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Cele farmakoterapii depresji

Do najwazniejszych zadan i celéw farmakoterapii depresji naleza:

+ osiggniecie jak najszybszej i petnej odpowiedzi na leczenie,

+ uzyskanie bezobjawowej, trwatej oraz petnej remisji,

« usuwanie objawow rezydualnych,

« zabezpieczenie przed nawrotami,

« unikanie zjawiska lekoopornosci,

« powrdt pacjenta do przedchorobowego poziomu funkcjonowania
psychospotecznego i zawodowego [1-5].

Najwazniejsze terminy dotyczace skutecznosci
leczenia przeciwdepresyjnego [1-5]

Parametr/pojecie
POPRAWA 20- lub 30-procentowy spadek punktacji
w skali HDRS/MADRS (lub innych skalach)
w stosunku do pomiaru wyjsciowego
ODPOWIEDZ Redukgja nasilenia objawow depresji 0 >50%
TERAPEUTYCZNA (lub 50-74%), mierzonego skala Hamiltona
(HDRS), skala Montgomery’ego-Asberg
(MADRS) lub innymi narzedziami

REMISJA Brak objawéw chorobowych lub utrzymywanie
sie ich w minimalnym stopniu, pozwalajacym
na powrét pacjenta do normalnego
funkcjonowania

REMISJANIEPEENA  Remisja z pojedynczymi, resztkowymi
objawami depresji

LEKOOPORNOSC Najczesciej definiowana jako nieskuteczno$é
>2 kolejnych, prawidtowo prowadzonych
kuracji, przy zastosowaniu lekdw
przeciwdepresyjnych o réznych mechanizmach
dziatania

SKUTECZNOSC Efekty leczenia obserwowane
w randomizowanych badaniach z kontrola
placebo oraz ich metaanalizach

EFEKTYWNOSC Efekty leczenia obserwowane w badaniach
naturalistycznych i praktyce klinicznej
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Odpowiedz na leczenie

Jak wynika z bardzo duzej liczby krétkoterminowych badan rando-
mizowanych z kontrola placebo i sporzadzonych na ich podstawie
metaanaliz, wiekszo$¢ obecnie stosowanych lekéw przeciwdepre-
syjnych bez wzgledu na mechanizm dziatania charakteryzuje sie
generowaniem porownywalnych odsetkow odpowiedzi na leczenie,
wahajacych sie w granicach 50-60% i znaczaco wiekszych od
placebo, dla ktérego wskaznik odpowiedzi z reguty wynosi okoto
30% [4,6,7]. Wydaje sie ponadto, ze Zaden z mechanizmow dziatania
lekéw przeciwdepresyjnych nie stanowi czynnika predykcyjnego
wiekszych wskaZznikéw odpowiedzi terapeutycznej w poréwnaniu
z lekami o mechanizmie dziatania innym niz badany [7].

Liczne obserwacje kliniczne pokazuja, ze bez wzgledu na zastoso-
wany lek przeciwdepresyjny okoto 15% pacjentéw nie odpowiada
w ogole na leczenie przeciwdepresyjne pierwszego rzutu, a u okoto
25% odpowied? ta jest jedynie czesciowa. Wynika z tego, iz u 30 do
40% chorych leczenie pierwszego rzutu nie przynosi zadowalajacych
rezultatéw. U okoto %5 zwymienionej grupy obserwuje sie wystapie-
nie efektu terapeutycznego po zastosowaniu leczenia drugiego rzutu.
U pozostate]j s pacjentow opornosc na leczenie utrzymuje sie nadal,
stanowigc powazny problem terapeutyczny [8,9].

Do najwazniejszych zadan i celéw farmakoterapii depresji naleza:

Remisja czesciowa i objawy rezydualne

Kolejnym problemem, obok braku odpowiedzi na leczenie lub
odpowiedzi niepetnej, jest zjawisko remisji czeSciowej i zwigzana
z nim obecnos$¢ objawdw rezydualnych. Dotyczg one nawet
30-35% wszystkich pacjentdw, ktorzy pozytywnie zareagowali na

leczenie [10].

Najczestsze objawy rezydualne po epizodzie depresyj-

nym (w kolejnosci ich rozpowszechnienia)

« zaburzenia funkcji poznawczych,
. bezsennos¢,

+ spadek energii i nastroju,

10
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Najczestsze objawy rezydualne po epizodzie depresyj-

nym (w kolejnosci ich rozpowszechnienia)
(GELLE1E4Y)

zaburzenia samooceny,

meczliwosc,

zaburzenia apetytu,

Dekalog leczenia depresji

mysli samobdjcze.

Niepetna remisja i obecno$¢ objawow

resztkowych wiaze sie z [11-16]

3-krotnym wzrostem ryzyka wczesnego nawrotu,

kilkakrotnym skréceniem okresu, po ktérym nastapi kolejny epizod,

zwiekszeniem liczby epizoddw,

zwiekszeniem czestosci epizodéw,

znaczacym wzrostem ryzyka chronicznego przebiegu choroby

pojawianiem sie epizoddéw o wiekszym nasileniu,

zmniejszeniem szansy na osiagniecie stanu petnego wyleczenia,

czestszym wystepowaniem mysli i zachowan samobdjczych
w okresie remisji,

wyraznym pogorszeniem jakosci zycia i funkcjonowania
psychospotecznego.

Stosowanie sie do zalecen

Na efekty leczenia przeciwdepresyjnego w sposéb bezdyskusyjny
wptywa kwestia stosowania sie pacjentéw do zalecen. Jak wynika
z kilku metaanaliz, od 21 do 33% pacjentéw samodzielnie przerywa
przyjmowanie lekdw z grupy selektywnych inhibitoréw wychwytu
zwrotnego serotoniny lub lekdw tréjpierscieniowych [17]. Przyjmowa-
nielekuw sposéb nieregularnyio niewtasciwych porach ma charakter

11
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jeszcze bardziej powszechny iw badaniach naturalistycznych dotyczy
30-60% pacjentéw [18]. Z uwagi na bardzo duze trudnosci meto-
dologiczne w zakresie badania stopnia wspétpracy lekarz-pacjent,
zjawiska te mozna uznac za niedoszacowane i w rzeczywistosci
wystepujace jeszcze czesciej, niz wynika to z powyzszych danych.
Niedostateczna wspotpraca pacjenta z lekarzem moze wynikac
z wielu przyczyn, takich jak: nasilenie objawdw choroby, utrudnia-
jace stosowanie sie do zalecen, charakterystyka osobowosciowa
pacjenta, problemy w komunikacji lekarz-pacjent, niedostateczna
informacja pacjenta na temat leczenia przeciwdepresyjnego oraz -
w znacznym stopniu - obecnos¢ polekowych objawdw ubocznych,
ktorych pacjent sie obawia lub nie moze zaakceptowac [17-18].

Wybrane przyczyny niedostatecznej wspo6tpracy
pacjenta z lekarzem [17-18]

« nasilenie objawdw choroby, utrudniajace stosowanie sie do zalecen,
- charakterystyka osobowosciowa pacjenta,

+ problemy w komunikacji lekarz-pacjent,

Do najwazniejszych zadan i celéw farmakoterapii depresji naleza:

- niedostateczna wiedza pacjenta na temat leczenia
przeciwdepresyjnego,

+ obecnos¢ polekowych objawdw ubocznych, ktérych pacjent sie
obawia lub nie moze zaakceptowac.

Nalezy podkresli¢, ze nakreslona powyzej czesto niezadowalajaca
czy niepetna skutecznosc leczenia przeciwdepresyjnego, a takze
jego bezpieczenstwo jedynie czesciowo wynikaja z samego podtoza
biologicznego choroby. W duzej mierze sa one natomiast zalezne od
szeregu innych czynnikow, ktore - jezeli nie zostang zidentyfikowane,
skontrolowane lub usuniete — moga w sposéb niekorzystny i zna-
czacy wptynac na efekty leczenia oraz przyczynic sie do wystapienia
dziatar niepozadanych czy powiktan. Z tego wzgledu warto pamietac
010 zasadach, ktore zwiekszaja szanse na osiagniecie optymalnego
efektu terapeutycznego w farmakoterapii depres;ji i ktore oméwiono
na kolejnych stronach Dekalogu leczenia depresji [1].
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Postawienie prawidtowej, rzetelnej

diagnozy

Rozpoznanie depresji powinno by¢ dokonane na podstawie kryte-
riow diagnostycznych. W tym celu stosuje sie klasyfikacje ICD-10. @

Kryteria rozpoznawania epizodu depresyjnego

i zaburzenia depresyjnego nawracajacego
wedtug klasyfikacji ICD-10 [19]

1. Epizod depresyjny trwa co najmniej 2 tygodnie.

2. W zadnym okresie zycia nie wystepowaty dotad objawy hipomania-
kalne lub maniakalne wystarczajace do spetnienia kryteriéw epizodu
hipomaniakalnego lub maniakalnego.

3. Przyczyny epizodu nie wiaza sie z uzywaniem substancji psycho-
aktywnych (F10-19) ani z jakimkolwiek zaburzeniem organicznym
(FOO-F09).

4. Wystepuja nastepujace objawy:

a. nastréj obnizony w stopniu wyraznie nieprawidtowym dla

danej osoby, utrzymujacy sie przez wiekszo$¢ dnia i prawie

kazdego dnia, w zasadzie niepodlegajacy wptywowi wydarzen

zewnetrznych i utrzymujacy sie przez co najmniej 2 tygodnie

b. utrata zainteresowan lub zadowolenia w zakresie aktywno-
Sci, ktore zwykle sprawiajg przyjemnosé

OBJAWY PODSTAWOWE

c. spadek energii lub zwiekszona meczliwosé
a. spadek zaufania lub szacunku dla siebie

b. nieracjonalne wyrzuty sumienia lub poczucie nadmiernej,
a nieuzasadnionej winy

¢. nawracajace mysli o $mierci lub samobdjstwie albo jakiekol-
wiek zachowania samobdjcze

d. skargi na zmniejszona zdolno$¢ myslenia lub skupienia sie
albo jej przejawy, takie jak niezdecydowanie lub wahanie sie

OBJAWY DODATKOWE

e. zmiany w zakresie aktywnosci psychoruchowej w postaci
pobudzenia lub zahamowania (zauwazalne subiektywnie lub
obiektywnie)

13
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Kryteria rozpoznawania epizodu depresyjnego
i zaburzenia depresyjnego nawracajacego

wedtug klasyfikacji ICD-10 [19]
(ciag dalszy)

f. wszelkiego typu zaburzenia snu

g. zmiany taknienia (wzrost lub spadek) wraz z odpowiednia

Co najmniej 2 objawy z grupy objawdw
podstawowych (patrz str. 9) + objawy
z grupy objawéw dodatkowych (patrz
str. 9), dopetniajace taczna liczbe
objawéw do co najmniej 4

Co najmniej 2 objawy z grupy objawdw
podstawowych (patrz str. 9) + objawy
z grupy objawéw dodatkowych (patrz
str. 9), dopetniajace taczna liczbe
objawéw do co najmniej 6

Co najmniej 2 objawy z grupy objawdw
podstawowych (patrz str. 9) + objawy
z grupy objawéw dodatkowych (patrz
str. 9), dopetniajace taczna liczbe
objawéw do co najmniej 8

Spetnione kryteria epizodu ciezkiego
+ urojenia/omamy i/lub ostupienie
depresyjne

Przebyty wczesniej co najmniej
jeden epizod depresyjny, trwajacy
co najmniej 2 tygodnie i oddzielony
od obecnego epizodu co najmniej
2 miesigcami wolnymi od jakichkol-
wiek istotnych przejawdw zaburzen
nastroju
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Przeprowadzenie rzetelnej diagnostyki

réznicowej zaburzen i objawow
depresyjnych

Diagnostyka roznicowa zaburzen i objawow depresyjnych obejmuje
przede wszystkim wykluczenie choroby afektywnej dwubiegunowej
(ChAD) w oparciu o wywiad oraz analize cech markerowych obrazu
depresji i przebiegu choroby, mogacych sugerowaé spektrum
dwubiegunowe, oraz z wykorzystaniem przesiewowych narzedzi
badawczych, takich jak: Kwestionariusz Zaburzen Nastroju i Hypo-
mania Checklist HCL-32. Nierozpoznanie spektrum dwubiegunowego
U pacjenta z depresjg moze stanowic¢ jedna z najwazniejszych przy-
czyn opornosci na leczenie [literatura@

Objawy i zaburzenia depresyjne
w klasyfikacji ICD-10 [19]

Kod
ICD-10

Nazwa rozpoznania

F06.3 Organiczne zaburzenia nastroju

F10-F19.72 Zaburzenia spowodowane uzywaniem substancji
psychoaktywnych, rezydualne zaburzenia afektywne

F20.4 Depresja poschizofreniczna

F25.1 Zaburzenie schizoafektywne, typ depresyjny

F25.2 Zaburzenie schizoafektywne, typ mieszany

F31.3 Zaburzenie afektywne dwubiegunowe, obecnie epizod

depresji o tagodnym lub umiarkowanym nasileniu

F31.4 Zaburzenie afektywne dwubiegunowe, obecnie epizod
depresji ciezkiej bez objawdw psychotycznych

F31.5 Zaburzenie afektywne dwubiegunowe, obecnie epizod
depresiji ciezkiej z objawami psychotycznymi

F31.6 Zaburzenie afektywne dwubiegunowe, obecnie epizod
mieszany

F32.0 Epizod depresyjny tagodny

F32.1 Epizod depresji umiarkowany

15
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Objawy i zaburzenia depresyjne
w klasyfikacji ICD-10 [19]
(ciag dalszy)

Nazwa rozpoznania

F32.2 Epizod depresji ciezkiej bez objawow psychotycznych
F32.3 Epizod depresiji ciezkiej z objawami psychotycznymi
F32.8 Inne epizody depresyjne

F32.9 Epizod depresyjny nieokreslony

F33.0 Zaburzenie depresyjne nawracajace, obecnie epizod

depresji tagodny

F33.1 Zaburzenie depresyjne nawracajace, obecnie epizod
depresji umiarkowanej

F33.2 Zaburzenie depresyjne nawracajace, obecnie epizod
depresiji ciezkiej bez objawdw psychotycznych

F33.3 Zaburzenie depresyjne nawracajace, obecnie epizod
depresji ciezkiej z objawami psychotycznymi

Przeprowadzenie rzetelnej diagnostyki réznicowej zaburzen i objawdw depresyjnych

F34.0 Uporczywe zaburzenia nastroju, cyklotymia

F34.1 Uporczywe zaburzenia nastroju, dystymia

F34.8 Inne uporczywe zaburzenia nastroju

F34.9 Zaburzenia nastroju nieokreslone

F38.00 Epizod mieszanych zaburzen afektywnych

F38.10 Nawracajace, krotkotrwate zaburzenia depresyjne
F41.2 Zaburzenie depresyjne i lekowe mieszane

F43.20 Zaburzenia adaptacyjne, krotka reakcja depresyjna
F43.21 Zaburzenia adaptacyjne, reakcja depresyjna przedtuzo-

na (w tym reakcja zatoby)

F43.22 Zaburzenia adaptacyjne, krotka reakcja mieszana
lekowo-depresyjna

F53.0 tagodne zaburzenia psychiczne i zaburzenia zacho-
wania zwiazane z potogiem, a niewykazane w innym

miejscu (depresja poporodowa, postnatalna)
16
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Cechy epizodu depresyjnego

mogace wskazywad na ChAD [20-22]

DEPRESJA

PRZEBIEG DEPRESJI

TEMPERAMENT

OBCIAZENIE RODZINNE

WSPO£CHOROBOWOSC

atypowa, sezonowa
psychotyczna/katatoniczna
ze spowolnieniem psychoruchowym

z cechami drazliwosci, nattokiem mysli,
labilnoscia

Dekalog leczenia depresji

z pobudzeniem seksualnym
poporodowa

7 lekoopornoscia lub utratag skutecznosci
lekéw przeciwdepresyjnych

z epizodami wzmozenia nastroju
i drazliwosci indukowanymi przez leki

u 0séb nieprzecietnie utalentowanych
i kreatywnych w danej dziedzinie
wczesny poczatek zachorowania
(>25.-35.1.2.)

szybki, gwattowny rozwdéj objawdw
depresyjnych

szybkie ustepowanie objawdéw

burzliwy przebieg, z licznymi
zaostrzeniami i krétkoterminowymi
okresami znaczacej poprawy

liczne epizody (>3-5)

hipertymiczny

cyklotymiczny

dodatni wywiad w kierunku zaburzen
nastroju, zwtaszcza ChAD

zesp6t nadpobudliwosci
psychoruchowej z deficytem uwagi

zaburzenia lekowe (zwitaszcza lek
napadowy)

zaburzenia osobowosci nalezace
do wiazki B lub C wg DSM-IV-TR

17
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Cechy epizodu depresyjnego

mogace wskazywac na ChAD [20-22]
(ciag dalszy)

WSPOECHOROBOWOSC -« naduzywanie lub uzaleznienia
od substancji

« otytosé

- fibromialgia

»,Markerowe” cechy ChAD,

ktore mozna zaobserwowac w okresach
pomiedzy ostrymi epizodami choroby [23-30]

+ Obnizone poczucie dobrostanu w okresie eutymii oraz traktowanie
eutymii przez pacjenta jako formy nieoptymalnego, obnizonego
nastroju

« Zmienno$¢/labilnos$¢ nastroju w zakresie niespetniajgcym kryteriow
epizodow (zwtaszcza u mtodszych pacjentéw)

« Zaburzenia funkcji poznawczych: funkcji wykonawczych,
koncentracji uwagi, szybkosci reakcji

+ Objawy depresyjne zajmuja znaczaca czes¢ zycia

« Obecnos¢ pewnych cech temperamentalnych widocznych poza
epizodami (temperament hipertymiczny lub cyklotymiczny),
charakteryzujacych sie: postawa poszukiwania nowosci,
wieksza sktonnoscia do podejmowania zachowan ryzykownych,
impulsywnoscia

Przeprowadzenie rzetelnej diagnostyki réznicowej zaburzen i objawdw depresyjnych

« Utrzymywanie sie lub ujawnianie w okresie remisji objawdw
zaburzen wspotwystepujacych, takich jak: lek napadowy,
zaburzenie obsesyjno-kompulsyjne, lek uogoélniony, uzaleznienia
lub naduzywanie substancji

. Czeste wystepowanie zaburzen depresyjnych (w tym ChAD)
u krewnych pierwszego stopnia (zwtaszcza u pacjentéw z wczesnym
poczatkiem choroby)

. Czestsze wystepowanie zaburzen nastroju i zaburzen lekowych
u potomstwa pacjenta
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Ocena ryzyka samobéjstwa

Ocena ryzyka samobdjstwa powinna by¢ zawsze brana pod uwage
w momencie rozpoznania depresji. W przypadku wystapienia ryzyka
samobdjstwa konieczna jest hospitalizacja pacjenta. E

Najwazniejsze czynniki ryzyka zachowan

samobdjczych w przebiegu depresji [31]

Tendencje i plany samobéjcze
Wczesniejsze proby samobdjcze
Samobdjstwa i proby samobdjcze wsrdd bliskich i waznych oséb

+ depregji
+ mysli samobdjczych iich ujawniania
+ leku i niepokoju

Duze nasilenie:
+ poczucia beznadziejnosci i poczucia

winy

. bezsennosci
Obecnosé objawéw psychotycznych

« choréb somatycznych (zwtaszcza
wiazacych sie z bolem i niesprawnoscia)
Wspo6twystepowanie: « uzaleznienia od alkoholu i/lub innych
substandji

« gtebokich zaburzen osobowosci

Zta sytuacja socjoekonomiczna

Pteé meska

Wiek podeszty lub adolescencja

Osoba samotna, owdowiata, rozwiedziona

Diagnoza ChAD

19
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Rozpoznanie i leczenie wspotistniejacych

choréb somatycznych i zaburzen
psychicznych

Wspdtistniejace choroby somatyczne i zaburzenia psychiczne
(tab. 4.1) moga przyczyni¢ sie do indukcji, nasilenia lub utrwalenia
objawow depresyjnych. Nalezy tutaj réwniez uwzglednic analize le-
kow niepsychiatrycznych, otrzymywanych przez pacjenta z powodu
schorzen somatycznych, pod katem ich niekorzystnego wptywu na
objawy depresji (tab. 4.2). @

Choroby i czynniki ogdlnomedyczne mogace wywotac
stany depresyjne - niezwigzane z depresja lub mogace by¢ przyczyna
nawrotu/zaostrzenia depresji w przebiegu chordb afektywnych
[23,32-34]

ZABURZENIA
ENDOKRYNOLOGICZNE

Choroba Addisona
Choroba Cushinga
Cukrzyca
Hiperprolaktynemia
Nadczynno$¢ przytarczyc
Nadczynno$¢ tarczycy
Niedoczynnos¢ przysadki
Niedoczynnos¢ przytarczyc
Niedoczynnosc tarczycy
Okres przekwitania

Stany poporodowe
Zaburzenia okotomiesigczkowe

CHOROBY UKEADU
KRAZENIA

Choroba niedokrwienna serca
i stany pozawatowe
Niewydolnos¢ krazenia
Zaburzenia rytmu serca

130_Dekalog leczenia depresji_MR_v2_1_wybrany.indd 20

ZABURZENIA
METABOLICZNE

Hyperkalcemia
Hypokalemia
Marskos¢/niewydolno$é
watroby

Niedobor cynku
Niedobdr kwasu foliowego
Niedobér magnezu
Niedob6r witaminy B,
Niedob6r witaminy B,,
Niedobor witaminy PP
Niewydolno$¢ nerek
Porfiria

CHOROBY UKEADOWE/
AUTOIMMUNOLOGICZNE

Choroba Sjogrena
Reumatoidalne zapalenie
stawdw

Toczen rumieniowaty trzewny
Zapalenie tetnicy skroniowej
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Choroby i czynniki ogdélnomedyczne mogace
wywotaé stany depresyjne - niezwiazane z depresja lub mogace
by¢ przyczyna nawrotu/zaostrzenia depresji w przebiegu choréb
afektywnych [23, 32-34]

Dekalog leczenia depresji

INFEKCJE/CHOROBY ZAKAZNE CHOROBY NEUROLOGICZNE
« AIDS + Choroba Alzheimera

« Gruzlica « Choroba Fahra

+ Grypa « Choroba Huntingtona

+ Kita trzeciorzedowa + Choroba Parkinsona

+ Malaria + Choroba Wilsona

« Mononukleoza zakazna « Guzy moézgu

. Toksoplazmoza  Migrena

< WZW + Narkolepsja

+ Neuropatie

« Padaczka (zwtaszcza
lekooporna)

+ Postepujace porazenie
ponadjadrowe

. Stwardnienie rozsiane

« Udar moézgu

« Urazy gtowy

« Wodogtowie

INNE NOWOTWORY
+ Bezdech nocny + Guz chromochtonny nadnercza
+ Operacje kardiologiczne + Rak gtowy trzustkiiinne raki
« Przeszczepy narzadow narzadow jamy brzusznej
« Zespoty bélowe « Rozsiane nowotwory

Leki i substancje, ktére moga wywotac stany depresyjne
niezwigzane z ChAD i ChAJ lub by¢ przyczyna nawrotu/zaostrzenia
depresji w przebiegu ChAD i ChAJ [23,32-35]

LEKI DZIALAJACE NA MIESNIE

LEKI GASTROLOGICZNE SZKIELETOWE

« H_-blokery (wszystkie) - Baklofen
« Cymetydyna - Dantrolen

« Metoklopramid
. Sulfasalazyna

21
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LEKI PRZECIWLEKOWE,
USPOKAJAJACE, NASENNE

- Barbiturany

- Benzodwuazepiny
(zwtaszcza w depres;ji
lekoopornej) i odstawienie
benzodwuazepin

+ Buspiron

+ Leki nasenne (dtugotrwale
stosowane)

+ Hydroksyzyna

LEKI IMMUNOSUPRESYJNE
| STOSOWANE W NOWOTWORACH

+ Analogi gonadoreliny
- Bortezomib
+ Cyklosporyna
- Cyproteron

- Dazatynib

« Erlotynib

- Eksemestan
+ Glatiramer

« Goserelina

+ Imatynib

+ Interferony

« Letrozol

« Leuprolid

+ Mesna

+ Nilutamid

- Sorafenib

- Takrolimus

« Trastuzumab
+ Tretynoina

+ Triamcynolon

Rozpoznanie i leczenie wspotistniejacych chordb somatycznych i zaburzen psychicznych

Leki i substancje, ktére moga wywotac stany
depresyjne niezwigzane z ChAD i ChAJ lub by¢ przyczyna nawrotu/
zaostrzenia depresji w przebiegu ChAD i ChAJ [23,32-35]

LEKI PRZECIWPSYCHOTYCZNE,
ZWEASZCZA

- Haloperydol
« Chlorpromazyna
+ Flufenazyna
+ Flupentiksol

LEKI STOSOWANE W INFEKCJACH
I CHOROBACH ZAKAZNYCH

- Atazanawir

+ Chinolony

+ Cykloseryna

» Dapson

. Efawirenz

- Ertapenem

« Gancyklowir

+ Klotrimazol

+ Kotrimoksazol

+ Linezolid

 Lopinawir + Rytonawir

+ Metronidazol

+ Peginterferon alfa +
Rybawiryna

 Piperazyna

+ Rybawiryna

+ Stawudyna

« Sulfonamidy

 Trimetoprym

+ Tuberkulostatyki

.+ Zydowudyna

Lekiwyrdznione pogrubiong czcionkg sq szczegolnie istotne w kwestii wywotywania
stanow depresyjnych i/lub nawrotu/zaostrzenia depresji
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Leki i substancje, ktére moga wywotac stany
depresyjne niezwigzane z ChAD i ChAJ lub by¢ przyczyna nawrotu/
zaostrzenia depresji w przebiegu ChAD i ChAJ [23,32-35]

Dekalog leczenia depresji

LEKI PRZECIWBOLOWE INNE LEKI | SUBSTANCJE
| PRZECIWZAPALNE DZIALAJACE NA OUN

+ Buprenorfina « Atomoksetyna

« Fentanyl + Disulfiram

+ Indometacyna + Ergotamina

- Kodeina (dtugotrwale + Flumazenil

stosowana) - Galantamina

+ Pentazocyna « LSD

+ Tramadol + Toksyna botulinowa w iniekcjach

« Tryptany

+ NLPZ

LEKI PRZECIWPARKINSONOWSKIE | STOSOWANE W INNYCH
ZABURZENIACH RUCHOWYCH

- Amantadyna - H, blokery (wszystkie)
+ Bromokryptyna + Cymetydyna

+ Lewodopa + Metoklopramid

- Rasagilina . Sulfasalazyna

- Tetrabenazyna

INNE LEKI ENDOKRYNOLOGICZNE
+ Acetazolamid + Danazol
+ Allopurynol + Depo-Provera
« Flunisolid - Doustne srodki
+ Inozytol antykoncepcyjne
+ |zotretynoina -+ Estrogeny
. Otéw (zatrucie) + Finasteryd
« Rted (zatrucie) « Gestrinon
. Tal (zatrucie) « HRT
« Winblastyna + Kabergolina
+ Winkrystyna + Klomifen
« Witamina A (zatrucie) + Kortykosterydy

» Octan cyproteronu

+ Progesteron

« Teryparatyd

- Testosteron i jego estry

Lekiwyrdznione pogrubiong czcionkg sq szczegalnie istotne w kwestii wywotywania
stanéw depresyjnych i/lub nawrotu/zaostrzenia depresji
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Leki i substancje, ktére moga wywotac stany
depresyjne niezwigzane z ChAD i ChAJ lub by¢ przyczyna nawrotu/
zaostrzenia depresji w przebiegu ChAD i ChAJ [23,32-35]

LEKI PRZECIWPADACZKOWE INNE LEKI | SUBSTANCJE

Rozpoznanie i leczenie wspotistniejacych chordb somatycznych i zaburzen psychicznych

Felbamat
Fenytoina
Gabapentyna
Karbamazepina
Lakosamid
Lewetyracetam
Pregabalina
Prymidon
Topiramat
Wigabatryna
Zonisamid

LEKI PULMONOLOGICZNE

Alimemazyna

H -blokery

Efedryna
Fenylpropanolamina
Montelukast
Teofilina

Zafirlukast

DZIALAJACE NA OUN

Alkohol (odstawienie)
Amfetamina i deksamfetamina
(odstawienie)

Heroina (odstawienie)

Kofeina (odstawienie)

Kokaina (odstawienie)

MDMA (ecstasy) - (zwtaszcza
przy dtugotrwatym stosowaniu)
Metylfenidat

Modafinil

Nabilon

Nikotyna (odstawienie)
Oksetoron

Ondansetron

Orlistat

Rimonabant

Rywastygmina

Sibutramina

LEKI KARDIOLOGICZNE

Alfa-blokery
Amiodaron
Beta-blokery

Blokery kanatu wapniowego

Digoksyna (zatrucie)
Doksazosyna
Metoprolol
Flekainid

Furosemid

Inhibitory konwertazy (wszystkie)
Klonidyna

Metyldopa

Prokainamid

Propranolol

Sartany

Statyny

Streptokinaza

Lekiwyroznione pogrubiong czcionkg sq szczegdlnie istotne w kwestii wywotywania
standw depresyjnych i/lub nawrotu/zaostrzenia depresji
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Ocena ryzyka interakgcji

Ocena ryzyka interakcji proponowanego leku przeciwdepresyjnego
z innymi stosowanymi przez chorego lekami ma istotny wptyw na
powodzenie leczenia przeciwdepresyjnego. Nalezy pamieta¢, ze
leki przeciwdepresyjne (LPD) i inne substancje (tab. 5.1) hamujace
aktywnos¢ poszczegdlnych izoenzymdw CYP450 (tab. 5.215.3) beda
przyczyniaty sie do wzrostu stezenia we krwi lekow metabolizowa-
nych przez te izoenzymy, co prowadzi¢ moze do nasilenia dziatan
niepozadanych, a nawet wystapienia powiktan i efektu toksycznego.
Z drugiej strony induktory enzymatyczne (tab. 5.4) moga powodo-
wac - na skutek wzrostu aktywnosci poszczegblnych izoenzymow
CYP450 - znaczacy spadek poziomu leku metabolizowanego przez
dany izoenzym, czego efektem moze by¢ spadek skutecznosci,
a nawet utrata efektu terapeutycznego [36].

Leki przeciwdepresyjne - ich metabolizm watrobowy
oraz ryzyko wptywu na metabolizm innych lekéw poprzez hamowanie
CYP450 [35-38]

Blokada CYP450 LPD jako

Substancja substrat
czynna 3A4| 206 1A2 [2c19] 2c9 dla
CYP450
0

Agomelatyna 0 0 0 0 1A2 /2C19
. . 2D6/3A4 /
Amitryptyl ++ +++ 0 +
mitryptytina 1A2 /2C19
Bupropion 0 + 0 0 0 2B6
Doksepina ++ S 0 + 0 2D6
Duloksetyna 0 A 0 0 0 1A2
. 2C19/3A4/
E +
scitalopram 0 0 0 0 D6
Fluoksetyna ++ +++ + ++ 4+ 3A4 /2D6
Fluwoksamina  +++ LA S IR N 2D6

25
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Leki przeciwdepresyjne - ich metabolizm
watrobowy oraz ryzyko wptywu na metabolizm innych lekéw poprzez
hamowanie CYP450 [35-38]

Blokada CYP450 LPD jako

Ocena ryzyka interakgji

Substancja substrat
czynna  |3a4| 206 |1A2 [2¢19f2¢c9 dla
CYP450
Klomipramina ++ +++ 0 + 0 21/2??3??9/
Mirtazapina 0 + 0 0 0 1A2 /2D6
Moklobemid 0 + + + 0 2C19
Opipramol 0 + 0 0 0 2D6
Paroksetyna 4 qr i i i 2D6 / 3A4
Reboksetyna + + 0 0 0 3A4 /2D6
Sertralina + . 120 . + ++ o+ 3A4 /2D6
w0 0 0 0 2]
Wenlafaksyna + ¥ 0 0 0 2D6 /3A4
Wortioksetyna 0 0 0 0 0 2D6

Wybrane leki i inne substancje hamujace aktywno$é
izoenzyméw CYP450 1A2 i 2D6 [35-38]

Izoenzymy CYP
CYP 450 1A2 CYP 450 2D6
Azole przeciwgrzybicze: Amiodaron
« ketokonazol Beta-blokery:
_  Cymetydyna « metoprolol
é Disulfiram - pindolol
« propranolol
« tymolol

26
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Wybrane leki i inne substancje hamujace
aktywnosc izoenzyméw CYP450 1A2 i 2D6 [35-38]

Izoenzymy CYP

CYP 450 1A2

Fluorochinolony:

cyprofloksacyna
enoksacyna
norfloksacyna
ofloksacyna

Fluwoksamina
Flutamid

Makrolidy:

erytromycyna
klarytromycyna

Meksyletyna
Moklobemid
Omeprazol
Propafenon

LEKI

Ropinirol
Zafirlukast

Sktadniki pokarméw:

dieta ubogobiatkowa
dieta
wysokoweglowodanowa
pietruszka

pasternak

seler

sok z grejpfruta

tauryna

coca-cola

CYP 450 2D6

Bupropion
Cymetydyna
Dekstrometorfan
Difenhydramina
Duloksetyna
Flekainid
Johimbina

Leki przeciwretrowirusowe:

+ indynawir

+ rytonawir

+  typranawir
Metadon
Metoklopramid
Meksyletyna
Mibefradyl
Moklobemid
Neuroleptyki:

+ butyrofenony

. fenotiazyny
Nilotynib
Propafenon

SSRI:
- fluoksetyna
+ paroksetyna
+ sertralina (dawki
=150 mg/d)
Tréjpierscieniowe leki
przeciwdepresyjne

Narkotyki:
.+ kokaina

Leki wyréznione pogrubiong czcionkg w znacznym stopniu hamujq izoenzymy

CYP4501A22D6
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Leki i inne substancje hamujace aktywnos¢ izoenzymu
3A4 CYP450 [35-38]

Izoenzym CYP450 3A4

Acetazolamid SSRI:

Amiodaron . fluoksetyna
+ fluwoksamina
- paroksetyna

Ocena ryzyka interakgji

Azole przeciwgrzybicze:
« flukonazol

« itrakonazol - sertralina
 ketokonazol
« mikonazol Statyny:

- atorwastatyna

« posakonazol
« fluwastatyna

Buprenorfina

Tamoksyfen
Cymetydyna
. Tréjpierscieniowe leki
Cytostaty!(u przeciwdepresyjne
wo bryvvamb Trazodon
o - erlotynib .
=2
< - imatynib Werapami
@ . nilotynib Zafirlukast
a
% Danazol Lekiprzeciwr?trowirusowe:
~  Diltiazem . amprenav_wr
. - atazanawir
'zoniazyd - efawirenz
Klotrimazol - fosamprenawir
. + indinawir
Makrolidy: . lopinawir
© erytomycyna - nelfinawir
+ Karytromycyna + rytonawir

. » sakwinawir
Metronidazol

Mifepriston Sktadniki pokarméw
i preparaty ziotowe:
- mitorzab japonski
- sok z grejpfruta
- sok z pomaranczy

Substancje wyréznione pogrubiong czcionkg w znacznym stopniu hamujq izoenzym
CYP450 3A4

28
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Najwazniejsze induktory CYP450 [35,37] E_,'

Lek / substancja / 1zoenzymy CYP450 -E’-
Bajkalina X g
Deksametazon X X %o
Dym tytoniowy X E
i marihuanowy
Efawirenz X X
Etosuksymid X
Fenobarbital X X X X X
Fenytoina X X X X
Flukloksacylina X
Jedzenie grillowane X
Kapusta X
Karbamazepina X X X X X
Kortyzol X
Mitorzab japonski X
Modafinil X X X
Omeprazol X X
Okskarbazepina X
Prednizon X
Prymidon X
Ryfampicyna X X X X X X
Rufinamid X
Szatwia lekarska X
Rytonawir X X
Tipranawir X X
Topiramat X

29
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E Najwazniejsze induktory CYP450 [35,37]

o

(V]

£ Lek / substancja / Izoenzymy CYP450

‘© rodukt

N

E Troglitazon X

c

o] Waleriana X

o
Wyciag z dziurawca X X X
Zen-szen X
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Budowanie relacji terapeutycznej

Zbudowanie relacji terapeutycznej lekarz-pacjent opartej na wspot-
pracyz pacjentem wymaga podstawowej edukacji pacjenta natemat
choroby oraz mozliwosci jej leczenia.

Podstawowe informacje dla chorego
przed rozpoczeciem leczenia [1,9]

¢ Objawy depresji moga by¢ skutecznie leczone, a celem leczenia
jest powrét pacjenta do samopoczucia i funkcjonowania
przedchorobowego.

@ Leki przeciwdepresyjne nie uzalezniaja.
¢ Lek nalezy zazywac codziennie, zgodnie z zaleceniem.

@ Dziatanie terapeutyczne moze by¢ widoczne dopiero po
2-4 tygodniach - nie nalezy bez konsultacji z lekarzem odstawiac
leku mimo braku zauwazalnej poprawy.

@} Nie nalezy odstawia¢ samodzielnie leku nawet przy dobrym
samopoczuciu, gdyz grozi to pogorszeniem stanu psychicznego.
Zakonczenie leczenia musi by¢ uzgodnione z lekarzem.

¢ Niewielkie objawy niepozadane moga sie pojawi¢ na poczatku
leczenia, zazwyczaj sa przemijajace. Nie nalezy odstawiac
samodzielnie leku, tylko powiadomic lekarza.

@ Przerwanie zazywania niektérych lekdw przeciwdepresyjnych
moze powodowac wystapienie objawdw odstawiennych.

¢ Leczenie depresji jest procesem dtugotrwatym i bedzie
kontynuowane jeszcze przez wiele miesiecy w okresie dobrego
samopoczucia pacjenta.

¢ Leki przeciwdepresyjne moga wywotywac dziatania niepozadane,
ktére zostana szczegdtowo z pacjentem omowione, a w doborze
leku beda brane pod uwage preferencje pacjenta co do mozliwych
do zaakceptowania dziatan niepozadanych.
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Podstawowe informacje dla chorego

przed rozpoczeciem leczenia [1,9]
(ciag dalszy)

¢ W przebiegu leczenia pacjent powinien zawsze informowac
lekarza o:

+  pojawieniu sie nowych, niepokojacych dolegliwosci
lub nasileniu wczesniejszych

+ pojawieniu sie jego watpliwosci co do zasadnosci dalszego
leczenia oraz jego bezpieczenstwa

« nowych schorzeniach zdiagnozowanych u innych specjalistow
oraz lekach lub modyfikacjach leczenia niepsychiatrycznego,
jakie w zwiazku z tym zostaty wprowadzone

Budowanie relacji terapeutycznej

+ nieprawidtowosciach w badaniach laboratoryjnych i innych
badaniach diagnostycznych, wykonywanych réwniez z innych
powodow niz leczenie depresji.

¢ Leki uspokajajace i nasenne nie lecza depresji, moga mie¢ dziatanie
uzalezniajace i stuza jedynie do sporadycznej, doraznej pomocy.
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Wybor optymalnej i adekwatnej

metody leczenia

Dobér odpowiedniej dla pacjenta terapii polega na uwzglednieniu
mozliwie najwiekszej liczby czynnikéw i danych z wywiadu, zasto-
sowaniu odpowiednich (nie za niskich) dawek leku przeciwdepre-
syjnego (tab. 7.1) oraz dostosowaniu leku przeciwdepresyjnego do
stanu somatycznego pacjenta, wspotistniejacych chordb (tab. 7.2)
i profilu klinicznego depresji (tab. 7.3).

Czynniki wptywajace na dobér
leku przeciwdepresyjnego [1]

+ Leczenie w poprzednich epizodach:

skutecznoscé
tolerancja
objawy uboczne

« Wspdtchorobowosé z innymi zaburzeniami psychicznymi
« Profil objawéw niepozadanych (w tym tycie, dysfunkcje seksualne)

. Bezpieczenstwo stosowania danego leku w ewentualnych
wspotwystepujacych chorobach somatycznych, wiek chorego

« Stosowane leki (mozliwos¢ interakeji)

+ Cechy kliniczne depresji (nasilenie, cechy atypowe, depresja
psychotyczna, depresja z lekiem itp.)

« Stosowanie sie pacjenta do zalecen

« Skuteczno$¢ leku u krewnych | stopnia

« Doswiadczenie lekarza z danym lekiem

- Preferencje pacjenta, wygoda stosowania

+ Dostepnoscicena leku

33

130_Dekalog leczenia depresji_MR_v2_1_wybrany.indd 33 2016-09-30 08:55:08



Dawkowanie lekéw przeciwdepresyjnych [39-59]

Substancja Zakres Dawkowanie w depresji
czynna dawek/d u dorostych

Agomelatyna 25-50 mg 1x/d wieczorem, przed snem,
(**—zachowa¢  poczatkowo 25 mg/d, po 2 tyg.
ostroznos¢) dawke mozna zwiekszy¢ do

50 mg/d; niezaleznie od positkdw

Amitryptylina 50-200 mg Poczatkowo 50-100 mg/d
(* - mniejsze (*25-15mg) w dawkach podzielo-
dawki) nych lub 1x/d na noc; nastepnie

dawke stopniowo zwieksza¢ do
optymalnej dawki terapeutycznej
(maks. 200 mg/d); niezaleznie od

Wybdr optymalnej i adekwatnej metody leczenia

positkow
Bupropion 150-300 mg 150 mg 1x/d, rano; jezeli po 4 tyg.
(" -150 mg) leczenia nie nastapi poprawa,

dawke mozna zwiekszy¢ do 300
mg 1x/d; pomiedzy kolejnymi
dawkami nalezy zachowac odstep
24 h; niezaleznie od positkéw

Citalopram 20-40 mg 1x/d, o dowolnej porze, 20 mg/d,
(**-10-20 mg) dawke mozna zwiekszy¢ maks. do
40 mg/d; niezaleznie od positkow

Doksepina 30-300 mg Dawki do 100 mg/d mozna
(* - mniejsze podawac 1x/d (przed snem) albo
dawki) w dawkach podzielonych, dawki

>100 mg/d w 3 dawkach; dawka
poczatkowa w wieku podesztym:

10-50 mg
Duloksetyna  60-120 mg Poczatkowo 30-60 mg;
niezaleznie od positkow
Escitalopram  10-20 mg 1%/d; niezaleznie od positkéw
(**# - 5-10 mg,
zachowac
ostrozno$¢)

Modyfikacje dawkowania: * - wiek podeszty, - zaburzenia czynnosci wgtroby,
# - zaburzenia czynnosci nerek
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Dawkowanie lekéw przeciwdepresyjnych

[39-59] %
°
‘g
czynna dawek/d u dorostych a
[*]
Fluoksetyna 20-60 mg 20 mg/d rano; w przypadku braku ﬁ)
(* - zmniejszy¢  poprawy po 3-4 tyg. leczenia k)
dawke) rozwazy¢ zwiekszenie dawki do S
maks. 60 mg/d; niezaleznie od g

positkdw

Fluwoksamina 100-300 mg Poczatkowo 50-100 mg/d;
("** - zachowa¢ dawki <150 mg 1x/d, wieczorem;
ostroznos¢) dawki>150 mg/d podawaé w 2-3
dawkach podzielonych

Klomipramina 100-250 mg Poczatkowo 25 mg 2-3x/d
(*-10-50 mg)  w postaci tabl. o standardowym

uwalnianiu lub 75 mg 1x/d wieczo-
rem w postaci o przedtuzonym
uwalnianiu; w ciagu 1. tyg. dawke
dobowa mozna zwiekszac
stopniowo do 100-150 mg/d
(maks. do 250 mg/d)

Maprotylina 75-150 mg 1%/d wieczorem lub w dawkach
(*-75mg) podzielonych; poczatkowo zwykle
25mg1-3%/d (* - 25 mg 1x/d) lub
75 mg 1x/d
Mianseryna 30-200 mg 1%/d (na noc) lub w dawkach
(* -zachowa¢  podzielonych; poczatkowo 30
ostroznos¢) mg/d
Mirtazapina 15-45 mg Poczatkowo 15-30 mg/d; dawke

dobowa mozna podawac 1x/d
(najlepiej bezposrednio przed
snem) lub w 2 dawkach podzielo-
nych (wieksza dawka wieczorem)

Modyfikacje dawkowania: * - wiek podeszty, * - zaburzenia czynnoSci wgtroby,
# - zaburzenia czynnosci nerek
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Wybdr optymalnej i adekwatnej metody leczenia

36

[39-59]

Dawkowanie lekéw przeciwdepresyjnych

Substancja Zakres Dawkowanie w depresji
czynna dawek/d u dorostych

Moklobemid

Paroksetyna

Reboksetyna

Sertralina

Tianeptyna

300-600 mg

(* - redukcja

0 Y5-)

20-50 mg
(*-10-40 mg,
:#-10-20 mg)
8-12mg

(#,w i RY) mg,

dalszy wzrost
dawki zalezny
od tolerancji)

50-200 mg
(* - mozliwa
koniecznos¢
redukcji
dawek)

37,5mg
(*,#:: _Jx
12,5 mg)

Stosowac w 2-3 dawkach
podzielonych; dawka poczatkowa
300 mg/d, po tygodniu mozna
zwiekszy¢ do 450-600 mg;
stosowac po positku

1x/d, rano, podczas positku;

20 mg/d; w razie potrzeby dawke
mozna zwiekszac stopniowo
010 mg/d

4 mg 2x/d; w przypadku niepetnej
odpowiedzi klinicznej po 3-4 tyg.
dawke mozna zwiekszy¢ do 10
mg/d; dawka maks. 12 mg/d

1x/d, o statej porze (rano lub wie-
czorem); niezaleznie od positkow

Przed positkiem, 12,5 mg 3x/d

Modyfikacje dawkowania: * - wiek podeszty, * - zaburzenia czynno$ci wgtroby,
* - zaburzenia czynnosci nerek
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Tabela 7.1 (cigg dalszy). Dawkowanie lekéw przeciwdepresyjnych
[39-59]

Substancja Zakres Dawkowanie w depresji
czynna dawek/d u dorostych

Trazodon

Dekalog leczenia depresji

Wenlafaksyna 75-375mg W trakcie positku; w przypadku
(* = najmniej- preparatow o zmodyfikowanym
sza skuteczna  uwalnianiu poczatkowo 75 mg
dawka, 1x/d, w razie braku poprawy.

% — redukcja dawki nalezy zwieksza¢ o0 75 mg
0 ') w odstepach co najmniej 2-tyg.
Wortioksetyna 5-20 mg Niezaleznie od positku; dawka

poczatkowa 10 mg (* - 5 mg)

Modyfikacje dawkowania: * - wiek podeszty, * - zaburzenia czynnoSci wgtroby,
* — zaburzenia czynnosci nerek
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Bezpieczenstwo stosowania lekéw przeciwdepresyjnych
w réznych chorobach somatycznych [35,60]

o
c
(O]
N
(9]
9
> . o
i g 3 3
- ‘6 ] o o
5} . a = = =
€ Substancja - 3 o o
o czynna S S 2 ES
pt Yy = S B =
= o o () ("
= o 9
= O = =
X
(]
® Agomelatyna
E Amitryptylina 16, (15)
©
% Bupropion 14, (15)
s Citalopram 13
2 Doksepi
=3 oksepina 16
=
Duloksetyna 14, (15)
Fluoksetyna 14
Fluwoksamina 18,19 14, (15)
Maprotylina
Mianseryna (15)
Mirtazapina (5) 18 14, (15)
Moklobemid 10 14, (15)
Paroksetyna 12 18 13, (15)
Reboksetyna 10, (1) 18 14
Escitalopram 9 13
Sertralina LUl
16, (15)
9 (15)
Wenlafaksyna 9,10 14, (15)
Wortioksetyna ?
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Ryzyko powiktan:
s , ®@-wysokie,
1 - wzrost ryzyka zaburzen jakosciowych
$wiadomosci oraz halucynacji, 2 - niewiel-
kie ryzyko pogorszenia motorycznego,
3 - niewielkie ryzyko pogorszenia moto-
rycznego przy wiekszych dawkach oraz
szybkim wprowadzaniu lekéw, 4 - moz-
liwe wywotanie hiperglikemii, 5 - ryzyko
dziatania drgawkorodnego, 6 - ryzyko
wywotania hipoglikemii oraz pomylenia
dziatari niepozadanych leku z hipoglike-
- 455, 1 _ mia, 7 - wzrost apetytu mogacy powodo-
wad problemy z kontrola diety i glikemii,
> 8- wysokie ryzyko wydtuzenia Q-Tc i zwia-
zanych z tym komorowych zaburzen ryt-
21,22,(23),24 mu serca, ryzyko wystapienia lub progresji
blokéw przedsionkowo-komorowych, 9 -
4’5’7_{dd iark ko wy-
agodne do umiarkowanego ryzyko wy
dtuzenia Q-Tc: nie nalezy stosowaé u pa-
10,21,22,23 cjentéw z obecnym wydtuzeniem Q-Tc lub
5 20,21,22,23 kumulacja gynnikéw 'ryzyka. qu{uier?ia
Q-Tc, 10 - nie stosowac u pacjentow z nie-
ustabilizowanym nadcisnieniem, ryzyko
wzrostu ci$nienia i/lub tachykardii, 11 - ry-
zyko hipotonii ortostatycznej i tachykardii,
12 - ryzyko wzrostu poziomu cholesterolu
LDL, 13 - stosowac¢ dolne dawki terapeu-
tyczne, 14 - konieczno$¢ redukcji dawki
0 <50%, 15 - ryzyko hepatotoksycznosci,
16 - mozliwa koniecznos¢ redukeji dawki
0>50%, 17 - ryzyko kumulacji i zwigzane
z tym ryzyko zespotu serotoninowego
w zaawansowanej niewydolnosci nerek,
18 - konieczna redukcja dawki o <50%,
19 - nalezy rozpoczaé od mniejszych
10,24 dawek i powoli, ostroznie zwiekszaé,
’ 20 - podwyzszone (ze wzgledu na wptyw
21,22,(23),24 na CYP450) potencjalne ryzyko licznych
interakcji z lekami niepsychiatrycznymi,
21 - podwyzszone ryzyko hiponatremiidla
(4,6) 21,22,(23) catej grupy lekéw, 22 - podwyzszone ryzy-
ko (dla catej grupy lekéw) spadku gestosci
24 kosci i potencjalnych ztaman, 23 - pod-
wyzszone ryzyko krwawien z przewodu
10,11, 21,22, pokarmowego, 24 - zaleca sie redukcje

©
©c < 8 >
2 & > N
5 £ o o .2
< X o
£ = =i O;
U& (@] o

Dekalog leczenia depresji

20,21,22,23

20,21, 22, 24

(23) dawek o potowe, 25 - ryzyko nadmiernej
sedacji, 26 - stosowac jak najmniejsze
dawki
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Dopasowanie lekéw przeciwdepresyjnych do profilu
klinicznego depresji. ,X” - leki najlepiej pasujace do danej
kategorii [1,61]

Ricd
c
(O]
N
(9]
<
>
o
o)
+—
[J]
S
o) =~ . ©
S o = £ .-g .g .E E
S L £ o o 3 =
k- 8 22 PENE g5
3 Substancja = _g < £35S 8 2
& czynna & atS | =R N3
— 5 2 9 T =0 2 3
@ 2 c o s E U >
£ N N & o 2°E N
© v c o
€ N -= &
>
a
o Agomelatyna X X X X
S
N}
2 Amitryptylina X X X
= .
Bupropion X X
SSRI X X
Doksepina X X X
Duloksetyna X X
Klomipramina X X X

Maprotylina

Mianseryna X X X X
Mirtazapina X X X X
Moklobemid X X
Reboksetyna

0 o e
Wenlafaksyna
Wortioksetyna X X X X

LPD - leki przeciwdepresyjne
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Monitorowanie tolerancji i objawow

niepozadanych

Tolerancje leczenia i objawy niepozadane lekdw nalezy weryfikowac
poczatkowo co 1-2 tygodnie, w pdzniejszym okresie w zaleznosci od

Ryzyko wystepowania wybranych dziatan niepozadanych
po lekach przeciwdepresyjnych [35,38,60,61]

Substancja holi
nergiczne
0

Agomelatyna 0
Amitryptylina e+ ot
Bupropion + 0
Citalopram 0 0
Doksepina + ++
Duloksetyna 0 0
Fluoksetyna 0 0
Fluwoksamina + 0
Klomipramina e+ S+
Mianseryna + 0
Mirtazapina 0 0
Moklobemid + 0
Paroksetyna + 0
Reboksetyna + ¥
Escitalopram 0 0
Sertralina 0 0
0 +
Wenlafaksyna 0 +
Wortioksetyna 0 0

0 - dziatanie minimalne lub brak; + - nasilenie tagodne; ++ - nasilenie umiarkowane;
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postepow leczenia co 2-6 tygodni) (tab. 8.1). Konieczna jest rowniez
kontrola izapobieganie powiktaniom leczenia przeciwdepresyjnego,
takim jak: hiponatremia, powiktania krwotoczne, zespét serotoni-
nowy, zaburzenia gospodarki wapniowo-fosforanowej, polekowe
uszkodzenie watroby, zaburzenia przewodnictwa w miesniu ser-
cowym.

Dekalog leczenia depresji

2 Zaburzenia
Nudnosci
seksualne

0 0 0 0
++ +H+ ++ ++

+ 0 0 0
+++ 0 ++ 0/+
++ ++ ++ ++
++ 0/+ ++ 0
++ 0 ++ 0
+++ 0 + 0
++ ++ +++ ++

0 +++ + ++/+++
0 ++ ++ o/
+ 0 0/+ 0
++ 0 +++ 0/++
+ 0 0 0
+++ 0 ++ 0/+
A 0 A 0

+ +/++ 0 0
++ 0/+ ++ 0
4+ 0 0 0

+++ - dziatanie znaczne
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Hiponatremia - ogélna charakterystyka [35,62-67]
Charakterystyka hiponatremii

+ Spadek stezenia sodu w osoczu ponizej 135 mmol/I

» Czestonawraca

+ Moze rozwinad sie w kazdym momencie, ale najczesciej w 3-4
pierwszych tygodniach leczenia LPD

« Po LPD rozwija sie najczesciej w nastepstwie nieprawidtowego,
nadmiernego uwalniania hormonu antydiuretycznego (ADH)

Objawy hiponatremii

(hiponatremia moze by¢ rowniez bezobjawowa)

NIEWIELKA HIPONATREMIA I/LUB POWOLI NARASTAJACA:

«+ bole gtowy « objawy z przewodu

« ostabienie, spadek napedu pokarmowego (nudnosci,
wymioty, biegunki)

Monitorowanie tolerancji i objawdw niepozadanych

« hiporefleksja

ZNACZNA HIPONATREMIA I/LUB SZYBKO NARASTAJACA:

-+ objawy jw. . konfuzja

« Slinotok « ogniskowe objawy
+ zaburzenia widzenia neurologiczne

+ pobudzenie - drgawki

« drzenia mie$niowe + ataksja

- zaburzenia orientacji + Spigczka

Leczenie hiponatremii

JEZELI Na*>125 mmol/l, APROCES JEST POWOLNY:

. Wi wiani u . iczeni i
owolne odstawianie lek ograniczenie palenia
i monitorowanie poziomu sodu ograniczenie przyjmowania
(normonatremia najczesciej ptynéw

w ciggu 2 tygodni )
agu 2 tygodni) - dosalanie potraw, preparaty
+ zamiana na lek bezpieczniejszy doustne zawierajace s6d
JEZELI Na* <125 mmol/l LUB STAN NARASTA SZYBKO:

+ wlewy iv. stezonego NaCl (3%) - ostrozne wyréwnywanie poziomu
sodu (nie wiecej niz 8-12 mmol/l/d! i 1-2 mmol/l/h - ryzyko
ciezkiego uszkodzenia OUN)
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Dekalog leczenia depresji

Hiponatremia - czynniki ryzyka [35,62-67]

. . Trazodo“@

* - duze dawki typowych LPP, stosowane przez
dtugi czas iw potgczeniach z innymi lekami

SSRI-selektywne inhibitory wychwytu zwrotnego
serotoniny; TLPD - tréjcykliczne leki przeciwdepre-
syjne; POChP - przewlekta obturacyjna choroba
ptuc; NLPZ - niesteroidowe leki przeciwzapalne;

LPP - leki przeciwdepresyjne @

45

130_Dekalog leczenia depresji_MR_v2_1_wybrany.indd 45 2016-09-30 08:55:09


Marcin
Highlight

Marcin
Sticky Note
prosze o usunięcie graficznego wyszczególnienia trazodonu - wszystkie leki powinny być na takim samym tle tak aby unikac wyróżniania preparatów 


Marcin
Highlight

Marcin
Sticky Note
powinno być: przeciwpsychotyczne 

Marcin
Highlight

Marcin
Sticky Note
niestety ten graf został mylnie przedstawiony i wogóle nie zgadza się z pierwotną wersją podaną przeze mnie - wynika z niego teraz mylnie że choroby/ stany - to wysokie ryzyko, "inne" - to ryzyko średnie , a "innre leki" to ryzyko niskie a przecież to są 3 grupy różnych czynników wchodzące w interakcję z LPD i to tylko LPD powinny bybyc podziellone na 3 grupy ryzyka - prosze o przywrócenie wrsji z mojego draftu 


Powiktania krwotoczne po lekach
przeciwdepresyjnych [60,68-73]

Mechanizm powstawania

Konsekwencje uposledzenia zdolnosci ptytek
do agregacji po LPD
WZROST RYZYKA:

- podbiegnie¢ krwawych przy zwykiej aktywnosci codziennej

« krwawien z:

Monitorowanie tolerancji i objawdw niepozadanych

- dziagset (przy normalnym szczotkowaniu)
- nosa
- drég rodnych
« krwawien gérnego odcinka przewodu pokarmowego (3-krotny
A ryzyka)
« przedtuzajacych sie i nasilonych krwawien pooperacyjnych
(? - dyskusyjne):
- sprzeczne wyniki dotyczace krwawien okotoporodowych,
poporodowych
- wykazane wieksze ryzyko dla krwawien po biopsji piersi w trakcie
zazywania SSRI
- wykazane wieksze ryzyko krwawien i mikrokrwawien $rédczasz-
kowych
- nie wykazano wiekszego ryzyka krwawien i zgonéw po operacjach
kardiochirurgicznych i w chirurgii plastycznej

Postepowanie w przypadku kumulacji czynnikéw ryzyka /
wystapienia powiktania

« Poinformowanie pacjenta o ryzyku i mozliwych objawach

5-HTT-;5-HT —; PLT -; 5-HT2A -, LPD - leki przeciwdepresyjne; SSRI - selektywne
inhibitory wychwytu zwrotnego serotoniny; SNRI - inhibitory wychwytu zwrotnego
serotoniny i noradrenaliny
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Postepowanie w przypadku kumulacji czynnikéw ryzyka /

wystapienia powiktania
(ciag dalszy)

« W przypadku wystapienia lub kumulacji czynnikdw ryzyka - zamiana
na lek o mniejszym ryzyku:
- 0 podobnym profilu klinicznym: np. SSRI, SNRI = trazodon,
wortioksetyna
- o innym profilu klinicznym
« Ostona Sluzéwki przewodu pokarmowego: np. pantoprazol
. Ewentualna konsultacja specjalistyczna

Dekalog leczenia depresji

Czynniki ryzyka powiktan krwotocznych

po lekach przeciwdepresyjnych [35,60]

Powinowactwo LPD do transportera serotoninowego

v

SREDNIE: CITALOPRAM > TLPD (poza klomipramina)
> FLUWOKSAMINA > WENLAFAKSYNA

NISKIE:  wortioksetyna, agomelatyna, mianseryna,

mirtazapina, { buTropion, reboksety-

na, maprotylina

: :

INNE LEKI: STANY/CHOROBY:

NLPZ Starszy wiek, mtodziez

Leki przeciwptytkowe Uszkodzenie watroby
Sterydy Anemia

Warfaryna Niedobor witaminy B, kwasu
Acenokumarol foliowego

Cytostatyki Krwawienia z przewodu

pokarmowego w wywiadzie
Skazy krwotoczne

LPD - leki przeciwdepresyjne; TLPD - trojcykliczne leki przeciwdepresyjne;
NLPZ - niesteroidowe leki przeciwzapalne
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Zesp6t serotoninowy - charakterystyka [35,62,74-78]

Mechanizm powstawania

- Prawdopodobnie efekt nadmiernej aktywacji receptoréw
serotoninowych (5-HT2, 5-HT1A) w CSN i na obwodzie

- Postulowany réwniez udziat innych szlakéw
(glutaminergicznego, GABA-ergicznego, noradrenergicznego)

Ogélna charakterystyka

- Pojawia sie i narasta w krétkim czasie od:

- dotaczenia lub zwiekszenia dawki leku
serotoninergicznego

. dotaczenia lub zwiekszenia dawki leku, ktory podnosi
stezenie leku serotoninergicznego (uwaga na leki hamujace
izoenzym CYP450, bioracy udziat w metabolizmie leku
serotoninergicznego!)

Monitorowanie tolerancji i objawdw niepozadanych

- Stanowi kombinacje objaw6w psychopatologicznych,
neurologicznych i wegetatywnych

- Obraz kliniczny jest nieswoisty i zréznicowany - w procesie
postawienia wtasciwej diagnozy najwazniejsze sa wywiad i duza
dynamika rozwoju objawéw

- Wazne: diagnostyka réznicowa i wykluczenie innych czynnikow

- Wiekszos¢ przypadkow - tagodna (wéwczas czesto nieleczony,
nierozpoznany)

Obraz kliniczny - ewolucja objawéw

CZESTO NA POCZATKU: RYZYKO POMYkKI Z:
« biegunka, kurczowe bole . zatruciem pokarmowym
brzucha « choroba zakazna
+ niepokoj

STOPNIOWO POJAWIAJA SIE: RYZYKO POMYtKI Z:

48

+ tachykardia .

tagodny wzrost RR
wygorowanie odruchow
poszerzenie zrenic
przyspieszenie oddechu
drzenia
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Zesp6t serotoninowy - charakterystyka [35,62,74-78]
(ciag dalszy)

Obraz kliniczny - ewolucja objawéw
(ciag dalszy)

STOPNIOWO POJAWIAJA SIE:

+ wzrost temperatury ciata
>38°C

+ podniecenie ruchowe

*  przyspieszenie mowy

Dekalog leczenia depresji

KOLEJNY ETAP:

« mioklonie

. drgawki

+  sztywno$¢ miesniowa
« hipertermia

« zlewne poty

ETAP SCHYLKOWY CIEZKI: RYZYKO POMYEKI Z:
« stan padaczkowy .+ ,zespotem
+ kwasica neurologicznym”
« DIC «  ztosliwym zespotem
. zapas¢ krazeniowa neuroleptycznym
+ niewydolnos¢
oddechowa

« ostra niewydolno$¢ nerek
na tle rabdomiolizy
.+ zgon

Kryteria Sternbacha rozpoznania zespotu serotoninowego

1. Dodanie lub zwiekszenie dawki leku serotoninergicznego w niedaw-
nym czasie

2. Wykluczenie innych czynnikow mogacych wywotywaé objawy
podobne do zespotu serotoninowego (zatrucia, infekcje, zaburzenia
metaboliczne, naduzycie lub odstawienie substancji)

3. Wykluczenie wprowadzenia w ostatnim czasie neuroleptyku lub
zwiekszenia jego dawki
4. Co najmniej 3 z ponizszej listy objawdw:
+ zaburzenia $wiadomosci i orientacji
+ niepokdj, agitacja

DIC (disseminated intravascular coagulation) - zespét rozsianego wykrzepiania
wewngtrznaczyniowego

49
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Zesp6t serotoninowy - charakterystyka [35,62,74-78]
(ciag dalszy)

Kryteria Sternbacha rozpoznania zespotu serotoninowego
(ciag dalszy)

+ mioklonie

+ wygbrowanie odruchéw

« zlewne poty, dreszcze

« drzenia miesniowe

+ biegunka

+ wzrost temperatury ciata >38°C

+ zaburzenia koordynacji ruchowej

Leczenie zespotu serotoninowego

. Odstawienie lekéw o dziataniu serotoninergicznym - wigkszo$é
objawow (60-70%) ustepuje w ciagu 24 godzin od odstawienia
leku (z wyjatkiem lekéw ER i lekdw o dtugim T2)

Monitorowanie tolerancji i objawdw niepozadanych

+ Na wszelki wypadek — odstawienie LPP (ryzyko pomytki z NMS)

+ Kontrola réwnowagi wodno-elektrolitowe] i parametrow zyciowych,
zapewnienie odpowiedniej saturacji (>93%)

- Unikanie fizycznego unieruchamiania pacjentow - moze ono
wzmagac aktywnos¢ miesniowa w zwiazku z wyrywaniem sie
pacjentoéw (narastanie kwasicy mleczanowej, rozpadu miesni
i hipertermii)

« W ciezkiej hipertermii — ochtadzanie fizyczne, intubacja, zwiotczenie
miesni
- Leczenie farmakologiczne:
- cyproheptadyna (Peritol):

- 12-32mg/d

- dawka poczatkowa: 12 mg

- nastepnie w razie braku efektu zwiekszanie 0 2 mg

co 2 godziny
- dawka podtrzymujaca: 8 mg co 6 godzin

» podanie benzodwuazepin (diazepam, lorazepam) celem
redukcji podniecenia psychoruchowego i termogenezy

TVs - okres péttrwania; ER (extended-release) - przedtuzone uwalnianie; LPP - lek
przeciwpadaczkowy; NMS (neuroleptic malignant syndrome) - ztosliwy zespot
neuroleptyczny
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Leki zwiekszajace przekaznictwo serotoninergiczne
(ich potaczenie wiagze sie z ryzykiem wystapienia

zespotu serotoninowego) [62]

Grupa lekow Nazwy lekow

Selektywne inhibitory
wychwytu zwrotnego
serotoniny (SSRI)

Inhibitory wychwytu
zwrotnego serotoniny
i noradrenaliny (SNRI)

Inne leki przeciwdepresyjne
Leki normotymiczne

Leki przeciwbélowe

Leki przeciwmigrenowe
Antagonisci NMDA

Leki przeciwwymiotne
stosowane do ograniczenia
nudnosci i wymiotow

Inhibitory
monoaminooksydazy

Antybiotyki
Hormony
Narkotyki

Leki i preparaty
kupowane bez recepty

fluoksetyna, fluwoksamina,
sertralina, paroksetyna,
citalopram i escitalopram

Dekalog leczenia depresji

wenlafaksyna, duloksetyna,
klomipramina, amitryptylina

wortioksetyna, trazodon
kwas walproinowy, lit

tramadol, nefopam, fentanyl,
pentazocyna, petydyna

pochodne ergotaminy, tryptany
dekstrometorfan

metoklopramid, prometazyna,
ondansetron, granisetron,
tropisetron, palonosetron

moklobemid, selegilina, rasagilina

linezolid
tyroksyna tréjjodotyronina
MDMA, LSD, kokaina

wyciag z dziurawca, wyciag

z zen-szenia, preparaty

ztozone stosowane

w przeziebieniach i zawierajace:
triploidyne, bromfeniramine,
dekstrometorfan, difenhydramine

MDMA - 3,4-metylenodioksymetamfetamina; LSD - dietyloamid kwasu D-lizergowego
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Zaburzenia gospodarki wapniowo-fosforanowej
[60,79-82]

Mechanizm zaburzenia gospodarki
wapniowo-fosforanowej

Przewlekty wptyw lekdw przeciwdepresyjnych na receptory seroto-
ninowe oraz transporter serotoniny obecne na komorkach tkanki
kostnej, mogacy prowadzi¢ do zmian ich aktywnosci.

Osteoklast Osteoblast Osteocyt
Transporter 5-HT X X X

Receptory 5-HT1A X X
Receptory 5-HT1B, 1D X
Receptory 5-HT2A/2C X X
Receptory 5-HT2B X

Czynniki ryzyka

Monitorowanie tolerancji i objawdw niepozadanych

« Wieloletnia terapia SSRI (w niektorych badaniach ryzyko SNRI = SSRI)
+ Wiek>50 lat

+ Wysokie dawki lekéw przeciwdepresyjnych (LPD)

» Leki podwyzszajace poziom prolaktyny (w tym LPD)

+ Mniejsza waga u mezczyzn (<75-110 kg)

+ Okres pomenopauzalny u kobiet

+ Upadki w przesztosci

+ Obecna osteoporoza

Konsekwencje

+ Spadek gestosci kosci

+ Ryzyko ztaman

Przed-
ramie

52
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Zaburzenia gospodarki wapniowo-fosforanowej
[60,79-82]

(ciag dalszy)

Postepowanie

« W przypadku kumulacji czynnikéw ryzyka - monitorowanie gestosci
kosci:
+zmiana SSRI/SNRI na inny LPD o mniejszym ryzyku: np.

rtazapina
« porada Spegalistyczna

« Wykrywanie i leczenie:
+ hiperprolaktynemii
+ hiponatremii, polidypsji

Dekalog leczenia depresji

+ Zmiana stylu zycia:
+ ograniczenie palenia
+ ograniczenie picia kawy
.+ dieta
« aktywnosc fizyczna
+ ekspozycja na $wiatto stoneczne

Polekowe uszkodzenie watroby [60]

Typologia
KOMORKOWE CHOLESTATYCZNE MIESZANE
ALT =2 x ponad ALP =2 x ponad ALT =2 x ponad
norme norme norme
ALT:ALP =5 ALT:ALP <2 ALP =2 x ponad
norme
ALT:ALP =2-5

Czas trwania

OSTRE PRZEWLEKELE

do 3 miesiecy powyzej 3 miesiecy

53
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Polekowe uszkodzenie watroby [60]
(ciag dalszy)

Obraz kliniczny

Czesto bezobjawowe

Objawy:

» zaburzenia zotadkowo-jelitowe
+ rozbicie

. 7zottaczka

+ boélbrzucha

- Swiad (cholestaza)

Czynniki ryzyka

+ taczenie lekdw o potencjale hepatotoksycznym
+ Starszy wiek

-+ Naduzywanie alkoholu

Monitorowanie tolerancji i objawdw niepozadanych

« Ptec zenska

« Wolny metabolizm watrobowy w zakresie CYP450 2D6
+ Dtugi okres péttrwania leku

+ Duzy efekt pierwszego przejscia leku

+ Niewydolno$¢ nerek

+ Otytosc¢

« Cigza

Najwazniejsze leki, ktérych stosowanie w leczeniu

moze wigzac sie z wystepowaniem cech
polekowego uszkodzenia watroby

Substancje czynne Inne substancje/leki:
stosowane w psychiatrii: + Alkohol etylowy

-« Agomelatyna « Amfetamina

+ Bupropion « Amoksycylina + klawulanian
» Donepezil « Dibenzoksazepina

« Duloksetyna - Kaptopryl

» Fenotiazyna « Kofeina

»+ Haloperydol « Kokaina

+ Karbamazepina + Lotne rozpuszczalniki
- Klozapina « Makrolidy

+ Kwetiapina + MDMA
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Polekowe uszkodzenie watroby [60] 'g

(ciag dalszy) %

°

. Lamotrygina « NLPZ ©
« Leki tréjpierscieniowe + Opioidy S
+ Memantyna + Paracetamol g
+ Mianseryna « Sok grejpfrutowy o0
+ Mirtazapina + Statyny %
« Moklobemid . Sterydy =
+ Naltrekson « Tamoksyfen a

.+ Olanzapina

+ Pregabalina
« Sertralina

+ Trazodon

« Walprioniany
« Wenlafaksyna

Czynniki ryzyka wydtuzenia odstepu QT
w zapisie EKG [60,62]

Kardiologiczne

« bradykardia

+ Choroba niedokrwienna serca

« Blok przedsionkowo-komorowy Il lub Ill stopnia

« Zapalenie miesnia sercowego

« Przerost lewej komory

« Wczesniejsze wystepowanie u pacjenta wydtuzenia odstepu QT

« Wystepowanie w rodzinie: wydtuzenia odstepu QT, komorowych
zaburzen rytmu, torsade de pointes

Farmakologiczne

. Stosowanie i taczenie lekow mogacych wydtuzac odstep QT

« Stosowanie lekébw moczopednych wptywajacych znaczaco
na réwnowage wodno-elektrolitowa (np. tiazydy)

+ Hipokaliemia
+ Hipokalcemia

+ Hipomagnezemia
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Czynniki ryzyka wydtuzenia odstepu QT
w zapisie EKG [60,62]

(ciag dalszy)

. Duzy stres

« Wysitek fizyczny

Ptec zeriska

+ Podeszty wiek

+ Znaczne niedozywienie

« Genetycznie uwarunkowany wolny metabolizm lekéw

» Historia ciezkiego naduzywania alkoholu lub innych substancji
. Ciezka niewydolno$¢ nerek lub watroby

« Przymus bezposredni

Leki psychiatryczne, ktére moga wydtuzacd odstep QT

Leki przeciwdepresyjne TLPD > bupropion, citalopram,
escitalopram, nlafa ksyna,
moklobemid Q

Leki przeciwpsychotyczne Sertindol, haloperydol>kwetiapina,

zyprazydon, klozapina, olanzapina,
amisulpryd, sulpiryd, rysperydon,

Monitorowanie tolerancji i objawdw niepozadanych

flupentiksol
Leki normotymiczne Lit, karbamazepina
Inne Hydroksyzyna
Anestetyki Enfluran, izofluran, halotan
Antybiotyki Ampicylina, azytromycyna,

erytromycyna, ketokonazol,
klarytromycyna, metronidazol,
mikonazol, pentamidyna, trimetoprim,
sulfometoksazol, cyprofloksacyna
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Czynniki ryzyka wydtuzenia odstepu QT
w zapisie EKG [60,62]
(ciag dalszy)

Inne leki, ktore moga wydtuzac odstep QT w zapisie EKG
(ciag dalszy)

Dekalog leczenia depresji

Diuretyki Indapamid

Leki gastrokinetyczne Cyzapryd, dimenhydrynat, domperidon,
i przeciwwymiotne metoklopramid

Leki antyarytmiczne Amiodaron, chinidyna, dyzopiramid,

prokainamid, sotalol, bretylium
Leki przeciwhistaminowe Astemizol, terfenadyna, difenhydramina

Inne Amantadyna, sildenafil, tamoksifen,
metadon, cyklosporyna
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Monitorowanie efektywnosci leczenia

Monitorowanie efektywnosci leczenia oraz obserwacja pacjenta
pod katem wystepowania zjawiska lekoopornosci stanowia istotny
element terapii depresji. W razie potrzeby pozwalaja na wdrozenie
odpowiedniego postepowania majacego na celu potencjalizacje

leczenia. E

Reguta ABCD

wykluczenie lekoopornosci rzekomej [83,84]

OCEN ADEKWATNOSC:
« dawki leku

» doboru leku do profilu klinicznego choroby

+ doboru leku pod katem mozliwych interakcji

A obnizajacych jego skutecznos¢ (np. obecnosé
ADEKWATNOSC induktoréw enzymatycznych lub lekbw
TERAPII ,depresjogennych”)

+ Cczasu trwania leczenia

OCEN WSKAZANIA DO WPROWADZENIA:
« psychoterapii
« terapii EW

OCEN OBECNOSC ORAZ WPLYW NA PRZEBIEG
LECZENIA TAKICH CZYNNIKOW JAK:

+ Utrata

B
soworae S e

zyciowe, w viord [
| ZEWNETRZNE RIS, FTEER goinej adaptad)
CZYNNIKI - problemy w relacjach rodzinnych
PODTRZYMUJACE i pal’tnerskich
CHOROBE + problemy ekonomiczne i zawodowe

« wykorzystywanie objawéw choroby do
kontroli otoczenia
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Reguta ABCD

wykluczenie lekoopornosci rzekomej [83,81@
(ciag dalszy)

ZBADAJ OBECNOSC TAKICH ZJAWISK JAK:
- niewystarczajaca edukacja pacjenta nt.
zagadnien zwiazanych z leczeniem

+ niestosowanie sie do zalecen lekarza, w tym
C przyjmowanie leku w sposéb nieregularny
COMPLIANCE io nieWJfaéCiWyCh pOraCh
+ lek pacjenta przed dziataniami niepozadanymi
oraz ich nieakceptacja

Dekalog leczenia depresji

- lek pacjenta przed stygmatyzacja wynikajaca
z leczenia psychiatrycznego

PONOWNIE ZWERYFIKUJ DIAGNOZE POD KATEM:
« obecnosci cech zaburzenia dwubiegunowego
+ obecnosci wspdtwystepujacych innych

zaburzen psychicznych, ktérych nieleczenie
moze negatywnie wptywac na efekty leczenia
depresji (zaburzenia lekowe, obsesyjno-
-kompulsyjne, zaburzenia osobowosci,
naduzywanie oraz uzaleznienie od substancji)

D
DIAGNOZA

+ obecnosci choréb somatycznych, ktére moga
wigzac sie z nasileniem lub indukowaniem
objawdw depresyjnych

Strategie potencjalizacji
leczenia przeciwdepresyjnego [4,9,35,83]

Zwiekszenie NAJBARDZIEJ WSKAZANE, KIEDY:
dawki leku « reakcja na leczenie jest dobra, ale niepetna
przeciwdepresyjnego tolerancja leku jest dobra

« dotychczasowe dawki byty nieadekwatnie
mate
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Strategie potencjalizacji

leczenia przeciwdepresyjnego [4,9,35,83]
(ciag dalszy)

Zamiana na inny NAJBARDZIEJ WSKAZANA, KIEDY:
lekprzeciwdepresyjny - nie ma wyraznej reakcji na leczenie
wczesniejszym LPD
+ wystepuja nasilone lub nieakceptowane
przez pacjenta dziatania niepozadane
po wczesniejszym LPD

« istnieje ryzyko politerapii (n@enci
w podesztym wieku, liczne wspofistniejace
choroby somatyczne, wysokie ryzyko
interakeji lekowych)

Monitorowanie efektywnosci leczenia

+ komplikacja schematu leczenia stwarza
ryzyko pogorszenia wspotpracy i zdolnosci
pacjenta do stosowania sie do zalecer\

Zamiana nainny UWAGA NA RYZYKO:
lekprzeciwdepresyjny - pojawienia sie objawdw odstawiennych
w trakcie przerywania podawania
wezesniejszego leku (dotyczy zwtaszcza:
wenlafaksyny, duloksetyny, paroksetyny,
rzadziej: sertraliny, escitalopramu,
citalopramu, lekdw tréjpierscieniowych)
+ wystapienia objawdw ,z odbicia”
przy odstawianiu LPD o dziataniu
antycholinergicznym (np. TLPD): bél gtowy,
niepokdj motoryczny, biegunka, nudnosci,
wymioty
+ naktadania sie na siebie dziatania
leku odstawianego i wprowadzanego
oraz wynikajace z tego ryzyko zespotu
serotoninowego i kumulacji dziatan
niepozadanych (najwieksze ryzyko, kiedy
lekiem odstawianym jest fluoksetyna)

interakgji farmakokinetycznych

(np. zwiekszony lub obnizony poziom
leku we krwi ze wzgledu na zmieniony
metabolizm przez poprzedni LPD)

LPD - leki przeciwdepresyjne; TLPD - trojcykliczne leki przeciwdepresyjne
60
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Strategie potencjalizacji

leczenia przeciwdepresyjnego [4,9,35,83]
(ciag dalszy)

Potencjalizacja NAJBARDZIEJ WSKAZANA, KIEDY WYSTEPUJE
e CZESCIOWA ODPOWIEDZ NA WCZESNIEJSZY
LPD:

przeciwdepresyjnego
« szansa na szybszy efekt terapeutyczny

Dekalog leczenia depresji

innym LPD

lub « mozliwos¢ szerszego dziatania na
preparatem, objawy prezentowane przez pacjenta
ktory nie jest LPD (objawy psychotyczne, zaburzenia
(augmentacja) snu, apatia, pobudzenie) - w tym na

objawy zaburzen wspotwystepujacych
z epizodem depresyjnym (np. zaburzenia
jedzenia, zaburzenia lekowe, zespét stresu
pourazowego, zaburzenia obsesyjno-
-kompulsyjne)

+ mozliwos¢ uzyskania dodatkowego
dziatania zabezpieczajacego przed
nawrotem lub zaostrzeniem

+ mozliwos¢ redukgji nasilenia niektérych
dziatan niepozadanych
UWAGA NA RYZYKO:
« interakcji
« kumulacji dziatar niepozadanych
« komplikacji schematu leczenia

« wzrostu kosztow leczenia

LPD - leki przeciwdepresyjne
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Skutecznosé

Najlepiej
udokumentowana

Mozliwa .

Monitorowanie efektywnosci leczenia

Lit > trojjodotyronina, atypowe LPP

Strategia - dodanie

*

Amantadyna

Buspiron

Cynk

DHEA

Estrogeny

Inhibitory steroidogenezy
Karbamazepina
Ketamina

Kwas foliowy

Kwasy ttuszczowe omega-3
Lamotrygina

Modafinil

Pindolol

Pramipeksol
Psychostymulanty
S-adenosyl-L-metionina
Lewotyroksyna

Tryptofan

Witamina B,,

*arypiprazol, kwetiapina, olanzapina, rysperydon, zyprazydon
LPP - leki przeciwpsychotyczne; DHEA - dehydroepiandrosteron
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taczenie lekéw przeciwdepresyjnych
w celu potencjalizacji.

Wybrane strategie [4,9,35]

Strategia Uwagi

SSRI/SNRI/
wortioksetyna
+trazodon (<150 mg/d)/
agomelatyna/
mirtazapina/
mianseryna

SSRI/SNRI/
wortioksetyna
+trazodon (<150 mg/d)/
agomelatyna/
mirtazapina/
mianseryna

POTENCJALNA MOZLIWOSC UZYSKANIA
DODATKOWYCH KORZYSCI W POSTACI:

redukgji zaburzen snu indukowanych
przez SSRI/SNRI

redukcji zaburzen seksualnych
indukowanych przez SSRI/SNRI

redukgji nasilenia innych dziatan
niepozadanych generowanych przez
SSRI/SNRI (np. zaburzenia z przewodu
pokarmowego)

Dekalog leczenia depresji

dodatkowego dziatania
przeciwlekowego i nasennego,
uspokajajacego

UWAGA NA:
ryzyko wzrostu masy ciata po
mianserynie, mirtazapinie
ryzyko kumulowania sie efektu
hepatotoksycznego (zwtaszcza
agomelatyna)

ryzyko zespotu serotoninowego,
zwtaszcza w przypadku:

« stosowania dawek trazodonu
>150 mg

« potaczenia mirtazapina
+ fluwoksamina

SSRI - selektywne inhibitory wychwytu zwrotnego serotoniny; SNRI — inhibitory
wychwytu zwrotnego serotoniny i noradrenaliny; TLPD - tréjcykliczne leki przeciw-

depresyjne
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taczenie lekéw przeciwdepresyjnych
w celu potencjalizacji.
Wybrane strategie [4,9,35]

(ciag dalszy)

Strategia Uwagi

SSRI/SNRI + bupropion POTENCJALNA M02LIWQ$C UZYSKANIA
DODATKOWYCH KORZYSCI W POSTACI:

redukgji zaburzen seksualnych
indukowanych przez SSRI/SNRI

poprawy napedu, energii, funkgji
poznawczych

Monitorowanie efektywnosci leczenia

redukcji meczliwosci, sennosci

redukcji apetytu u 0séb, ktére reaguja
jego zwiekszeniem po SSRI/SNRI

SSRI +reboksetyna POTENCJALNA MOZLIWOSC UZYSKANIA
DODATKOWYCH KORZYSCI W POSTACI:
poprawy napedu, energii, funkcji
poznawczych

redukcji meczliwosci, sennosci

Amitryptylina/ UWAGA NA:
doksepina + SSRI koniecznos¢ redukeji dawki TLPD,
ze wzgledu na niebezpieczenstwo
znacznego wzrostu poziomu
we krwi i zwiazane z nim ryzyko
dziatan niepozadanych i zespotu
serotoninowego

wptyw kombinacji lekowej

na przewodnictwo w miesniu
sercowym i koniecznos¢ kontroli QTc
(zwtaszcza w przypadku citalopramu/
escitalopramu)

SSRI - selektywne inhibitory wychwytu zwrotnego serotoniny; SNRI - inhibitory
wychwytu zwrotnego serotoniny i noradrenaliny; TLPD - trojcykliczne leki przeciw-
depresyjne
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Odpowiedni czas terapii

Odpowiedni czas terapiijest konieczny w przypadku leczenia depresji
[1,83]. Leczenie ostrej fazy depresji powinno trwaé minimum 6 ty-
godni. @niiszej rycinie schematycznie zilustrowano optymalny

czas terapmr depresiji.

Leczenie depresji nawracajacej
l

Optimum czasowe leczenia
pierwszego epizodu

Minimum czasowe leczenia
pierwszego epizodu

E———

PROGRESJA ZABURZENIA @EWSJA WYZDROWIENIE

y v

Stan

prawidtowy Odpowiedz

v

ecrenie Leczenie Leczenie
podtrzy- profilak-

ST mujace tyczne

Czastrwania 6-12 tygodni 3-6 miesiecy >5 lat

Dawki Jak w ostrej fazie lub

Dawkowanie : - : :
terapeutyczne  stopniowe zmniejszanie dawki
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