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STRESZCZENIE

Nowoczesna psychofarmakoterapia zaburzen depresyjnych jest rozwijana od lat 50.
XX w. Zaktada sie zblizong skuteczno$¢ ogétu lekdw przeciwdepresyjnych, przy réznym
profilu ich dziatan niepozadanych i zréznicowanym bezpieczenstwie. W rezultacie konco-
wa efektywnos¢ (skutecznosé minus dziatania niepozadane) jest rézna dla réznych grup
i poszczegdlnych srodkdéw. Leki przeciwdepresyjne stosowane sg w kazdym nasileniu za-
burzen depresyjnych, w epizodach tagodnych, umiarkowanych i ciezkich, jako samodziel-
na metoda terapii badz w potfaczeniu z innymi lekami lub technikami, np. psychoterapia
lub socjoterapia. Dobor lekow przeciwdepresyjnych opiera sie na czynnikach specyficz-
nych dla pacjenta i dla leku. Praktycznie kazdy lek ma odmienny profil dziatania. Z kolei
potaczenia lekéw przeciwdepresyjnych nie sa sumga ich klinicznych dziatan, lecz wnosza
odmienng jako$¢ do terapii. Najstarsze grupy — IMAO i TLPD - sg stosowane juz tylko spo-
radycznie. Zastapity je leki z grup SSRI, SNRI, NaSSA i innych.

Stowa kluczowe: leki przeciwdepresyjne, wybdr leku

NAJWAZNIEJSZE
Pomimo sklasyfikowania antydepresantéw do kilku grup farmakologicznych kazdy
lek przeciwdepresyjny ma odmienne wlasciwosci kliniczne.

HIGHLIGHTS
Despite classifying antidepressants into several pharmacological groups, each antide-
pressant drug has different clinical properties.
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ABSTRACT

Modern psychopharmacotherapy of depressive disorders has been developed since the 1950s. It is assumed that the ef-
fectiveness of all antidepressants is similar, with different profiles of side effects and different safety. As a result, the final
effectiveness (efficacy minus side effects) varies between groups and between agents. Antidepressants are used in all
severity of depressive disorders, in mild, moderate and severe episodes, as an independent method of treatment or in
combination with other methods, e.g. psychotherapy. The selection of antidepressants is based on patient-specific and
drug-specific factors. Virtually every antidepressant has a different action profile. Moreover, combinations of antidepres-
sants are not the sum of their clinical effects, but bring different quality to the therapy. The oldest - MAOI and TLPD -
drugs are used now only sporadically. They were replaced by SSRI, SNRI, NaSSA, and other drugs.

Key words: antidepressants, drug selection

WSTEP

Leki przeciwdepresyjne to koncepcja w praktyce bardzo
nowa. Jeszcze w potowie XX w. zakladano, ze imiprami-
na - pierwszy lek tréjcykliczny wprowadzony do leczenia
w roku 1957 - nie da sie skomercjalizowa¢, poniewaz nie
bedzie wystarczajaco duzo pacjentéw, ktérzy mieliby ja
stosowac [1]. Swiat po Il wojnie §wiatowej miat by¢ juz tylko
lepszy, a koncepcja depresji klinicznej dopiero sie ksztatto-
wata.

Tymczasem zaburzenia depresyjne sa obecnie uznawane
przez Swiatowa Organizacje Zdrowia (WHO, World Health
Organization) za jedna z najwazniejszych przyczyn inwa-
lidyzacji spotecznej, a w przypadku kobiet w krajach roz-
winietych — wrecz za gtéwna przyczyne. Nawet jedli to ta
sama depresja, co wieki temu, wyraza sie ona wspotcze-
$nie inaczej kulturowo, socjologicznie, psychologicznie
i medycznie. Wspotczesny styl zycia, intensywna praca,
tempo zycia, brak czasu, atomizacja rodzin, zaburzenia me-
taboliczne, wspotchorobowos¢, bezruch itd. prowadza do
eksploatacji wewnetrznych zasobdw i rozwoju zaburzen
emocji, ktorych ikong staty sie nawrotowe zaburzenia de-
presyjne. W tej sytuacji powszechne jest obecnie zapisy-
wanie lekdéw przeciwdepresyjnych w ramach wszystkich
specjalizacji lekarskich.

WYBOR LEKU

Zasady stosowania lekdw przeciwdepresyjnych sprowa-
dzaja sie do dwoch rozbudowanych kryteriéw [11:
+  skuteczno$¢ lekow
- sifa leku; kryterium to zostato zrelatywizowane
w tej klasie; zaktada sie podobng skutecznosé (,wyj-
$ciowq”) ogodtu srodkow, przy duzych réznicach pod
wzgledem dziatan niepozadanych
- sity leku nie nalezy myli¢ z sumowaniem korzysci
w przewlektym leczeniu; realizacja dtugotrwatych
terapii jest mozliwa gtéwnie dzieki dobrej toleranc;ji
danego leku
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efekt przeciwdepresyjny zwykle nastepuje po
2-tygodniowym okresie leczenia, ale skale catkowi-
tej poprawy da sie okresli¢ dopiero po wielotygo-
dniowej terapii (6-12 tygodni)

podstawowym, wspdtczesnym modelem leczenia
przeciwdepresyjnego jest poprawa funkcjonowania
psychospotecznego bez redukowania psychospo-
tecznej aktywnosci; pacjenci chca stosowac leki, nie
rezygnujac z pracy i nauki

wazny jest potencjat dodatkowy lekéw, np. przeciw-
lekowy lub przeciwbdlowy, a w okreslonych sy-
tuacjach i w przypadku okreslonych lekéw takze
uspokajajacy lub promujacy sen

koncowa skutecznosc lekdw jest oceniana na trzech
poziomach: poprawy (znaczaca redukcja objawow),
remisji (brak objawéw chorobowych) i restytucji
petnej sprawnosci

tolerancja i bezpieczenstwo lekéw

leki przeciwdepresyjne sg zalecane do stosowania
dtugotrwatego; w tej sytuacji nie mozna is¢ na kom-
promis w zakresie bezpieczenstwa

nalezy kazdorazowo uwzglednia¢ ryzyko zatrucia
w przypadku zamachu samobdjczego; ryzyko to
w podstawowym stopniu przyczynito sie do rezy-
gnacji ze stosowania starszych grup lekéw (inhibito-
ry monoaminooksydazy [IMAO, monoamine oxidase
inhibitors] i trojcykliczne leki przeciwdepresyjne
[TLPD, tricyclic antidepressants])

leki przeciwdepresyjne beda czesto stosowane (ze
wzgledu na wysoka wspotchorobowos¢ psychia-
tryczng i somatyczng) wraz z lekami z innych grup
farmakologicznych, np. z lekami krazeniowymi lub
innymi lekami psychiatrycznymi; wiaza sie z tym
ograniczenia farmakokinetyczne poszczegdlnych
lekéw, jak metabolizm watrobowy czy wigzanie
przez biatka osocza

nalezy bra¢ pod uwage ryzyka somatyczne grup
i pojedynczych lekdw, zwtaszcza ryzyko krazeniowe
i ryzyko metaboliczne
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- niektére leki lub niektére fazy leczenia przeciw-
depresyjnego wiaza sie z ryzykiem dla funkgji
seksualnych: zmniejszeniem libido i opdznionym
orgazmem; ponadto leki te s3 wiasnie z tego powo-
du wykorzystywane w najczestszej dysfunkgji sek-
sualnej — wytrysku przedwczesnym.

OGRANICZENIA W STOSOWANIU LEKOW
PRZECIWDEPRESYJNYCH

Krytyka stosowania lekéw przeciwdepresyjnych jest for-

mutowana z réznych pozycji, poczynajac od stanowiska

,negacjonistycznego”, wedtug ktérego depresja w rozu-

mieniu klinicznym nie istnieje, jest tylko forma naturalnej

reakcji emocjonalnej, a wiec nie ma potrzeby jej leczenia.

Pozostate zarzuty mozna stresci¢ nastepujaco:

1. Jesli zaburzenia depresyjne sa wynikiem nieprawidto-
wosci w stylu zycia, powinno sie modyfikowac styl zy-
cia, a nie leczy¢ takie stany.

2. W zaburzeniach depresyjnych nalezy stosowac przede
wszystkim psychoterapig, a nie farmakoterapie.

3. Skuteczno$¢ lekéw przeciwdepresyjnych jest znikoma,
zwilaszcza w najczestszych, tagodnych postaciach za-
burzen depresyjnych.

Stanowiska tego typu utrudniaja leczenie, a w szczegdlno-
$ci przyczyniaja sie do przerwania - z zatozenia - dtugo-
trwatych terapii.

Odrzucajac radykalizm powyzszych stwierdzen, warto za-

stosowac w leczeniu dwie ograniczajace zasady:

1. Leczenie przeciwdepresyjne nie niweluje wprost przy-
czyn depresji; nie nalezy leczy¢ wszystkich probleméw
zyciowych lekami przeciwdepresyjnymi; leki przeciw-
depresyjne darowujg pacjentom czas na modyfikacje
stylu ich zycia, by usunaé¢ psychogenne przyczyny sta-
néw depresyjnych.

2. Leki przeciwdepresyjne usprawniajg pacjentéw, ci za$
moga racjonalnie gospodarowac¢ tym zwiekszonym
zasobem; nie mozna jednak formutowac nierealistycz-
nych celéw leczenia (np. ,miatam depresje po rozsta-
niu, ale teraz dzieki lekom sie zakocham”).

PRZEGLAD LEKOW
PRZECIWDEPRESYINYCH

Inhibitory monoaminooksydazy

Z tej historycznie pierwszej wielkiej grupy lekéw przeciw-
depresyjnych, rozwijanej od lat 50. XX w., praktycznie nie
sg stosowane obecnie zadne $rodki. Byty to inhibitory MAO
nieselektywne i nieodwracalne, co wigzato sie z wystepo-
waniem ryzyka.
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Moklobemid

To jedyny nowy lek. Inaczej niz jego poprzednicy z lat 50.
jest inhibitorem selektywnym i odwracalnym monook-
sydazy, wiec podczas jego stosowania nie grozi wstrzas
krazeniowy, typowy dla starszych IMAO. Stosuje sie go
w celu aktywizacji pacjentéw depresyjnych, a takze w celu
leczenia fobii spotecznej (leku spotecznego). Nie wykazano
jednak jego przewagi w stosunku do innych lekéw w tych
zakresach, w szczegdlnosci w poréwnaniu z SSRI. Lek wy-
maga jedzenia poza positkami (aby uniknac¢ efektu serowe-
go po tyraminie zawartej w positkach).

Trojcykliczne leki przeciwdepresyjne

Leki te, od wprowadzenia imipraminy w 1957 r., domino-
waty w farmakoterapii depresji w drugiej potowie XX w.
Obecnie jednak majg praktycznie pozycje niszowa. Tylko
nieliczne $rodki z tej grupy sa jeszcze osiggalne w Polsce.

Amitryptylina

Nadal dostepna, lek ikona $rodkéw tréjcyklicznych. Jest
skuteczna, jednak praktycznie zatrzymuje aktywnos¢
pacjentdw przez kilka tygodni. Kiedys byla powszech-
nie stosowana w szpitalach. Wywotuje ponadprzecietny
efekt cholinolityczny. Jest kardiotoksyczna, niebezpieczna
w przypadku intencjonalnych zatru¢, stosowana obecnie
bardziej z uwagi na tradycje niz brak alternatywy.

Klomipramina

Lek nadal stosowany praktycznie z jednego powodu: ma
silnie wyrazony efekt serotoninergiczny. W zwigzku z tym
jako pierwszy uzyskat wskazania do stosowania w zaburze-
niach lekowych, w tym w zaburzeniach obsesyjno-kompul-
sywnych. Jest wiec niejako prototypem antydepresantow
SSRI.

Opipramol

Lek przeszedt ewolucje wskazan. Obecnie stosowany jest
raczej jako $rodek przeciwlekowy, a jeszcze bardziej jako
off-label srodek uspokajajacy czy nasenny.

Leki czteropierscionowe

To leki tak popularne w Polsce, jak mianseryna i mirtaza-
pina, a takze mniej znane - jak maprotylina i amoksapina.
Dwa pierwsze tworzg grupe lekéw przeciwdepresyjnych
o dziataniu noradrenergicznym i specyficznie serotoni-
nergicznym (NaSSA, noradrenergic and specific serotonergic
antidepressant). Leki te dziatajg gtéwnie receptorowo -
a wiec inaczej niz IMAO (hamowanie enzymu MAO, re-
dukujacego ilos¢ amin w szczelinie synaptycznej) czy tez
TLPD (hamowanie wychwytu zwrotnego amin).
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Mianseryna

Ma bardzo szeroki zakres dziatar receptorowych, z kté-
rych najwazniejsze jest hamowanie hamujacego autore-
ceptora a,, co prowadzi do pobudzenia neuronéw. W re-
zultacie zwigkszone zostaje wydzielanie noradrenaliny,
dopaminy, serotoniny, ale tez acetylocholiny. Dziata ina-
czej uspokajajgco niz starsze leki przeciwdepresyjne (ha-
mujace acetylocholing), poprzez blokowanie receptoréw
histaminowych H,. Brak efektu antycholinergicznego przy-
czynia sie nie tylko do bezpieczenstwa, ale tez do efektu
prokognitywnego. Jest umiarkowanym antagonistg re-
ceptoréw serotoninowych (5-HT,,, 5-HT,J), co powoduje
efekt przeciwdepresyjny, przeciwlekowy i wzrost apetytu.
Wprowadzenie mianseryny zrewolucjonizowato praktyki
lekarzy rodzinnych, ktérzy mogli wreszcie powszechnie
stosowac terapie przeciwdepresyjne, zwtaszcza u pacjen-
téw obcigzonych chorobami krazeniowymi. Odtad terapie
przeciwdepresyjne przestaty by¢ ekskluzywna domena
psychiatrow. Kolejna przyczyne popularyzacji mianseryny
stanowi bezpieczenstwo toksykologiczne (w przypadko-
wym lub intencjonalnym zatruciu); ryzyko to jest natomiast
skrajnie wysokie w przypadku IMAO i TLPD. Mianseryna
jest takze agonista receptoréw K-opioidowych, co pozwala
rozwazac jej zastosowanie u 0séb z zaburzeniami depre-
syjnymi, substancja ta réwniez usprawnia seksualnie i pro-
kognitywnie. W przeciwienstwie wiec do selektywnych
inhibitoréw zwrotnego wychwytu serotoniny (SSRI, selec-
tive serotonin reuptake inhibitor) i selektywnych inhibitoréw
wychwytu zwrotnego serotoniny i noradrenaliny (SNRI, se-
rotonin norepinephrine inhibitor) mianseryna nie pogarsza
sprawnosci seksualnej pacjentow.

Mirtazapina

To lek kopiujacy schemat dziatania receptorowego mianse-
ryny. Podobnie jak mianseryna mirtazapina stosowana jest
w leczeniu depresji (zwtaszcza u pacjentéw z obnizonym
taknieniem) oraz w stanach lekowych. Stosowana jest takze
doraznie jako $rodek nasenny.

Inhibitory wychwytu zwrotnego serotoniny

Fluoksetyna

To pierwszy, prototypowy lek z tej grupy. Bodaj najciekaw-
sza jego wtasciwoscia jest niezwykle dtugi okres pottrwa-
nia, pozwalajacy na stosowanie go nawet raz w tygodniu,
wada natomiast - stymulacja receptora 5HT, . (inaczej
niz hamowanie przez mianseryne), co powoduje wpraw-
dzie spadek apetytu, ale tez wzrost niepokoju, a nawet
zwiekszenie ryzyka zachowan samobdjczych (zwtaszcza
u 0s6b mtodszych).
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Fluwoksamina

Ma dziatanie K-opioidowe, co poprawia stan poznawczy
i sprawnosc¢ seksualng, a ponadto charakteryzuje sie dzia-
taniem przeciwdepresyjnym i przeciwlekowym. Problem
stanowi natomiast najwieksza w grupie SSRI liczba inte-
rakcji z enzymami watrobowymi (cytochromem P450), co
utrudnia politerapie. Lek jest w szczegdlnosci znany ze sku-
tecznosci w najstarszych grupach pacjentéw (po 80. r.z.).

Sertralina

To lek skuteczny i bezpieczny. W duzych dawkach dziata
dopaminergicznie. Stanowi dobry przyktad skutecznosci
SSRI w szerokim zakresie wskazan przeciwlekowych (zabu-
rzenia obsesyjno-kompulsywne, zespét leku napadowego,
zespot stresu pourazowego, przedmiesigczkowe zaburze-
nie dysforyczne, zespot leku spotecznego).

Paroksetyna

To lek cechujacy sie stosunkowo duzym potencjatem do-
paminergicznym, dlatego wykorzystywany jest w leczeniu
stanow anhedonii i anergii. Dziata antycholinergicznie naj-
silniej z catej grupy SSRI, co powoduje trudne dla pacjenta
objawy odstawienne. Duzg wadga paroksetyny jest potwier-
dzony efekt teratogenny (lek nie powinien by¢ stosowany
u kobiet mogacych zaj$¢ w cigze). Pozostate SSRI nie maja
tego zastrzezenia w stosowaniu. Paroksetyna ma wielo-
kierunkowe dziatanie przeciwlekowe.

Citalopram

Zostat uznany przez amerykanska Agencje ds. Zywnosci
i Lekéw (FDA, Food and Drug Administration) za najbar-
dziej klasyczny lek z grupy SSRI, co spowodowato jego wy-
bér do najwiekszego badania finansowanego ze srodkéw
publicznych - skutecznosci lekéw przeciwdepresyjnych
STAR*D [2]. Badanie byto realizowane w bardzo trudnej
grupie pacjentéw, obcigzonych nawrotowoscia, chronicz-
noscia i towarzyszacymi schorzeniami. W grupie tej po-
towa pacjentéw uzyskata poprawe lub remisje w ciggu
8 tygodni leczenia citalopramem. Badanie jednocze$nie
wykazato celowos¢ kontynuacji leczenia w dalszym, wielo-
tygodniowym przedziale 8-14 tygodni, a takze stosowania
w perspektywie potaczen z innymi lekami przeciwdepre-
syjnymi, w szczegdlnosci o potencjale noradrenergicznym
(np. citalopram + bupropion) [3]. Citalopram mozna takze
z powodzeniem taczy¢ z fototerapig (terapia Swiattem) [4].

W ramach badania STAR*D ustalono tez, ze leczenie citalo-

pramem (SSRI) ma pewne szczegdlne cechy i wskazania [2]:
Wsréd pacjentow w placowkach podstawowej i psy-
chiatrycznej opieki nie wystepuje zréznicowanie w za-
kresie czestosci poprawy lub czestosci remisji.
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Wieksze prawdopodobienstwo poprawy wystepuje
u pacjentdw rasy kaukaskiej, kobiet, os6b majacych za-
trudnienie, 0 wyzszym poziomie wyksztatcenia, o wyz-
szym poziomie dochodoéw.

«  Mniejsze natomiast prawdopodobienstwo poprawy
wystepuje u oséb z diugimi epizodami depresji, ze
wspdtistniejagcymi zaburzeniami psychiatrycznymi (np.
lekowymi lub uzaleznieniami) lub chorobami soma-
tycznymi, a takze gorszym poziomem funkcjonowania
spofecznego. Ten zbidr cech jest typowy dla wszelkich
depresji lekoopornych.

Citalopram jest bezpieczny kardiologicznie (przecietny
wzrost QTc nie przekracza 15-20 ms). Podobnie jak inne
SSRI citalopram charakteryzuje sie dziataniem przeciwleko-
wym.

Escitalopram

To wyizolowany z racematu citalopramu tylko jego lewo-
skretny izomer optyczny. Posta¢ cechuje sie w zwigzku
z tym wieksza selektywnoscia serotoninergiczna. Brakuje
przekonujacych dowoddéw na wyzszos¢ macierzystego
leku (citalopram) vs leku pochodnego (escitalopram) [5].

Leki SSRI tworza dwie podgrupy, w zaleznosci od stopnia

wigzania z biatkami osocza [6]:

1. na poziomie 80% - citalopram, escitalopram, fluwoksa-
mina, co zmniejsza ryzyko interakgji farmakokinetycz-
nych

2. na poziomie 94-98% - paroksetyna, fluoksetyna, ser-
tralina, co w zwigzku z tym zwieksza ryzyko interakgji.

Inhibitory wychwytu zwrotnego serotoniny
i noradrenaliny

Podstawowa koncepcja tej grupy zaktada wykorzystanie
obu podstawowych mechanizméw przeciwdepresyjnych:
serotoninowego i noradrenergicznego. Leki te dziataja
wiec podobnie jak TLPD, ale bez ich powaznych, czy wrecz
fatalnych dziatan niepozadanych.

Wenlafaksyna

To lek, ktory rozpoczat historie grupy SNRI. Od poczatku
ubiegat sie wrecz o miano najskuteczniejszego w ogdle
leku przeciwdepresyjnego. Ma doskonate referencje do
dtugoterminowego, prewencyjnego przeciwdziatania na-
wrotom depresji [8], praktycznie redukujac to ryzyko o po-
towe. Lek jest stosowany obecnie praktycznie tylko w for-
mach o przedtuzonym uwalnianiu, co minimalizuje ryzyko
wystapienia wzrostu cisnienia i boléw gtowy. Wenlafaksyna
w poréwnaniu z duloksetyng w mniejszym stopniu faczy
sie z biatkami osocza (3-krotnie! 27% vs 97%), co zmniejsza
ryzyko wystapienia dziatai niepozadanych w przypadku
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politerapii z udziatem wenlafaksyny [6]. Zasadniczo wenla-
faksyna ma najnizszy w ogodle poziom zwigzania z biatkami
osocza ze wszystkich lekéw przeciwdepresyjnych. Charakte-
rystyka leku powoduje, ze w najmniejszych dawkach wenla-
faksyna zachowuje sie jak SSRI, w srednich - coraz bardziej
zwieksza hamowanie wychwytu zwrotnego noradrenaliny,
a w dawkach maksymalnych uruchamia hamowanie wy-
chwytu zwrotnego trzeciego przekaznika — dopaminy. Dla-
tego wenlafaksyna okreslana jest tez jako SNDRI, czyli po-
tréjny inhibitor transporteréw serotoniny, noradrenaliny
i dopaminy. Taki profil pozwala na ptynna, zalezng od dawki
(37,5-375 mg/24 h) regulacje efektéw klinicznych. To takze
jest unikalng cecha wenlafaksyny, wyrézniajaca ja sposréd
niemal wszystkich antydepresantéow dawkowanych ,ptasko”.

Duloksetyna

Lek jest stosowany szczegdlnie w przebiegu depresji z po-
trzebg ograniczenia apetytu, ponadto — w zespotach bélo-
wych typu neuralgia. W USA posiada rejestracje w nietrzy-
maniu moczu u kobiet.

Atomoksetyna

To $rodek pierwotnie rozwijany jako antydepresant, jednak
nie osiggnat zaktadanej skutecznosci; znalazt natomiast za-
stosowanie w leczeniu ADHD.

Pozostate SNRI sa mniej znane w Polsce (milnacipran, lewo-
milnacipran i deswenlafaksyna). Teoretycznie do tej grupy
mozna takze zaliczy¢ sibutramine (lek odchudzajacy) i tra-
madol (lek przeciwbélowy).

Inne leki przeciwdepresyjne

Trazodon

To lek hybrydowy, blokuje receptory 5-HT,, i 5-HT,, a po-
nadto hamuje wychwyt zwrotny serotoniny. Jest pomocny
w depresjach z zaburzeniami snu. Nie pogarsza sprawnosci
seksualnej.

Bupropion

To lek stosowany od pot wieku, jednak wielokrotnie w tym
czasie modyfikowany i rebrandowany. Hamuje wychwyt
zwrotny noradrenaliny, a takze dziata przeciwdepresyjnie
i pobudzajaco, co jednak w przypadku czesci pacjentéw
skutkuje niepokojem i bezsennoscia. Wykorzystywany jest
ponadto w leczeniu uzaleznienia od nikotyny.

Tianeptyna

Lek stynie z paradoksalnego, odwrotnego niz SSRI, mecha-
nizmu dziatania - nasilenia wychwytu zwrotnego serotoni-
ny. Srodek znalazt swojg nisze w medycynie psychosoma-
tycznej ze wzgledu na bezpieczenstwo stosowania.
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Wortioksetyna

Lek dziata tak, jak SSRI, ale dodatkowo wptywa na recep-
tor 5HT, ,, co wewnetrznie augmentuje jego dziatanie prze-
ciwdepresyjne i przeciwlekowe.

Agomelatyna

Lek wykorzystuje przekaznictwo melatoninowe. Z tego po-
wodu jest zalecany do stosowania u ludzi z zaburzeniami
cyklu dobowego, z zaburzeniami snu, podrézujacych mie-
dzy strefami czasowymi, pracujacych w systemie zmiano-
wym.

Esketamina

Jest przeznaczona wytacznie do leczenia depresji leko-
opornej, skuteczna w terapii zagrozen samobojczych.
Wykorzystuje mechanizm glutaminowy i hamowanie wy-
chwytu zwrotnego dopaminy.

Potgczenia lekow przeciwdepresyjnych

Istnieje wiele wartosciowych pofaczen lekéw przeciwde-

presyjnych, m.in. z neuroleptykami lub ze srodkami normo-

tymicznymi. W tym miejscu wymieAmy jednak tylko opty-
malne potaczenia samych lekéw przeciwdepresyjnych:

1. Najkorzystniejszym potaczniem - biorac pod uwage
wszystkie dostepne obecnie leki przeciwdepresyjne
- sg zestawienia $rodkéw serotoninowych i noradre-
nergicznych [7], a wiec potaczenia np. mianseryny lub
mirtazapiny z lekami z grupy SSRI. Zaletami tego typu
pofaczen sa:

« szybszy poczatek dziatania klinicznego

« wzajemna redukcja dziatan niepozadanych w obu
grupach (SSRI, NaSSA), np. redukcja niepokoju
w czasie stosowania lekéw SSRI
zwiekszenie stezenia NaSSA w osoczu poprzez ha-
mowanie enzymu CYP450 przez leki SSRI.

2. Podobnie korzystne sg potaczenia SNRI (np. wenlafak-
syny) z NaSSA (np. z mianseryng). Natomiast potaczenia
SNRI (wenlafaksyny) z innymi SSRI moga by¢ wartoscio-
we, ale tez sg bardziej ryzykowne ze wzgledu na mozli-
wosc¢ wystapienia zespotu serotoninowego [7].

PODSUMOWANIE

Wspotczesny model zycia eksploatuje nadmiernie we-
wnetrzne zasoby ludzi. State podnoszenie produktywnosci,
obciazenia informatyczne, ograniczanie snu, brak aktyw-
nosci fizycznej, nadmiar kalorii w diecie i zmiany w modelu
spotecznym (samotnos¢, brak dzieci) torujg droge do roz-
woju stanéw depresyjnych. Powszechnos¢ tych zaburzen
tworzy wyzwanie dla wspoétczesnej farmakoterapii.

58

Istnieje duzy wybér lekdw przeciwdepresyjnych, jednak
nie naprawig one btedéw egzystencjalnych, nie zniweluja
pracoholizmu czy chronicznego niewyspania. Dajg nato-
miast szanse na zmiane dysfunkcjonalnego stylu zycia.

Z tego powodu leki przeciwdepresyjne to srodki z zatoze-
nia stosowane dtugoterminowo. A jesli tak, bezpieczen-
stwo ich stosowania jest nie mniej wazne od wasko rozu-
mianej skutecznosci, a moze nawet wazniejsze. W historii
farmakoterapii depresji jednoznacznie wida¢ preferencje
do stosowania lekéw coraz bezpieczniejszych. Wszystkie
,silne” antydepresanty z generacji IMAO i TLPD zostaty wy-
cofane wiasnie z tego powodu.

To wazne, ze obecnie lekarze wszystkich specjalnosci moga
zapisywac leki przeciwdepresyjne w cenie nietworzacej dla
pacjentéw bariery ekonomicznej. Nieograniczony dostep
do lekdéw przeciwdepresyjnych powoduje, ze z zatozenia
nie wystepuje sytuacja psychologicznej bezradnosci jed-
nostki wobec zaburzen depresyjnych. Przeciwnie - po-
wszechne zaburzenia depresyjne staja sie przedmiotem
zwyktego ,serwisowania medycznego” za pomocg lekéw
przeciwdepresyjnych.

Chociaz wspotczesne leki przeciwdepresyjne dzielg sie na
kilka wewnetrznie uporzadkowanych grup lekéw (IMAO,
TLPD, SSRI, SNRI, NaSSA), to jednak w praktycznym zasto-
sowaniu kazdy z lekéw przeciwdepresyjnych wydaje sie
unikalny - prezentuje odmienne od pozostatych wtasciwo-
$ci kliniczne.
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