju i Lękowych uczestniczyły w tworzeniu klinicznych wskazówek leczenia zaburzeiJ 
depresyjnych dla psychiatrów. 

Metoda: Tworzenie wskazówek było następujące: wychodząc z bazy danych dokonano przeglądu 
piśmiennictwa. Zastosowano zoperacjonalizowane kryteria oceny jakości wyników badm'! kli­
nicznych, w rekomendacjach leczenia zawarto uzgodnione opinie klinicystów. Ten rozdział 
jest jednym z 7 rozdziałów ocenionych przez klinicystów. Tekst został poprawiony i zaakcep­
towany przez ekspertów krajowych i międzynarodowych. 

Wyniki: Depresja szczególnie często współistnieje z zaburzeniami lękowymi, odżywiania i nad­
używaniem substancji psychoaktywnych, ale również zdarza się u chorych ze schizofrenią, 
ADHD i otępieniem. Współistnienie depresji ma znaczenie w diagnostyce, prowadzeniu lecze­
nia i zejściu choroby. Zależność między depresją i zaburzeniami osobowości jest skompliko­
wana. Pacjenci ze współistniejącą depresją zwykle wymagają dłuższego i bardziej intensywne­
go leczenia, kompleksowego podejścia terapeutycznego. Depresja także współistnieje często 
z chorobami somatycznymi i dobrze reaguje na typowe leczenie LPD. 

WIlioski: Współistniejące zaburzenia mają wpływ na przebieg i zejście obydwóch chorób. Gdy 
zostanie rozpoznana współistniejąca depresja, należy rozważyć zastosowanie typowego lecze­
nia psycho- i farmakoterapeutycznego. 

WSTĘP 

o współwystępowaniu chorób (comorbidity) mówi się, jeżeli u pacjenta obser­
wuje się dwa lub więcej zaburzenia w tym samym czasie. Współwystępowanie 
chorób w ciągu życia (lifetime comorbidity) odnosi się do sytuacji, kiedy u cho­
rego dwa lub więcej niż dwa zaburzenia występują w ciągu życia. 

W AmerykaIlskim Badaniu Współwystępowania Chorób, większość trwają­
cych przez całe życie zaburzeń psychicznych (79%) współistniała z innymi choro­
bami (1). Zaburzenia psychiczne w ogólnej populacji występują często, ale więk­
szość upośledzel1 funkcjonowania dotyczy osób z wieloma współwystępującymi 
stanami chorobowymi. Nie wiadomo, czy współistnienie chorób psychicznych jest 
rzeczywiście wynikiem istnienia 2 lub więcej osobnych zaburzeń, czy tylko wyni­
ka z ciężkości zaburzeń, czy też może jest artefaktem aktualnego systemu diagno­
stycznego, w którym objawy pozwalają na rozpoznanie więcej niż jednej choroby. 

Celem tego rozdziału jest dostarczenie wskazówek postępowania w depresjach 
z innymi zaburzeniami kodowanymi w I, II i III osi DSM IV. Istnieje niewiele 
badań naukowych poświęconych dużym depresjom współistniejącym z innymi 
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stanami chorobowymi. Większość dostępnych dowodów skuteczności pochodzi 
z badm1 otwartych lub naturalistycznych. Dlatego nie ma wystarczających danych, 
które pozwoliłyby na opracowanie zalecell w poszczególnych stanach. Toteż 
w rozdziale tym skoncentrujemy się na wyzwaniach związanych z rozpoznawa­
niem depresji, której towarzyszą inne choroby lub zaburzenia; dokonamy także 
przeglądu dostępnych wyników badall i opinii ekspertów na temat sposobów 
leczenia depresji ze współistniejącymi innymi zaburzeniami. 

OŚ 1- WSPÓŁWYSTĘPOWANIE 
Z INNYMI ZABURZENIAMI PSYCHICZNYMI 

ZABURZENIA LĘKOWE 

1. Jakie są kliniczne implikacje współistnienia zaburzeń depresyjnych 
i lękowych? 

Epidemiologiczne, rodzinne oraz kliniczne badania potwierdzają związek za­
burzeI'llękowych i depresyjnych. U około 50% osób, które spełniały kryteria MDD 
w ciągu życia, występowały również zaburzenia lękowe (2, 3). Najczęstszymi 
zaburzeniami lękowymi u osób z MDD były: proste fobie, agorafobie, fobie 
społeczne, lęk napadowy oraz zaburzenia obsesyjno-kompulsyjne (4). U 29-46% 
pacjentów z pierwotnym uogólnionym zaburzeniem lękowym (GAD) występują 
duże depresje (5-7). Odsetek pacjentów młodocianych cierpiących na zaburzenia 
lękowe z którymi współistnieją inne zaburzenia wynosi od 20 do 60% (8) i jest 
wyższy u osób włączonych do badall klinicznych. 

Lekarze opieki podstawowej mogązbyt często rozpoznawać zaburzenia lękowe, 
a nie dostrzec depresji u osób z mieszanymi zaburzeniami, tzn. zarówno lękowy­
mi jak i depresją (9). Z usiłowaniami różnicowania zespołu depresyjnego i zabu­
rZe11 lękowych podejmowanymi przez ponad trzydzieści lat (l0-12) kontrastuj ą 
obecnie pojawiające się dane o istnieniu w obu stanach zazębiających się czynni­
ków neurobiologicznych. Często obselwuje się nakładanie się na siebie sympto­
mów, łącznie z zaburzenimni snu i koncentracji, uczuciem napięcia, nadmiernym 
zamartwianiem się, napadami paniki, oraz obawami zarówno w zaburzeniach de­
presyjnych jak i lękowych (13). Zasadniczo, jeżeli objawy lękowe nie występują 
niezależnie od epizodów depresyjnych, nie ma podstaw do rozpoznawania zabu­
rzelllękowych (10). Pomimo to, wielu klinicystów rozpoznaje zaburzenia lękowe, 
jak i depresję równocześnie nawet wówczas, gdy nie są one niezależne. 

Istnieją dane, że współwystępowanie depresji i zaburzel1 lękowych wiąże się 
z większym nasileniem objawów, przewlekłym przebiegiem, powoduje znaczne upo­
śledzenie funkcjonowania oraz gorzej reaguje na mono terapię lekiem przeciwdepre­
syjnym, i cechuje się częstszym występowaniem samobójstw (3, 14, 15). Niepełny 
powrót do zdrowia po leczeniu jest częstszy, gdy w obrazie depresji występują licz­
ne lub nasilone objawy lękowe lub w przeszłości występowały stany lękowe (16). 
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Stwierdzone u podłoża depresji i zaburzeI1lękowych podobne zaburzenia neuro­
biologiczne dostarczają uzasadnienia dla stosowania w obu stanach leków prze­
ciwdepresyjnych. Wykazano skuteczność różnych leków przeciwdepresyjnych 
W zespołach lękowych, a także w stanach lękowych towarzyszących depresji (patrz 
rozdział IV) (3, 17). Benzodiazepiny, od początku leczenia kojarzone z SSRI, 
mogą zmniejszyć odsetek przerwanych kuracji oraz poprawić reakcję terapeu­
tyczną (18). Jednakże niewiele przeprowadzono randomizowanych badałl (RCT) 
skuteczności LPD u osób ze współistniejącą MDD oraz zaburzeniami lękowymi. 
Dopóki nie przeprowadzi się większej liczby badaI1, za podstawę zasad leczenia 
będą służyły wyniki badał10twartych i naturalistycznych. 

Leki przeciwdepresyjne nowej generacji (tj. SSRI, SNRI, SARI, NaSSA oraz 
odwracalne inhibitory MAO-A - RIMA) są przydatne we współistniejących za­
burzeniach depresyjnych i lękowych. Dobremu efektowi terapeutycznemu tych 
leków towarzyszy mniejsze ryzyko dokonanych samobójstw (19) po przedawko­
waniu w porównaniu do trójpierścieniowych leków przeciwdepresyjnych (TLPD), 
czy klasycznych inhibitorów monoaminooksydazy (IMAO) (3, 20). Nie ustalono 
wysokości optymalnych dawek w fazie aktywnego i podtrzymującego leczenia 
we współistniejącej depresji z zaburzeniem lękowym, nie ustalono także niezbęd­
nego okresu terapii. 

Niejednoznaczne są dane o skuteczności terapii kognitywno-behawioralnej 
(CBT) w depresjach (MDD) ze współistniejącymi zaburzeniami lękowymi. Wstęp­
ne dane przemawiają za skutecznością CBT (21, 22). Chociaż wymagają one 
potwierdzenia w kolejnych badaniach, CBT może być właściwą alternatywą ella 
pacjentów, którzy nie chcą przyjmować leków lub ich nie tolerują. 

ZABURZENIA ZWIĄZANE Z PRZYJMOWANIEM SUBSTANCJI PSYCHOAKTYWNYCH 

3. Jakie są implikacje kliniczne depresji współistniejącej z zaburzeniami 
związanymi z przyjmowaniem substancji psychoaktywnych? 

Zaburzenia depresyjne i lękowe występują u 30-60% osób nadużywających 
substancji psychoaktywnych. Około jedna trzecia pacjentów depresyjnych nad­
używa substancji uzależniających (23, 24). Często równoczesne z depresjami nad­
używanie substancji uzależniających wynika z jednej strony stąd, że przyjmowa­
nie tych środków wywołuje społeczne, psychologiczne oraz fizyczne zaburzenia 
powodujące depresję, a także dlatego, że zażywanie ich może być próbą samolecze­
nia zaburzetl nastroju, oraz że istnieją prawdopodobnie wspólne czynniki leżące 
u podłoża zarówno zaburzetl nastroju, jak i tendencji do uzależnieI1. Niektóre dane 
sugerują, że zwiększone występowanie MDD wśród osób nadużywających różne 
substancje jest wtórne (25), w przeciwietlstwie do zaburzell dwubiegunowych, 
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które częściej prowadzą do nadużywania substancji. U około 20% osób z proble­
mami alkoholowymi oraz u 26% uzależnionych od alkoholu występują zaburze­
nia afektywne, podczas gdy w ciągu życia u 35% osób uzależnionych od leków 
pojawiają się zaburzenia afektywne (26). 

Jeżeli pacjent stale nadużywa substancji rozpoznanie u niego MDD może być 
trudne, gdyż trudno jest odróżnić objawy depresyjne związane ze stosowaniem 
substancji od istniejących wcześniej zaburzetl afektywnych. Można spodziewać 
się, że depresja wywołana substancją psychoaktywną ustąpi w okresie dłuższej 
abstynencji (za DSM-IV trwającej przez 4 tygodnie). Inaczej w przypadku pier­
wotnych zaburzetl afektywnych, które pojawiają się przed okresem nadużywania 
substancji i które utrzymują się pomimo detoksykacji i abstynencji, w których 
częstsze są zaburzenia afektywne w rodzinie, oraz cięższe zespoły depresyjne. 
Zazwyczaj ośrodki dla pacjentów nadużywających substancji i ogólne psychia­
tryczne są prowadzone oddzielnie, co powoduje, że pacjenci, którzy zgłaszają się 
do lekarza z powodu nadużywania substancji mogą nie zostać właściwie zbadani 
w kierunku współistniejącej choroby afektywnej (27). Inwentarz Rozpoznania 
Depresji (IDD) może być przydatny do oceny depresji u osób uzależnionych od 
alkoholu w okresie abstynencji (28), ale różnicowanie depresji wywołanej przez 
alkohol od niezależnej MDD u osób, które nie przestały pić jest trudne. 

Jednoczesne używanie substancji poza trudnościami diagnostycznymi może 
obniżyć reakcję terapeutyczną, osłabia współpracę w leczeniu, może zmienić far­
makokinetykę leków oraz zwiększyć przewlekłość depresji. Podczas, gdy 65% 
osób z depresją szuka pomocy terapeutycznej, zaledwie 15% osób używających 
alkoholu i tylko 6% osób przyjmujących narkotyki szukało pomocy w związku 
z doświadczanymi depresjami (29). 

Osoby z zaburzeniami nastroju i lękowymi, które palą dużo papierosów także 
częściej sięgają po inne substancje psychoaktywne. U 62% zaawansowanych 
palaczy leczonych f1uoksetyną i terapią behawioralną z powodu uzależnienia od 
nikotyny, obserwowano wystąpienie zaburzeI'l depresyjnych, lękowych oraz zabu­
rzenia związane zużywaniem substancji (30). Potrzebne są badania, które pozwolą 
na ocenę obserwacji, że rzucenie palenia zwiększa ryzyko nawrotu objawów albo 
choroby depresyjnej (31, 32). Osoby, u których depresja współistnieje ze stoso­
waniem substancji uzależniających częściej podejmują próby samobójcze (33). 

4. Jak skuteczna jest psychoterapia i farmakoterapia 
w zaburzeniach depresyjnych współistniejących 
z nadużywaniem substancji psychoaktywnych? 

Za mało jest danych na to, żeby określić optymalne postępowanie znoszące obja­
wy depresji, powodujące redukcję przyjmowania substancji czy alkoholu, oraz pod­
trzymujące remisję zarówno w depresji, jak i w używaniu substancji czy alkoholu. 

Cele leczenia to niezależne uzyskanie remisji depresji oraz objawów uzależ­
nienia. Wykazano, że stosowanie tzw. interwencji motywujących, łączących tera-
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pię kognitywną i behawioralną prowadzi do redukowania konsumpcji alkoholu 
(czy innych substancji) i podtrzymania abstynencji W różnych populacjach ze 
współwystępującymi zaburzeniami (34-36). 

W dostępnych raportach z badań (RCT) wykazano, że fluoksetyna (37) i dezi­
pramina (39) były skuteczniejsze niż placebo w redukowaniu objawów depresyj­
nych, jak i konsumpcji alkoholu (37). Imipramina nie wpływała na wzorce picia, 
choć znosiła objawy depresji (38). Benzodiazepin nie należy zalecać ze względu 
na ryzyko nadużywania (35). 

Istnieją dodatkowe farmakodynamiczne i farmakokinetyczne implikacje zwią­
zane ze stosowaniem środków przeciwdepresyjnych u pacjentów jednocześnie 
nadużywających substancji uzależniających. Na przykład przy jednoczesnym po­
dawaniu SSRI i MDMA (Ecstasy), lub też IMAO oraz opiatów istnieje ryzyko 
zespołu serotoninowego (40). Palenie tytoniu i marihuany indukuje izoenzymy 
cytochromu P450, co może obniżyć stężenie leków przeciwdepresyjnych. Fluo­
ksetyna i paroksetyna są silnymi inhibitorami CYP2D6, stąd mogą upośledzać 
metabolizm kodeiny do jej fannakologicznie aktywnego metabolitu, morfiny, powo­
dując w rezultacie zespół abstynencyjny. Należy rozważyć indywidualnie bez­
pieczellstwo stosowania leków przeciwdepresyjnych. Na przykład ze stosowaniem 
bupropionu wiąże się ryzyko wystąpienia drgawek, co ma większe znaczenie 
u osób nadużywających substancji psychoaktywnych. 

ZABURZENIA ODŻYWANIA SIĘ 

5. Jakie są implikacje przy współistnieniu zaburzeń depresyjnych 
i odżywiania się? 

U około 80% młodych kobiet z zaburzeniami odżywiania się (z anoreksją 
- AN i bulimią - BN) współistnieją depresje, zaburzenia lękowe oraz uzależnienia 
od substancji (41). W badaniu klinicznym kobiet z AN albo BN 43% spełniało 
kryteria dla MDD (42). W lO-letniej katamnezie wykazano, że 84% pacjentów 
z anoreksją przeszło zaburzenie afektywne (43). Rozważano teorie, że zarówno 
anoreksja, jak i bulimia są atypowymi zaburzeniami depresyjnymi (44-46). 

Nakładanie się na siebie zaburzeń odżywiania i nastroju sprawia trudności 
diagnostyczne. Głodzenie się może wywołać objawy depresji i odwrotnie, zabu­
rzenia depresyjne mogą nasilać zaburzenia odżywiania. Objawami predykcyjnymi 
depresji w bulimii są zaburzenia kognitywne, łącznie ze zniechęceniem, oczeki­
waniem kary oraz niezdecydowaniem. Podobnie, utrata zainteresowania innymi, 
spodziewanie się kary, utrata wagi oraz niezdolność do pracy są czynnikami pre­
dykcyjnymi depresji w anoreksji (42). 

W anoreksji wskaźniki umieralności i samobójstw są wysokie (47), a najczęst­
szą przyczyną zgonu są samobójstwa (48). Ryzyko samobójstwa u kobiet z ano­
reksją i dużą depresjąjest porównywalne. 
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6. Jak skuteczna jest psychoterapia i farmakoterapia w leczeniu 
pacjentów ze współistniejącymi zaburzeniem depresyjnymi 
i zaburzeniami odżywiania się? 

Wyniki małych bada!l wskazują na umiarkowaną skuteczność TLPD i SSRI 
w anoreksji, także w grupie pacjentek ze współistniejącą depresją (50,51), ale nie 
przeprowadzono badail w większych grupach chorych. 

W leczeniu bulimii z depresją wykazano poprawę zarówno zachowail żywie­
niowych, jak i objawów depresyjnych po leczeniu fluoksetyną (52, 53). Także 
wykazano pozytywny wynik stosowania IMAO, które wpływały zarówno na 
zachowania żywieniowe, jak i nastrój (54, 55). Pacjenci ze współistniejącymi 
BN i MDD mogą reagować na leki przeciwdepresyjne gorzej niż pacjenci z buli­
mią, bez depresji (56). 

SCHIZOFRENIA 

7. Jakie problemy wiążą się ze współwystępowaniem 
depresji i schizofrenii? 

Depresje często występują w schizofrenii i mogą pogorszyć jej przebieg i re­
źultat leczenia, zwiększyć zagrożenie samobójstwem, jak również obniżyć jakość 
życia. Depresje występują u 20-60% chorych na schizofrenię (średnio u 25%) 
(57,58). Rozpoznawanie depresji u chorych na schizofrenię utrudnia występowa­
nie objawów negatywnych i polekowych zaburzeil pozapiramidow.ych obejmują­
cych cechy objawów depresyjnych. Objawy depresyjne mogą występować jako 
prodromy schizofrenii, mogą pojawić się w trakcie, lub po epizodzie psychotycz­
nym (59). Do oceny nasilenia depresji w schizofrenii stosuje się Skalę Depresji 
Calgary (60). lO-letnia katamneza wykazała niezależny od zaburzeil schizofre­
nicznych przebieg depresji (61). 

Występowanie depresji w przewlekłej schizofrenii może się wiązać z zabu­
rzeniami przystosowania społecznego (62). U chorych na schizofrenię i depre­
sję częściej stwierdzano: wczesną utratę któregoś z rodziców, przebyte epizody 
depresyjne, częste hospitalizacje, niską samoocenę, chorzy ci są też częściej 
samotni (63). 9-13% pacjentów ze schizofrenią popełnia samobójstwo, próba 
samobójstwa w ciągu życia dotyczy 40-60% chorych (64). W współistniejącej 
depresji i schizofrenii stwierdzono więcej objawów psychotycznych, gorsze zejś­
cie choroby, chorzy częściej są bezrobotni, odczuwają mniejszą satysfakcję 
z innych zajęć, gorzej funkcjonują społecznie, częściej mają myśli samobójcze 
niż chorzy na schizofrenię, której nie towarzyszy depresja (65). Depresje częś­
ciej występują w pierwszym epizodzie schizofrenii, niż u chorych z częstymi 
zaostrzeniami. Zwracanie uwagi na depresje we wczesnej schizofrenii może 
zmniejszyć ryzyko samobójstwa. 
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Chociaż bardzo obszeme jest piśmiennictwo wskazujące na przydatność CBT 
i treningu umiejętności społecznych W połączeniu z farmakoterapią w zwalczaniu 
objawów tak negatywnych, jak i pozytywnych i dla poprawy funkcjonowania spo­
łecznego (67, 68), danych tych nie powinno się przenosić na chorych, u których 
ze schizofrenią współistnieje depresja. 

Podjęte są badania w celu oceny przydatności CBT jako altematywy leczenia 
lub terapii dodatkowej u tych chorych (69). Wykazano skuteczność imipraminy 
w popsychotycznej depresji (70). Inne doniesienia sugerują przydatność SSRI 
u chorych na schizofrenię z depresją (58). Opublikowano też prace wskazujące 
na korzystny wpływ SSRI na objawy negatywne w schizofrenii (71, 72). 

Przed dołączeniem leku przeciwdepresyjnego należy zastosować odpowiedni 
lek przeciwpsychotyczny i opanować objawy wytwórcze (ostre). Nie ma dostęp­
nych wyników badań, które wskazywałyby na strategię leczenia depresji u pa­
cjenta ze schizofrenią. Dołączając leki przeciwdepresyjne do leków przeciw­
psychotycznych należy uwzględnić ryzyko interakcji fannakokinetycznych (np. 
tluwoksamina zwiększa stężenie klozapiny i jej metabolitów) (78), kumulowanie 
się działał1 ubocznych, łącznie z indukowaniem przez SSRI objawów pozapirami­
dowych (74), oraz potencjalne zwiększenie toksyczności (np. zwiększenie ryzyka 
drgawek podczas łącznego stosowania bupropionu i klozapiny. 

ZESPOŁY NADPOBUDLIWOŚCI RUCHOWEJ Z ZABURZENIAMI UWAGI (ADHD) 

9. Jakie są implikacje kliniczne współistnienia ADHD i depresji? 

U 15-70% dorosłych chorych z zaburzeniami afektywnymi (łącznie z dwu­
biegunowymi i z dystymiami) stwierdzono występowanie w dzieciństwie AD I-ID 
(75, 78). Jednak nie ustalono wpływu na objawy i przebieg zaburzeń afektyw­
nych. ADHD jest uważane za czynnik ryzyka dla spektrum współwystępu­
jących z MDD zaburzeń (łącznie z zaburzeniami lękowymi, nadużywaniem sub­
stancji oraz zaburzell osobowości), niekorzystnie wpływających na przebieg 
i zejście MDD. 

10. Jak skuteczna jest psychoterapia i farmakoterapia 
w depresji współistniejącej z ADHD? 

Leki stymulujące (np. met ylofenidat) l są lekami z wybom w ADHD w dzieci11-
stwie, ale wstępne dane wskazują na ich skuteczność także w ADHD w później­
szym wieku (77). Wykazano skuteczność monoterapii lekiem przeciwdepresyjnym 

I W Polsce niezarejestrowany 
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oraz LPD z dodatkową CBT w tłumieniu objawów nadpobudliwości ruchowej 
u dorosłych (78). Nie przeprowadzono żadnych badał'l skuteczności CBT czy 
innych psychoterapii u osób z jednocześnie występującymi ADHD i MDD. 

Nie przeprowadzono żadnych RCT działań leków przeciwdepresyjnych w jedno­
cześnie występujących ADHD i MDD. Dane z otwartych badał'l sugerują, że 
bupropion wpływa zarówno na objawy depresyjne, jak i ADHD (79), sertralina 
i fluoksetyna były skuteczne tylko w stosunku do depresji i do opanowania ADHD 
konieczne było dołączenie metylfenidatu (80). 

OTĘPIENIE 

11. Jakie są kliniczne implikacje gdy depresja współistnieje z otępieniem? 

Zaburzenia depresyjne mogą być objawami prodromalnymi lub czynnikiem 
ryzyka otępienia lub też mogą wikłać zespoły otępienne. Częste współistnienie 
MDD (22%) i małej depresji (27%) oraz choroby Alzheimera wykazano u cho­
rych leczonych ambulatoryjnie (82). Obserwuje się często nakładanie się na siebie 
objawów depresyjnych i otępiennych, także w chorobie Alzheimera (83). Otępie­
nie podkorowe szczególnie często współistnieje z depresją (84, 85). Zaburzenia 
depresyjne w otępieniach są często krótkotrwałe, niegłębokie, nawracające, z frag­
mentarycznymi i zwiewnymi treściami depresyjnymi (86). Takie objawy, jak apa­
tia, bierność oraz spadek inicjatywy, zaburzenia pamięci i koncentracji, występują 
zarówno w depresjach, jak i w zespołach otępiennych. U pacjentów z nienasilo­
nym i umiarkowanym otępieniem objawy te częściej są uznawane za zaburzenia 
nastroju niż dementywne (86). Na rozpoznanie depresji pozwala obecność obni­
żenia nastroju, zmniejszonej samooceny, poczucie beznadziejności, uporczywych 
myśli o śmierci i umieraniu oraz myśli samobójczych (87). 

12. Jak skuteczna jest psychoterapia i farmakoterapia 
w depresji współistniejącej z otępieniem? 

Leczenie depresji współistniejącej z otępieniem nie wpływa na funkcje kogni­
tywne, ale może poprawić jakość życia i funkcjonowanie chOlych. Techniki beha­
wioralne u pacjentów z chorobą Alzheimera i MDD lub małą depresją mogą 
korzystnie wpływać na objawy depresji zarówno u pacjentów, jak i ich opiekunów 
(88). W badaniach lekowych u chorych ze współistniejącą dużą depresją i otępie­
niem wykazano skuteczność klomipraminy i brak poprawy po imipraminie (90). 
Lepsze działanie w porównaniu do placebo w redukowaniu zaburzetl depresyj­
nych spośród SSRI wykazywał citalopram (9) i sertralina (92). Wykazano podob­
ną skuteczność w RCT fluoksetyny i amitryptyliny w stosunku do objawów 
depresji (93). Jednakże wystąpienie otępienia u pacjentów z depresją wiązało się 
z gorszą reakcją na terapię SSRI niż u pacjentów bez otępienia (94, 95). Wykazano 
także u tych chorych poprawę zaburzell depresyjnych po elektrowstrząsach (96). 
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OŚ II - WSPÓŁWYSTĘPOWANIE ZABURZEŃ OSOBOWOŚCI 

Depresja i współistniejące zaburzenia osobowości (PD) mogą być powiązane 
w różny sposób. Po pierwsze zaburzenia osobowości mogą poprzedzać depresję 
i stanowić zwiększoną podatność na późniejszy rozwój depresji. Po drugie, depre­
sja, szczególnie gdy jest przewlekła, może powodować dezadaptacyjne zmiany oso­
bowości, zwiększając prawdopodobieństwo rozpoznania PD. Po trzecie, PD mogą 
modyfikować obraz, reakcję terapeutyczną lub też wpływać na przebieg choroby. 
Każda z tych możliwości wywiera istotny wpływ na leczenie pacjentów z MDD. 

13. Jak często współistnieją z depresją zaburzenia osobowości? 

Rozpowszechnienie PD u pacjentów z MDD jest w badanych grupach chorych 
różnie duże i zależy od cech badanych grup chorych (np. ambulatoryjnych, hospi­
talizowanych, objętych opieką podstawową itd.), różne są metody oceny i kry­
teria (np. ocena chorych z MDD a różnymi typami zaburzell depresyjnych, różne 
schematy badania). 

Obecnie stosuje się zwykle ustrukturalizowane schematy pytalI służące do oce­
ny według kryteriów DSM dla zaburzelI Osi II. Metody te rzadko wykorzystują 
klinicyści, którzy rozpoznają zaburzenia osobowości raczej na podstawie obser­
wacji postaw i zachowań pacjenta i danych o jego relacjach interpersonalnych 
(97). Ustmkturalizowane wywiady służące do oceny PD pozwalają na stwier­
dzenie 3-6 rozpoznań osi II (98), podczas gdy klinicyści najczęściej stawiają roz­
poznanie jednego zaburzenia osobowości (99). 

Toteż nie dziwi fakt, że u pacjentów z MDD rozpiętość rozpoznałl (6 do 87%) 
zaburzenia osobowości jest bardzo duża (100). PD w badaniach klinicznych 
stwierdzono u około 30 do 40% chorych depresyjnych z dominacją zaburzeń 
grupy B (dramatyczne, emocjonalne) i grupy C (lękliwe). Stosunkowo wysokie 
rozpowszechnienie PD (47%) w badaniach przesiewowych osób z depresją nie 
szukających pomocy terapeutycznej sugeruje, że obserwowany wysoki wskaźnik 
współwystępowania PD i MDD nie jest artefaktem wynikającym z zachowałl 
związanych z poszukiwaniem pomocy (101). Częste zaburzenia osobowości noto­
wano w gmpach chorych z wczesnym początkiem MDD (102) oraz u pacjentów 
z depresją przewlekłą, także z dystymią i podwójną depresją (103). 

Zarówno, gdy dysfunkcje osobowości są określane z uwzględnieniem wymia­
rów (przy użyciu skal oceny), jak i nominalnie (jak w DSM-IV) wyniki są podob­
ne. Do cech zaburzeń osobowości częstych w depresjach należą: podwyższony 
poziom neurotyzmu, samokrytyki, zależności i obsesyjności oraz obniżony po­
ziom ekstrawertyzmu (104). 

14. Czy ocena osobowości w dużych epizodach depresji jest miarodajna? 

Nieprawidłowe cechy osobowości stwierdzane w depresji po jej leczeniu są 
słabiej wyrażone (105-107). Zmniejsza się istotnie obserwowany uprzednio 
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neurotyzm, unikanie, samokrytyka oraz bierność (108-111), podczas gdy (niski 
w depresji) ekstrawertyzm wzrasta (11 O) po leczeniu. Pomimo to wykazano jed­
nak względną stabilność tych cech w czasie (112, 113), co dowodzi istnienia 
związku depresji z cechami osobowości (114). 

15. Czy cechy osobowości wiążą się z ryzykiem zachowań samobójczych 
u pacjentów z depresją? 

Wykazano związek pomiędzy PD w depresjach z większą częstotliwością myśli 
i prób samobójczych (115), jak również z dokonanymi samobójstwami (116). 
W dużej mierze zjawiska te mają związek z współwystępowaniem depresji i im­
pulsywności, a także z grupą zaburzell osobowości wg DSM-IV, szczególnie 
osobowością borderline, czy też niestabilną emocjonalnie w ICD-1 O (116-118). 

U pacjentów z depresją i współistniejącymi zaburzeniami osobowości, stano­
wiących grupę zwiększonego zagrożenia samobójstwem istnieć może potrzeba 
zachowania szczególnej ostrożności podczas leczenia. Na przykład, właściwe jest 
unikanie stosowania leków, które są potencjalnie śmiertelne przy przedawkowa­
niu lub zapisywanie ograniczonej ilości leków (np. TLPD czy litu). Obiecujące 
wyniki dotyczące redukcji tendencji samobójczych notowano u chorych, u których 
stosowano psychoterapię np. behawioralną (119), terapię zorientowaną psycho­
analitycznie (121), u chOlych, których częściowo hospitalizowano (120). Zacho­
wania samobójcze illub impulsywne u pacjentów z zaburzeniami osobowości ule­
gały redukcji pod wpływem fannakoterapii przy użyciu SSRI (122, 123) i leków 
przeciwpadaczkowych (124, 125). 

16. Czy współwystępowanie zaburzeń osobowości (PD) wpływa na wynik 
leczenia depresji? 

Do wielu badall służących do oceny wyników leczenia depresji nie włączono 
pacjentów z poważnymi PD, szczególnie z borderline (126). Pomimo to, istnieją 
dane potwierdzające fakt, że u ChOlych z PD czy z osobowością nieprzystosowaną 
wyniki krótkiej psychoterapii (127-129), fannakoterapii (130-134) oraz EW 
(135-137) były mniej korzystne. U tych chorych notowano gorszą lub wolniejszą 
odpowiedź terapeutyczną, mniejszy odsetek remisji, zwiększone prawdopodobiel'l­
stwo przewlekłego przebiegu i nawrotów. W dużym badaniu nie potwierdzono 
jednak spodziewanego związku pomiędzy PD i wskaźnikiem odpowiedzi na 
farmakoterapię w przewlekłej depresji (138, 139). 

17. Jaki jest efekt działania leków przeciwdepresyjnych na współistniejące 
z depresją PD? 

Wykazano skuteczność SSRI w redukowaniu impulsywnych, agresywnych 
oraz samodestrukcyjnych zachowal'l u chorych z osobowością borderline (17). 
Dane z prób otwartych sugerują przydatność f1uoksetyny w leczeniu pacjentów 
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z osobowością borderline i z depresją (140-142). W ostatnio przeprowadzonym 
badaniu w przewlekłej depresji, w którym u większości pacjentów rozpoznano też 
PD, fannakoterapia była skuteczna, a zastosowanie łącznie farmakoterapii i psy­
choterapii przyniosło jeszcze lepsze rezultaty (143). Terapię interpersonalną (IPT) 
proponowano jako alternatywną terapię w leczeniu dużej depresji i PD. Jednym 
z celów IPT jest zmiana zachowaJl interpersonalnych i ich modulowanie służące 
do redukcji objawów depresyjnych. 

Dane z prób otwartych wskazują na skuteczność niektórych nowych leków 
przeciwpsychotycznych (olanzapiny) w znoszeniu objawów depresyjnych, agre­
sywności i wrażliwości interpersonalnej (144). Chociaż troska o bezpieczellstwo 
i tolerancję leku ogranicza stosowanie IMAO, istnieją dowody na to, że fenelzyna 
i tranylcypromina są skuteczne w tej populacji zarówno w znoszeniu objawów 
depresji, jak również w redukowaniu stanów wrogości i złości (145-147). 

OŚ III - WSPÓŁWYSTĘPOWANIE CHORÓB SOMATYCZNYCH 

Depresja często współistnieje z chorobami somatycznymi. W ciągu życia cho­
roby wewnętrzne występują u 42% (148, 149) chorych depresyjnych. Częstość 
depresji jest różna u chorych na choroby somatyczne (150). Często z depresją 
współistnieją zaburzenia neurologiczne, endokrynologiczne, kardiologiczne i no­
wotwory. Jednoczesne wystąpienie depresji może nasilić chorobę somatyczną, 
pogorszyć adaptację, niekorzystnie wpływać na przestrzeganie zalecer'J. lekarza 
oraz upośledzić funkcjonowanie. Współistnienie depresji zwiększa potrzebę ko­
rzystania z opieki zdrowotnej, jak również umieralność (151-153). 

Takie objawy depresji jak znużenie, brak łaknienia, utrata masy ciała i bezsen­
ność mogą być interpretowane jako wynikające z choroby somatycznej. 

Dlatego należy zwracać szczególną uwagę na zaburzenia nastroju i upośledze­
nie funkcji poznawczych, odczuwanie przyjemności, poczucie beznadziejności, 
płaczliwość, poczucie winy, braku wartości, myśli samobójcze. Jeżeli nie można 
jednoznacznie ustalić, że objawy somatyczne wynikają z choroby ogólnej, należy 
podejrzewać współistnienie dużej depresji. Ważne jest również uwzględnienie 
potencjalnego depresjogennego działania leków. 

Leki stosowane w chorobach ogólnych mogą powodować depresję (tabela 7.1). 
Na przykład alfa-interferon stosowany w zapaleniu wątroby i niektórych posta­
ciach nowotworów może być przyczyną depresji. Jeśli zaprzestanie stosowanie 
leków depresjogennych nie jest możliwe, zaleca się wprowadzenie leku przeciw­
depresyjnego (154). 

18. Czy psychoterapia jest skuteczna w leczeniu depresji współistniejącej 
z chorobą somatyczną? 

Właściwa strategia postępowania zależy od preferencji pacjenta, oceny stanu kli­
nicznego oraz dostępności różnych fonn leczenia. Psychoedukacja często obejmuje 
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Tabela 7.1. Leki, które mogą indukować depresje 

(za Runbele i Wise (228), oraz Staudemire i Fogel (229, 230) 

Leki prawdopodobnie działające depresjogennie: 
sterydy anaboliczne 
interferony 
izotretynoina 
kortykosterydy 

substancje uzależniające: alkohol, aminy pobudzające, barbiturany, 
benzodiazepiny, kokaina, halucynogeny, narkotyki 

doustne środki antykoncepcyjne 

leki przeciwpadaczkowe (wigabatryna, klobazam, fenobarbital) 
Leki które mogą działać depresjogennie: 

Naczyniowe: 

Inne: 

kaptopril (i inne inhibitory ACE) 

klonidyna 
digoksyna 
metyldopa 

propranolol (i inne betablokery) 

werapamil (i inni antagoniści kanałów wapnia) 

Leki przeciwdrgawkowe 

Baklofen (i inne leki zwiotczające mięśnie) 
Bromokryptyna 
Cimetydyna (i inni antagoniści receptorów histaminowych H2) 

Disulfiram 
Indometacyna (i inne niesterydowe leki przeciwzapalne) 
Lewodopa 
Rezerpina 
Zidowudyna Ci inne leki przeciwwirusowe stosowane w HIV) 

dyskusję na temat wpływu depresji na chorobę ogólną (np. zaostrzenie bólu, zabu­
rzenia snu oraz poczucie zmęczenia). Spiegel (155) uważa, że psychoterapia 
u pacjentów cierpiących na inne choroby powi1l1la objąć: wsparcie społeczne, eks­
presję emocjonalną, restrukturyzację poznawczą oraz trening w nabywaniu umie­
jętności radzenia sobie z problemami. Specyficzne typy psychoterapii takie jak 
CBT i IPT mogą być właściwe w leczeniu depresji u niektórych pacjentów jako 
monoterapia lub w połączeniu z lekami przeciwdepresyjnymi. Przeprowadzono 
zaledwie kilka RCT leczenia pacjentów z różnymi współistniejącymi chorobami 
somatycznymi. Poniżej podsumowano wyniki interwencji psychoterapeutycznych 
u pacjentów z depresją jednocześnie chorujących na serce, pacjentów z wirusem 
HIV, z nowotworem i w i1l1lych stanach chorobowych. 

Choroby serca: Pomimo dowodów na to, że śmiertelność chorych kardiologicz­
nych z depresją zmniejsza się wraz z rosnącym wsparciem społecznym (156, 157) 
to psychospołeczne interwencje pielęgniarskie w opiece domowej nie zmieniły 
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wskaźników przeżycia chorych po zawale m. sercowego (158). Obecnie prowa­
dzone jest badanie skuteczności u chorych kardiologicznych terapii poznawczo­
-behawioralnej (159). 

Infekcja HIV i AIDS: Gmpowa CBT, gmpowa psychoterapia podtrzymująca (SP) 
oraz psychoterapia indywidualna wpłynęły na poprawę objawów zarówno choro­
by, jak również depresji u nosicieli HIV (160-164). 
W próbach otwartych stosowania u HIV -pozytywnych pacjentów z umiarkowaną 
- do poważnej depresją, wykazano istotną poprawę po IPT. W badaniu kontrolo­
wanym IPT oraz imipramina z SP wpływały korzystniej na objawy depresji niż 
sama CBT czy sama SP (163). 

Nowotwory: Wiele interwencji psychospołecznych u pacjentów z chorobą nowo­
tworową często jest skierowanych na stres psychologiczny. We wczesnych okre­
sach choroby i u chorych, którzy właśnie poznali rozpoznanie nowotwom wyka­
zano korzyść stosowania edukacji zdrowotnej i radzenia sobie ze stresem oraz 
wsparcia społecznego (165). 

U kobiet z rakiem piersi z przerzutami po gmpowej psychoterapii wykazano 
poprawę nie tylko nastroju, ale także wydłużenie czasu przeżycia (166, 167). 
U pacjentów z zawansowanym nowotworem z przerzutami zaleca się cotygodnio­
we programy wsparcia gmpowego, skupiające się na codziennym radzeniu sobie 
z problemami, radzeniu sobie z bólem i problemami egzystencjalnymi związany­
mi ze śmiercią i umieraniem. Kanadyjska Sieć Pomocy w Chorobach Nowotwo­
rowych (the National Comprehensive Cancer Network) opracowała praktyczne 
wskazówki postępowania, które obejmuje pracę nad reakcją na stres związaną 
z chorobą nowotworową, działania w przypadku wystąpienia dużej depresji, za­
burzell związanych z używaniem substancji uzależniających i zaburze6 osobowo­
ści (168). Porównanie oddziaływa6 psychoterapeutycznych ocenianych w 10 RTC 
w depresjach u pacjentów z nowotworem wykazało podobną skuteczność porad 
indywidualnych, systematycznej terapii kognitywno-behawioralnej oraz połącze­
nia BT z farmakoterapią (169). 

Inne stany chorobowe: Wyniki RCT wykazały celowość stosowania CBT u pa­
cjentów z cukrzycą typu II (170) i u pacjentów ze stwardnieniem rozsianym (171). 
W otwartych próbach potwierdzono skuteczność CBT w leczeniu pacjentów 
w depresjach po udarze mózgu (172). 

19. Jak skuteczna jest farmakoterapia w dużych depresjach występujących 
w chorobach somatycznych? 

W metaanalizie bada6 klinicznych w zaburzeniach depresyjnych u pacjentów 
z różnymi zaburzeniami chorobowymi potwierdzono skuteczność LPD między 
innymi SSRI, TLPD i innych leków u pacjentów w wielu schorzeniach somatycz­
nych (173). Wykazano także, że niektóre cechy zaburze6 somatycznych mogą 
powodować zmniejszenie reakcji na leki przeciwdepresyjne. 
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Choroby serca: Wykazano w ReT podobną skuteczność paroksetyny i nortripty­
liny, przy czym paroksetyna wywoływała mniej działa!'l niepożądanych z układu 
sercowo-naczyniowego (174). Dobre wyniki działania, skuteczność i dobrą 
tolerancjI:( wykazano w otwartych badaniach sertralil1y u pacjentów po zawale 
mil:(śnia sercowego (175), fluoksetyny (176) i innych SSRI (177) oraz bupropionu 
u pacjentów depresyjnych z zaburzeniami przewodnictwa w m. sercowym i/lub 
w niewydolności serca. 

U pacjentów z podciśnieniem ortastatycznym czy też z zaburzeniami krążenia 
zagrożenie upadkami może u pacjentów starszych z osteoporozą grozić złama­
niami kości. Leki trój pierścieniowe wywierają podobny wpływ na przewodnictwo 
w mil:(śniu sercowym, jak leki przeciwarytmiczne typu lA, które (co wykazano 
w dużym ReT u pacjentów z niedokrwienną chorobą serca) wiążą sil:( z wil:(kszą 
umieralnością. Wobec tego nie należy zalecać TLPD jako leków z wyboru u pa­
cjentów z depresją i chorobami układu krążenia (179). 

Infekcja HIV i AIDS: Wil:(kszość bada6 (ReT) przeprowadzonych u pacjentów 
z HIV/AIDS obejmowała TLPD. lmipramina działała lepiej niż placebo (180) 
i porównywalnie do paroksetyny (181), dezipramina działała podobnie j ak mety­
lofenidat (182). U pacjentów z infekcją HIV i AIDS stopien immunosupresji nie 
korelował z reakcją terapeutyczną na lek przeciwdepresyjny (180, 181, 183). Dane 
z prób otwartych z zastosowaniem SSRI (184) i nefazodonem wykazały ich 
skuteczność i dobrą tolerancje(. Dołączenie fluoksetyny do ustruktura1izowanej 
psychoterapii grupowej ml:(żczyzn z łagodną - do umiarkowanej depresją i sero­
pozytywnych w jednym badaniu wpłynl:(ło na zwil:(kszenie stopnia poprawy (185), 
w kolejnym (186) nie zwil:(kszyło rezultatu leczenia. 

Nowotwory: W dwóch ReT wykazano skuteczność stosowania mianseryny u ko­
biet z depresją współistniejącą z chorobą nowotworową (187, 188). 

Udary: W ReT kontrolowanej placebo u pacjentów z dużą lub małą depresją i po 
udarze wykazano wil:(kszą skuteczność nortriptyliny niż fluoksetyny i placebo 
(189), co potwierdziło wcześniejsze wyniki porównujące placebo i nortriptylinl:( 
(190). W innym badaniu kontrolowanym placebo wykazano skuteczność citalo­
pramu (191); wynik stosowania trazodonu nie różnił sil:( od placebo (192). 

Inne stany chorobowe: W badaniach ReT wykazano skuteczność nortriptyliny 
(193) i fluoksetyny (194) w depresjach u chorych na cukrzyc 1:(, chociaż leki nie 
wpływały na glikemil:(. W chorobie Parkinsona nortriptylina działała lepiej prze­
ciwdepresyjnie niż placebo, ale nie wpływała na zaburzenia motoryczne (195); 
dane z prób otwartych wskazują na korzystne działanie sertraliny (196) i parokse­
tyny (197). Dezipramina działała lepiej niż placebo w leczeniu depresji u chorych 
na stwardnienie rozsiane (198). Ograniczone dane (pochodzące z otwartych prób 
klinicznych) wykazały przydatność dezipraminy (199) i fluoksetyl1Y (200) u cho­
rych depresyjnych dializowanych. 
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20. Jakie środki ostrożności należy zachować przy stosowaniu 
leków przeciwdepresyjnych u pacjentów z chorobami somatycznymi? 

U pacjentów z chorobami somatycznymi fannakokinetyka może być zmienio­
na. Interakcje lekowe oraz obecność choroby przewodu pokarmowego, wątroby 
czy nerek, mogą zmieniać wchłanianie, metabolizm i wydalanie leków (201). Osła­
bienie perystaltyki przez metoklopramid lub leki antycholinergiczne upośledzają 
absorpcję LPD. Choroby paroksymalnego jelita cienkiego, w któlym wchłania 
się większość leków psychotropowych także może zmniejszyć absorpcję leku 
i osłabić reakcję terapeutyczną. TLPD i ich metabolity mogą działać toksycznie 
u pacjentów z niewydolnością nerek, nawet przy prawidłowym stężeniu we krwi 
tych leków i ich metabolitów. 

Dane fannakokinetyczne SSRI u pacjentów z niewydolnością nerek są niepeł­
ne, jednak prawdopodobnie fannakokinetyka fluoksetyny i citalopramu nie ulega 
zmianie (201-203). Klirens wenlafaksyny i mirtazapiny jest zmniejszony u cho­
lych z niewydolnością nerek i dlatego dawki tych leków powinny być mniejsze 
i wolniej zwiększane. W niewydolności nerek zaleca się stosowanie mniejszych 
dawek LPD, zwłaszcza na początku leczenia lub niekiedy, szczególnie w przy­
padku TLPD, rzadsze podawanie dawki leku (201). 

Poważne choroby wątroby wpływająna wiązanie leków z białkami i upośledzają 
metabolizm LPD. Chociaż istnieją ograniczone dane kliniczne, uważa się, że u cho­
rych z zaburzeniami funkcji nerek korzystne jest stosowanie SSRI o krótszym okre­
sie półtrwania, takichjak sertralina, fluwoksamina czy citalopram (201, 203). 

W chorobach wątroby ze względu na ryzyko rozwinięcia się encefalopatii wą­
trobowej nie powinno się stosować LPD wpływających niekorzystnie na funkcje 
poznawcze (uspokajających) (201). 

Istnienie chorób neurologicznych wymaga szczególnej ostrożności w stosowa­
niu LPD ze względu na ryzyko działałl niepożądanych. U pacjentów z chorobą 
Parkinsona i depresją podawanie SSRI może nasilać zaburzenia funkcji motOlycz­
nych, wykazano po odstawieniu SSRI poprawę tych zaburzeń (204, 205). Pomimo 
to (205, 207) w porównaniu z TLPD, SSRI są lepiej tolerowane i równie skutecz­
ne u chorych na chorobę Parkinsona i jednocześnie cierpiących na depresję (208). 

Przy stosowaniu terapeutycznych dawek LPD rzadko występują napady drgaw­
kowe, ale doniesiono o ich występowaniu u 4% pacjentów (209). Niektóre TLPD 
i leki heterocykliczne (np. maprotilina) oraz bupropion SR mogą powodować 
większe zagrożenie drgawkami, zwłaszcza przy stosowaniu dużych dawek lub 
gdy stężenie leku we krwi jest duże u pacjentów z wolnym metabolizmem (210). 
Przy stosowaniu terapeutycznych dawek LPD do wystąpienia napadów mogą 
usposabiać zarówno czynniki związane z pacjentem (np. wcześniejsze napady, 
uszkodzenie mózgu, otępienie, nadużywanie alkoholu), jak i czynniki związane 
z lekami (np. dawka LPD, równoczesne stosowanie leków, które obniżają próg 
drgawkowy lub hamują metabolizm LPD) (211). 

W szystkie leki przeciwdepresyjne mogą wywoływać hyponatremię poprzez 
wpływ na wydzielanie honnonu antydiuretycznego, co wiąże się z ryzykiem 
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drgawek, szczególnie u pacjentów w starszym wieku, którzy jednocześnie przyj­
mują diuretyki. 

Ocena czynników ryzyka drgawek związanego z pacjentem oraz z lekami wy­
kazała, że istnienie dużej depresji wiąże się z 6-krotnie większym ryzykiem poja­
wienia się drgawek u pacjentów w wieku powyżej 55 lat (212). Uważa się, że 
mniejsze ryzyko wiąże się ze stosowaniem SSRI, moklobemidu, nefazodonu oraz 
wenlafaksyny, toteż klinicyści uważająje za leki z wyboru u pacjentów z depresją 
i padaczką (211,213). 

21. Jakie są interakcje leków przeciwdepresyjnych i ogólnych? 

Należy brać pod uwagę możliwość wystąpienia interakcji SSRI oraz nowych 
leków przeciwdepresyjnych z imlymi lekami przyjmowanymi przez chorych so­
matycznie, co nie znaczy, że leków tych nie należy stosować. Jeżeli istnieje ryzy­
ko istotnej interakcji, można zastosować citalopram, mirtazapinę, czy wenlafaksy­
nę, które słabo wpływają na izoenzymy cytochromu P450 (201, 214). Poza 
ryzykiem interakcji, wynikającym z hamowania aktywności enzymów przez leki, 
należy pamiętać o różnicach genetycznych metabolizmu, które ograniczająmożli­
wość przewidzenia interakcji leków (215). Wobec tego należy u chorych soma­
tycznie i leczonych z powodu depresji za pomocą nowych leków przeciwdepre­
syjnych mieć na uwadze ryzyko potencjalnych interakcji. 

Siłę hamowania CYP przez nowe leki przeciwdepresyjne oraz substraty izoen­
zymów omówiono w rozdziale IV. Chociaż możliwe są interakcje u wszystkich 
pacjentów leczonych kilkoma lekami, szczególnie ryzyko dotyczy pacjentów, 
którzy biorą jednocześnie leki nasercowe, przeciwwirusowe, przeciwpadaczkowe 
i nowe leki przeciwdepresyjne. 

Leków przeciwdepresyjnych, które hamują enzym CYP2D6, taIcie jak parok­
setyna, fluoksetyna oraz bupropion, nie należy stosować w połączeniu z lekami 
przeciwarytmicznymi typu lC, takimi jak enkainid, flekainid, meksyletyna oraz 
propafenon. Jeżeli wraz z SSRl pacjent bierze betablokery, należy kontrolować 
tętno i ekg z powodu potencjalnego ryzyka zwiększonego działania leku blokują­
cego betareceptory adrenergiczne. Nefazodon, fluwoksamina oraz fluoksetyna 
hamują enzym CYP3A4, który odpowiada za metabolizm kilku leków naserco­
wych: blokerów kanału wapniowego, leków "statynowych" (z wyjątkiem prawa­
statyny) - obniżających lipidy we krwi; niektórych leków przeciwarytmicznych, 
takich jak amiodaron, lidokaina, chinidyna i propafenon; oraz leków immunosu­
presyjnych (cyclosporyny). Należy unikać łączenia nefazodonu, fluwoksaminy 
i fluoksetyny z tymi lekami jeśli tylko jest to możliwe. 

Leki podawane pacjentom w infekcji HIV, łącznie z inhibitorami proteazy 
i innymi lekami przeciwwirusowymi oraz lekami stosowanymi w oportunistycz­
nych infekcjach (np. ketoconazol) są substratami, inhibitorami lub induktorami 
izoenzymów CYP. Leki takie mogą potencjalnie wchodzić w interakcje z nowymi 
LPD (216). U pacjentów z infekcją HIV, którzy przyjmują inhibitory proteazy 
(szczególnie ritonavir, który silnie hamuje (i indukuje - przyp. tłum.) wiele izo-
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enzymów (CYP) należy unikać podawania leków przeciwdepresyjnych, które 
hamują izoenzymy CYP, takich jak nefazodon, paroksetyna oraz fluoksetyna 
(217,218). Inhibitory proteazy mogą także zwiększać stężenie TLPD, powodując 
zwiększone ryzyko ich działa!'J. ubocznych lub toksyczności. . 

Leki przeciwpadaczkowe takie jak feny toina, karbamazepina, fenobarbital i pri­
mi don mogą indukować izoenzymy CYP, co prowadzi do zmniejszenia stężenia 
leków przeciwdepresyjnych, metabolizowanych przez te same enzymy (213). 
Nowe leki przeciwpadaczkowe, takie jak gabapentina, lamotrigina oraz topiramat 
słabo indukują CYP. Środki przeciwdepresyjne hamujące izoenzymy CYP, takie 
jak fluoksetyna, paroksetyna, nefazodon, fluwoksamina oraz sertralina mogą 
zwiększać poziomy leków przeciwpadaczkowych metabolizowanych przez te same 
izoenzymy. Może to powodować działania uboczne lub toksyczność niektórych 
leków przeciwpadaczkowych, szczególnie feny toiny i karbamazepiny (211). 

Dziurawiec (Hypericum perforatum), produkt przeciwdepresyjny ziołowy może 
indukować i obniżać stężenie stosowanych w HIV inhibitorów proteazy, cyklo­
sporyn (co może zagrażać odrzuceniem przeszczepu), digoksyny, warfaryny, do­
ustnych środków antykoncepcyjnych, teofiliny, amitryptyliny i prawdopodobnie 
innych TLPD (219). 

Mogą wystąpić interakcje pomiędzy warfaryną i SSRI, nowymi lekami prze­
ciwdepresyjnymi oraz TLPD. Leki przeciwdepresyjne mogą wypierać warfary­
nę z wiązań z białkami, a również hamując izoenzym CYP (nowe LPD) mogą 
powodować wydłużenie czasu protrombinowego. Toteż konieczne jest ścisłe mo­
nitorowanie działania przeciwzakrzepowego warfaryny, jeśli jest stosowana rów­
nocześnie z LPD. 

Zespół serotoninowy (ZS) jest wynikiem interakcji pomiędzy środkami seroto­
ninergicznymi i IMAO (220). Objawy kliniczne ZS to: zaburzenie świadomości, 
pobudzenie, hiperrefleksja, potliwość i drżenia. Połączenie z innymi lekami prze­
ciwdepresyjnymi (szczególnie SSRI), meperydyny, deksometorfanu, pentazoci­
ny, czy L-dopy z nieodwracalnymi IMA O (fenelzyną i tranylcyprominą) jest 
przeciwskazane, łączenie SSRI lub TLPD z moklobemidem należy stosować 
z zachowaniem dużej ostrożności (221). Zespół serotoninowyobserwowano u pa­
cjentów z chorobą Parkinsona przyjmujących SSRI oraz selegilinę. Takiej kombi­
nacji należy unikać, zaleca się odczekać 2 tygodnie po zaprzestaniu podawania 
selegiliny, zanim rozpocznie się podawanie leku serotoninergicznego (SSRI) (221, 
222). Donoszono również o zespole serotoninowym przy połączeniu fluoksetyny 
z karbamazepiną (223). 

22. Czy stosuje się elektrowstrząsy u chorych depresyjnych 
ze schorzeniami somatycznymi? 

EW u chorych przygotowanych, w ustabilizowanych stanie są zazwyczaj bez­
pieczne i mogą być alternatywą leczenia, szczególnie u osób osłabionych, w star­
szym wieku i nie tolerujących leczenia fannakologicznego, a także gdy przez 
dhlgi czas nie następuje reakcja na leki (224). EW stosuje się zwykle u pacjentów 
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z poważną depresją i nowotworami, którzy nie reagują na LPD lub nie tolerują 
działań ubocznych (225). U pacjentów z chorobą Parkinsona i innymi zaburze­
niami ruchowymi wykazano po EW nie tylko poprawę objawów depresji, ale 
również motorycznych (226). EW jest leczeniem z wyboru w przypadku "śmier­
telnej katatonii", zespołu przebiegającego z zaburzeniami świadomości, wysoką 
temperaturą, podwyższeniem napięcia mięśni, z zaburzeniami autonomicznymi, 
odwodnieniem, autyzmem, występującego w schizofrenii i w zapaleniu mózgu 
(227). EW stosuje się także w złośliwym zespole neuroleptycznym, jeśli nie 
wystąpi poprawa po standardowym leczeniu farmakologicznym (224). 

Stany chorobowe zwiększające ryzyko powikłałl EW, to: l) schorzenia mające 
związek ze zwiększonym ciśnieniem śródczaszkowym2 , takie jak guzy mózgu, 
krwiak podtwardówkowy, zapalenie opon mózgowych czy też ostry udar; 2) stany 
chorobowe połączone z ryzykiem poważnego krwawienia, takie jak krwawie­
nie śródmózgowe i niestabilne tętniaki; oraz 3) świeży zawał mięśnia sercowego, 
niewyrównana arytmia. Aby zmniejszyć zaburzenia kognitywne związane z EW, 
kiedy stosuje sięje u pacjentów z otępieniem, można zmniejszyć częstość zabiegu 
do jednego lub dwóch w tygodniu i stosować zabiegi jednostronne na półkulę 
niedominującą· 
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SKRÓTY STOSOWANE W TEKŚCIE 

ADHD 
BD! 
BDP 
BPD 
BT 
CBASP 

CI-lAD 
CI-lAJ 
CM 
CT 
CYP 
DALY 
DSM-IV 
ECA 
EW 
GAD 
GAF 
HDRS 
HPA 
HRT 
ICD-lO 
IDD 
IMAO 
IPT 
IPT-M 
LPD 
LPP 
m-CBT 
MADRS 
MBCT 
MDD 
MDE 
MD!-IA 
MIND 
NaSSA 

NDH 
NIMH 

NPHS 

OCD 
PD 
PMDD 
PPD 

- zaburzenie z deficytem uwagi i nadwrażliwością 
- Inwentarz Depresji Becka 
- krótkotrwała terapia dynamiczna 
- osobowość "borderline" 
- terapia behawioralna 
- system psychoterapii poznawczo-behawioralnej, wariant terapii poznawczej 

zorientowanej interpersonalnie 
- choroba afektywna dwubiegunowa 
- choroba afektywna jednobiegunowa 
- prowadzenie kliniczne (clinicalmanagement) 

terapia poznawcza (cognitive therapy) 
- cytochrom P450 
- upośledzenie funkcjonowania w ciągu roku (disability adjusted life year) 

IV klasyfikacja psychiatrów amerykańskich, IV rewizja (D SM-III - III rewizja) 
Epidemiological Catchment Area 
elektrowstrząsy 

lęk uogólniony 
- skala globalnej oceny funkcjonowania 

skala depresji Hamiltona 
oś podwzgórzowa-nadnerczowa 
substytucyjna terapia hormonalna 
10 wersja międzynarodowej klasyfikacji chorób 
inwentarz do rozpoznawania depresji 
inhibitory monoaminooksydazy 
terapia interpersonalna 

- comiesięczna terapia interpersonalna 
lek przeciwdepresyjny 

- lek przeciwpsychotyczny 
- zmodyfikowana terapia poznawczo-behawioralna 
- skala depresji Montgomery-Asberg 
- wariant terapii poznawczej opartej na troskliwości 

duże zaburzenia depresyjne 
- epizod dużej depresji 
- 3,4-metyleno dioksymetamfetamina 
- mała depresja 
- leki przeciwdepresyjne działające noradrenergicznie i specyficznie 

serotoninergicznie (noradrenergic and specific serotonergic antidepressant) 
- modulatory noradrenaliny i dopaminy 
- Amerykmlski Narodowy Instytut Zdrowia Psychicznego 

(National Institute ol' Mental Health) 
- National Population Health Survey 

(badanie epidemiologiczne w reprezentatywnej populacji) 
- zaburzenie obsesyjno-kompulsyjne 
- zaburzenie osobowości 
- dysforie przedmiesiączkowe 
- depresje poporodowe 



QOR 
RBD 
RCT 
RIMA 
SAD 
SARI 
SIADH 
SNRI 
SP 
SSD 
SSRI 
T3 
TAU 
TDH 
TLPD 
TMS 
UNS 
WHO 

- jakość związków z obiektem 
- krótkotrwała nawracająca depresja (recurrence brief depression) 
- badanie z doborem losowym i kontrolą placebo 
- odwracalny inhibitor monoaminooksydazy A 
- zaburzenie afektywne sezonowe 
- antagoniści receptorów i wychwytu serotoniny 
- zespół zaburzenia wydzielania hormonu antydiuretycznego 
- inhibitory wychwytu serotoniny i noradrenaliny 
- psychoterapia podtrzymująca 
- depresja symptomatyczna z niepełnymi objawami 
- selektywne inhibitory wychwytu serotoniny 
- trójjodotyronina 
- leczenie standardowe (treatment as usual) 
- monitorowanie stężenia leku we krwi 
- leki przeciwdepresyjne trójpierścieniowe 
- stymulacja magnetyczna przez czaszkowa 
- stymulacja nerwu błędnego 
- Światowa Organizacji Zdrowia 
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