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Egészségiigyi szakmai iranyelv Azonositoszam: 002085
A major (unipolaris) depressziv zavar: diagnosztikai és terapias iranyelvek

I. IRANYELVFEJLESZTESBEN RESZTVEVOK

Tarsszerzo Egészségiigyi Szakmai Kollégiumi Tagozat(ok):

Pszichiatria Tagozat
Prof. Dr. Kéri Szabolcs, pszichiater, orvosi rehabilitacio szakorvosa, elnok, tarsszerz6

Fejleszté6 munkacsoport tagjai:

Dr. Dome Péter, Ph.D., pszichiater, szakmai koordinator, szerz

Prof. Dr. Rihmer Zoltan, Ph.D., D.Sc., pszichiater, neurologus és klinikai farmakoldgus, tarsszerz

Prof. Dr. Bitter Istvan, Ph.D., D.Sc., pszichidter, neurologus és klinikai farmakologus, tarsszerzo

Dr. Gonda Xénia, Ph.D., klinikai szakpszichologus, pszichoterapeuta, tarsszerz6

Dr. Herold Robert, Ph.D., pszichiater, pszichoterapeuta, tarsszerz6

Prof. Dr. Kurimay Tamas, Ph.D., pszichiater, pszichoterapeuta, addiktologus, orvosi rehabilitacié szakorvosa,
tarsszerz6

Dr. Osvath Péter, Ph.D., pszichiater, pszichoterapeuta, tarsszerzé

Prof. Dr. Purebl Gyérgy, Ph.D., pszichiater, pszichoterapeuta, tarsszerz6

Dr. Szekeres Gyorgy, Ph.D., pszichiater, igazsagiigyi pszichiater, orvosi rehabiliticié szakorvosa, tarsszerz6

Véleményezo Egészségiigyi Szakmai Kollégiumi Tagozat(ok):

1. Klinikai Szakpszicholégia és Pszichoterapeuta Klinikai Szakpszichologus Tagozat
Dr. Kovacs Péter, klinikai és mentalhigiéniai szakpszichologus, elnok, véleményezd

2. Pszichoterapia (szakorvosi képesitéssel) Tagozat

Prof. Dr. Németh Attila, pszichiater, pszichoterapeuta, addiktologus, orvosi rehabiliticid szakorvosa, elndk,
véleményezo

3. Haziorvostan Tagozat

Dr. Szabo Janos, haziorvos, elnok, véleményezd

»Az egészségiigyi szakmai irdnyely készitése sordn a szerzdi fiiggetlenség nem sériilt.”

» Az egészségiigyi szakmai iranyelvben foglaltakkal a fent felsorolt tagozatok dokumentdltan egyetértenek.”

Az iranyelvfejlesztés egyéb szereploi

Betegszervezetek tanacskozasi joggal:
Nem kertiilt bevonasra.

Egyéb szervezet(ek) tanacskozasi joggal:
Nem keriilt bevonasra.

Szakmai tarsasag(ok) tanacskozasi joggal:
Nem keriilt bevonasra.

Fiiggetlen szakérto(k):
Nem kertilt bevonasra.
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Egészségiigyi szakmai iranyelv

Azonositoszam: 002085

A major (unipolaris) depressziv zavar: diagnosztikai és terapias iranyelvek

II. ELOSZO

A bizonyitékokon alapuld egészségiigyi szakmai iranyelvek az egészségiigyi szakemberek és egyéb felhasznalok
dontéseit segitik meghatarozott egészségligyi kornyezetben. A szisztematikus moddszertannal kifejlesztett és
alkalmazott egészségiigyi szakmai irdnyelvek, tudomanyos vizsgalatok altal igazoltan, javitjdk az ellatas
mindségét. Az egészségligyi szakmai iranyelvben megfogalmazott ajanlasok sorozata az elérheté legmagasabb
szintli tudomanyos eredmények, a klinikai tapasztalatok, az ellatottak szempontjai, valamint a magyar
egészségiigyl ellatorendszer sajatsagainak egyiittes figyelembevételével keriilnek kialakitasra. Az iranyelv
szektorsemleges modon fogalmazza meg az ajanlasokat. Bar az egészségiigyi szakmai iranyelvek ajanlasai a
legjobb gyakorlatot képviselik, amelyek az egészségiligyi szakmai iranyelv megjelenésekor a legfrissebb
bizonyitékokon alapulnak, nem potolhatjak minden esetben az egészségiigyl szakember dontését, ezért attol

indokolt esetben dokumentaltan el lehet térni.

III. HATOKOR

Egészségiigyi kérdéskor:

Ellatasi folyamat szakasza(i):

Erintett ellatottak kore:

Erintett ellatok kore
Szakteriilet:

Ellatasi forma:

Progresszivitasi szint:

Egyéb specifikacio:

Major depressziv zavar (unipolaris depresszio).

1. diagnosztika és kezelés;

2. gondozas.

Az unipolaris depresszio tiineteit mutatd felndttkoru lakossag.

1800 pszichiatria

1804 pszichiatriai rehabilitacio

1805 pszichoterapia

7101 klinikai és mentalhigiéniai szakpszicholdgia

7104 pszichoterapia (klinikai szakpszichologusi képesitéssel)
4601 kozponti iigyelet

4602 siirgdsségi betegellatod egységben szervezett szakellatas
6301 haziorvosi ellatas

J1 jarobeteg szakellatas, szakrendelés

J7 jarobeteg szakellatas, gondozas

F1 fekvobeteg szakellatas, aktiv fekvobeteg-ellatas

F2 fekvobeteg szakellatas, kronikus fekvébeteg-ellatas
F4 fekvbbeteg szakellatas, rehabilitacios ellatas

F5 fekvobeteg szakellatas, nappali korhazi ellatas

F6 siirg6sségi ellatas

D1 diagnosztika

Nincs

3/69




Egészségiigyi szakmai iranyelv Azonositoszam: 002085
A major (unipolaris) depressziv zavar: diagnosztikai és terapias iranyelvek

IV. MEGHATAROZASOK

1. Fogalmak

Depresszio: a hangulati élet tartds, negativ irany valtozasaval jaré betegség, amelynek klinikai képét az
affektiv, a kognitiv, a vegetativ, illetve a Szomatikus tiinetek, esetenként igen valtozatos kombinacidja alkotja. A
depresszid orvosi értelemben vett betegség és nem azonos a nemkivanatos kiilsé (kornyezeti és tarsadalmi)
tényezOk altal okozott rossz egyéni kozérzettel. A depresszié szamos bioldgiai eltéréssel jarhat egyiitt (példaul
tartosan emelkedett szérum Kkortizolszint és kovetkezményes hippocampus atrofia, csdkkent kozponti
idegrendszeri szerotonin/noradrenalin/dopamin forgalom, megrovidiilt REM-latencia, inflammaciora utalé jelek
stb.) [1-4].

Major depresszio: diagnézisahoz meghatarozott szamu tiinetnek, meghatarozott ideig kell fennallnia. Az
unipolaris depresszios epizod stlyossaga mindkét betegségosztalyozod rendszerben kikodolhaté (a DSM-5-ben a
stlyossag mértéke, mint az epizdd ,,jeloldje” (,specifier’-e) tiintetheté fel, mig a BNO-10-ben kiilon kodok
szolgalnak az eltérd sulyossagu epizédok megjelolésére). Ugyancsak mindkét rendszerben kiilon kodolhatd az
egyszeri / rekurrens jellege a depresszids epizodnak.

Disztimia: ha a depresszios tiinetek kronikusak, azaz éveken at, tartésan jelen vannak disztimiarol (a DSM-5-
ben perzisztalé depressziv zavarrdl, mely a DSM-IV kronikus major depresszio €s disztimia kategdridinak
Otvozésével jott 1étre) beszEliink [1, 5-10].

Differencialdiagnosztika: a major depresszios tiinetegylittest kivalthatjak szomatikus megbetegedések, illetve
drog- és gyogyszerhasznalat is, igy fontos, hogy a differencialdiagnosztikai gondolkodas ne csak a pszichiatriai
diagnozisokra terjedjen ki, hanem a depresszid lehetséges okaiként szamontartott szomatikus problémakra,
illetve a szer/gydgyszerhasznalatra is, egyrészt azért, mert a betegségosztalyozd rendszerek (DSM, BNO)
lehet6séget adnak ra, s6t igénylik is, hogy az ilyen, ismert kivalté okkal rendelkez6 esetekben jeloljikk az adott
kivaltd okot (amihez kiilon kodok allnak rendelkezésre), masrészt azért, mert ezeknek az eseteknek a terapiaja
bizonyos pontokon eltérhet az ,,idiopatias” (mas nomenklaturak szerint ,,endogén” vagy ,,primer”) esetekétol [7,
11]. Fontos hangstlyozni, hogy a depresszio mind a tiinettanat, mind az etiopatogenezisét tekintve meglehetésen
heterogén, vagyis nem létezik egy minden beteg allapotat magyarazni képes egységes hipotézis. A tiinettani
heterogenitas szemléltetésére példaként emlitjiik, hogy a DSM-5 kritériumok szerinti major depressziv epizod
227 féle tiinetkombinacié mellett allapithaté meg. Valdszintileg ez a klinikai és etiologiai sokszinliség lehet az
oka annak, hogy a depresszié kezelésére szolgald kiilonféle modszerek hatékonysaga messze elmarad az
idealistol [12, 13].

2. Roviditések

ADHD: figyelemhianyos hiperaktivitas-zavar;
APA: Amerikai Pszichiatriai Tarsasag (American Psychiatric Association);
BNO-10: Betegségek Nemzetkozi Osztalyozasa, 10. kiadas;

BPSD: demenciahoz tarsulé viselkedési és pszichés tiinetek (behavioral and psychological symptoms of
dementia);

CANMAT: Canadian Network for Mood and Anxiety Treatments;
CBT: kognitiv viselkedésterapia (cognitive behavioral therapy);
CPAP: folyamatos pozitiv fels6-1éguti nyomast biztosito terapia (continuous positive airway pressure);

CRP: C-reaktiv protein;
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DALY (Disability-Adjusted Life Years): egészségkarosodassal korrigalt életévek, mely a korai haldlozas
kovetkeztében elveszitett potencionalis életévek (YLL — Years of life lost) és az egészségkarosodasban leélt
életévek (YLD — Years lived with disability) osszege, azaz DALY = YLL + YLD. Ennek megfeleléen egy
»DALY” egyenl6 egy olyan életévnyi veszteséggel, amit teljes egészségben lehetett volna megélni;

DBS: mély agyi stimulacio (deep brain stimulation);

DSM-IV TR: az Amerikai Pszichiatriai Tarsasag pszichiatriai zavarokat osztalyozé rendszerének 2000-t6l
2013-ig hatalyban 1évé kiadasa (Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders, Fourth Edition-Text
revision);

DSM-5: az Amerikai Pszichiatriai Tarsasag pszichiatriai zavarokat osztalyozo6 rendszerének 2013-6ta hatalyban
1év6 kiadasa (Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders, Fifth Edition);

EBV: Epstein-Barr virus;

ECT: elektrokonvulziv terapia;

EEG: elektroenkefalografia;

EKG: elektrokardiografia;

EMA: Eurdpai Gyogyszeriigynokség (European Medicines Agency);

EPA: eikozapentaénsav;

FDA: Amerikai Elelmiszer- és Gyogyszerengedélyeztetési Hivatal (Food and Drug Administration);
GABA: gamma-aminovajsav (gamma-aminobutyric acid);

GAD: generalizalt szorongas zavar (generalized anxiety disorder);

GI: gasztrointesztinalis;

HCV: hepatitisz C virus;

iCBT: internet-alapu kognitiv terapia (internet-based cognitive behavioural therapy);
IFN: interferon;

IL: interleukin;

IPT: interperszonalis terapia;

iTBS: intermittald ,,theta burst” stimulacio;

MAQO: monoamin-oxidaz;

MAOI: monoamin-oxidaz gatlok;

MBCT: mindfulness alapt kognitiv terapia (mindfulness-based cognitive therapy)

MDD: major (unipolaris) depressziv zavar;
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MDE: major depresszios epizdd;

MI: motivacids interju;

MMSE: Mini-mental teszt (Mini-Mental State Examination);

NaSSA: noradrenerg és specifikus szerotonerg hatast antidepresszivumok;

NHS: National Health Service (az Egyesiilt Kiralysag allami egészségiigyi rendszere);

NICE: National Institute for Health Care and Excellence (az angol Egészségiigyi Minisztérium kormanyzattol
fiiggetlen, az egészségiigyi iranyelvek készitéséért felelds szervezete);

NMDA receptor: a glutamat egyik receptora, ami az N-metil-D-aszparaginsav (mint az egyik agonistaja) utin
lett elnevezve;

NNT (number needed to treat): ez a szamérték azt fejezi ki, hogy minimalisan hany beteget sziikséges
kezelésben részesiteni ahhoz, hogy kozilik egy betegnél — a terapia eredményeként — pozitiv valtozas
kovetkezzen be;

NMS: neuroleptikus malignus szindroma;

NSAID: nem-szteroid gyulladascsokkentok;

NDRI: noradrenalin-dopamin reuptake gatlo tipusu antidepresszivum,;

OCD: obszessziv-kompulziv zavar;

OR: odds ratio;

PDD: perzisztal6 depressziv zavar;

PTSD: poszttraumas stresszzavar;

RCT: randomizalt kontrollalt vizsgalat;

RIMA: a monoamin-oxidaz-A enzim reverzibilis gatlasaval hat6 antidepresszivum;

rTMS: repetitiv transzkranialis magneses stimulacio;

SAD: szocialis szorongas zavar;

SARI: szerotonin receptor (2a és 2¢) antagonista és reuptake inhibitor hatasu antidepresszivum (pl. trazodon);
SCID-5-PD: strukturalt klinikai interji a DSM-5 személyiségzavarok vizsgalatara;

SGA: masodik generacids antipszichotikumok (second-generation antipsychotics);

SIADH: Inadekvat ADH-szekrécios szindroma;

SNRI: szelektiv szerotonin és noradrenalin reuptake inhibitor hatast antidepresszivum;

SSRE: szelektiv szerotonin reuptake fokozo hatast antidepresszivum;

SSRI: szelektiv szerotonin reuptake inhibitor tipusu antidepresszivumok;
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Ts és T4: pajzsmirigyhormonok (trijod-tironin, illetve tetrajod-tironiny;
TCA: triciklusos antidepresszivum,;

TMS: transzkranialis magneses stimulacio;

TRD: terapia-rezisztens depresszio;

TSH: thyreoideastimulalé hormon;

VNS: n. vagus stimulacio;

We: vorosvérsejt-siillyedés (Westergren);

WEFSBP: World Federation of Societies of Biological Psychiatry (Biologiai Pszichiatriai Tarsasagok
Vilagszovetsége);

WHO: Egészségiigyi Vilagszervezet (World Health Organization).

3. Bizonyitékok szintje

Jelen egészségligyi szakmai iranyelvben a CANMAT iranyelvekben hasznalt bizonyiték (evidencia) szinteket
hasznaljuk [14]:

1. szint: Az eredmények sziik konfidenciaintervallumi metaanalizis(ek)b6l és/vagy tobb, megfeleld
mintanagysagy, lehetdség szerint placebokontrollalt RCT-kbdl szarmaznak.

2. szint: Az eredmények tag konfidenciaintervallumi metaanalizis(ek)b6l és/vagy legalabb egy megfeleld
mintanagysagi RCT-bdl szarmaznak.

3. szint: Az eredmények kis mintanagysagi RCT-kbdl vagy prospektiv, nem randomizalt, kontrollalt
vizsgalatbol, vagy esetsorozatokbol, vagy jo mindségli retrospektiv vizsgalatokbol szarmaznak.

4. szint: Szakért6i véleményen (,,expert opinion”), illetve szakértdi konszenzuson alapuld evidencia.

4. Ajanlasok rangsorolasa

Megfelel a hazai iranyelvekben altalanosan alkalmazott rangsorolasi modszernek, vagyis a fejlesztGcsoport
alapvetden a New Zealand Guidelines Group iranyelv ajanlas rangsorolasat alkalmazta.

Ajanlasok szint
Az ajanlast erésen megbizhaté bizonyitékok timasztjak ala
(Szémos olyan hiteles vizsgalaton alapul, amelyek klinikailag relevansak, nem A

ellentmondéak és hasonld hatast mutatnak, sajat populaciora, hazai kdrnyezetre
alkalmazhatok. Varhatoéan jabb kutatds nem moédositja.)

Az ajanlast elfogadhatéan megbizhaté bizonyitékok timasztjak ala
(Hiteles vizsgalatokon alapul, azonban a vizsgalatok nagysagat, relevancijat, az B
eredmények egybehangzosagat és/vagy sajat populaciora, hazai kornyezetre
alkalmazhatdsagat illetéen bizonytalansag meriil fel, de varhatéan ijabb kutatas nem
mobdositja.)

Az ajanlast egységesen elfogadott nemzetkozi szakértoi vélemények timasztjak ala
(Megbizhat6 tudomanyos bizonyiték hianyaban kiemelked6 nemzetkozi szakértok C
konszenzusan alapul, amely a sajat populéaciora, hazai kérnyezetre alkalmazhato, de
kutatasi eredmény modosithatja.)

Az ajanlast hazai szakért6i vélemények tamasztjak ala
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(Megbizhat6 tudomanyos bizonyiték vagy nemzetk6zi konszenzus hianyaban, vagy ha
ezek sajat populdciora, hazai kornyezetre nem alkalmazhatok, a hazai ,,legjobb gyakorlat” D
meghatdrozasa az iranyelvfejlesztd csoport tagjainak tapasztalatan vagy konzultacioval
szerzett szakmai visszajelzéseken alapul. Kutatasi eredmény moddosithatja.)

A gyogyszeres és egyéb kezelési modalitasok (pszichoterapia, ECT stb.) ajanlasi szintjeit (,,er6s”, ,,gyenge”,
feltételes” modon jelolve az erGsségi rangsorolast) a Canadian Network for Mood and Anxiety Treatments
(CANMAT) ajanlasabol vettiik at [14-16]. Megjegyzés: az eredeti CANMAT ajanlasok ,.first line treatment”-je
felel meg a jelen egészségiigyi szakmai iranyelv ,,erés”, ,,second line treatment”-je a jelen egészségligyi szakmai
iranyelv ,,gyenge”, mig ,,third line treatment”-je a jelen egészségiigyi szakmai iranyelv ,.feltételes” ajanlasainak.

Ennek megfelelden:

- ,erds” ajanlassal bir az a kezelés, aminek alkalmazasat 1. vagy 2. szintii evidencia timasztja ala, és a klinikai
tapasztalat is tamogatja”.

- ,,gyenge” ajanlassal bir az a kezelés, aminek alkalmazasat 3. (esetleg magasabb) szintii evidencia timasztja
ald, és a klinikai tapasztalat is timogatja”.

- ,.feltételes” ajanlassal bir az a kezelés, aminek alkalmazasat 4. (esetleg magasabb) szintli evidencia tdmasztja
ala, és a klinikai tapasztalat is timogatja”.

*A L klinikai tapasztalat” altali tdmogatottsighoz sziikséges, hogy egy bizonyitottan hatékony intervenci6
megvalosithatd legyen, és jelentGséggel birjon a klinikai gyakorlatban. Ennek szellemében, amennyiben egy
intervencio klinikai alkalmazhatosagaval kapcsolatban (pl. a mellékhatasai miatt) kétségek meriilnek fel, akkor
az visszasorolhatdo egy a (hatékonysagara vonatkoz6 evidenciaszint altal indokoltnal) alacsonyabb ,.ajanlasi
szintre”.

A fejlesztdé csoport ugy itélte meg, hogy CANMAT iranyelv a magyar ellatéorendszerben kiilondsebb
valtoztatasok nélkiil megvalosithatd, kiemelve azonban, hogy egyes, a CANMAT-ban szerepld szerek (még)
nem Kkerliltek forgalomba/nem toérzskonyvezettek az unipolaris depresszié kezelésére hazankban, illetve, hogy
annak megjelenése (2016) 6ta 0j (hazankban is torzskonyvezett) hatéanyagok jelentek meg. Ezen okok, illetve
az iranyelvfejlesztés soran még felhasznalt egyéb iranyelvekben szereplé ajanlasok miatt a jelen egészségiigyi
szakmai iranyelv tobb ponton eltér a CANMAT-tol.

V. BEVEZETES

1. A témakor hazai helyzete, a témavalasztas indoklasa

Az unipolaris depresszio eldfordulasi gyakorisaga és egyéni, illetve tarsadalmi jelent6sége miatt is a pszichiatria
és az orvostudomany egyik legfontosabb problémaja. Az unipolaris major depresszié 1990-ben a vildgon a
negyedik leggyakoribb oka volt a teljes egészségben megélhetd életévek elvesztésének (DALY), mig 2004-ben a
harmadik helyen allt és a 2020-ra sz616 elérejelzések szerint az iszkémids szivbetegség mogott a masodik helyet
foglalja majd el [2, 17]. A legfrissebb elbrejelzések még borulatobbak, ezek szerint 2030-ra az unipolaris
depresszi6 és a kovetkezményes ongyilkossag lesz a DALY leggyakoribb oka [2]. A DALY egyik komponense
az YLD (Years lived with disability), ami az egészségkarosodasban leélt életéveket reprezentalja; 2017-ben,
globalis szinten a depressziv zavarok voltak a 3. leggyakoribb okai a YLD-nek [18].

Hangstlyoznank, hogy a jelen egészségligyi szakmai iranyelv a tobbféle, a depressziv zavarok kozé sorolt
korkép koziil (lasd ezeket a DSM-5-nek a depressziv zavarokrol sz616 fejezetében) az MDD targyalasat tekinti
{6 céljanak, bar érinti a gyogyszer-, illetve droghasznalat, illetve a szomatikus betegségek kivaltotta depressziv
zarvarokat is (ugyanakkor nem célja mas idetartozd korképeket, mint a disztimia, a ,,premenstrualis diszforias
zavar” és a ,diszruptiv hangulatszabalyozasi zavar” targyalni). Ugyancsak nem részletezzik az ,.Egyéb
specifikalt depressziv zavarok” kozé tartozo korképeket sem, mint példaul a ,,rovid visszatérd depresszio™ [7].
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A major depresszié csalddi halmozéddst mutat: az MDD-ben szenvedd paciensek elséfoku rokonai kb. 3-szor
nagyobb eséllyel MDD-sek, mint azok, akiknek nincsen az els6foka rokonsdgdban MDD-s beteg (Malhi és
Mann, 2018). A disztimia/PDD szintén genetikailag meghatarozott, mivel a betegek csaladjaban gyakrabban
fordul el6 disztimia/PDD. Tovabba, az, hogy a disztimiasok csaladtagjai kozt az MDD (s6t a bipolaris zavar) is
nagyon gyakori, igazolja, hogy jogos a disztimiat (a PDD-t) a hangulatzavarok (szlikebben a depressziv zavarok)
k6z¢ sorolni [7, 19, 20]. Az unipolaris depresszié heritabilitasa kb. 0.37, mely azt jelenti, hogy a depresszids
okok felelnek — ez az érték a pszichiatriai betegségek kozott is viszonylag alacsony, a szkizofrénia heritabilitasa
példaul 0.81, mig az ADHD-¢ és a bipolaris betegségé 0.75. Az unipolaris depressziok legfontosabb
rizikotényez6i a depresszid vonatkozasaban: a pozitiv csaladi anamnézis, a koragyermekkori pszichoszocialis
stresszorok (gyermekkori fizikalis, emocionalis vagy szexualis ablzusok, sziil6 haldla, valas, stb.) és a
felndttkori negativ életesemények, illetve aktualis pszichoszocialis stresszorok. Depressziora hajlamos
egyéneknél (depresszio az els6 és/vagy masodfoku rokonok kozott) a negativ életesemények szignifikansan
gyakrabban valtanak ki depressziot [1, 9, 21-23].

Az unipoldris major depresszid az egyik leggyakoribb pszichiatriai betegség. Nemzetkozi adatokkal
megegyezOen a hazai vizsgélatok szerint a betegség élettartam, 1 éves és 1 honapos prevalencidja a felnott
lakossag korében 15,1%, 7,1% és 2,6% [9, 24]. Magyarorszagon tehat minden adott honapban kozel 200 000
major depresszios beteggel kell szamolni, akik koziil csak mintegy 40-45% all jelenleg orvosi (gyogyszeres)
kezelés alatt. Megjegyzendd, hogy a haziorvosi praxisokban megjelend betegek kozt a major depresszio
gyakorisaga valdszinilileg magasabb, mint a teljes népességben mért adatok (hazankban példaul a praxisokban
megjelend betegeknek a 7,3%-a szenved aktudlisan major depresszios epizodban), és még magasabb ez az érték
a szakellatasban [4, 25]. Fontos még megemliteni, hogy az unipolaris depresszids betegek cca. 30-55%-a életiik
soran, a depresszids epizod(ok) alatt, vagy azoktol fiiggetleniil kiiszobalatti hipomanias epizodot is atél, igy ha
ezeket a betegeket a bipolaris spektrumba soroljuk, az unipolaris major depressziok prevalenciaja ennyivel fog
csokkenni [26-30].

Az unipolaris major depresszié nokben kétszer gyakrabban fordul eld, mint férfiakban. Bar az unipoléris major
depresszié barmely életkorban kezdddhet, a legtobbszor a 20-30 életévek kozott (de cca. 40%-ban 20 éves kor
alatt) indul. Az MDD-hez gyakran tarsulnak egyéb pszichiatriai koérképek, igy tobbek kozt szorongasos
betegség, személyiség-, illetve szerhaszndlati zavar. A rekurrens major depresszié epizddjainak elsé és ismételt
jelentkezése specialis szezonalis mintdzatot mutat (tavasszal és Osszel gyakoribb), az Gn. téli depresszio az
esetek tobb, mint a felében nem az unipolaris, hanem bipolaris I zavar részeként jelentkezik [1, 4, 9, 31, 32].
Erdekes modon a disztimia gyakrabban fordul elé a magas jovedelmii orszdgokban (,,high income countries™),
mint a kozepes és alacsony jovedelmil orszagokban [33], mig ugyanez nem mondhat6 el a major depressziordl,
melynek a prevalencigjat hasonlonak talaltak a magas, kdzepes, illetve alacsony jovedelmii orszagokban [4].

Az unipolaris major depresszié az esetek nagyrészében ismétlédé (rekurrens) vagy kronikus lefolyast mutat (egy
MDD-s betegnek az élete soran atlagosan kb. 5 major depresszids epizddja van, szemben a bipolaris zavarban
szenvedOk 8-9 major depresszids epizodjaval); az ismétlddd depresszios epizodok egyre hosszabbak, a tiineti
kép pedig egyre stlyosabb. Minél tobb depresszids epizodja volt mar egy adott betegeknek, annal valdsziniibb,
hogy lesznek tovabbi epizodjai is (a rekurrencianak még szamos egyéb fontos rizikofaktora van, ezek kozil itt
egyet emelnénk ki, ez pedig a rezidualis tiinetek jelenléte). A nem kezelt depressziok gyakori kovetkezményei a
tartds munkaképtelenség, a masodlagos alkohol/drog abtzus ¢és dependencia, a fokozott szomatikus
(kardiovaszkularis és cerebrovaszkularis) morbiditds és mortalitds, valamint a kifejezetten emelkedett
ongyilkossagi riziko. A nem kezelt major depresszios betegek 5-10 szazaléka dngyilkossag kovetkeztében hal
meg, és tobb, mint egyharmaduk kisérel meg szuicidiumot élete soran. Ugyanakkor az antidepressziv
gyogyszeres kezelésben részesiilé depresszids betegek szuicid rizikoja kb. 75-80 %-kal csokken. A depresszid
még ma is mindeniitt aluldiagnosztizalt és alulkezelt betegség. A fejlett egészségligyi ellatdssal rendelkezd
orszagokban végzett populacios vizsgalatok szerint a major depresszioban szenvedd betegeknek csak cca. a fele
all kezelés alatt [1, 2, 4, 6, 9, 20, 34-45].

2. Felhasznaloi célcsoport

Ez az egészségligyi szakmai irdnyelv az unipolaris depresszid diagnosztizadlasdban és kezelésében résztvevd
(els6sorban pszichiater) szakorvosok és az egészségiigy teriiletén tevékenykedd egyéb szakdolgozdk részére
késziilt. Tovabba célja még, hogy az érintett betegeket és hozzatartozoikat is naprakész informaciokkal lassa el.
Az egészségiigyl szakmai iranyelv a rendelkezésre allo bizonyitékokon és klinikai konszenzuson alapul. A
klinikus az egyéni kezelési terv kidolgozasakor az egészségiigyi szakmai iranyelvek mellett mindig figyelembe
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kell, hogy vegye a rendelkezésre all6 klinikai adatokat, diagnosztikus és terapias lehetdségeket, valamint a
péciens (és hozzatartozoi) személyes céljait.

Jelen diagnosztikai és terapids irdnyelv bevezetésének alapfeltétele a szakman beliili és a szakman kiviili
kontroll, melyet egyrészrdl a pszichiatriai szakma, illetve az adott betegség vezetd szakértdi, masrészrdl pedig a
finanszirozo és adminisztrativ szervek (Emberi Er6forrasok Minisztériuma, NEAK, ANTSZ, onkormanyzatok)
és civil kezdeményezések (betegjogi szervezetek, médiumok) képesek, természetesen  sajat
kompetenciahataruknak megfeleléen hatékonyan gyakorolni. Fenti lista egytttal a felhasznaloi célcsoportot is
megjeloli.

Jelen egészségligyi szakmai iranyelv az unipolaris depressziok diagndzisaban és kezelésében tudomanyosan
bizonyitott és a gyakorlat altal visszaigazolt ismereteken alapul. Nem térhet ki annak targyaldsara, hogy az
emlitett gyogyszerek koziil melyik készitmény, illetve molekula, valamint azoknak melyik generikuma
aktualisan milyen BNO korképekre regisztralt, €s milyen tarsadalombiztositasi tAmogatast élvez. Az itt kdzolt
ismeretek gyakorlati alkalmazasa sordn minden esetben a gydgyszerkészitményekre vonatkozd hatalyos
szabalyok, igy kiilonésen a jogszabalyok és az adott gydgyszerek Magyarorszdgon hatilyos alkalmazasi
el6irasai irdnyadoak.

3. Kapcsolat a hivatalos hazai és Kkiilfoldi szakmai iranyelvekkel
Egészségiigyi szakmai iranyelv el6zményei:
Hazai egészségiigyi szakmai iranyelv ebben a témakodrben még nem jelent meg.

Kapcsolat kiilfoldi szakmai iranyelvekkel:

crer

Szerz6(Kk): Bauer M, Severus E, Méller HJ, Young AH; WFSBP Task Force
on Unipolar Depressive Disorders.

Tudomanyos szervezet: WFSBP

Cim: Pharmacological treatment of unipolar depressive disorders:
summary of WFSBP guidelines.

gzﬂeelteﬁ}ls? ?datal: Int J Psychiatry Clin Pract. 2017; 21: 166-176.

& https://www.tandfonline.com/doi/abs/10.1080/13651501.2017.13

06082?journalCode=ijpc20
[45]

Szerzé6(k): Malhi GS, Outhred T, Hamilton A, Boyce PM, Bryant R,
Fitzgerald PB, Lyndon B, Mulder R, Murray G, Porter RJ, Singh
AB, Fritz K

Tudomanyos szervezet: Royal Australian and New Zealand College of Psychiatrists

Cim: Royal Australian and New Zealand College of Psychiatrists
clinical practice guidelines for mood disorders: major depression
summary.

Megjelenés adatai: Med J Aust. 2018; 208: 175-180.

Elérhetéség: https://onlinelibrary.wiley.com/doi/full/10.5694/mjal7.00659
[88]
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CANMAT

Canadian Network for Mood and Anxiety Treatments

(CANMAT) 2016 Clinical Guidelines for the Management of

Adults with Major Depressive Disorder: Section 6. Special

Populations: Youth, Women, and the Elderly.

Can J Psychiatry. 2016;61:588-603.
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(CANMAT) 2016 Clinical Guidelines for the Management of
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Can J Psychiatry. 2016;61:540-60.
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Work Group
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(CANMAT) 2016 Clinical Guidelines for the Management of
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V1. AJANLASOK SZAKMAI RESZLETEZESE

Tiinetek, diagnozisalkotas, klasszifikacio

Ajanlasl

Jelen iranyelv a major depressziv zavar (illetve a “Szer/gyégyszer kivaltotta depressziv zavar”, illetve
sDepressziv zavar mas egészségi allapot kovetkeztében”) diagnézisainak megallapitasihoz a DSM-5
hasznalatat javasolja, ugyanakkor a kédolasi szempontok miatt nem feledkezhetiink el a BNO-rél sem.
(A)

A DSM-5 szerint a major depresszids epizod korisméje akkor allapithatd meg, ha az alabbi kilenc tiinet koziil
minimum o6t legalabb két hétig fennall (az els6 két tiinet koziil legalabb az egyiknek mindenképpen jelen kell
lenni): 1. a nap nagyrészében, majdnem minden nap szomort hangulat (gyerekekben és serdiilékben a hangulat
irritalt is lehet); 2. a nap nagyrészében, majdnem minden nap az érdeklédés/oromkészség elvesztése; 3. jelentds
fogyas” vagy hizéas (pl. 5%-t meghalad6 barmely irdnyt testsulyvaltozas egy honap alatt) vagy majdnem minden
nap észlelhetd étvagycsokkenés/novekedés (“gyerekekben az elvarhatd testsulygyarapodds elmaradasat is
figyelembe kell venni); 4. inszomnia vagy hiperszomnia (majdnem minden nap); 5. motoros nyugtalansag vagy
gatoltsag (majdnem minden nap); 6. faradtsag, anergia (majdnem minden nap); 7. értéktelenség, onvad, biintudat
érzése majdnem minden nap; 8. csokkent gondolkodasi, dontési és koncentracios képességek (majdnem minden
nap); 9. a halal gondolataval valé foglalatossag, ongyilkossagi gondolatok, terv, kisérlet. A tiineteknek elég
sulyosnak kell lenniiik ahhoz, hogy klinikailag jelentOs stresszt okozzanak és/vagy a szocialis/munkahelyi/egyéb
fontos funkcidkat érint6 karosodast okozzanak. Lathatd, hogy a tiinetek egyike sem specifikus (azaz
patognomikus) a depresszidra, ami megmagyarazza, hogy miért kell a diagnozis kimondasahoz a felsorolt
tiinetek koziil bizonyos szamunak egyidejiileg jelen lennie (ilymddon a major depresszié egy tiinetegyiittes, azaz
egy szindroma). A DSM-5 elvarja, hogy a major depresszids epizddrol tovabbi informacidkat is megadjunk, igy
jeloljiik, hogy els6 vagy ismételt (rekurrens) epizodrol van szo, tovabba jelezziik az epizod sulyossagat (enyhe,
kozepes, stlyos), az esetleges remisszido mértékét (részleges, teljes), a rekurrens formaban az esetlegesen
fennalld szezonalitast, és bizonyos klinikai jellemzoéket (szorongassal jaro-; kevert jellegli-; atipusos-;
melankolias-; kataton tiinetekkel jard-; pszichotikus tiinetekkel jard-; peripartum idészakban jelentkezd epizdd).
Az epizddsilyossagot a tiinetek szama, a tiinetek intenzitasa és a tiinetek kovetkeztében a szocialis és a
céliranyos (munkahelyi) feladatok ellatasaban beallo karosodasnak a mértéke egyiittesen hatarozza meg. igy
példaul a DSM-5 szerinti ,,stlyos” epizodrol beszéliink, ha a tiinetek szama jelentdsen meghaladja a diagnozis
felallitasahoz sziikséges szamot (azaz az 5-0t), a tlinetek kifejezetten ,,aggasztoak” és uralhatatlanok, illetve az
allapot jelentds mértékben befolyasolja a szocialis funkciokat és a céliranyos tevékenységek ellatasat [4, 7].

A depresszionak a BNO-10-ben szerepld tiinetei tobbé-kevésbé megegyeznek a fent felsorolt DSM-5 tiinetekkel.
A BNO-10-ben a depresszids epizod sulyossagat alapvetéen a fennalld tiinetek szama és azoknak a beteg
aktivitasara/funkcioképességére kifejtett hatasa hatarozza meg [4, 7, 46].

Elmondhaté, hogy mindkét betegségosztalyozé rendszer vilagszerte hasznalatos a fekvd- és a jarObeteg-
ellatasban is, mig kutatasi célokra elsdsorban a DSM szolgal [4]. Jelen irdnyelv a major depressziv zavar (illetve
a “Szer/gyogyszer kivaltotta depressziv zavar” , illetve , Depressziv zavar mds egészségi dllapot
kovetkeztében”) diagnézisainak megdllapitisihoz a DSM-5 haszndlatat javasolja, ugyanakkor a kédoldsi
szempontok miatt nem feledkezhetiink el a BNO-rol sem: az unipolaris major depresszid kodoldsa hazankban a
WHO altal kiadott BNO-10 szerint torténik [46, 47]. Itt két nagy csoportba vald besorolasra van lehetéség: ,,Els6
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(egyszeri) depresszios epizdd” (F32), illetve ,,Ismétlddé depresszio” (F33). Mindkét esetben sziikséges a
stlyossagi fokozat meghatarozasa is (enyhe: F32.0; kozepes: F32.1; salyos-pszichotikus tiinetek nélkiil: F32.2;
sulyos-pszichotikus tiinetekkel: F32.3). A rezidualis kategoriak (,,Egyéb depresszios epizod” (F32.8) és ,,Egyéb
ismétlodé depresszié” (F33.8), valamint ,Nem meghatdrozott depresszidos epizoéd” (F32.9) és ,Nem
meghatarozott ismétlédé depresszid” (F33.9)) hasznalata lehet6ség szerint keriilendd és csak a valoban indokolt
esetekben alkalmazandok. Definitiv organikus betegségek (pl. stroke, Parkinson-betegség, hipotireozis,
rosszindulati daganatos korképek, stb.) kovetkeztében Kialakulé depresszidt organikus affektiv zavarként
kodoljuk (F06.3). A szerhasznalat (kés6i) kovetkezményeként fellépd hangulatzavar, a hasznalt szer
fiiggvényében, F10-F19 kozott kodolandd, az alfanumerikus sor negyedik karakterében .7-el jelezve annak
fennallasat (pl. a kokainhasznalat okozta rezidualis depresszio kodja F14.7).

A Kivizsgalas 1épései

Ajanlas2

A depresszio diagnoézisanak megallapitisahoz a személyes betegvizsgilat soran alapveté fontossagu a
részletes (a szomatikus el6zményekre, a gyogyszerszedésre és az esetleges gyogyszerallergiara is Kkiterjedd)
autoanamnézis felvétele, tovabba a beteget jol ismerd személyektdl nyert heteroanamnézis. (A)

Mivel a depresszido korisméjének felallitdsaban a pszichiatriai/pszichologiai tiinetek feltérképezése alapvetd
fontossagu, a diagnoézis megallapitdsanak fontos eszkdze a célzott, a beteg addigi életvezetésére is kitérd
pszichidatriai exploracié. Ennek soran a pszichopatologiai (beleértve természetesen a depresszios) tiinetek
obligat, részletes kikérdezésén tal fel kell mérniink azok hatdsit a mindennapi miikddésre, és az azok
megjelenése ota eltelt id6t. Tovabba adatokat kell gyijteniink az esetleges korabbi hipomanias/manias tiinetekre,
addiktiv szerhasznalatra, valamint az érzékelés és gondolkodas, illetve a kognitiv funkcidk zavaraira
vonatkozoan is. Ugyancsak elemi fontossigu annak megitélése, hogy a betegnek van-e szuicid szandéka,
heteroagressziv késztetése, illetve pszichotikus tlinete. A beteggel térténd elsé talalkozaskor sziikséges a beteg
rutin belgyogydszati és neurologiai fizikalis vizsgalatanak elvégzése. A fizikalis vizsgalat soran testsuly-, és
vérnyomasmérés is térténjen [42, 48-50].

Tekintve, hogy a depressziv allapot nagyon gyakran tarsul bizonyos szomatikus betegségekkel (esetleg maga a
szomatikus betegség okozza a depressziot; lasd még a ,,Differencialdiagnosztika™ alfejezetet is), a beteg elsé
észlelésekor laborvizsgalatot kell kérni, melynek legyen része a teljes vérkép, illetve keriiljenek meghatarozasra
a pajzsmirigy funkciot tiikroz6 hormonértékek, a vércukorszint, bizonyos ionok (Na, K, Mg, Ca) szintje, a
vasszint, a gyulladasos markerek (CRP, We), a maj- és vesefunkcios paraméterek, illetve vérzsirszintek.
Altalanos vizeletvizsgalat szintén végezhetd. Féleg neurologiai tiinetek jelenlétekor sziikségessé valhat CSF
mintavétel is, liquordiagnosztika céljabol. Az elézéekben emlitett laborparaméterek meghatarozasan tal —
amennyiben barmely anamnesztikus és/vagy a fizikalis vizsgalatbo6l szdrmaz6 informacié indokolnd — érdemes
lehet kiegészit6 laborvizsgalatokat is kérni, példaul bizonyos infekciok (pl. HIV, szifilisz, HCV, EBV) vagy
endokrin korképek (pl. Cushing-kér) igazolasa, illetve vitaminhiany (pl. Bi- és D-vitamin, illetve folsav)
detektalasa céljabol. Hasonloan, azaz megalapozott gyant esetén, a vizeletbdl drogteszt elvégzése is sziikséges
lehet [42, 48, 50-52]. A laborvizsgalat bizonyos elemei (majfunkcio, vesefunkcio, altalanos vizeletvizsgalat) a
farmakoterapias szer kivalasztasaban is segitséget nyujtanak (pl. emelkedett majenzimek esetén olyan
antidepresszivumot valasszunk, melynek majkarositd potencidlja alacsony). A laborvizsgalat nemcsak a
depresszio hatterében allo szomatikus betegségeket segithet azonositani, de olyan a beteg altal elhallgatott
addiktiv korképeket (elsdsorban alkoholhasznalati zavart) is, melyek hatassal lehetnek egyes hatdéanyagok
metabolizmusara, igy tekintettel kell rajuk lenni a beallitani kivant gyogyszer kivalasztasanal. Nemcsak a
kezelés elején, de a kezelés kozben is érdemes iddszakosan ellendrizni a fizikalis és a laborvizsgalatbol
szarmazd egyes paramétereket (pl. majfunkcid, vércukor, natriumszint, teststly, vérnyomas), hogy
megitélhessiik a gyogyszeres terapia hatasat ezekre (lasd még a ,,Mellékhatdsok, diszkontinudcios szindroma,
interakciok, kontraindikdciok” ciml fejezetet). Potencidlisan teratogén farmakoterapia beallitasa el6tt terhességi
tesztet sziikséges végezni [48, 50, 51].

Kisér6é neurologiai, illetve szokatlan pszichés tiinetek megjelenésekor, vagy a terdpidra kiilonosen refrakter
esetekben, illetve id6skorban indul6 esetekben agyi képalkoto vizsgdlat elvégzése javasolt [48, 50, 53]. Bizonyos
kisérétiinetek jelenlétekor egyéb miiszeres vizsgalatok (EEG; poliszomnogrdfia stb.) elvégzése is indokolt lehet
(igy példaul obez, hipertonias, hangosan horkold, nappali aluszékonysaggal kiiszk6dé depresszids betegnél
obstruktiv alvasi apnoe szindroma kizarasa indokolt lehet poliszomnografia hasznalataval) [50, 54, 55].
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Bizonyos, a major depresszid kezelésében alkalmazott szerek (pl. litium) beallitasa eldtt és/vagy hasznalata alatt
EKG vizsgalatot 1s sziikséges végezni, e tekintetben lasd a beallitani kivant szer alkalmazasi el6irasat [52, 56]. A
gyogyszeres terapia el6tt ugyancsak javasolt EKG-t végezni ismert szivbetegséggel rendelkez6kben [48]. Az
EKG kapcsan lasd még a QTc idoérél szolé bekezdést a ,,Mellékhatasok, diszkontinudcios szindroma,
interakciok, kontraindikaciok” fejezetben.

Ha az anamnézis, az exploracio, valamint a rutin belgyogyaszati és neurologiai vizsgélat alapjan valamilyen testi
betegség vagy varandossag gyanuja meriilne fel, célzott szakkonziliumok elrendelése valhat sziikségessé.

Célzott pszichologiai vizsgalat

Ajanlas3

Az anamnézis, a pszichiatriai exploracid, esetleg a szomatikus kivizsgalas eredményének ismeretében
sziikség esetén indokoltta valhat klinikai pszicholégus altal végzett célzott pszichologiai exploracio, illetve
tesztvizsgalat is. (B)

A pszichologiai vizsgalatot a pszichiater leggyakrabban differencialdiagnosztikai okokbdl (pl. szkizoaffektiv
betegség, személyiségzavar, pszeudodemencia vagy valodi demencia), illetve a személyiségprofil
meghatarozasa céljabol kéri. A pszicholdgiai vizsgalati terv pontos meghatirozasa és az alkalmazott
pszichologiai tesztek kivalasztasa a klinikai szakpszichologus kompetencidja; leggyakrabban az MMPI és
Rorschach-teszteket hasznaljak, organikus korképekt6l vald elkiilonités céljabol a MAWI és a Benton-tesztek
jonnek elsésorban szoba. Az esetlegesen egyidejlileg jelen 1évé, és egyes esetekben a depresszids epizod
hatterében oki szerepet betolté személyiségzavar feltarasara SCID-5-PD teszt elvégzése javasolt. A depresszio
sulyossagat méré onkitoltd (pl. roviditett Beck skala, Zung skala, stb.) vagy a vizsgald altal kitoltott (Hamilton
depresszid skala, Montgomery-Asberg depresszio skala, stb.) pszichometriai skalak nem diagnosztikai célokat
szolgalnak, hanem a depresszi6 sziirésére (pl. roviditett Beck-skala) vagy az allapot stilyossaganak megitélésére
¢és dokumentalasara, esetleg a javulds kdvetésére (Hamilton depresszid skala, Montgomery-Asberg depresszio
skala) valok.

Fontos, hogy a pszichologiai vizsgalatot célzottan, j6l megfogalmazott kérdésfeltevés alapjan kérjiik, és a
vizsgalat eredményétdl fliggéen, amennyiben sziikségessé valik, a beteg tovabbi kivizsgalasa és kezelése a
klinikai pszichologus bevonasaval torténjen.

Differencialdiagnosztika

Ajanlas4

Major depressziéban a betegség differencial-diagnézisanak fontos terapias és prognosztikai konzekvenciai
vannak, igy az MDD-t a hasonlé tiinetekkel jaré pszichiatriai kérképektol (leggyakrabban a bipolaris
zavar depresszios, illetve kevert epizédjatol) el kell kiiloniteni. (A)

Unipolaris major depresszidé esetén differencialdiagnosztikai probléma tobbnyire a pszichotikus stlyossagu
depresszid és az idéskorban induld depresszid kapcsan meriil fel. El6bbit elsdsorban a szkizofréniatol, a
szkizoaffektiv betegségtdl és a paranoid pszichdzistol, utdbbit a demenciaktol és egyéb organikus korképektol
kell elkiiloniteni. Unipolaris depresszié kapcsan a gyakorlatban leginkabb el6forduld és egyben legfontosabb
differencialdignosztikai dilemma azonban a bipolaris betegség depresszios epizddjatol valo elhatarolas lehet [2,
7]. Ha a major depresszidés epizod kritériumait aktualisan kimeritd egyén anamnézisében manias vagy
hipomanias epizédok (s6t a DSM-5 szerint akar olyan ,szubhipomanids” epizodok, melyek id6 és/vagy
tiinetszam kritériuma nem elégiti ki a hipomanids epizod megallapitasahoz szilkséges mértéket, és ezek a
,,szubhipoman” id6szakok nem szimultan jelentkeznek a major depressziv epizoddal) szerepelnek, akkor az
egyén per definitionem bipolaris betegségben szenved, ennek kapcsan pedig kimelendd, hogy az MDE kezelése
alapvetben eltér bipolaris betegségben és MDD-ben, hiszen a bipoldris betegség depressziés fazisanak
hangulatstabilizalo nélkiili kezelése antidepresszivummal, az esetek tillnyomo tobbségeben, kontraindikalt (sét
az antidepresszivumoknak még a kombindcioban torténd alkalmazdsa is csak mdsodvonalbeli kezelésként
indokolt bipolaris depresszioban). Itt jegyeznénk meg, hogy a DSM-5 rendszerében az antidepresszivum kezelés
mellett kialakulo, majd a gyogyszer ledllitasat kdvetden, annak varhat6 fizioldgiai hatdsanak lezajlasa utdn is
fennmarad6 (hipo)manias epizdd szintén bipolaris betegség fennallasat jelzi (a DSM-IV TR-ben ez még
korantsem volt ennyire egyértelmii) [5, 7, 57-59].
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Ugyancsak nagyon valdszinii — bar nincsen teljes szakmai konszenzus errdl —, hogy a kiilonféle elnevezésekkel
(agitalt depresszio; DSM-5-ben depressziv epizdd kevert jelleggel) illetett epizddformat, melyben a depresszios
epizodra jellemzd tiinetek tulsulya mellett, de szimultdin mddon jelen vannak a (hipo)manids tiinetek is, a
antidepressziv monoterapia keriilése és az antidepresszivum helyett (esetleg mellett) inkabb atipusos
antipszichotikumok vagy hangulatstabilizalé szerek adéasa javasolt [57, 60-66].

Végiil fontos tudni arrdl, hogy az utobbi évtizedekben elterjedt az un. bipoldris spektrum-szemlélet, melynek a
lényegét talan ugy lehetne a legjobban megragadni, ha azt mondjuk, hogy azoknal a betegeknél, akiknek ezidaig
csak major depresszids hangulati epizdodjai voltak, de az alabbi , kritériumok™ valamelyike (vagy ezek koziil tobb
is) teljesiil, akkor valdszinii, hogy eldbb-utobb bipolaris konverzidé kovetkezik be (vagyis hosszi tavon a
diagnozis bipolaris zavarra valtozik): a beteg els6foka rokonai k6zott bipolaris betegség fordult eld; a betegenek
ciklotim vagy hipertim affektiv temperamentuma van; atipusos depresszids epizod (ezt, szemben a klasszikus
inszomnidval és étvagycsokkenéssel, hiperszomnia és hiperfagia jellemzi) jelentkezik; a lefolyast 3 honapnal
rovidebb depresszids epizodok jellemzik; haromnél tobb depresszids epizod az anamnézisben; pszichotikus
tiinetekkel jelentkezd depresszids epizdd; 25 év alatti betegségkezdet; kevert szorongasos-depressziv tiinetek
jellemzik az epizddokat; posztpartum idészakban jelentkezé depresszid; az n. ,,wear-off” vagy tachyphylaxis
jelenség (a kezdetben hatékony antidepresszivum elveszti hatasat, majd a kovetkez6ként adott antidepresszivum
mar csak kevésbé hatékony [mint az els6], raadasul azt is gyorsabban elveszti, mint az els6). Arra nézvést (még)
nincsenek egyértelmil ajanlasok, hogy az igy értelmezett bipolaris spektrumba tartozd betegeknek mi az idealis
kezelése, de egyes vélemények szerint ezen betegeket inkdabb gy kell kezelni, mintha bipolaris zavarban
szenvednének [1, 61, 67-72].

Az okok, amiért az antidepressziv monoterapia hasznalatat bipolaris zavarban, illetve a bipolaris spektrum egyéb
formaiban keriilni kell a kovetkezOk: az antidepressziv monoterapia 1) veszélyes mellékhatasokhoz vezethet
((hipo)manids fazisvaltds, rapid ciklusu lefolyds, depresszios kevert dllapot, szuicidalitas); 2) hatékonysaga
rosszabb, mint major (unipolaris) depresszioban [29, 57, 61, 67, 73-76]. A rejtett bipolaritas feltarasaban a 32
igen/nem valaszt tartalmazo, onkitolté HCL-32 kérdoiv (lasd a ,,Tevékenységsorozat elvégzésekor hasznalt
ellendrzé kérddivek, adatlapok” cimii alfejezetben), az affektiv temperamentum tipusok felmérésében pedig a
110, szintén igen/nem valaszokat igényld Onkit6lt6 TEMPS-A kérdéiv szolgal; mindkettd validalt, illetve
elérheté magyar nyelven is [61, 77, 78].

Ugyancsak a differencialdiagnosztikai folyamat soran kell tisztaznunk, hogy a depressziot nem valamely
gyogyszer/drog, netaldn szomatikus betegség valtotta-e Ki. Ennek jelent6sége kettds, egyrészt ezek az allapotok
a f6 nozologiai rendszerekben (DSM, illetve BNO) 6ndllé diagnozisként szerepelnek, lasd példaul a BNO-10:
F06.3 kodjat vagy a DSM-5 | Szer/gydgyszer kivaltotta depressziv zavar” , illetve ,,Depressziv zavar mas
egészségi allapot kovetkeztében” diagndzisait, masrészt bizonyos pontokon a kezelésiik is eltérhet a klasszikus
(régebbi nomenklatarak szerinti ,,endogén” vagy ,,primer”) major depresszioétol (lasd még a ,,Az unipoldris
depresszio sziirésérdl, illetve kezelésérdl komorbid szomatikus betegség fenndlldsa esetén” ciml fejezetet).
Tobbek kozott a kovetkez6 gyogyszerekrodl jegyezték fel, hogy képesek depresszids allapotot kivaltani: citokinek
(IFN-w; IL-2), szteroid készitmények; isotretinoin, finaszterid, progeszteron-, illetve §sztrogénkészitmények;
vincristin/vinblastin; tamoxifen; metildopa; rezerpin; Klonidin; B-blokkolok; fenotiazin szerkezetii
antipszichotikumok; monteleukast; bizonyos antibiotikumok példaul tetraciklinek vagy fluorokinolonok). Az
addiktiv szerek kapcsan megemlithetd a kokain-, az alkohol-, a nyugtat6- és az amfetaminmegvonas kapcsan
kialakulo depressziv tiinetegyiittes. Ahhoz, hogy a ,,Szer/gyogyszer kivaltotta depressziv zavar” diagnozist
megallapithassuk, amennyire az lehetséges, ki kell =zarmunk annak a Ilechet6ségét, hogy a
szer/gyogyszerhasznalathoz (vagy éppen az elhagyashoz) id6ben kapcsolhatd depresszids epizod egy primer
(azaz nem a szerhasznalattal Osszefiiggd) depressziv zavar fellingolasanak és a szerhasznélatnak a
koincidencigja. llyen egyidejliséget valosziniisithetnek a kovetkezd jelek: a depresszios tiinetek megel6zték a
szerhasznalatot; a depresszios tiinetek jelentds ideig (kb. egy honapig) fennallnak a szer akut megvonasat vagy a
vele valo intoxikaciot koveten; szerhasznalattol fliggetlen depresszios epizodok a kortorténetben [4, 7, 11, 20,
79-82]. A depresszios tiinettan etiologiai hatterében tobbek kozott a kovetkezd szomatikus korallapotok
allhatnak: endokrin eltérések (pl. hipo- és hipertiredzis; Cushing-kor, Addison-kor, hipopituarizmus); alvasi
apnoe; elektroliteltérések (pl. hipo- és hipercalcémia, hipomagnezémia); neurologiai korképek (pl. szklerozis
multiplex, stroke, epilepszia, Parkinson-kor, Wilson-kor); hianyallapotok (pl. Bi-, Bio-, B3- és Be-vitaminok,
illetve a folsav hianya; vashiany); autoimmun korképek/vaszkulitiszek (szisztémas lupusz eritematdzusz;
rheumatoid artritisz); akut intermittald porfiria; fertézések (pl. HIV; neuroszifilisz; hepatitisz-C); neoplaziak [6,
20, 42, 50, 52, 54, 83-85].
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Fontos hangstlyozni, hogy az id6ben jol koriilhataroltan jelentkezd negativ életeseményekre (pl. szeretett
személy halala, természeti katasztrofakbol szarmazo veszteségek, anyagi természetii veszteségek, sulyos testi
betegség jelentkezése) adott reakcid gyakran a depresszios epizod egyes tlineteivel (intenziv lehangoltsag,
veszteséggel kapcsolatos gondolatok ruminacidja, inszomnia, étvagycsokkenés/fogyas) jelentkezik. A betegek
egy csoportja egyértelmiien érzékeny a negativ életeseményekre (azaz a negativ életesemények kozottiik
depresszidt provokalnak), mig van egy olyan alcsoport, melynek tagjai ellenallobbak ezek depresszid provokalo
hatasa szempontjabol. A mindennapi klinikai gyakorlat szempontjabol az egyik leggyakrabban felmeriilé
probléma a gyaszreakcio és a depresszios epizdd elkiilonitése. Ennek kapcsan a DSM-5 megad néhany olyan
szempontot, amelyek segithetnek elkiiloniteni a normél gyaszreakciot a depresszioval szovédott gyasztol. igy
példaul, a DSM szerint a gyasz alapérzése az iiresség €s a veszteség, mig a depresszidé a lehangoltsag ¢s az
oromre vald képtelenség. A gyasszal kapcsolatos hangulati diszforia idével, napos-hetes nagysagrendben,
enyhiil, és hirtelen, gyakran az elhunytra emlékeztet6 szituaciokban, atmeneti jelleggel rosszabbodik (mig a
lehangoltsag depresszioban perzisztensebb mdédon van jelen). A gyaszban az onértékelés altalaban megtartott,
szemben a depresszioval, ahol az értéktelenségérzés és onvadlas gyakori tiinetek (ha a gyaszreakcio soran dnvad
jelenik meg, akkor az elsésorban az elhunyttal kapcsolatos; pl. ,,nem latogattam meg elégszer”; ,,nem mondtam
neki, hogy mennyire szeretem” gondolatok). A halallal kapcsolatos gondolati tematika is eltérhet a két
allapotban: mig depresszidoban a beteg gyakran a sajat magaval kapcsolatos értéktelenségérzés, a meg nem
érdemelt élet vagy a depresszio eclviselhetetlenségének kontextusaban gondolkodik a (sajat) halalrdl, a
gyaszreakcioban ez inkabb az elhunythoz vald ,csatlakozas” vagyaval Osszefliggésben torténik meg. Fontos
hangstlyozni, hogy a gyaszolo személyeknek csak cca. 20%-a teljesiti a major depresszios epizod kritériumait.
Azonban ha a gydszolé személy tiinetei kimeritik a depresszids epizod kritériumait, akkor a depresszio
diagnozisat — fiiggetleniil a jol azonosithato kivalto oktdl, illetve attol, hogy enyhébb formdban ezek a tiinetek
,normalisnak” tekintendéek — fel kell allitani. A gyasszal asszocidalodo depressziobol valo felépiilést segitik az
antidepresszivumok. Ugyanakkor ennek a forditottja nem igaz: a gyaszreakcionak, legalabbis annak komplikalt
formajanak (amit 6 honapnal hosszabb ideig fennalld, az elhunyt iranti intenziv és perzisztens vagyakozas,
biintudat, diih, illetve elkeriild viselkedés jellemez) a tiineteit nem enyhiti az antidepressziv terapia. A negativ
¢leteseményekkel Osszefiiggd hangulati tiinetek jelentkezésekor nemcsak a gyaszreakcio, de egyéb, a DSM-ben
szereplé pszichiatriai diagnozisok (pl. akut stressz-zavar, alkalmazkodasi zavar) is felmeriilnek
differencialdiagnosztikai problémaként [4, 6, 7].

Az unipolaris depressziok terapiaja

Ajanlass
Az MDD kezelése mindenképpen indokolt. (A)

Az eredményesen kezelt major depresszi6 esetén szignifikdnsan csdkken a komplikaciok (kiilondsen a szuicid
magatartas) esélye. Minél hosszabb ideig tart a nem kezelt depresszid, annal rosszabb lesz az
antidepresszivumokra adott terapias valasz [39, 86, 87].

A mai terapias lehetéségek birtokaban depressziv zavarok donté tobbsége (akar haziorvosi szinten, pszichiatriai
konzultacioval) ambuldnsan is eredményesen kezelhetd [88]. Sulyos taplalkozasi negativizmus, kozvetlen
szuicid veszély, masok kozvetlen veszélyeztetése, a belatas hidnya a kezelés sziikségességére vonatkozdan,
sulyos pszichotikus tiinetek, valamint silyos komorbid pszichiatriai/addiktologiai vagy testi betegség fennallasa
esetén, illetve akkor, ha az észleld orvos ugy itéli meg, hogy a beteg a kedvezétlen szocialis viszonyai (pl.
stresszel teli otthoni kornyezet vagy a szocialis tamogatas hianya) miatt hatékonyabban és biztonsagosabban
kezelhetd korhazi koriilmények kozott, feltétleniil hospitalizdciora van szikség [6, 50]. A hospitalizacio
.kozvetlen veszélyezteté magatartas” (definicigjat lasd az ,,1997. évi CLIV. torvény az egészségiigyr6l” X.
fejezetében) esetén — a megfeleld szakmai és jogi szabalyok betartasaval — a beteg akarata ellenére is
foganatosithato.

Azt, hogy a rendelkezésre 4ll6 f6 terapias modalitisok (Gm. gyodgyszeres és a pszichoterapidk, illetve a
neuromodulacios (ECT; rTMS; DBS; VNS) technikak) koziil melyiket (vagy melyikeket) alkalmazzuk, az
epizdd sajatossagai, elsGsorban a sulyossaga, masodsorban egyéb jellegzetességei (pl. peripartum idészakban
jelentkezd; taplalkozasi negativizmussal jard stb.), harmadrészt a korelézmény, negyedrészt az etioldgia
hatarozzak meg. A teoretikus megfontoldsokon til, természetesen az elldtorendszer sajatossagai (vagyis mi az az
ellatasi forma, ami egyaltalan elérhetd) sem hagyhatéak figyelmen kivill. A vildgon a legelterjedtebb
(leggyakrabban alkalmazott) mddszer a depressziv zavarok kezelésében a farmakoterdpia; ennek megfeleléen
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nem meglepd, hogy a farmakoterapia haszndlata szinte minden esetben indokolt (vagy legalabbis indokolt lehet).
Ez alol kivételt képezhetnek, legalabbis egyes iranyelvek (Ausztral/Uj-Zélandi; Angol-NICE) szerint, az enyhe
(és esetleg a kozépstlyos) esetek, melyekben a bizonyitottan hatékony pszichoterapias modszerek (pl. CBT)
alkalmazasa onmagaban is javasolhatd (ugyanakkor, ha pl. az anamnézisben el6fordult mar kdzepes/sulyos
depresszids epizdd vagy a tinetek kronikusan fennallnak, akkor mar kombinalt farmako- és pszichoterapia
javasolt). S6t, van olyan eset (nevezetesen a varanddssag alatti és posztpartum depresszid), amikor a sulyos
epizodban is opcioként ajanlhaté a monoterapiaként alkalmazott intenziv CBT. Ugyanakkor az iranyelvek
utmutatasai nem egységesek, az APA iranyelve szerint mar enyhe-kdzepes depresszioban is kezdd terapiaként
ajanlhato a gyogyszeres terapia, tovabba a WFSBP iranyelve is megemliti, hogy amennyiben az enyhe
depresszioban szenved6 beteg a gyogyszeres kezelést preferalja, akkor azt kell adni [2, 4, 6, 45, 49, 83, 88-90].
Jelen iranyelv az enyhe depresszios epizodban a kezel6orvos judiciumdra bizza, hogy dnallo gyogyszeres vagy
pszichoterdpidt, vagy ezek kombindciéjat javasolja/alkalmazza-e [6, 49]. Altalanossagban javasolhato a kizepes
stlyossagu esetek nagyrészében a farmakoterapia és a pszichoterpia kombinalasa, a sulyos esetek majd
mindegyikében pedig a farmakoterapia els6vonalbeli alkalmazasa [4].

Nem gvogyszeres kezelési modszerek

Ajanlas6

Eletmédbeli tényezék optimalizalisa, illetve a rizikétényezék eliminalisa: elengedhetetlen, hogy még
mielott a major depresszios betegnek barmilyen specifikus kezelést inditanank, ellendrizziik — mintegy
nulladik 1épésként — hogy jelen van-e barmilyen depressziot kivalté faktor az adott betegnél (pl.
depresszogén gyogyszerek vagy drogok hasznalata, dohanyzas, rossz alvashigiéné, depresszios tiinetekkel
iS Jaré szomatikus betegségek stb.). (C)

Fontos, hogy a specifikus kezelési modok inditdsa mellett, a fenti faktorok eliminalasara (pl. depresszogén
gyogyszerek elhagydsa, dohdnyzdasrdl, alkoholrél vald leszokds, alvdshigiénés tandcsadds Stb.) iranyuld
torekvéseinkkel is segitsiik a betegek gyogyulasat. A fizikai aktivitisnak onmagaban is van antidepressziv
hatasa, és valdsziniileg képes potencirozni az antidepresszivumok hatasat is; ennek megfeleléen — a CANMAT
iranyelvvel 6sszhangban, bar attdl egyes pontokon minimalisan eltérve — jelen egészségiigyi szakmai iranyelv is
javasolja azt a betegeknek, valamilyen specifikus terapias modszer mellett, azaz adjuvansként. Tobb vizsgalat
szerint is, az egészséges tdpldlkozds (pl. a mediterran diéta, esetleg ennek kombinacidja omega-3 zsirsavakkal)
segithet a depreszid6 megel6zésében és kezelésében is. Ennek megfeleléen az egészséges taplalkozas is
javasolandd a depresszidés betegeknek — természetesen csak mint valamely specifikus terapiat kiegészitd
modszer [4, 88, 91-96].

Pszichoedukacio, altalanos intézkedések

Ajanlas7
A pszichoedukaicio a depresszios beteggel valé foglalkozas nélkiilozhetetlen — valamely specifikus terapia
mellé nyujtandé — része. (C)

A pszichoedukacio a beteg, esetleg csaladtagjai, illetve sziikség esetén (amennyiben a betegnek nincsen
kooperald hozzatartozdja) és a beteg beleegyezésével baratai, munkatarsai felvilagositasa, ,képzése”. A
pszichoedukacionak ki kell térnie tobbek kozt a betegség tiineteire (elsésorban is az olyan alarmirozoé jelekre,
mint a szuicid gondolatok, illetve szandék feler6sddése), a kezelési lehetOségekre, a kezelés tervezett
idotartamara, az antidepressziv hatas fokozatos felépiilésére és varhatd mellékhatasaira, a lehetséges
gyogyszerinterakciokra, illetve a terapia elmaradasanak vagy idé eldtti abbahagyasanak veszélyeire. A
pszichoedukacid a depresszios beteggel vald foglalkozas nélkiilozhetetlen — valamely specifikus terapia mellé
nyujtando — része. A pszichoedukacio részeként tudatositani kell azt is, hogy az antidepresszivumok hosszu tavi
szedésének célja a tlinetmentesség elérése ¢€s fenntartasa, tovabba el kell mondani a betegeknek és
hozzatartozoiknak, hogy az antidepresszivumokhoz nem alakul ki fiigg6ség, illetve, hogy ezek a szerek nem
befolyasoljak a személyiséget és még tartdés szedés soran sem ,karositjak” az agyat. Hivjuk fel rd a beteg
figyelmét, hogy amig a terapia hatdsa nem jelentkezik, ne hozzon lényeges dontéseket. A pszichoedukéacié mind
rovid-, mind hossziitdvon lényegesen javitja a beteg motivaltsagat és egylittmiikodését (adherenciajat), ezek
kovetkezményeként pedig a korlefolyast és a pszichoszocialis mikodést [4, 6, 49, 50, 88, 97-100].
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Pszichoedukacidt nemcsak a betegség kezelésének az ,akut” fazisaban, de a hossza tava (,,profilaktikus™)
kezelés, beteggondozas soran is nyujtanunk kell (lasd ,,Az unipolaris depresszid profilaktikus (hosszll tavi)
gyogyszeres kezelése” cimii fejezetet) [50, 100, 101].

Munkaképtelenség esetén betegallomanyba helyezés javasolt.

Pszichoterapia

Ajanlas8

Jelen iranyelv az onmagiban (monoterapiaként) alkalmazott pszichoterapiat elsésorban az enyhe
depresszids esetek nagyrészében (és a kozépsilyos depressziok egyes jol valogatott eseteiben) javasolja
alkalmazni, mig a kozepesen sulyos esetek tilnyomé tobbségében és a sulyos esetek mindegyikében a
pszichoterapiat kombinalni Kkell valamely egyéb terapias modalitassal. (B)

Tobbféle strukturalt pszichoterapias modszerrél bizonyosodott be, hogy hatékony az unipolaris major depresszio
kezelésében. A legtobb iranyelv és Osszefoglald tanulmany szerint a depresszid akut kezelésében a kognitiv
viselkedésterapia (CBT), az interperszondlis terapia (IPT), valamint a viselkedési aktivicié (behavioral
activation; BA) hasznalatanak indokoltsagat tamasztjak ala a legerdsebb (1. szintil) bizonyitékok. A hosszatava
(profilaktikus) kezelés soran a CBT ¢és a tudatos jelenléten (mindfulness) alapuld kognitiv terapia (MBCT)
hatékonysagara vannak a legerésebb (1. szintil) bizonyitékok [6, 16, 83]. A rovid dinamikus pszichoterapiak
hatékonysagat az akut kezelési szakaszban 2. szintii evidenciak tdmasztjak ala, mig a hossztava (profilaktikus)
kezelésben vald hatékonysaguk nem bizonyitott. Ennek megfeleléen az akut szakban a rovid dinamikus
pszichoterapia hasznalatat azokra az esetekre tartsuk fenn, amikor az akut szakban leghatékonyabb, fent emlitett
harom terapias modszer nem elérheté (vagy a beteg nem szeretne velik élni) [6, 16, 49]. Mint kordbban mdr
emlitettiik, jelen irdnyelv az onmagdban (azaz gyogyszeres kezelés nélkiil, monoterdpiaként) alkalmazott
pszichoterdpidt elsésorban az enyhe depresszios esetek nagyrészében (és a kozépsulyos depressziok egyes jol
valogatott eseteiben) javasolja alkalmazni (lasd még az ,,Az unmipolaris depressziok terdpiaja™ fejezet
bevezetését, ahol emlitésre keriil, hogy milyen koriilmények mellett nem ajanlott enyhe epizdédban sem az 6nalld
pszichoterapia). Minden mds esetben (azaz a kézepesen sulyos esetek tulnyomé tobbségében és a sulyos esetek
mindegyikében) a pszichoterapiat kombinalni kell valamely egyéb terapias modalitassal (elsésorban
farmakoterdpiaval), mivel ez egyiittes alkalmazds hatékonysiaga jobb, mint az 6nallé farmako-, illetve
pszichoterdpia hatékonysdga [4, 6, 16, 45, 49, 83, 102].

Amennyiben a beteg kezelését 6nallo farmako- vagy pszichoterapiaval kezdtik el, de kb. 3-6 hét utan sem
mutatkozik érdemi javulas, vagy 12 hét utdn sem keriil remisszioba a paciens, érdemes attérni kombinalt
farmako- és pszichoterapiara [45, 49, 83, 88, 103]. Metaclemzés tamasztja ala a farmakoterapidnak a
pszichoterapias modszerekkel vald utdlagos kiegészitésének indokoltsagat az Gn. (farmako)terapiarezisztens
alkalmazasa TRD-ben” cimii alfejezetben). Igy jelen irdnyelv is tdamogatia a TRD-S és pszichoterdpidban még
nem részesiilé betegekben elsésorban CBT, MBCT vagy IPT bevezetését [102, 104, 105].

RCT-k metaclemzésébdl szarmazo eredmények utalnak ra, hogy az akut szakban alkalmazott pszichoterapia (vs.
farmakoterapia) mellett az utankdvetés soran kisebb az esélye a relapszusnak, illetve a rekurrencianak. Ennek
hatterében az allhat, hogy a pszichoterapia soran elsajatitott készségeket a betegek a késGbbiekben (a
pszichoterapias folyamat lezarulta utan) is feltudjak hasznalni, mig a gydgyszerek okozta kémiai hatas a
gyogyszer abbahagyasaval elveszik [106, 107].

A depresszid hosszutiviu kezelésében (,,fenntarto” és , profilaktikus” fazisok) szintén Szerepe van a
pszichoterapiaknak (elsésorban a CBT-nek és az MBCT-nek, masodsorban pl. az IPT-nek) [16, 100, 106]. A
hosszutavi kezelésben azokat a terdpias modalitdsokat szokds alkalmazni, amik az akut kezelésben hatékonyak
voltak (leggyakrabban 6nallé farmakoterapia vagy pszichoterapia, illetve ezek kombinacidja) [106]. Ha a beteg
az akut szakban farmakoterdpia mellett gyogyult, de valamilyen okbol (pl. nehezen toleralhatd
gyogyszermellékhatasok; varandossag, vagy annak tervezése; rossz adherencia a gyogyszeres kezeléshez) nem
szeretne hosszatavon antidepresszivumot szedni, akkor érdemes a fenntartd kezelést — az antidepresszivum
leallitasa mellett — 6nalld pszichoterapiaval (CBT; MBCT) folytatni, mivel annak hatékonysaga nem rosszabb
ebben az indikacioban, mint az 6nallo gyogyszeres kezelés folytatasaé [16, 106, 108]. A hossztava kezelésre
(azaz a terapia ,fenntartd” és ,profilaktikus” fazisaira) is igaznak tlinik, hogy a kombinalt farmako- és
pszichoterapia hatékonyabb a monoterapiaként adott farmakoterapianal, illetve pszichoterapianal, igy
amennyiben a beteg az akut szakban kombinalt terapia mellett gydgyult, érdemes folytatni azt. Tovabba arra
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vonatkoz6 adatok is vannak, hogy a kombinalt kezelés akkor is jobb hossztavon, mint az 6nall6 farmako-, vagy
pszichoterapia, ha a pszichoterapiat csak azutian adjuk hozza a gydgyszeres monoterapiahoz, hogy a beteg
allapota azt hasznalva mar javult vagy tiinetmentes lett [106, 108, 109]. Amennyiben a beteg a hossztava
(fenntarto, illetve profilaktikus) gydgyszeres kezelés soran visszaesik (és mar a maximalis doézisban kapja a
gyogyszert), indokolt a depresszid kezelésében hatékony pszichoterapiat inditani, vagy — ha a beteg
pszichoterapia mellett esik vissza — fokozni annak intenzitasat [49, 100, 106]. Az Gn. ,szupportiv
pszichoterdpia” fogalma valdjaban nem valamiféle ,tamogatott betegvezetést” jelent, hanem leginkabb az
Onbecsiilést,  bizonyos  pszichologiai  funkciokat  (realitasérzékelés/-tesztelés,  érzelemszabalyozas,
magatartasorganizacio) és a beteg kornyezetében élékkel (csaladtagok, baratok, munkatarsak) vald hatékony
egytuittmikodést biztositdo adaptiv szkillek fejlesztését célzod pszichoterapias modszert. A szupportiv terapia
hasznalatat sem az APA iranyelve, sem a NICE, sem a CANMAT nem tamogatja a depresszid kezelésében
(jelen egészségiigyi szakmai iranyelv korabbi valtozataban szerepelt a ,,szupportiv egyéni pszichoterapia”, de ott
ezen fogalom alatt a szerz6k nem a fent vazolt specifikus pszichoterapias modszert, hanem egyfajta ,timogato
betegvezetést” értettek) [110, 111].

Modszerspecifikus pszichoterapiat csak ilyen iranya képzettséggel rendelkezé személy végezhet [88].
Amennyiben a beteg modszerspecifikus pszichoterapias kezelését (megfelel képesitéssel rendelkezd) klinikai
szakpszichologus végzi, ezt mindenképpen pszichiatriai vizsgalatnak kell megelézni, és a kezelGorvos és a
pszichologus kozotti konzultacios kapcesolatot ki kell épiteni.

Tobbek kozt az MDD kezelésében is a hagyomanyos elrendezésben zajlo pszichoterapidk (elsdsorban a CBT)
alternativai lehetnek az internet-alapu kognitiv terapiak (iCBT). Az online Kkonzulticion alapulo
Ltelepszichoterapia” jelentés fejlddésen ment keresztiill az elmult idészakban és szamos iCBT program
hatékonysagat igazoltak kézlemények. Ugyanakkor a kiilonb6z0, a depresszio kezelését célzo iCBT programok
elég heterogének (bar azonos alapelveken miikddnek), és sajnos elég heterogének az ezeket bemutatd
vizsgalatok is, ezért nagyon nehezen ragadhatd meg ezek valddi hatékonysaga. Osszeségében tehat, bar az
eredmények nagyon biztatdak, egyenlére nem tudjuk kijelenteni, mennyiben mérhet6 Ossze az iCBT
hatékonysaga a hagyomanyos CBT (vagy MBCT) hatékonysagaval depresszioban. Valoészintileg ennek tudhatd
be, hogy tudomasunk szerint nemze(koz)i iranyelvekben a telepszichoterapids eljarasok helye a kiilonféle
pszichiatriai betegségek kezelésében még nem keriilt kijelolésre. Az azonban biztos, hogy amennyiben
hatékonysagukat megfeleld bizonyitékok tamasztjak ald, fontos alternativai lesznek majd a hagyomanyos
(személyes talalkozdson alapuld) pszichoterapianak az enyhe és egyes kozépsilyos depresszids esetek
kezelésében, mert sokkal konnyebben elérhetébbek és koltséghatékonyabbak azoknal (értelemszeriien kiilonosen
hasznosak lehetnek a telepszichoterapiak az olyan, a személyes kontaktusokat kontraindikalo
jarvanyhelyzetekben, mint amilyen példaul a COVID-19 kapcsan alakult ki) [112, 113].

Természetes eredetii készitményekkel végzett antidepressziv monoterdpia

Az orbancfitkivonat (Hypericum perforatum extractum) tobb, randomizalt, kontrollalt vizsgalat szerint
szignifikansan hatékonyabb a placebonal (és, metaanalizisb6l szarmazo eredmény szerint, azonos hatékonysagu,
mint az SSRI-K) enyhe és kozépsulyos (de nem sulyos) depresszidban [114, 115]. Hatasmechanizmusa tobb
ponton k6zds, a hagyomanyos antidepressziv szerekkel (pl. MAO gatlas; szerotonin receptorokon valo hatas;
dopamin/szerotonin/noradrenalin visszavétel-gatlas). Az orbancfiikivonatot tartalmazo készitmények alapvetéen
jobban toleralhatéak, mint a klasszikus antidepresszivumok, de nem mentesek a mellékhatasoktol (pl. fejfajas,
gasztrointesztinalis zavarok, fotoszenzitivitas), illetve figyelni kell a lehetséges gyogyszerinterakciokra.
Hagyomanyos antidepresszivumokkal — szerotonin-szindroma veszélye miatt — ne kombinaljuk. Jelen
egészségligyi szakmai irdnyelv enyhe (esetleg kozepes shlyossagt) depresszioban javasolja az
orbancfiikivonatot tartalmazé készitmények monoterapiaként valé — azaz nem egy masik antidepressziv szerrel
kombinalt — hasznalatat [91, 115]. A természetes eredetii szerekkel végzett adjuvans terapiat lasd az
LwAugmentacio, kombindcio, antidepresszivum-valtas” ciml fejezetben. Megjegyeznénk, hogy hazankban az
orbancfiikivonatot tartalmazo készitmények alkalmazasi eldirata az MDD-t, mint indik4ciét nem tartalmazza,
terapias javallatként csak az enyhe ,depresszios tiinetek” keriilnek megjeldlésre ennek egy lehetséges
magyarazata lehet a nemzetkozi vizsgalatokban alkalmazott és a hazai alkalmazasi eldirdsokban megjeldlt
dozisok kiilonbsége [91, 115].

Alvasmegvonas, fényterapia, elektrokonvulziv kezelés (ECT), stimulaciés (TMS, VNS, DBS) terapiak és
az akupunktira jelentosége az unipolaris depressziv korképek kezelésében
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Ajanlas9
Az MDD Kkezelésében a gyogyszeres és a pszichoterapias médszerek mellett lehetéség, illetve gyakran
sziikség is van egyéb terapias modalitasok hasznalatara. (A)

Az unipolaris depresszio kezelésében akar dnmagaban, akar gyogyszeres és egyéb terapiakkal kombinalva igen
hatékony kezelési modok a részleges alvasmegvonds, illetve a fleg a ,téli” depresszid kezelésére alkalmas
fényterdpia [8, 45, 91].

Bar a teljes (egy teljes éjszakai alvas kihagyasa, vagyis cca. 36-40 éranyi ébrenlét egyhuzamban) és a részleges
alvasmegvonds Onmagédban is eredményes a depresszid kezelésében, az antidepressziv farmakoterapia
kiegészitéseként adott alvasmegvonas is konnyen kivitelezhetd és jol toleralhatd eljards. A részleges
alvasmegvonas soran a beteg, 3-4 oranyi alvas utan, kb. hajnali 2 6rakor felkel és aznap este legalabb 20 6raig
ébren van (a részleges alvismegvonasnak az a formaja, melynek lényege, hogy a beteg hajnali 2-ig van ébren
nem hatékony). A depresszios betegek kb. 45-60%-a igen jol reagal az alvasmegvonasra, kiilondsen azok,
akiknél a depresszio tiineteiben a tipusos napszaki ingadozas (reggel rosszabb hangulat) észlelhetd. Ha a beteg
reagal, az allapot gyorsan és latvanyosan javul a megvonast kovetd nappalon, de az esetek dontd tobbségében
(80-95%) a kovetkezd (rendes) alvas utan az antidepressziv hatés elveszik. Ugyanakkor a magas relapszusrata
csOkkentheté valamely, vagy akar tobb kiegészité kezelés (antidepressziv farmakoterapia; ,sSleep phase
advance”; alvasdeprivacio utani reggelen fényterapia) alkalmazasaval. A ,sleep phase advance”-el kombinalt
alvasmegvonas példaul a kovetkezé menetrend szerint torténhet: a teljes alvasmegvonas utani elsd, masodik,
illetve harmadik napon a beteg a szokasos elalvasi idejéhez képest 5, 3 és 1 oraval korabban fekszik le: vagyis az
a paciens, aki altalaban 23 h-kor szokott lefekiidni, felkel az alvasmegvonas napjanak reggelén, ezt kdvetéen
egész nap ébren van, atvirrasztja az éjszakat ¢és a kovetkezé napon 18 h-kor lefekszik aludni, majd alszik 8 orat,
felkel hajnali 2 h-kor és ébren marad 20 h-ig, majd alszik 8 orat, felkel hajnali 4 h-kor és lefekszik 22 h-kor és
alszik 8 orat (ezt kovetben a beteg visszatér a megszokott lefekvési és felkelési idépontjaihoz). Nincsen ra
bizonyiték, hogy a ,sleep phase advance” 06nallo alkalmazasa hatékony volna az unipolaris depresszio
kezelésében, ugyanakkor az esetek kb. 50-80%-ban képes megelézni a relapszust az alvasmegvonasra jol
reagald betegek esetében. Ha a beteg az elsé két-harom alvasmegvonds utdan sem javul érezhetGen,
nonreszpondernek mindsiil, illetve néhany betegben az ismételt kezelések soran tolerancia is kialakulhat. A
kezelésre reagaloknal az ismételt alvasmegvonasokat heti 2-4-szer (esetleg fenntarto kezelésként késébb heti egy
alkalommal) alkalmaztak, némely vizsgalatokban keverve a teljes és a részleges megvonasokat. Pszichotikus
depresszidban, illetve komorbid panikbetegség esetén az alvasmegvonas a pszichotikus és szorongasos tiineteket
fokozhatja, ezért ilyen esetekben — legalabbis monoterapia formajaban — ne alkalmazzuk azt. Az eljaras okozta
stressz egyes kronikus szomatikus (els6sorban kardiovaszkularis) betegségek fellangolasat is okozhatja, igy az
ezekben szenvedd betegek esetén is érdemes megfontolnunk az alkalmazasat. A beavatkozds egyetlen valodi
kontraindikacioja az epilepszia, mivel az alvasmegvonas kozismerten rohamprovokald hatassal bir. Ne
alkalmazzuk tovabba a kezelést olyan személyeknél, akiknek az alvasmegvonast koveté napon vezetniiik kell,
vagy egyéb nagy koncentraciot igényld és potencialisan veszélyes tevékenységet kell végezniiik. Jelen iranyelv,
a CANMAT-tal osszhangban, az alvasmegvondst elsésorban farmakoterdpidaval és/vagy egyéb kronoterapias
madszerekkel (,,sleep phase advance”-el és fényterdpiaval) parhuzamosan javasolja alkalmazni, de esetleg, a
német irdanyelvvel dsszhangban, drog-naiv betegekben monoterdpiaként is adhaté [1, 6, 8, 45, 61, 91, 99, 116-
121].

A rendszeresen a késé 6szi / téli honapokban jelentkezd, majd kezeletlen esetben tipusosan tavaszra-nyarra
remisszioba keriild unipolaris depressziok (azaz az un. ,szezonalis” depressziok nagyobbik része) eseteinek
kezelésére hatékony modszer lehet a fényterdpia, melynek standard protokollja szerint 10 000 lux intenzitasu
fényt kap a paciens napi 30 percig, kora reggel, kozvetleniil ébredés utan (pl. reggel 7h-kor). A fényterapiahoz a
kereskedelmi forgalomban beszerezhetd, j6 mindségii Uin. ,,light box” beszerzését javasoljuk a betegeinknek. A
terapias valasz cca. 1-4 hétnyi kezelés utan jelenik meg. A kezelést a tavasz bealltaig célszerli folytatni (masok
szerint a beteg korabbi szezonalis depresszids epizddjainak spontan gydgyulasi idépontjat kell alapul venni, €S
azon tul még legalabb két hétig kell a fényterapiat alkalmazni). ,,Téli” unipolaris depresszidban a fényterapia
hatékonysagat 6nmagaban (azaz monoterapiaként) 1. szintii evidenciadk tamasztjak ald (mig 2. szintli evidencia
tamogatja @ mono- vagy adjuvans fényterapia haszndlatdit nem szezonalis depresszid enyhe €s kozepes
stlyossagu formaiban). Megjegyzés: ez az ajanlas nem vonatkozik a szezonalis unipolaris depresszio tavaszi-
nyari kezdeti (ritkabb) forméjara és a bipolaris betegség kontextusaban jelentkezd szezondlis kezdetii
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depresszidra (melyben fényterapia mindig csak kiegészitd antimanids hatassal (is) rendelkezé farmakoterapia
mellett adhatd) [49, 61, 91, 122, 123].

Az ECT a depresszi6 hatékony kezelésének legrégebbi modszere, melynek alkalmazéasa az antidepresszivumok
széleskoril elterjedésével 1ényegesen hattérbe szorult. Ma féként terapiarezisztens depresszioban (amelynek az
ECT a leghatékonyabb jelenleg ismert terapiaja) indokolt adni (1. szintii evidencia), tovabba akut szuicid
veszéllyel és/vagy pszichotikus tiinetekkel jard esetekben (1. szintii evidencidk), illetve minden tovabbi olyan
esetben, ahol az azonnali javulas elemi fontossaggal bir (pl. taplalkozasi negativizmus jelenléte) indokolt az
alkalmazéasa. Gyengébb evidencidk tamasztjak ala az ECT alabbi indikaciokban vald alkalmazasat: kataton
tiinetekkel jaré depresszio, gyogyszerekkel kapcsolatos ismételt intolerancia, illetve varandéssag idején
jelentkezd depresszid. Javasolt az antidepressziv farmakoterapiat mar az ECT kezelés soran is adni, mert
ezekben az esetekben a relapszusrata alacsonyabb, mint ha csak az ECT széria befejezése utan kezdik el a
farmakoterapiat [1, 5, 6, 8, 15, 34, 49, 61, 88, 99, 117, 124-127]. Az ECT-nek szerepe lehet a kezelés ,,fenntart”
utdni kezelést jelentik, egyrészt a kurrens epizddba vald visszaesés (relapszus), masrészt az 10j epizod
kialakulasanak (rekurrencia) megeldzése céljabol [45]. A kezelés ,,fenntartd” és ,,profilaktikus” fazisaiban akkor
javasolt ECT-t adni, ha a beteg legalabb két depresszios epizddja jol reagalt a kezelés akut szakaban ECT-re, de
a fenntartd/profilaktikus idGészakban adott farmako-, vagy kombinalt farmako- és pszichoterapia ellenére
allapotromlas alakult ki. A fenntartd/profilaktikus idészakban az ECT-t ritkdbban kell alkalmazni (pl. az akut
kezelést kovetden heti 1 ECT 1-3 hétig, majd kéthetenként 1 ECT négy hétig, majd havonta 1 ECT két honapig,
majd 1 ECT kezelés 3 havonta), mint az akut szakaszban szokasosan adott heti 2-3 kezelés. A
fenntartd/profilaktikus idészakban az ECT-t érdemes farmakoterapiaval egyiitt alkalmazni, az ECT kezeléseket
pedig akar ambulans modon is kaphatjak a betegek. Ambulans ECT kezelés utan a beteg 24 6raig nem vezethet.
A fenntarté/profilaktikus ECT kognitiv mellékhatasai minimalisak (nem térmek el a gydgyszeres
monoterapiaétol) (2. szintli evidencia) [100, 106, 128-131]. Az ECT kezeléssel kapcsolatban utalunk még az
ezzel foglalkozo hazai iranyelvre.

Az elmult cca. 1-2 évtizedben, az ECT-n til tovabbi un. ,neuromodulaciés” technikék antidepresziv hatasara
deriilt fény. A repetitiv transzkranidlis mdagneses stimuldcio (fTMS) soran egy ingerld tekercsben folyo, idében
valtozo er6sségli aram 1-3 Tesla erGsségli magneses mez6t hoz 1étre, mely az agykéreghen elektromos aramot
indukal. A TMS kezelést szamos paraméter hatarozza meg, ugymint lokalizacio (ingerelt agyteriilet); intenzitas
(az elektromagneses mezd erdssége); az ingersorozatok kozotti idétartam (ITI); a stimulécio frekvencidja (Hz);
az ilések gyakorisaga; az egy terapias iilés alatt leadott ingerlések szama; a terapias iilések szama. Az rTMS
kezelés hatékony és biztonsagos modja a depresszio kezelésének, amit tobbek kozott az is bizonyit, hogy az
FDA mar 2008-ban engedélyezte az eszk(z hasznalatat ebben az indikacioban, illetve, hogy tobb orszag (pl.
Kanada; USA; Ausztralia és Uj-Zéland) depresszidra vonatkozé kezelési iranyelvében is szerepel az rTMS,
altalaban masodvonalbeli kezelésként (ez nagyon leegyszerisitve azt jelenti, hogy amennyiben nem hatnak az
AD-k, illetve a pszichoterapia, akkor adhatdo az rTMS). Ezekkel &sszhangban jelen egészségiigyi szakmai
iranyelv is timogatja a standard paraméterekkel (lasd a szakirodalomban) torténé rTMS-t a depresszios epizod
akut kezelésében olyan személyekben, akik minimum egy antidepresszivumra nem reagaltak. Az rTMS
alkalmazhatd monoterapiaként és antidepresszivum mellett is (az rTMS-t a CANMAT nomenklatira szerinti
elsovonalbeli kezelésként ajanljuk) [15, 132-135]. Ugyan szamos eziranyu vizsgalat fellelhetd a
szakirodalomban, jelenleg nincsen bizonyitékokon alapuld ajanlas az rTMS-nek a depresszids epizdd sikeres
akut rTMS kezelését kovetd iddszakban betoltott szerepérdl, azaz arrdl, hogy a kezelés fenntarto és profilaktikus
fazisaiban (lasd késébb) érdemes-e — és ha igen, milyen paraméterekkel — folytatni az rTMS kezeléseket [133,
136-138]. Ezzel 6sszhangban az akut epizoédban adott sikeres rTMS kezeléssorozat utan, a relapszus/rekurrencia
megel6zése céljabdl jelen egészségligyi szakmai iranyelv az antidepressziv farmakoterapia (vagy annak
kombindciodja pszichoterapiaval) folytatasat, vagy ha a beteg az akut szakban monoterapiaként kapott rTMS-t,
akkor ez(ek) beallitasat javasolja [133].

A vagusz-stimuldcio (VNS) kezeléshez egy pulzusgenerator mellkasfali szubkutan elhelyezése sziikséges, mely a
bal oldali nervus vagus nyaki szakaszat beburkolo stimulalé elektrodon keresztiil intermittalé médon ingerli a
vagust. A bal oldali vagus fdleg afferens rostokat tartalmaz (és viszonylag kevéssé van hatasa a kardialis
mikodésre), mig ingerlése egyes agytdrzsi magok (tobbek kozt a raphe és a locus coeruleus) aktivitasat
modulélja; ez allhat antidepressziv hatdsa mogott. A modszer hatékonysagat depresszioban egyeldre limitalt
mindségll és mennyiségi adat tamogatja, az FDA csak a betegek egy szlik csoportjaban (18 év feletti, legalabb 4
antidepresszivumra nem kelloképpen reagald, kronikus/rekurrens depresszioban szenveddk) adjuvans
kezelésként ajanlja. Jelen egészségiigyi szakmai iranyelv, a CANMAT irdnyelvvel és az FDA ajanlassal
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Osszhangban, nagyfoku AD rezisztencia esetén (nem megfelel reakcio 4 v. tobb AD-re), felndttkora betegekben

cres

[15, 50, 132, 139, 140].

Egy tovabbi neuromodulacios modszer a mély agyi stimulacio (,,deep brain stimulation”; DBS), mely soran
sebészeti uton egy/tobb elektrodat helyeznek be az agy meghatarozott teriileteire (MRI navigacio segitségével,
sztereotaxias keretet hasznalva), majd az elektroda(ka)t egy a jobb oldali kulcscsont tajara beiiltetett
pulzusgeneratorral kapcsoljak Ossze. Az eljaras célja az adott betegségben abnormalis aktivitasii neuronkoérok
miikédésének helyreallitasa. Ezidaig a DBS kezelést az FDA csak neurolégiai indikaciokban (Parkinson-kor,
disztoniak, esszencialis tremor) engedélyezte, magyaran pszichiatriai korképekben a modszer egyeldre nem
rendelkezik FDA jovahagyassal. Ennek az az oka, hogy egyel6re nincsenek jo mindségl vizsgalatok, melyek
alatamasztanak a DBS hatékonysagat MDD-ben, ugyanakkor egyre tobb experimentalis adat sz6l amellett, hogy
terapia-rezisztens depresszioban bizonyos lokalizacidkban (leginkabb szubgenualis cingulum taji fehérallomany)
alkalmazott DBS hatékony lehet. A fentick miatt jelen irdnyelv a depresszio kezelésében nem javasolja a DBS
kezelést sem az akut, sem a fenntarto fazis részeként [15, 50, 132, 140, 141].

Szamtalan randomizalt kontrollalt vizsgalat, illetve ezek metaanalizise mérte fel, hogy az alternativ medicina
eljarasai koziil az akupunktira kiilonb6z6 formai (manualis, elektromos, illetve 1ézeres stimulacié) mennyire
hatékonyak a major depresszio onallo, illetve adjuvans kezelésében. A legfrissebb metaclemzések tobbsége arra
a kovetkeztetésre jutott, hogy, bar vannak biztatd eredmények, az akupunktira hatékonysagardl nem allithatunk
semmi bizonyosat, mivel az erre vonatkozé evidencidk nagyon rossz mindségliek. Mindezek alapjan, a jelen
egészségligyi szakmai iranyelv nem javasolja az akupunktira hasznalatat a depresszio kezelésében [91, 142-
148].

Gyogyszeres kezelés

Ajanlas10

A vilagon a legelterjedtebb (leggyakrabban alkalmazott) és bizonyitottan hatékony modszer a depressziv
zavarok kezelésében a farmakoterapia; ennek megfeleléen nem meglep6, hogy a farmakoterapia
hasznalata szinte minden esetben indokolt (vagy legalabbis indokolt lehet). (A)

Altalinos irdnyelvek

A depresszios epizod stlyossaga és a farmakoterapia alkalmazasanak indokoltsaga kozotti Osszefiiggésekrol
(lasd ,,Az unipolaris depressziok terapiaja” cimii fejezet utolsd paragrafusat), a gyogyszeres- és a pszichoterapia
egyiittes alkalmazasardl (lasd a ,,Pszichoterapia” cimi alfejezetet), illetve a pszichoedukacid sziikségességérdl
(lasd a ,,Pszichoedukacio, altalanos intézkedések cimii” alfejezetet) mar korabban emlitést tettiink.

A depresszio kezelése soran a mindenkor kittizend6 cél a teljes remisszid (tiinetmentesség) elérése, hiszen a csak
részlegesen (rezidudlis tiinetekkel) gyogyult betegeknél a visszaesés/visszatérés esélye sokkal nagyobb. A korai
kezelésbe vétel jelentdségét alahtizza az a tény, hogy — ahogy mar korabban is emlitettiik — a legtobb vizsgalat
szerint (fliggetleniil attol, hogy az els6 vagy rekurrens epizodrol van sz6), minél rovidebb ideig marad kezeletlen
a betegség, annal jobb terapias valasszal szamolhatunk [39, 45, 61, 86, 149].

Mai ismereteink szerint nincsen univerzalis antidepresszivum, és a depresszids betegek kiilonb6z6 csoportjai — a
diagnosztikai kategoriaktél és az aktualis sulyossagtol fliggetleniil — kiilonb6z6 hatasmechanizmusu
antidepresszivumokra reagalnak. Ennek magyarazata minden bizonnyal abban rejlik, hogy a depresszié nemcsak
klinikailag ¢és pszichoszocialisan, hanem genetikailag/biologiailag is heterogén betegség. A klinikai
gyakorlatban  hasznalatos  antidepresszivumok  majdnem  mindegyike (bar  esetenként  eltérd
hatasmechanizmussal) a kozponti idegrendszer szerotonin, noradrenalin vagy dopamin anyagcseréjét
befolyasolja (tobbnyire fokozza), és feltételezhetd, hogy ezen neurotranszmitterek szintje/aktivitdsa major
depresszios epizod alatt 1ényegesen csdkken, bar ujabb adatok szerint a glutamaterg, illetve a GABA-erg
rendszer zavara is igazolhaté a korképben [1, 61, 150-154]. A Magyarorszagon jelenleg forgalomban 1évé,
antidepresszivumként regisztralt készitmények a kovetkezOk: tri/tetraciklusos szerek, SSRI-k, SNRI-k
(venlafaxin, duloxetin), az SSRE tipusu tianeptine, a NaSSA tipusii mirtazapin és mianszerin, az NDRI tipust
bupropion, a szelektiv noradrenalin visszavételgatld reboxetin, a SARI tipusu trazodon, a RIMA tipust
moklobemid, valamint a melatonin-1 és -2 receptor agonista és 5-HT, antagonista agomelatin, tovabba a
multimodalis hatast vortioxetin és az elsddlegesen az NMDA receptorokon non-kompetitiv antagonista hatassal
rendelkez6 eszketamin (az egyes hatdéanyagok jellemz6it [adagolas, mellékhatasok, gydgyszerinterakciok, stb.]
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lasd azok mindenkor hatilyos gyogyszeralkalmazasi el6irasaiban) [152, 153, 155]. Szamos, dupla-vak,
randomizalt, kontrollalt vizsgalat, illetve ezek metaanalizise bizonyitotta, hogy a placebohoz képest az
antidepresszivumok mindegyike szignifikansan hatékonyabb. Egyes, de kozel sem minden eredmény szerint
minél sulyosabb a depresszid, anndl nagyobb az antidepresszivum-placebo kiilonbség a hatékonysag
tekintetében [45, 49, 99, 153, 156-164]. Bar a kontrollalt klinikai vizsgalatok (RCT-k) szerint a major
depresszidés betegek cca. 50% szazaléka reszpondernek bizonyul, vagyis lényeges javulast vagy
tiinetmentességet érnek el az elsé valasztott antidepresszivum mellett, a remitterek (azaz a tlinetmentességet
elérok) aranya értelemszertien kisebb ennél, mintegy 35 szazalék (s6t, a klinikai mindennapokban végzett
felmérések ugyanezt az aranyt még alacsonyabbnak, mintegy 15-35%-nak talaltdk). Az antidepresszivumok
esetén a ,,number needed to treat” (NNT) érték 5-7 [45, 84, 165].

A tri- és tetraciklikus antidepresszivumokhoz képest az antidepresszivumok ujabb generacioi, bar hatastani
csoportonként és szerenként eltéré modon, de alapvetéen kevesebb mellékhatassal rendelkeznek (ezért a betegek
ritkdbban hagyjak abba szedésiiket), mig a hatékonysaguk nem (vagy csak minimalisan) marad el a TCA
szerekét6l. Az ujabb generacids készitmények (SSRI, SNRI, illetve egyéb kett6s hatisti antidepresszivumok,
valamint az agomelatin, a reboxetin és valdsziniileg a vortioxetin), illetve a moclobemid tovabbi elénye, hogy
még extrém nagy dozisokban is sokkal kevésbé toxikusak, mint a régi szerek, igy egy esetleges tiiladagolas
esetén lényegesen kisebb a haldlos kimenetel veszélye. Egy szamos TCA tipusu és ujabb generacios
hangulatjavitot (6sszesen 21 antidepresszivumot) egymassal 6sszehasonlitd nemrégiben publikalt metaanalizis
eredményei szerint viszonylag kevés szignifikans kiilonbség mutatkozik az egyes szerek hatékonysaga és
toleralhatosaga kozt. Ugyanakkor kiemelendd, hogy a hatékonysag és a toleralhatosag egyiittes figyelembevétele
alapjan a legjobb szerek kivétel nélkiil az ijabb hatéanyagok koziil keriiltek ki (eszcitalopram, mirtazapin,
paroxetin, agomelatin és szertralin) [2, 6, 8, 34, 45, 49, 88, 99, 124, 126, 156, 158, 159, 161, 166-175].
Unipolaris depresszidos betegek hossz(tava antidepressziv gyodgyszeres kezelése soran viszonylag gyakran
tapasztalhato az On. ,tachyphylaxis” jelensége (melyrél, mint a bipolaritdis markerér6l, mar sz esett a
,.Differencialdiagnosztika” cimii alfejezetben), ami azt jelenti, hogy a kezdetben hatékony antidepresszivum,
részlegesen vagy teljes mértékben elveszti a hatasat. A tachyphylaxis megjelenését az MDD-s betegek 9-57%-
ban figyelték meg [29, 37, 57, 72, 75].

Felhivnank rd a figyelmet, hogy bizonyos betegalcsoportok (varandosok, illetve gyermekvallalast tervezdk,
antidepreszivumokat, de a depressziv korképek kezelésében szoba jovd egyéb szereket, mint litium, SGA-K,
benzodiazepinek) vonatkozo javaslatok eltérhet(nek) az dltalanos iranyelvektdl; ezen betegalcsoportok kezelését
mas hazai iranyelvek targyaljak [176, 177].

Antidepressziv farmakoterdpia és szuicidium

Meggy06z06 adatok bizonyitjak, hogy a felndttkori unipolaris depresszié eredményes akut és hossza tava, AD_val
torténd gyogyszeres kezelése 1ényegesen csokkenti a tovabbi Ongyilkossagi kisérletek és a befejezett
szuicidiumok szamat (a gyermek-, illetve serdiil6kor kapcsan lasd jelen alfejezet utolsé mondatat) [1, 14, 35-37,
152, 178]. Jelenleg azt gondoljuk, hogy az antidepresszivumok jol dokumentalt, és a betegek dontd tobbségénél
jelentkez6 szuicid prevencios hatasa mellett van egy olyan nagyon kicsi alcsoport, melyben a gyogyszer rontja a
gyogyitani kivant allapotot. Legajabb adatok szerint ez a csekély szubpopulacio a fel nem ismert, és unipolaris
depresszidként kezelt bipolaris depresszios betegek koziil keriil ki, akiknél a hangulatstabilizalo kezelés nélkiil
végzett antidepressziv monoterapia agitaciot, illetve depresszios kevert allapotot provokalhat, stilyosbitva ezaltal
a szuicid rizikot is [57]. Ezért (is) igen fontos azoknak a klinikai jeleknek a felismerése, melyek a depresszios
epizdd hatterében allo bipolaris zavarra utalnak (lasd a Differencidldiagnosztika cimi alfejezetet).

Mivel a depresszids betegek pszichiatriai kezelésbe vételének egyik leggyakoribb okaként szamontartott szuicid
magatartds nem csOkken azonnal a kezelés megkezdése utan, a magas szuicid rizikoju beteg pszichiatriai
hospitalizacioja indokolt [6, 50, 152]. Depressziés betegek terapiaja soran — kiilondsen az elsé
napokban/hetekben — a beteg és csaladtagjainak részletes felvilagositasa, gondos megfigyelés és rendszeres
kontroll, valamint adjuvans szorongésoldod/altatdo farmakoterapia sziikséges [179]. Megemlitendd, hogy a
gyermek-, illetve serdiil6-, tovabba fiatal felndttkora betegek kozott az 0j tipust antidepresszivumokkal torténd
kezelés relative gyakrabban indukal szuicidalitast, mint a 25 éves kor felettiekben [14, 180, 181].

Az unipolaris depresszio akut antidepressziv farmakoterdpidja

A kezelés akut fazisanak azt az idészakot nevezziik, mely a kezelés bevezetésétdl a teljes tiineti remissziod
eléréséig tart, és amit a kezelésnek az un. fenntarté (kontinuacios) fazisa kovet. Amennyiben nem szuicidalis
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jarobetegnél gyogyszeres kezelést (is) kezdiink, a beteget a gydgyszer felirdsa utdn max. 2 héttel rendeljiik
vissza, majd a kezelés elsé harom honapjaban 2-4 hetenként tartsunk kontrollviziteket (ezt kévetéen, ha a
terapias valasz kielégité, elég ritkabban talalkozni a beteggel). A 30 évnél fiatalabb és/vagy szuicidalis™
ambulans betegek kontrollja gyakrabban javasolt (el6szor a gyogyszerfelirds utdn 1 héttel, majd utana is
gyakrabban, mint a nem veszélyeztetett csoportban) [45, 49]. Fiiggetleniil az elére megbeszélt idépontokban
tartott kontrollvizitekt6l, ajanlott, hogy az ambulans betegeknek Ilehet8séget biztositsunk arra, hogy a
kezel6személyzettel telefonon fel tudjak venni a kapcsolatot, amennyiben nem vart mellékhatast észlelnének,
allapotuk rosszabbodna stb.

*Megjegyzés: a beteget kozvetlen szuicid veszély esetén nem szabad ambulansan kezelni, igy a fenti ajanlas csak
a nem kozvetlen szuicid veszéllyel jaro esetekre alkalmazhato (lasd ,,Az unipolaris depressziok terapidja” cimii
fejezet bevezetd részében).

Elséként vdlasztando antidepresszivumok, illetve a vdrhatéan hatékony antidepresszivum kivdlasztdsanak
szempontjai

A CANMAT szerint az unipolaris major depresszié kezelésében erds, gyenge, illetve feltételes ajanlassal
rendelkez6 antidepresszivumoOk/SGA-k a kdvetkezok: erds ajanlassal rendelkeznek az SSRI-k, az SNRI-k, az
agomelatin, a bupropion, a mianszerin, a mirtazapin és a vortioxetin; gyenge ajanlassal rendelkeznek a TCA-k, a
moklobemid, a trazodon és a kvetiapin, mig feltételes ajanlassal rendelkezik a reboxetin (megjegyezziik, hogy az
osszes emlitett antidepresszivum hatékonysdga 1. szintii evidencian alapul) [14]. Az, hogy a depresszios beteg
melyik antidepresszivumra fog varhatéan reagalni, egyedileg kiilonbdzo, és szamos, csak az adott beteg célzott
vizsgalata soran felderithet6 tényez6tol fiigg; ezért nem lehet egyetlen készitményt sem megnevezni, amelyet
minden betegnél els6ként kell alkalmazni. Az altalanosan elfogadott vélemények szerint — legalabbis az els6
kezelt depresszidos epizdd sordn — az egy antidepresszivummal valo kezelésre (azaz antidepressziv
monoterdpidra) kell térekedni, hiszen az antidepresszivumok kombinalasat a legtobb iranyelv csak akkor
javasolja, amikor a monoterapiara adott valasz elégtelen [14, 45, 88].

Tovabba — fOleg, ha a beteg egyéb betegségeire is szed gyogyszereket — torekedjiink olyan hatéanyag
beallitasara, amelytdl a legkevesebb gyogyszerinterakcid varhato (lasd még a ,.Mellékhatdsok, diszkontinudcios
szindroma, interakciok, kontraindikaciok” fejezetet is) [14, 182].

Tovabba igyekezziink olyan antidepresszivumot vélasztani, amely egyesiti a maximalis hatékonysagot a
maximalis toleralhatosaggal; mint kordbban emlitettik a legfrissebb eredmények szerint ezeknek a
kritériumoknak leginkabb az eszcitalopram, a mirtazapin, a paroxetin, az agomelatin és a szertralin felelnek meg
[161].

A varhatoan hatékony antidepresszivum kivalasztasahoz jo tampontot adhat a beteg, vagy elséfoku vérrokona
esetleges megel6z0, gyogyszeresen kezelt depresszids epizddja soran mutatott pozitiv klinikai valasza (forditva,
keriiljiik azon szerek alkalmazasat, melyek(et) az adott betegben korabban ineffektivek voltak és/vagy az akkor
tapasztalt mellékhatasok miatt a beteg nem szivesen szedne) [6, 45, 49, 182].

Néha a Klinikai keresztmetszeti/hosszmetszeti kép jellegzetességei is utmutatast adhatnak a gyogyszervalasztast
illetéen. Igy példaul gdtolt, anergids tiineti kép esetén inkabb noradrenerg (pl. maprotilin), valamint kettSs
hatasti (SNRI) szerekt6l, illetve eszcitalopramtol (és mas SSRI-tol) varhatd jobb eredmény [102, 152]. Régebben
az Gn. atipusos depresszios epizéd (melyet hiperfagia, hiperszomnia, nagyfokt hangulati reaktivitas, ,,forditott”
napszaki ingadozas, stb. jellemez) kezelésében elsdsorban a MAO-bénitokat gondoltak hatasosnak, de az Gjabb
vizsgalatok szerint nem bizonyithatd, hogy ebben a betegcsoportban barmely antidepresszivum jobb lenne a
masiknal. Szomatikus fajdalommal komorbid depressziéban duloxetin javasolhato. Kifejezett kognitiv zavarral
jaro esetekben a vortioxetin, mig az alvaszavarral jaré esetekben az agomelatin, a mirtazapin, a trazodon, illetve
a kvetiapin ajanlhatd. A szezondlis (téli megjelenésii) affektiv zavarban régebben az SSRI szereket
hatékonyabbnak tartottdk, de a jelen tudasunk szerint nincsen ra bizonyiték, hogy ebben az indikacidban
barmely szer hatékonyabb lenne a tobbinél [14, 102, 152]. A melankdlids depresszios epizod kezelésében egyes
vélemények szerint jobbak a tobbféle transzmitterrendszert befolyasold gyogyszerek (MAOI-k, TCA-k, SNRI-K,
vagy a NaSSA tipust mirtazapin), mint az SSRI-k [152, 153, 183, 184], mig mas szerzOk szerint nincsen ra
bizonyiték, hogy ebben az epizodtipusban barmely antidepresszivum-csalad egyértelmiien hatékonyabb volna a
tobbinél [14].

A 25 évnél fiatalabb depresszios betegek sokkal jobban reagalnak a szerotonerg antidepresszivumokra, mint a
noradrenerg és a TCA szerekre, mig az id6sebb betegeknél ilyen kiilonbség nincsen [152, 185].
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Egy tovabbi szempontja az antidepresszivum-vélasztasnak a tGladagolas kapcsin jelentkezé stlyos/letalis
kovetkezmények gyakorisiga. Szuiciddlis pdciensek kezelésében igyekezniink kell a tuladagolas esetén is
biztonsagos szereket (pl. agomelatin; bupropion; SSRI-k; SNRI-k; mirtazapin; tianeptin; moclobemid; és
valésziniileg a vortioxetin) javasolni, mig keriilniink javasolt az ebbdl a szempontbdl magas rizikoju szereket
(tri- és tetraciklikus szerek, illetve az irreverzibilis MAO gatlok) [45, 175].

Az antidepresszivum kivélasztdsaban tovabbi szempontok még: a gydgyszer mellékhatasai (lasd a
<Mellékhatdsok, diszkontinudcios szindroma, interakciok, kontraindikaciok” cimii fejezetben), az esetleges
komorbid pszichiatriai és testi betegségek, illetve a parenteralis (intramuszkularis vagy intravénas)
alkalmazhatosag elérhet6sége [6, 14, 45, 152]. A komorbid szomatikus betegségek figyelembevételére az
antidepresszivum kivalasztasanal szamtalan esetben sziikség van; példaul koronaria betegekben olyan szereket
alkalmazzunk, amelyek nem csokkentik a vérnyomast [45]. Az intravéndsan és per os is alkalmazhato
antidepresszivumok (clomipramin, citalopram) kapcsan elmondhatd, hogy a kétféle beadasi mod nem kiiloniil el
egymastol egyértelmilen sem a hatékonysidg, sem a hatdskezdet sebessége tekintetében [186, 187]. A
parenteralis (intramuszkularis vagy intravénds cseppinfuzidban torténd) adagoldst igy els6sorban a non-
compliance (gyogyszer-negativizmus), vagy a stlyos felszivodasi zavar indokolhatja [188].

Mindenképpen meg kell emliteni, hogy a klasszikus antidepresszivumok mellett az atipusos, azaz az SGA-k
kozé tartozd, antipszichotikum, a kvetiapin (monoterapia) 150-300 mg/nap dozisban alkalmazhatd az unipolaris
major depresszio kezelésében (gyenge ajanlassal bird szer) [14, 189].

A DSM-5-ben kevert jellegii depresszios epizodnak (vagyis amikor a major depresszids epizodban egyidejiileg
vannak jelen (hipo)manias tiinetek is), a klinikumban pedig gyakran agitdlt depresszionak (esetleg depresszios
kevert allapotnak) nevezett allapot kezelését részleteiben nem targyaljuk, mivel egyre erdsebb, bar nem
egyontetil, szakmai konszenzus van arra nézvést, hogy ez az allapot a bipolaris spektrum része, igy kezelése
soran a bipolaris depresszio kezelési elveit kell kovetni (igy az antidepresszivummal végzett kezelés [f6leg
monoterapiaként] keriilendd és helyette hangulatstabilizald szereket, illetve masodik generacios
antipszichotikumokat kell alkalmazni) [57, 60-64, 190].

Az antidepresszivumok adagoldsa, az antidepressziv hatds felépiilésének dinamikdja, szérumszintmérés és
farmakogenetika

Az antidepressziv gyogyszeres kezelésre az esetek dontd tobbségében per 0s formaban keriil sor. Bar az
antidepresszivumok hatékony adagja egyénileg kiilonbozik, az ajanlott terapias dozist (lasd az adott szer
alkalmazasi el6irasaban), hacsak markans mellékhatasok jelentkezése nem akadalyozza ezt, mindenképpen
javasolt elérni, hiszen ez a feltétele annak, hogy megitélhessiik, hogy a szer hatékony-e [6, 49, 88, 188]. Féleg
ambulans esetekben célszerli kisebb adagokkal kezdeni a terdpiat [188]. A dozirozas, de még inkabb a
kezdédozis és annak feltitralasa a terapias dozisig mindig individualis és azt a beteg teststlyahoz, életkorahoz,
tarsbetegségeihez, az altala szedett egyéb gydgyszerekhez (lasd a ,,Mellékhatdsok, diszkontinudcios szindroma,
interakciok, kontraindikaciok” cimili fejezetet), illetve egyéni érzékenységéhez (az esetlegesen megjelend
mellékhatasokhoz) kell igazitani. Igy példaul idéskorban, komorbid szorongasos (pl. panikbetegség) és
szomatikus betegségek (pl. a majat érintd, illetve kardiovaszkularis korképek) jelenlétekor alacsonyabb
kezdddozis javasolt. Idéskorban a végleges (terapias) dozis is alacsonyabb lehet, mivel szérumszint vizsgalatok
igazoltak, hogy iddsekben (vs. fiatalokban) azonos d6zis magasabb szérumszinteket okoz [6, 45, 188].

Az antidepresszivumok rutinszerii szérumszint mérése nem ajanlott. Kiilondsen igaz ez az Gijabb generacios
antidepresszivumokra, melyeknél a szintek és a terapias valasz kozti korrelacio gyenge. Az antidepresszivumok
szérumszint mérésének két esetben van létjogosultsaga: 1) alacsony dozisok mellett megjelend mellékhatasok
esetén, a lassu (,,poor”) metabolizalok detektalasara; illetve 2) tobbféle antidepresszivum magas dozisara is
rezisztens paciensek esetén, az ultrarapid metabolizalok (és a non- adherencia) kisziirésére. A farmakogenetikai
tesztek (vagyis a kiilonféle gydgyszermetabolizmusban résztvevé enzimek génjeinek genotipizalasa) rutinszerii
elvégzése szintén nem ajanlott, elvégzésének indikacioi megegyeznek a szérumszintmérés javallataival, tovabba
akkor is indokolt 6ket elvégezni, amennyiben a terapias dozis mellett alacsony vagy magas gyogyszerszinteket
mériink. A gydgyszerszint-mérésénél ligyeljiink bizonyos technikai részletekre, példaul: 1) a mintat akkor kell
levenni, amikor a szintek varhatéan a legalacsonyabbak, vagyis a beteg aktualis gyogyszerbevételi idépontja
eldtt; illetve 2) egyes szereknek a metabolitjai is aktivak, igy ezeknal a gyogyszereknél a hatdanyag és az aktiv
metabolit szintjének az Osszegét kell figyelembe venni. Amennyiben a terapias dozis mellett a beteg
gyogyszerszintje barmely iranyban eltér, igyekezziink kideriteni annak lehetséges okat (pl. non-compliance,
lasst vagy ultrarapid metabolizalo statusz, felszivodasi zavar, gyogyszerinterakcio) [14, 45, 48, 50, 102, 125]. A
farmakogenetikai tényezok jelentdségét mutatja az antidepresszivumok kapcsan, hogy mar jelenleg is van két
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olyan génvarians, melyek hordozoinadl az FDA dozisigazitast ir el6 (CYP2C19 lassu metabolizdlok nem
kaphatnak 20mg/nap feletti dozisban citalopramot, illetve a CYP2D6 lassu metabolizalok nem kaphatnak
10mg/nap feletti dozisban vortioxetint) [191]. Megjegyeznénk még, hogy szemben az antidepresszivumokkal a
litium szérumszintjét rendszeresen ellendrizni kell (1asd a gyogyszer alkalmazasi el6irasat) [57].

Mivel az antidepresszivumok minimdlisan 2-4 hét mulva hatnak (a mirtazapin, az agomelatin, a venlafaxin
esetén ez az id6szak rovidebb lehet), antidepresszivumot valtani ezen periédusban (ha csak sulyos mellékhatas
nem indokolja) értelmetlen és felesleges [14, 188, 192, 193]. Megjegyeznénk, hogy bar az adott betegben
hatékony antidepresszivum hataskezdete 2-4 hétnyi szedés utan varhatd, a maximdlis hatas (a teljes
tiinetmentesség elérése) csak kb. 8-12 hétnyi szedés utin varhaté [83]. A beteget az antidepressziv kezelés
megkezdésekor - a mindenkor kételezd pszichoedukacié részeként - fel kell vilagositani a készitmény varhato
mellékhatasairdl, illetve arrdl, hogy 1ényeges javulas csak a kezelés masodik, tiinetmentesség pedig a nyolcadik
hete utan varhato [188].

Antidepressziv farmakoterapia soran a kezelés 2-4. hetére jelentkez6 klinikailag is értékelhet6, jelentGs javulas
(a kiindulasi 6sszpontszam 20-30%-os vagy anndl nagyobb csokkenése) dltalaban eldrejelzi a késobbi (6-12
hétnyi kezelés utdn tapasztalhatd) nagymértéki és tartds javulast. Forditva, ha az els6é 2-4 hét alatt nem
¢észlelhetd lényeges javulas, az a késObbi rossz terapids valaszt valdsziniisiti. Ugyanakkor a korai
antidepresszivum valasz (vagy annak hianya) nem elég pontosan jelzi el6re, hogy a késébbiekben a beteg
reagalni fog-e az adott hatéanyagra [2, 14, 194-198]. Ennek megfelelden jelen iranyelv az elégtelen korai (2-4
hétnyi kezelést kovetd) terdpids valasz esetén nem javasolja az antidepresszivum-valtdst [14].

2-4 (id6sekben akar 6) hét adekvat dozist antidepressziv kezelés utan nem, vagy nem eléggé (a kiindulasi
tiinetsulyossag kevesebb, mint 20-30%-al csokken) javuld betegnél az antidepressziv szer napi adagjdanak
fokozatos emelése javasolt az ajanlott maximdlis dozisig (vagy ha a beteg ezt nem toleralja, akkor addig a
dozisig, amit még toleral) [14, 45, 49, 88, 125, 199]. Ugyanakkor tudnunk kell, hogy d6zisemelés hatékonysagat
az SSRI-k (kivéve talan a citalopramot), illetve 30mg/nap felett a mirtazapin vonatkozasaban nem tamasztjak ala
bizonyitékok (a TCA-k, a venlafaxin és a tranilcipromin kapcsan gyenge bizonyitékok szolnak a déziseszkalacio
mellett) [4, 45, 102, 125, 200-202].

Augmentdcid, kombindcid, antidepresszivum-vdltdas

Ajanlas11
Az elséként valasztott antidepresszivumra nem (vagy nem megfelelé mértékben) reagaléo depresszios
betegeknél tovabbi terapias intézkedésekre van sziikség. (A)

Ha a beteg allapota kb. 4-6 hétnyi, az ajanlott maximalis dozisban (vagy, ha a beteg ezt nem toleralta, akkor
abban a legmagasabb dozisban, amit még toleralt) adott antidepressziv terapia mellett sem javul érdemben, és a
latszolagos rezisztenciat okozo tényezOk (lasd ezeket a ,,Farmakoterdapia-rezisztens depresszio (TRD), illetve az
eszketamin alkalmazdsa TRD-ben” cimii fejezetben) kizarhatoak, a kovetkezd gyogyszeres lehetségek koziil
kell valasztani: augmentdcio, kombindcio, illetve antidepresszivum-valtds. A nem kielégité gyogyszeres valasz
hatékonysagat nemcsak a farmakoterapias modalitdson belill maradva, és az emlitett harom technikat
alkalmazva, de mas terapids modalitdsok — pl. pszichoterapia, ECT, TMS, alvismegvonas, fényterapia —
hozzaadasaval is fokozhatjuk (1asd az ajanlas mas részein targyalva ezeket) [2, 4, 14, 15, 45, 88, 91, 102, 103,
133, 188]. Néhany szempont segithet eldonteni, hogy a felsorolt harom moddszer kozil (augmentdcio,
kombinacio, illetve antidepresszivum-valtas) melyiket valasszuk. A vdltds, mint stratégia, inkdbb akkor indokolt,
ha a beteg egyaltalan nem, vagy csak minimalis (25%-nal kisebb) mértékben reagal az antidepresszivumra
(értelemszerien valtast indokol még az is, ha a beteg az adott hatdanyagot nem toleralja). Amennyiben parcialis
(25%-nal nagyobb mértékil, de elégtelen) terapids valasz jelent meg, akkor inkdbb az augmentdcios, illetve a
kombinacios stratégia valasztasa javasolt (ezt a két stratégiat természetesen csak akkor alkalmazzuk, ha az
eredeti antidepresszivumot a beteg jol toleralja) [14, 202]. A haromféle mddszert az alabbiakban részletezziik:

A) Az eddig alkalmazott antidepresszivum hatasanak fokozasat egy nem antidepresszivumként szamon tartott
hatdanyag hozzaadasaval ,,augmentdcié ”-nak hivjuk. Az augmentacionak szamos régebbi (pl. a litiummal, vagy
pajzsmirigyhormonnal végzett) és ijabb verzidja (SGA-Kal végzett) ismert. A legerésebb szintli bizonyitékok
jelenleg a lititummal, illetve egyes SGA-kal (jelesill az aripiprazollal, a kvetiapinnal és a brexpiprazollal) valo
augmentaciot tamogatjak (1 szintii evidencia), vagyis elsé korben augmentaciora ezek koziil valasszunk egyet. A
trijod-tironin (Ts3), az olanzapin és a riszperidon augmentaciora vald alkalmassagat eggyel gyengébb szintii
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evidenciak tamasztjak ald, igy ha az el6z6 mondatban szerepld szerek valamiért nem adhatoak, ezek koziil
valasszunk egyet (Megjegyzés: hazankban jelenleg csak Ts tartalmu pajzsmirigy-készitmények érhetéek el, amik
ebben az indikacioban kevésbé bevizsgaltak és kevésbé hatékonyak, mint a T3, igy a hatékonysagukra vonatkozo
evidencia szint is alacsonyabb, mint a Ts-ra vonatkozo). Egyéb szoba johetd gyogyszerekkel (pl. lamotrigin,
buspiron, carbamazepin, valproat, pramipexol, pindolol) torténé augmentaciot jelen egészségiigyi szakmai
iranyelv nem tamogat. A modafinil augmentacié indokoltsagat (hasonléoan a Tsz-hoz, az olanzapinhoz és a
riszperidonhoz) 2. szinti evidencia tamogatja, €s, mivel egy pszichostimulans, kiilondsen hatékony lehet az
anergiaval, faradtsaggal, hiperszomniaval, memoriazavarokkal jaré esetekben; ugyanakkor a szerrel valé hazai
hasznalatat. Az 6sztrogén augmentacionak a peri/posztmenopauzalis depresszid kezelésében betoltott potencialis
szerepével kapcsolatos ismereteket jelen egészségiigyi szakmai iranyelv nem targyalja, arra vonatkozé ajanlast
sem pro, sem kontra nem ad ki; etekintetben lasd az idézett szakirodalmakat. Az augmentaciora javasolt dozisok
a kovetkez6ek: aripiprazol: 2,5-10 mg/nap; brexpiprazol: 1-3 mg/nap; litium: terapias szérumszint eléréséhez
szitkséges dozis; kvetiapin: 50-300 mg/nap; Ts: 25-50 pg/nap (T4: 200-400 pg/nap — ugyanakkor a T4 tartalmi
szerek hazai alkalmazasi elGiratdban szereplé dozisajanlasok miatt inkabb maradjunk a 200-300 pg/nap
tartomanyban); riszperidon: 1-3 mg/nap; olanzapin: 2,5-10 mg/nap. A litium augmentacié hatékonysaganak
prediktora a haromnal tobb epizdd és az elsdfoku rokonok kozott eléforduld major depresszio, illetve bipolaris
betegség. A litium augmentdciot keriiljiik olyan ndbetegekben, akik varandosok szeretnének lenni (vagy mar
varandosok) [14, 45, 49, 56, 88, 90, 102, 203-206]. A kariprazin egy fazis 2 vizsgélat szerint eredményesen
augmentalta az antidepresszivumok hatasat, amit azonban két késobbi vizsgalat nem tudott megerdsiteni, igy
jelen egészségligyi szakmai iranyelv nem tamogatja a kariprazin adasat az MDD-hez tarsulé depresszids
epizddban az antidepressziv terapia augmentalasara [45, 207-209]. Az SGA-val torténé augmentalas hatranya,
hogy nincsenek jo mindségii adatok a hosszatavon torténd antidepresszivum+SGA terapia biztonsagossagarol és
hatékonysagarol, igy az SGA augmentaciot elsésorban a kezelés akut fazisaban javasolt alkalmazni (lasd még az
, Az unipolaris depresszio fenntarto (kontinudcios) gyogyszeres kezelése” és az ,, Az unipolaris depresszio
profilaktikus (hosszu tavii) gyogyszeres kezelése” cimii fejezeteket) [4].

Az augmentdldas hatékonysagat (hasonloan az antidepresszivumok hatékonysagahoz) csak hetekkel az
augmentdldsra haszndlt szer bedllitdsa utin érdemes elbirdlni. Igy a kiilonféle irodalmi forrasok a litium cca. 4
hetes, a Tz cca. 4-6 hetes, az SGA-k minimum 2 hetes adasat tartjak elegendének ahhoz, hogy a
hatékonysagukrol nyilatkozni tudjunk [45, 189, 203].

Az utobbi években egyre tobb kutatas foglalkozott a kiilonféle vitaminok, nyomelemek, gyégynévények 6nalld
vagy adjuvansként torténd alkalmazasaval, a depresszio kezelésében. Jelen egészségiigyi szakmai iranyelv az
ezekkel a szerekkel torténd monoterapiat nem javasolja (leszamitva a feljebb targyalt orbancfiikivonatot), mig
adjuvansként els6sorban a legerésebb (1. szintil) evidenciaval rendelkez6 omega-3 zsirsav készitményeket
javasolja hasznalni. Ezek kapcsan megjegyezziik, hogy az adjuvansként alkalmazott készitmény EPA tartalma a
teljes omega-3 zsirsavtartalom minimum 50%-at (de inkabb 67%-at) tegye ki, tovabba az EPA doézisa érje el a
napi 1-2 grammot. Ezen hatéanyagok koziil még a folat tipusit molekulakbol a metilfolat adjuvansként betoltott
szerepe tiinik elég jol alatamasztottnak, ugyanakkor az ehhez sziikséges ,,megadozist” (=15 mg/nap) a
hazankban elérhetd vitaminkészitményekkel (azok alacsony metilfolat tartalma miatt) nehéz elérni. Az
adjuvansként adhaté gyogynovények koziil a safrany (Crocus sativus L.) hatékonysagat 2. szintii evidencia
tdmasztja ala, ugyanakkor a legnagyobb elemszamu RCT-ben felemas hatds mutatkozott (a klinikus altal
kitoltott tiinetbecsld skala szignifikins javulast tiikrozott az aktiv szert szedd csoportban, mig a teszt 6nkitolto
parjat hasznalva nem volt értékelhetd kiilonbség az antidepresszivumot és safranyt vs. antidepresszivumot és
placebot szed6é csoportok kozt). Ennek alapjan a jelen egészségiigyi szakmai iranyelvet fejleszté csoport ugy
dontott, hogy egyeldére nem ad ki ajanlast a safrany adjuvansként valé alkalmazasaval kapcsolatban [84, 85, 91,
210-213].

B) Ha az eddig alkalmazott antidepresszivum mellé egy mas hatastani csoportba tartozé antidepresszivumot
adunk, azt kombindcionak nevezzikk. Elvileg szamtalan modon lehet egyiitt adni a kiilonféle
antidepresszivumokat, de a szakirodalom viszonylag egyéontetiien azokat a kombindciokat taldlta hatékonynak,
melyekben egy oo adrenerg receptorblokkolot (mirtazapin, mianszerin) adunk egyiitt egy reuptake gatloval
(SSRI, SNRI) vagy valamelyik TCA szerrel. igy a jelen egészségiigyi szakmai iranyelv is ezeket a kombinaciokat
javasolja. Metanalizisbdl szarmazé eredmények szerint a kombinécios terapia toleralhatésaga (vs. monoterapia)
rosszabb, de a kiilonbség nem szignifikans. Tobbféle antidepresszivum egyiittes adasanal fokozodik a szerotonin
szindroma megjelenésének a kockazata (lasd a ,,Mellékhatasok, diszkontinudcios szindroma, interakciok,
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kontraindikaciok” alfejezetben). Hasonléan az augmenticiohoz, a kombindcio hatékonysagat is csak cca. 4
héttel a kombinacié kezdete (vagyis a masodik antidepresszivum beallitdsanak idépontja) utan lehet hitelesen
megallapitani [4, 45, 52, 102, 125, 214, 215].

C) Ha az eredetileg szedett antidepresszivumot elhagyjuk és egy masikat allitunk be antidepresszivum-vdltdisrol
beszéliink. A valtas akkor javasolt, ha az adott antidepresszivumra a beteg nem reagdl (azaz 25%-nal kisebb
mértékil a javulas) és/vagy rosszul tolerdlja azt [14, 90, 102, 184, 202]. Ugyan elégtelen terapias valasz esetén a
klinikai praxisban az antidepresszivum-valtas gyakran alkalmazott modszer, nincsenek olyan jo mindségii
bizonyitékok, amik alatamasztandak a valtds hatékonysdgat, akar ha az eredeti szer folytatasdval, de méginkdbb,
ha az augmentdacioval hasonlitiuk azt ossze [14, 107, 125, 201, 202, 215-218]. A valtas elénye (az
augmentacioval, illetve a kombinacioval szemben), hogy a beteg monoterapiaban marad, igy nem kell
szamolnunk a gyogyszerinterakciokbol, és a tobb szer mellékhatasainak Osszeadodasabol szarmazo
problémakkal (s6t a monoterapidhoz valé adherencia is valdszintileg jobb, mint a kombinalt terapidhoz vald
adherencia), mig hatranya, hogy a hatasa lassabban épiil fel, mint az augmentacionak, illetve a kombinacionak,
tovabba, hogy elveszhet a levaltott antidepresszivum (minimalis) jotékony hatasa is [4, 45, 107]. Aszerint, hogy
az antidepresszivum, amire valtunk azonos, vagy mas hatastani csoportba tartozik, mint az a hatéanyag, amir6l
valtunk, beszéliink hatastani csoporton beliili (,,intra-class™), vagy hatastani csoportok kozotti (,,inter-class™)
valtasrol; jelenleg nincsen ra bizonyiték, hogy barmelyik forma hatasosabb volna a masiknal [45, 184].
Amennyiben elégtelen terdpids vdlasz miatt valtunk hangulatjavitot, jelen irdnyelv egy mdsik hatdstani
csoportba tartozo szerre valo valtdst javasol [4, 88, 102, 107]. Bar fellelhet6ek arra vonatkoz6 irodalmi adatok,
hogy milyen hatoanyag(csoportr)ol milyen hatéanyag(csoport)ra érdemes valtani [lasd példaul 102, 217, 219],
az el6z6 mondatban tettnél konkrétabb ajanlast nem kivanunk tenni. Ugyanakkor jelen egészségiigyi szakmai
iranyelv készitéi ugy vélik, hogy néhany addicionalis szempont segithet a valtas kapcsan az 0j hatdéanyag
kivalasztasaban: 1) ha van ilyen, érdemes azt a hatdanyagot valasztunk, amire a beteg korabban reagalt; 2) ha
van ra klinikai vizsgalatokbol szarmazé adat, hogy egy hatéanyag hatékonyabb a levaltani kivantnal, akkor
valasszuk azt [ilyen Osszehasonlitd adatok talalhatéak példaul a 161-es referenciaban]; 3) az epizod tiinettani
sajatossagai is segithetnek az 0j szer kivalasztasaban (ehhez lasd az ,,Elséként valasztando antidepresszivumok,
illetve a vdarhatoan hatékony antidepresszivum kivdlasztasanak szempontjai” cimi fejezetet) [14, 102, 107, 184].
Ha intolerancia miatt orténik az antidepresszivum-valtds, akkor nem feltétleniil sziikséges mas hatastani
csoportba tartozé molekulat valasztani (pl. gyakori, hogy a beteg nem toleralja az egyik SSRI-t, de jol toleral, és
reagal is, egy masik SSRI-ra), ugyanakkor ha olyan mellékhatas miatt valtunk, ami az adott hatastani csoportba
tartoz6 Osszes hatdanyagra jellemzd (pl. szexualis diszfunkcié SSRI mellett), akkor érdemes egy masik
csoportba tartozo, lehetéleg az adott mellékhatastol mentes antidepresszivumra valtani [88, 184]. A legtobb
[102, 107, 184, 202, 218], de nem minden [220], irodalmi forrds szerint a vdltds preferdlt modszere az un.
., konkurrens valtas” (masnéven ,,cross-tapering” vagy ,,cross-over” valtas), ami azt jelenti, hogy altalaban kb. 1-
2 hét alatt fokozatosan leépitjiik az eddig szedett hatdoanyag dozisat, ezzel parhuzamosan pedig feltitraljuk az 1j
szer dozisat. A modszer alkalmazasanal szamolni kell a régi és az ) szer kdzti gyogyszerinterakcid, akar
szerotonin-szindroma (lasd késdbb), kialakulasaval, ugyanakkor ez a valtastipus csokkenti az eredeti szer
hirtelen abbahagyasa miatt esetlegesen kialakuld ,,diszkontinuacios szindroma”, illetve relapszus veszélyét.
.Konkurrens valtas” modszere javasolt példaul az SSRI-TCA valtasnal (itt a TCA-t alacsony dézisban
kezdjiik, f6leg ha paroxetinrél, fluoxetinrél vagy fluvoxaminrol valtunk), vagy ha nagydézisi SSRI-rol valtunk
SNRI-ra. Ha ,,szerotonin modulatorra” (hazankban a trazodon és a vortioxetin) valtunk egy mas tipust (kivéve
MAOI) szerrdl, vagy ,szerotonin modulatorrol” valtunk egy mas tipusa (kivéve MAOI) szerre, akkor
konkurrens valtdast” szokas alkalmazni. TCA-r6l mas tipusu (kivéve MAOI) szerre valtasnal, illetve mas tipusu
(kivéve MAOI) szerrdl TCA-ra valtasnal szintén ez a valtastipus javasolt. Hasonloan ,konkurrens valtas” a
standard eljards, ha agomelatinrél, vagy mirtazapinrol vagy vortioxetinr6l valtunk egy masik (kivéve MAOI
tipusu) hatéanyagra és vice versa. 1-3 hetes ,.konkurrens vdltds” javasolt, ha SSRI-rol, SNRI-rol, TCA-rdl,
,szerotonin modulatorrol” (trazodon, vortioxetin), agomelatinrodl vagy mirtazapinrol bupropionra valtunk, vagy
ha bupropionrél valtunk SSRI-ra, SNRI-ra, TCA-ra, agomelatinra, illetve mirtazapinra (arra figyeljiink, hogy a
CYP2D6 enzimen valé interakcié miatt paroxetint és fluoxetint ne adjuk egyiitt nagy do6zisu bupropionnal).
Ugyancsak ,konkurrens vdltas” javallott, ha magas dozisban szedett SNRI-rol (venlafaxin: > 150mg/nap;
duloxetin: > 60mg/nap) valtunk egy masik SNRI-ra (még néhany arra vonatkoz6 példat késobb is targyalunk,
hogy egy adott hatéanyagcsoportba tartozd szerrél egy masik, vagy azonos hatdéanyagcsoportba tartozo szerre
milyen tipusu valtas javasolt, de terjedelmi okokbol nem részletezziik az dsszes lehetséges kombinaciot; ezeket
lasd az idézett szakirodalmi forrasokban). A ,konkurrens valtas” ellenjavallt azokban az esetekben, amikor az
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elhagyni és a beallitani kivant szer kozott sulyos gyogyszerinterakcio varhato; ez a helyzet példaul, ha az
elhagyni, vagy a beallitani kivant szer a MAOI csoportba tartozik™ (ez esetben a ,,szekvencidlis valtds” modszere
javasolt, azaz az els6 hatéanyagot fokozatosan leépitjilkk, majd egy megfeleld ideig tartdé gydgyszermentes,
,kimosasi” id6szakot [,,wash-out”] kdvetden allitjuk csak be az Gj szert) [102, 107, 184, 202, 218, 220].

“Ha az antidepresszivum, amire valtunk MAOI, pl. a hazdnkban forgalomban 1évé reverzibilis MAOI (RIMA)
tipusi. moklobemid, akkor az esetleges sulyos interakciok elkeriilése végett az els6ként alkalmazott
antidepresszivum kiliriilésének idejét is figyelembe kell venni: fluoxetin esetében 5 hetet, mig a tobbi
antidepresszivum esetében 2 hetet kell varnunk a fokozatos (2-4 hét alatti) leallitasuk utan, miel6tt MAOI-t
allitunk be. Ha moklobemidrdl egyéb készitményre valtunk, a készitmény alkalmazasi eldirata szerint elég egy
nap szilinetet tartani, mieldtt elkezdjiik az {j hatdanyaggal torténd kezelést. A nem reverzibilis MAO gatlok
abbahagyasat kdvetden két hetet kell varni, amig egy 0j antidepresszivumot beallithatunk (ennyi id6be telik,
amig a sejtekben a MAO enzim Gjratermelddik) [218, 221].

Az un. ,Kkozvetlen (vagy azonnali) vdltis” modszere is ismert: ez esetben az eddig szedett hangulatjavitot
leépités nélkiil abbahagyjuk, majd a kovetkez6 napon elinditjuk a masik szert. Ez a mdodszer akkor alkalmazhato,
ha azonos hatastani csoportba tartozo szerre valtunk, példaul az egyik SSRI-r6l egy masikra (egyesek szerint, ha
a levaltand6 szer a fluoxetin, akkor inkabb hagyjunk ki minimum egy hetet, miel6tt az (ij SSRI-t beallitanank);
ha intolerancia miatt torténik az SSRI csoporton beliili valtas, a masodik szert alacsony dézisban inditsuk. SSRI-
r6l SNRI-ra val6 atallas soran is alkalmazhato a ,kozvetlen valtas” (kivéve, ha a paciens magas dozisi SSRI-t
szedett, ilyenkor inkabb a ,, konkurrens vdltas” javasolt). SSRI-r6l SNRI-re valo ,,kozvetlen valtds”-nal az SNRI
kezdGdozisa lehet ekvivalens az abbahagyott SSRI dézisaval, kivéve, ha fluoxetinrdl vagy paroxetinrél valtunk
(ezek a CYP2D6 enzimen farmakokinetikai interakcidba kerlilhetnek mind a venlafaxinnal, mind a
duloxetinnel), ilyenkor alacsony dozissal kezdjiikk el az SNRI-t. Az SNRI csoporton beliili valtasnal is
alkalmazhaté a ,kozvetlen valtas”, ha alacsony doézisban (venlafaxin: <150mg/nap; duloxetin: <60mg/nap)
szedte ezeket a beteg (magasabb doézisoknal ,.konkurrens valtas” javasolt) [88, 218]. A ,kozvetlen valtas” egy
modositott valtozata hasznalatos akkor, ha az eredeti hatéanyag stilyos mellékhatashoz vezetett; ilyenkor egyes
szakért6i vélemények szerint az els6 hatdanyag azonnali leallitasa utan érdemes egy néhany (2-3) napos sziinetet
tartani, mieldtt elkezdjiik az 0j szer beallitdsat (természetesen a sziinet lehet hosszabb is, ha a leallitott és a
beallitani kivant szer kozotti farmakokinetikai-interakcios okok ezt magyarazzak) [218].

Figyelembe véve a kvetiapin monoterapia hatékonysagat, ineffektiv antidepressziv terdpidardél vdlthatunk
kvetiapin monoterdpidra is [189].

Végiil megjegyeznénk, hogy — a jelen fejezethez hasonldéan — a kezdeti terdpidra nem reagald esetekkel
foglalkozik a késébbieckben az egészségiigyi szakmai iranyelv ,,Farmakoterdpia-rezisztens depresszio (TRD),
illetve az eszketamin alkalmazdsa TRD-ben” cimii fejezete is.

Mellékhatasok, diszkontinudcios szindroma, interakciok, kontraindikdciok

Az antidepressziv farmakoterapianak kiilonféle mellékhatasai lehetnek, amelyek azonban, féleg az 0 generacios
készitmények esetén, gyakran enyhék, atmenetiek (1-2 hétig tartanak) és ritkan vezetnek a kezelés
megszakitasahoz. Ezzel szemben a tri- és tetraciklusos szereknek szamosabbak és potencialisan veszélyesebbek
a mellékhatasai (ortosztatikus hipotonia, delirium, faradékonysag/almossag, obstipacio, lataszavar, kardio- és
hepatotoxikus hatas, testsulygyarapodas stb.) [6, 45, 50, 188]. A TCA csoporton beliil a szekunder aminoknak
(nortriptilin, desipramin) tipusosan kevesebb mellékhatasuk van, mint a tercier aminoknak (amitriptilin,
imipramin) [45]. (Megjegyzés: az alacsony dozisok mellett megjelend mellékhatasok esetén elvégezhetd
szérumszint, illetve farmakogenetikai vizsgalatokrol lasd az ,,4z antidepresszivumok adagolasa, az antidepresziv
hatds felépiilésének dinamikdja, szérumszintmérés és farmakogenetika” cimii fejezetet). A mellékhatasok
kezelésére tobbféle megoldasi stratégiat valaszthatunk. Elséként fontos a beteg tajékoztatasa arrdl, hogy sok
mellékhatas atmeneti, igy valosziniileg néhany héten belill megsziinik. Ezzel az egyszerii beavatkozassal
novelhetd a beteg adherencidja [50]. Féleg a hosszatavu kezelés (azaz a kezelés ,.fenntartd” és ,,profilaktikus”
fazisai) soran, a nehezen toleralhat6 mellékhatasok miatt szoba johet a gyogyszeres terapia pszichoterapiaval
valo kivaltasa (lasd a ,,Pszichoterdpia” alfejezetben). A mellékhatasok menedzselésének egyéb formai a
gyogyszerelés kiilonféle valtoztatasain alapulnak, ugymint doziscsokkentés, antidepresszivum-valtas vagy magat
a mellékhatdst specifikusan célzé (gyogyszeres) beavatkozas. Mivel a mellékhatasok sokszor dozisfiiggbek, igy a
napi gyogyszeradag csokkentésével gyakran megszintethetéek [6, 14, 45, 49, 106, 184, 188]. A mellékhatas
miatti antidepresszivum-vdltds soran logikusnak tinik a mellékhatast kivaltd antidepresszivumot egy masik

30/69



Egészségiigyi szakmai iranyelv Azonositoszam: 002085
A major (unipolaris) depressziv zavar: diagnosztikai és terapias iranyelvek

hatastani csoportba tartozé antidepresszivumra cserélni, ugyanakkor vannak arra vonatkozé eredmények is, hogy
bizonyos esetekben (ha a mellékhatis nem az adott hatastani csoportba tartozd dsszes hatdéanyagra jellemz6) egy
adott antidepresszivum-csalddon belilli valtds is indokolt lehet (pl. gyakori, hogy egy adott SSRI mellett
mellékhatasokat észleld paciens egy masodik SSRI-t jol tolerdl) (az antidepresszivum-valtds masik indikacidja
az eredetileg szedett antidepresszivum hatastalansaga -- lasd az ,,dugmentdcio, kombindcio, antidepresszivum-
valtas” alfejezetet) [6, 45, 88, 184]. A mellékhatisokat specifikusan célzé (gydgyszeres) beavatkozdsokra
szamtalan példa lenne hozhatd, és a fejezet tovabbi részében emlitiink is majd néhanyat, mig itt két példat
targyalunk: ha a mellékhatas szorongas, alvaszavar, vagy agitacio valamelyike, akkor rovid ideig (néhany hétig)
alkalmazott benzodiazepin és/vagy altatd, akatizia esetén B-blokkolod vagy benzodiazepin adasa fontolhaté meg
[6, 14, 45, 49, 188]. Amennyiben az antidepresszivum mellékhatasa a kezelés un. ,,profilaktikus” (hossza tavi)
fazisaban valik a beteg szamara toleralhatatlanna, és a beteg augmental6 szerként litiumot is szed, érdemes lehet
megfontolni a litium monoterapiara valo attérést (lasd ,,dz unipoldris depresszio profilaktikus (hosszu tavii)
gyogyszeres kezelése” cimii fejezetet) [50].

Az SSRI-k kozé tartozd antidepresszivumok esetében sulyos, potencidlisan veszélyes mellékhatdsok, néhany
kivételtol (pl. szerotonin-szindroma, vérzésveszély és hiponatrémia — lasd lejjebb) eltekintve, gyakorlatilag nem
fordulnak el6, leggyakrabban Gl panaszok (hanyinger, hasmenés), idOvel gyakran spontan is javuld
agitdacio/inszomnia, néha akatizia, tovabba szorongdsfokozodds, fejfajas, hosszu tavon pedig esetleg
testsulygyarapodas és szexudlis zavarok (pl. csokkent 1ibido, illetve erekcidos és orgazmuszavar) észlelhet6k
leginkabb. Az agitacio kezelésére (pontosabban eme panasz jobb elviselhetdsége érdekében) a szer reggeli
adagolasat, akatizia esetén pedig PB-blokkolé vagy benzodiazepin adasat javasoljuk. Az SSRI kivaltotta
trazodon beallitdsa ajanlott. A szorongas, vagy annak fokozodasanak a kivédésére az alacsonyabb kezdédozis
lehet a megoldas. Fontos, hogy gyakorisaga és az adherenciara gyakorolt karos kévetkezményei miatt minden
viziten kérdezziink rd a szexualis mellékhatdsok jelenlétére. A probléma megoldasa céljabol
megprobalkozhatunk gyogyszervaltassal valamely szexualis mellékhatassal nem rendelkez6 hatdanyagra, esetleg
pszichoterapiaval vagy javasolhatjuk mechanikus eszk6zok hasznalatat, illetve a Szer egy-egy napra torténd
kihagyasat (,,drug-holiday”), bar ezen mddszerek egyikének eredményességére sincsenek meggy6z6 adatok.
Erektilis diszfunkcidé orvoslasara megprobalkozhatunk sildenafil/tadalafil terapia inditasaval is. Tovabba, ha
SSRI mellett jelentkezett a probléma, akkor mind nékben, mind férfiakban megkisérelhetjilk mirtazapin vagy
trazodon hozzaadésat az eredeti terapiahoz [6, 48, 188].

A szerotonerg szerek (féleg SSRI-k és SNRI-k) kapcsan ismert a legvaltozatosabb lokalizaciokban (Gl,
intrakranialis stb.) megjelend vérzéses szévodmények emelkedett kockazata. Ezért a kifejezett szerotonerg hatasu
szereket érdemes keriilni a vérzésveszély szempontjabol amuigy is veszélyeztetett populaciokban (pl. NSAID
szereket szeddk; thrombocitopéniaval és/vagy véralvadasi zavarral él6k korében), és helyettiik mas hatdanyagot
(pl. bupropiont) adni. Jelenleg nincsen ra bizonyiték, hogy sebészeti beavatkozas el6tt a szerotonerg szereket
abba kellene hagyni, vagy csokkententi kellene a dozisukat. Amennyiben szerotonerg antidepresszivumot
inditunk, foleg ha a beteg NSAID szert is szed, a pszichoedukacio részeként tajékoztassuk a beteget a GI vérzés
vesz¢lyérol és annak tiineteir6l (a lehetséges preventiv intervencidkat lasd a kovetkez6 bekezdésben) [222, 223].
Az egyes antidepressziv gyogyszercsaladok minden tagjara jellemz6 mellékhatasokon tal 1éteznek csak az adott
hatéanyagra jellemzd, akar sulyos mellékhatdasok is (pl. az agomelatin altal potencialisan kivaltott majkarosodas,
a mirtazapin terapia mellett esetlegesen jelentkez6 granulocytopenia vagy a bupropion altal potencialisan
kivaltott epilepszias roham). Ezek miatt egyes esetekben az adott gyogyszerre specifikus monitorozasi rendet is
kovetniink kell, mint példaul a majfunkcié id6szakos ellenérzésére vonatkozot agomelatin kezelés kapcsan
(ezekr6l az adott gydgyszer alkalmazési elbiratdban talalunk informaciokat). Egyes mellékhatasok kivédése
céljabol preventiv 1épések megtétele javasolt (pl. protonpumpagatld vagy H: receptor antagonista adasa a Gl
vérzés megel6zése céljabol SSRI-t és valamely véralvadasgatlo-hatasu szert — pl. NSAID-t/warfarint — egyiitt
szeddkben) [48, 49, 56, 223-225].

A szerotonin-szindroma szerencsére ritkan fordul eld, és altalaban tobb, szerotonerg hatasu készitmény, pl. SSRI
és MAO bénitd szerek (tobbnyire indokolatlan) kombinacidja soran alakul ki. Ugyanakkor szamos, nem az
antidepresszivumok kozé tartozé hatdanyag is rendelkezik szerotonerg hatassal, igy pl. az antimigrén hatasu
triptanok, a szorongasoldd buspiron, egyes opiatok (pl. tramadol, fentanyl, morfin), egyes stimulansok (pl.
amfetamin) és kabitoszerek (LSD), egyes antibiotikumok (pl. linezolid). Emiatt a szerotonin-szindromara
nemcsak akkor kell gondolnunk, amikor egy beteg (tobbféle) antidepresszivumot szed, hanem akkor is, ha
antidepresszivumot és egy/tobb egyéb gyogyszercsaladba tartozo szerotonerg hatast szert szed. A szerotonin-
szindroma tiinetei tobbek kozt a hanyinger, a hanyas, a hasmenés, a tremor, a mioklonus, az izomrigiditas (mely
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sulyos esetben egyrészt rhabdomyolizishez, myoglobinuridhoz végiil veseelégtelenséghez, masrészt
hipoventilaciohoz vezethet), a hidegrazas, a hiperreflexia, a tachykardia, a hipertenzio6 (ritkabban hipotenzio), a
mozgasinkoordinacio, a mydriasis, a profuz izzadas, az izommiikodés fokozddasa kivaltotta hiperpirexia, a
szomnolencia és a zavartsag. A szerotonin-szindroma kezelése korhazi koriilményeket igényel, a sulyos esetek
ellatasa pedig egyértelmilen intenziv osztalyos feladat. Az ellatas elemei a szindromat kivaltd készitmények
azonnali elhagyésa és a tiineti terapia, melynek része tobbek kozt a massziv iv. folyadékpotlas, az elektrolit-
haztartds rendezése, a testh csillapitasa fizikai hiitéssel (az antipiretikum adasnak nincs értelme!),
izomrelaxacio elérése céljabol benzodiazepin vagy egyéb szer adasa, 1égzési zavart okozo rigiditas esetén
intubacio és lélegeztetés. Az agitalt beteg fizikai korlatozasa a lehetd legrovidebb ideig tartson, mivel az
izometrikus izomkontrakcid stlyosbitja a hipertermiat. A szerotonin-antagonistak (pl. ciproheptadin,
klorpromazin) alkalmazasat egyes esettanulmanyok, illetve esetszériak hatasosnak talaltak, de nem rendelkezink
erds bizonyitékokkal a hatékonysagukrol. A klorpromazin alkalmazasat raadasul problémassa teszi még az is,
hogy a szerotonin-szindromaéhoz meglehetésen hasonld tiinetekkel jard neuroleptikus malignus szindromat
(NMS) okozhat, igy rontva tovabb a beteg allapotat (féleg akkor, ha a beteg szedett antipszichotikumot, és az
észlelt allapot hatterében valdjaban eleve NMS és nem szerotonin-szindroma allt) [8, 52, 81, 124, 188, 214, 226-
231].

Az antidepresszivumok szinte minden tipusanak, de leginkabb az SSRI-k és az SNRI-k hasznalata mellett leirtak
a SIADH részeként jelentkez6 hiponatrémiat, amely akar silyos komplikaciokhoz (gorcsrohamok, delirium,
halal) is vezethet. Ennek a mellékhatasnak a megjelenésével leginkabb idések és nék kozott kell szamolnunk.
Ugy tiinik, hogy a hiponatrémia megjelenése nem dozisfiiggé. A hiponatrémia kialakuldsdnak a rizikoja a
legmagasabb a kezelés beallitdsat kévetd 2-4 hétben, mig 3-6 honappal a beallitast kovetden mar nem tér el az
antidepresszivumot szedék és nem szeddk hiponatrémia kockazata. Ennek megfeleléen jelen egészségiigyi
szakmai iranyelv javasolja id6sekben a natriumszint kontrolljat a kezelés beallitasa el6tt, majd a kezelés
bevezetését kovetd 3-5 hétben, illetve barmikor, amikor hiponatrémiara utald tiinetek (tudatzavar, fejfajas,
hanyas, faradtsag, izomgyengeség, gorcsroham stb.) jelentkeznek. Eletkortol fiiggetleniil javasolt a natriumszint
meghatarozasa, ha a kezelést kovetd hetekben a fenti tiinetek jelentkeznek [48, 52, 232, 233].

Felmeriilt, hogy egyes antidepresszivumok (féleg a szerotonerg szerek) csokkent csontdenzitdst okoznanak, és
igy rizikofaktorai volnanak az oszteoporézisnak (aminek amigy maga az MDD is a rizikofaktora). Az ezen
Osszefiiggésre vonatkozd adatok azonban nem konzisztensek, igy jelen egészségiigyi szakmai iranyelv
alapesetben nem tesz ajanlast a csontdenzitasmérésre az antidepressziv kezelés beallitasakor (illetve a kezelés
soran iddszakosan), ugyanakkor megfontolasra bocsatja ezt azoknal a betegeknél, akiknél az oszteoporozis
egyéb rizikofaktorai fennallnak [48, 234, 235].

Az antidepressziv farmakoterapia elsd napjaiban fellépé agitacid, inszomnia, stlyosbodd anxietas, esetleg
fokozodo szuicid késztetés elsésorban a fel nem ismert bipolaris (spektrum) zavar részeként jelentkezd
depressziot jelezhet (hiszen ilyenkor egy bipolaris depresszids epizdodban 1év6 beteg kap hangulatstabilizalo
nélkiili antidepressziv kezelést). Ezért ilyen esetekben felmeriil a diagnozis revizidja, és az annak megfeleld
kezelés elinditasa (utobbit lasd az ,Egészsegiigyi szakmai iranyelv — A bipolaris affektiv betegségek
diagnosztikdjarol és terdpidjdarol” cimit dokumentumban) [57, 188].

Ugyan az antidepresszivumok nem okoznak dependenciat, de el6fordulhat — féleg a nagy dozisban, minimum
egy honapig adott, rovid felezésii idejli antidepressziv szerrel végzett terapia hirtelen elhagyasa (vagy jelent6s
doziscsokkentése) kapcesan jelentkezd — un. antidepresszivum diszkontinudcios szindréoma” (ADS), melynek
jelent6ségét jelzi, hogy. a DSM leglijabb kiadasdban (DSM-5) is targyalasra kerilt. Az ADS altalaban az
antidepresszivum elhagyasat (d6ziscsokkentését) kovetd 7 napban kezdédik. A tiinetek altalaban révid ideig (1
nap - 3 hét; SSRI megvonas esetén atlagosan 5 nap) allnak fent, intenzitdsukat tekintve altalaban enyhék,
megjelenésiiket tekintve pedig valtozatosak lehetnek. Az ADS-nek nincsen patognomikus tiinete. Az SSRI-K és
SNRI-k megvonasa esetén példaul leggyakrabban szédiilés, hanyinger, letargia, fejfajas jelenik meg, de
eléfordulhatnak egyéb gasztrointesztinalis tlinetek (hasmenés, étvagytalansag), irritabilitas/szorongas/agitacio,
szenzoros abnormalitasok (paresztézidk, a fejben ,hallott” valamilyen aramlas hangja, palinopszia), izzadas,
alvassal kapcsolatos panaszok (inszomnia, rémalmok) stb. TCA szereknél hasonlo tiinettannal jelentkezhet a
szindroma (de ritkdbbak a szenzoros abnormalitasok és az egyenstlyzavar), mig (féleg irreverzibilis) MAO
gatlok elhagyasanal Kifejezetten stlyos tiinettan (depresszios tiinetek markans rosszabbodasa, zavart tudatallapot
dezorientacioval €s tébolytiinetekkel, szorongas) is jelentkezhet. Tul a paciensnek okozott kellemetlenségeken,
az ADS jelent6sége tobbrétii, igy példaul a fizikalis tiinetek miatt felesleges kivizsgalasokat vonhat maga utan,
illetve a pszichés tiinetek miatt relapszusként / rekurrenciaként értékelheti 6ket a pszichiater, vagy amennyiben
gyoOgyszervaltast kovetéen jelentkeznek, akkor az 10j szer mellékhatasainak gondolhatjuk Oket.
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,,Diszkontinudcios szindromat” — a mar nem hasznalt irreverzibilis MAO gatlokat leszamitva — leginkabb a
paroxetin, a venlafaxin és a TCA szerek okoznak, kevésbé gyakori citalopram, eszcitalopram, szertralin,
duloxetin és vortioxetin elhagyasakor, legritkdbban pedig az agomelatin és a fluoxetin megvonasakor fordul eld.
Fontos, hogy az ADS-t gyorsan (24 6ran beliil) megsziinteti ugyanannak, vagy egy hasonlé hatismechanizmust
szernek, az ujbodli elkezdése. A ,diszkontinudcios szindréoma” prevencidjara, illetve terheinek csokkentésére
jelen egészségiigyi szakmai iranyelv a teljes elhagydst megeldzd fokozatos, hetekig tarté doziscsokkentést és a
betegek pszichoedukaciojat javasolja (az agomelatin és a fluoxetin esetén nincsen sziikség fokozatos elhagyasra)
[7, 14, 49, 152, 236-238] (lasd még ,,Az unipolaris depresszid fenntartd (kontinuacios) gyogyszeres kezelése”
cimii. alfejezetet).

A gyogyszeres terapia kapcsan fontos megemliteni, hogy az antidepresszivumok — és a depresszio kezelésében
potencialisan szerepet jatszo egyéb gyodgyszercsoportok, mint egyes SGA-K, a litium, vagy a benzodiazepinek —
farmakokinetikai és farmakodindmiai interakcioba léphetnek mas hatoanyagokkal, illetve egymassal is [182,
239]. Jelen egészségiigyi szakmai iranyelvben nem lehet célunk az Osszes lehetséges interakcid felsorolasa,
inkabb csak néhany ezzel kapcsolatos gyakorlati szempontot szeretnénk felvetni. Farmakokinetikai szempontbol
elsésorban azoknak a hatéanyagoknak az alkalmazasa soran kell O6vatosnak lenni, amik kevés tipusa CYP
enzimen metabolizalodnak (szerencsére a legtdbb antidepresszivum tobbféle CYP enzimnek a szubsztratja). Igy
az agomelatin és a duloxetin, melyek foleg a CYP1A2 enzim segitségével metabolizalodnak, nem adhatoak
egylitt olyan szerekkel, amik ennek az enzimnek potens inhibitorai (pl. ticlopidin, ciprofloxacin, cimetidin). A
hazankban is forgalomban 1évé TCA-k (amitriptylin, clomipramin, imipramin) az tgynevezett tercier TCA-K
kozé tartoznak, melyeket tobbféle CYP enzim (1A2; 3A4; 2C19) metabolizal, igy ezek metabolizmusat
nehezebb gatolni (indukalni annal konnyebb; egyes vélemények szerint a potens CYP3A4 induktor
karbamazepin mellett nehéz terapias TCA szintet elérni) [14, 239, 240]. Forditva, egyes antidepresszivumok
gatolhatnak bizonyos CYP enzimeket, igy az azokon metabolizalodo gyodgyszerek koncentracidja veszélyes
szintet érhet el. fgy a CYP1A2, 2C19 és 3A4 izoenzimeket potensen gatlé fluvoxamin fokozza példaul a
CYP1A2-n metabolizalodo clozapin, a teofillin vagy a warfarin, a CYP2C19-en metabolizalodo antiarritmias
szerek vagy a CYP3A4-en metabolizalodo amiodaron szintjét. Ugyanigy a CYP2D6 gatlo fluoxetin és paroxetin
fokozza példaul a béta-blokkolok, a tamoxifen vagy a risperidon szintjét [14]. Az Gjabb antidepresszivumokkal
klinikailag relevans interakciok (a fent emlitett 3 SSRI-t leszamitva) viszonylag ritkan fordulnak el6: minimalis
az interakciok esélye a citalopram, az eszcitalopram, a mirtazapin, a reboxetin, a tianeptin és a venlafaxin
alkalmazasakor, mig ennél nagyobb (de a magas dozisi alkalmazast leszamitva nem jelent0s) agomelatin,
bupropion, duloxetin, szertralin és vortioxetin hasznalata esetén [14, 241, 242]. A MAO gatlok alkalmazasa
esetén keriilni kell mas antidepresszivumok, egyéb szerotonerg szerek és szimpatikomimetikumok hasznalatat
[14]. Mint emlitettiik lehetetlen az Osszes gydgyszerinterakciot felsorolni, illetve fejben tartani, igy jelen irdanyelv
azt javasolja, hogy egy adott hatéanyag bedllitisa eldtt nézziik dat annak részletes alkalmazadsi eldiratdt és
haszndljunk az interneten (is) elérhetd interakcio-vizsgald alkalmazdsokat [6, 8, 14, 49, 124, 166, 167, 182, 239,
243]. Az unipolaris depresszio kiegészitd kezelésében hasznalt egyéb gyogyszerek (pl. SGA-k, litium,
benzodiazepinek) mellékhatasai, kontraindikacioi és interakcioi tekintetében javasoljuk az adott szerek
alkalmazasi el6irasanak a tanulmanyozasat [56]. Megjegyzends még, hogy bizonyos, a depresszio kezelésében
potencidlisan szerepet jatszo gyogyszerek (pl. litium, SGA-K) alkalmazdsa sordn, illetve némely esetben mar a
beallitasuk elott bizonyos labor és fizikalis paraméterek felmérése javasolt;, ezek megtalalhatoak példaul a
bipolaris affektiv betegségekrdl sz616 hazai iranyelv 1. tablazataban [57].

Egyre gyakrabban meriil fel a szakirodalomban a pszichiatriai gyogyszerek hatasa a korrigdlt QT iddre (QTc). A
QTc megnyulasa a legfontosabb, bar nem preciz markere (illetve rizikofaktora) a torsades de pointes (TdP)
nevill, potencialisan haldlos kamrai tachykardianak. A jelenlegi tudasunk szerint — a nem primeren a
szivmiikodésre hatd gyogyszereket (pl. egyes antiarritmids szerek) leszamitva — nagyon valosziniitlen, hogy egy
gybdgyszer onmagaban TdP kialakuldsahoz vezessen. Ugyanakkor, ha a QTc megnyulast okozé szert olyan beteg
kapja, akinél a QTc megnyulasnak valamely egyéb rizikofaktora (alacsony kalium- és magnéziumszintek, illetve
hipokalcémia; id6skor; ndi nem; bradikardia; velesziiletett hossza QT iddvel jard korképek; a sziv strukturalis
eltérései; hirtelen szivhalal a beteg csaladi anamnézisében; éhezés stb.) is jelen van, esetleg tobb QTc
megnyulast okozo szert (pl. makrolid vagy fluorokinolon tipusu antibiotikumok, egyes antifungalis szerek)
egyiitt adunk, vagy egy olyan gyogyszert kezdiink el, amely csdkkenti a beteg altal mar szedett és QTc
megnyulast okoz6 masik szer metabolizmusat a TdP rizikdja mar szamottevéen megnd. Azokban a betegekben
tehat, akiknél fennall a QTc megnyulas valamely rizikofaktora, keriilni érdemes azokat a pszichiatriai szereket
(antidepresszivumok koziil a TCA-k, a maprotilin és a citalopram, az SGA-k koziil elsdsorban a kvetiapin és a
ziprazidon) melyek hozzajarulnak a QTc id6 megnyutlasahoz. A megnyult QTc id6 szempontjabol legrizikdsabb
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betegek szamara a szertralin tlinik a legbiztonsagosabb hatdanyagnak. A depressziv korképek kezelésében
szerepet jatszd egyéb pszichotropok koziil a litium valdszinlileg csak a terapids szérumszintet meghalado
vérszint esetén (1.2 mmol/l felett) okoz, mig a benzodiazepinek valédsziniileg nem okoznak QTc megnytlast [14,
50, 52, 57, 244-247].

Kevéssé ismert, de a dopamin mellett a szerotonin is befolyasolja a prolaktinelvalasztast, és emiatt, ritkan, az
antidepressziv kezelés hiperprolaktinémidhoz vezethet. A prolaktinszint rutinszerii sziirése nem javasolt,
ugyanakkor klinikai tiinetek (férfiak: gynecomastia, libidocsokkenés, erektilis diszfunkcid, hosszantartd
esetekben oszteoporozis, ritkuld szorzet; ndk: amenorrhoea, illetve egyéb menstruacios cikluszavarok,
megnagyobbodott emld, illetve galactorrhoea, libidocsokkenés, oszteopordzis) megjelenése esetén javasolt a
prolaktinszintmérés. Ha emelkedett prolaktinszintet igazoltunk, és annak egyéb okai kizarhatoak, akkor javasolt
lehet az eddig szedett hatéanyagrol mirtazapinra valtani [52, 248].

Az antidepresszivumok potencidalisan hepatotoxikus molekulak, bar etekintetben az egyes hatéanyagok
veszélyessége jelentSsen eltérd. fgy bizonyos hatéanyagoknal (agomelatin, trazodon, duloxetin, bupropion,
tianeptine, imipramin, amitriptylin) a kockdzat nagyobb, mig a majkarosodas kockazata az alabbi hatonyagoknal
a legalacsonyabb: citalopram, eszcitalopram, paroxetin, fluvoxamin. A majkarosodas a szedés kezdetét kovetd 6
hoénapos id6szakban szokott fellépni, és altalaban dozisfiiggd. A majkarosodas rizikodjat a polipragmazia
fokozza, féleg, ha azonos CYP izoenzimeken metabolizalodd szereket adunk egyiitt. Ahogy mar sz6 volt rdla
feljebb, az agomelatin kapcsan a rendszeres majfunkcié kontroll kdtelezé (lasd a szer alkalmazasi elirataban),
mig a duloxetin kapcsan egyes szakértdi vélemények szintén javasoljak a majfunkcié rendszeres ellendrzését.
Fontos, hogy: 1) a betegeket tajékoztassuk arrdl, hogy amennyiben majkarosodas tiineteit (faradtsag, sargasag,
nausea, sotét vizelet, viszketés, hasi fajdalom, stb.) észlelik, mielébb jelentkezzenek az orvosuknal; 2) panaszok
esetén alanin aminotranszferaz (ALT; masik nevén GPT) szintet kell nézni, majd a kapott érték fiiggvényében
donteni a tovabbiakrol (gyogyszerelhagyas; hepatoldgiai konzilium stb.); 3) eleve majbetegséggel ¢é16
betegeknek alacsony kockazatii szert (citalopram, eszcitalopram) allitsunk be. Ha a betegnél egy
antidepreszivum majkarosodast valtott ki, annak leallitasa, €s a majfunkcio regeneralédasa utan egy masik tipust
antidepresszivum inditasa javasolt [48, 248].

Végiil megjegyeznénk, hogy a mellékhatasok fenti diszkutalasa nem teljes, nem targyaljuk példaul részletesen az
egyes szimpatomimetikus hatéanyagok vérmyomdsemelo, vagy épp az oy adrenerg receptorblokkolok
ortosztatikus hipotonidt okozd hatasat, bizonyos szimpatomimetikus és/vagy antikolinerg hatasu szerek (sot
esetleg az SSRI-K) veszélyeit glaukomas (vagy arra hajlamos) betegekben, bizonyos hatéanyagok (TCA-k és
maprotilin, illetve bupropion) gorcskiiszobesokkenté  tulajdonsagat, vagy a noradrenerg és/vagy
antimuszkarinerg hatast szerek vizeletelakaddst okozo hatasat [6, 48, 248-253]. Ugyanakkor szinte lehetetlen
vallalkozas volna minden potencialis adverz gydgyszerhatast, a megel6zésiikre és a monitorozasukra vonatkozd
ajanlasokat, illetve azokat a szubpopulaciokat, amelyekben ezek a mellékhatasok kontraindikaltta teszik az adott
hatoanyagot felsorolni, de azok megtalalhatdak az adott szerek alkalmazasi eldirataban.

Adjuvans gyogyszerelés

Ajanlas12

Az antidepressziv monoterapiara nem reagalé, vagy szorongassal, nyugtalansaggal, inszomniaval, esetleg
pszichotikus és/vagy kifejezett szuicidalitassal jaré depresszié esetén adjuvans gyogyszeres kezelés is
sziikséges. Gatolt kataton allapotban a szoros értelemben vett pszichés tiinetek kezelésén til egyéb tipusi
beavatkozasok elvégzése is indokolt. (A)

Bar elvileg mindig torekedni kell monoterapiara, a depresszids beteg kezelése soran (kiilonosen a kezdeti
stadiumban) ez csak ritkan valosithatdo meg, illetve tobbnyire nem is indokolt. Az antidepresszivumok mellett
kezdettdl fogva alkalmazott kis- vagy kdzepes dozistl (nagypotencialtl) benzodiazepinek a hatast gyorsitjak, még
akkor is, ha definitiv szorongas vagy komorbid szorongasos betegség nem észlelhetd. Szorongéssal, agitacioval,
sulyos inszomniaval és kozvetlen szuicid veszéllyel jaré esetekben mindig sziikséges nagypotencidli
benzodiazepinek és/vagy altatok beallitasa, de ha a pszichomotoros nyugtalansag/onkarosité magatartas veszélye
jelentds mértéki, atmenetileg kis dozisu SGA adasara is sziikség lehet. A benzodiazepineket alapesetben addig
adjuk, amig az antidepresszivum hatni kezd (4-6 hét), és Keriilni kell alkalmazasukat (de legalabbis nagyon
koriiltekintéen kell alkalmazni) alkohol és kabitoszerfliggékben. Ugyancsak benzodiazepin javasolt a katatonids
tiinetdominancia esetén, legtobbszor adjuvansként. Mivel a litium Ongyilkossag-megel6z6 hatdsa még a non-
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reszpondereknél is kimutathatd, nagy szuicid késztetéssel jard unipolaris depresszioban a litium adjuvans
alkalmazasa is ajanlott [6, 14, 45, 49, 88, 102, 188, 254-256].

A pszichotikus szintii unipolaris major depresszidé esetén az antidepressziv kezelést (els6sorban masodik
generacios) antipszichotikummal kell kiegésziteni, mivel a kombindcié  hatékonyabb, mint az
antidepresszivummal vagy az antipszichotikummal végzett monoterdpia [14]. Az alabbi kombinaciok
hatékonysagat igazoltak eddig megfelelé mindségli vizsgalatokban, igy ezek valamelyike preferdlandé a
mindennapi gyakorlatban is: szertralintolanzapin (ezt a kombinaciét vizsgaltik a legtobb betegben);
fluoxetin+olanzapin; venlafaxin+quetiapin; amitriptylin+haloperidol; amitriptylin+perfenazin  [257]. A
kombinaci6é hatékonysagat 4-8 héttel azutan érdemes és tudjuk megitélni, hogy elértiik a céldozist [257].
Jelenleg nem tisztazott, hogy a pszichotikus depresszidés epizdd remisszidjat kovetéen mikor kell a
kombinaciobol elhagyni az antipszichotikumot [14, 258].

Sulyosan gatolt, kataton betegnél a szomatikus szovédmények megel6zése érdekében megfeleld tapanyag és
folyadékbevitel, mélyvénas trombozis profilaktikus terdpia, a kontraktirdk megel6zésére mozgatas, gyogytorna,
a felfekvések kivédésére a beteg ,, forgatdasa” javasolt [6].

Farmakoterdpia-rezisztens depresszio (TRD), illetve az eszketamin alkalmazdsa TRD-ben

Ajanlas13

A farmakoterapia-rezisztens depresszioban szenvedé betegeknél a rezisztencia lehetséges okait ki kell
vizsgalni, illetve, ha sziikséges, tovabbi specialis gyogyszeres és nem gyoégyszeres beavatkozasokat kell
alkalmazni. (A)

A farmakoterapia-rezisztens depressziorél (TRD) — legalabbis az egyik leggyakrabban hasznalt definicioja
szerint — akkor beszéliink, ha legalabb két, adekvat dozisu és idétartamu antidepresszivummal végzett
monoterdapia Sikertelen volt, azaz a beteg allapota ezek mellett nem javult 1ényegesen [107, 202]. A TRD
egyaltalan nem ritka allapot: példaul a sokat idézett STAR*D vizsgalat azt talalta, hogy amennyiben az elsé
antidepresszivumra nem megfeleléen reagalod betegeknél antidepresszivumot valtottak, vagy kognitiv terapiaval
kezelték Oket vagy bupropionnal vagy buspironnal vagy kognitiv terapidval augmentaltak az els6
antidepresszivumot, akkor is csupan a kezdeti populacionak cca. az 57%-a keriilt remisszioba (ez az 57% tehat
tartalmazza mind az elsé hatéanyag mellett, mind az arra nem reagald, és a fent részletezett modszerek
egyikével remisszioba kerill6 személyeket). A vizsgalat egy masik fontos tanulsiga, hogy két sikertelen
antidepresszivum kura utan a remisszié elérésének esélye, azaz a tovabbi antidepresszivumokkal torténd kezelés
sikerrataja jelentdsen csokken [84, 102]. Megjegyeznénk, hogy a klinikai adatbazisokon alapuld vizsgalatok
(mint a STAR*D is) altalaban magasabb TRD aranyokat talalnak, mint a csak a gyogyszerfelirasi adatokbol
dolgozo vizsgalatok (utobbiakban a TRD gyakorisaga 12-20% koriili) [259].

A TRD-nek tobb rizikofaktora ismert, igy példaul (ahogy a STAR*D eredményei kapcsan mar emlitettiik) a
korabban kapott (kiprobalt) nagyszamu antidepresszivum, tovabba a tiinetsilyossag mértéke, a szuicidalitas
vagy a pszichotikus tiinetek jelenléte, a korabbi depresszids epizdédok (nagyobb) szama, a jelen epizdd hossza
vagy a komorbid szorongasos zavar [260].

A TRD-s esetek észlelésekor az elsé 1épés a beteg pszichoszocialis helyzetének, szomatikus és pszichés
rezisztenciat (pontosabban az azt utanzo allapotokat) eredményezd tényezok esetleges fennallasanak felderitése,
melyek koziil a leggyakrabban a kovetkezokkel kell szamolni: 1. non-compliance; 2. szomatikus
komorbiditas/kivalto ok (lasd a ,,Differencidldiagnosztika” cimii alfejezetben); 3. a szomatikus betegség
kezelésére hasznalt gyogyszerek mellékhatasa (lasd a ,.Differencidldiagnosztika” cimii alfejezetben); 4.
farmakogenetikai ok, azaz genetikusan meghatarozott gyors metabolizmus; 5. komorbid pszichiatriai betegség
(alkohol- vagy drog abtizus, szorongasos betegség, anorexia, személyiségzavar stb.); 6. inadekvat indikacioban
és dozisban alkalmazott (elsGsorban tipusos) antipszichotikum; 7. folsav-, illetve Bio-vitamin hiany; 8. az
antidepresszivum metabolizmusat fokozé tényez6 jelenléte (pl. alkohol, karbamazepin, er6s dohanyzas stb.); 9.
tartésan fennalld, stlyos pszichoszocialis stresszor; 10. depresszios kevert allapot/agitalt depresszid/depressziv
epizdd kevert jelleggel (vagyis amennyiben két vagy tobb hipomanias tiinet van jelen major depresszion beliil);
11. kiisz6b alatti bipolaritas, illetve a bipolaris spektrum egyéb manifesztiacioi; ahogy a
JDifferencidldiagnosztika” cimii alfejezetben ezen betegcsoport kapcsan mar emlitettiik, az antidepressziv
monoterapia ebben a csoportban kevéssé hatékony és akar veszélyes is lehet; 12, a ,,betegségelény” kiilonb6zo
formainak a fenntartdsara iranyuld igény [4, 7, 29, 67, 107, 125, 188, 202]. A TRD-s betegeknél, hogy a
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rezisztenciat esetleg magyarazod szomatikus eltéréseket detektalhassuk, amennyiben ez eddig még nem tortént
meg, ebben a fazisban kdtelezé elvégezni azokat a labor és egyéb miiszeres vizsgalatokat, amiket a ,,Kivizsgdlas
lépései” cimii fejezetben soroltunk fel. Tovabba TRD-ben indokolt lehet a rapid metabolizalék azonositasa
céljabol farmakogenetikai tesztek és antidepresszivum szérumszint-mérés, mig a compliance problémak
azonositdsa céljabol szérumszint-mérés elvégzése (lasd még ,,Az antidepresszivumok adagoldsa, az
antidepressziv hatas felépiilésének dinamikdja, szérumszintmérés és farmakogenetika” cimii fejezetet) [101, 102,
107, 202]. Ahhoz, hogy a valddi terapiarezisztencia fennallasat megallapithassuk a fent felsorolt tényez6k
felismerése és climinalasa, illetve, amennyiben ez lehetséges az antidepressziv terapia ezekhez valo igazitasa
sziikséges; ha a beteg allapota ezek utan sem javul, akkor valddi terapiarezisztenciaval van dolgunk.

A szuboptimalis terapias valasz esetén alkalmazhatd f6 farmakoterdpias stratégidkrol mar szé volt az
SAugmentacio, kombinacio, antidepresszivum-valtas” cimil fejezetben. Mindhdarom modszer alkalmazhato a
TRD kezelésében is (ezek alkalmazasanak technikai részleteit lasd az ,,Augmentdcio, kombindcio,
antidepresszivum-vdltds” cimii fejezetben, illetve lejjebb) [102, 107, 202]. Erés (1. szintil) bizonyitékok szolnak
TRD-ben a farmakoterdpia melié elinditott pszichoterdpia hatékonysaga mellett, igy jelen egészségiigyi szakmai
iranyelv is a TRD egy kezelési modjaként javasolja, féleg az enyhe-kdzepes sulyossagh esetekben a gyogyszeres
terapia mellé valamely specifikus pszichoterapia bevezetését (lasd még a ,,Pszichoterdpia” cimii fejezet 2.
bekezdését) [4, 104, 105, 107, 261].

Bar az alabbi ajanlasokra nincsenek j6 mindségii bizonyitékok, szakértéi vélemény alapjan a TRD kezelésére a
kovetkez6 javaslatokat tessziik: A TRD enyhe-kozepes eseteiben, amennyiben a beteg toleralja az aktualisan
szedett antidepresszivumot, elséként inkabb az eddig szedett gydgyszeres terapia kiegészitését javasoljuk
gyogyszerrel vagy pszichoterdpidval szemben az antidepresszivum-valtassal vagy egyéb megkozelitésekkel (pl.
onmagaban alkalmazott pszichoterapiaval vagy rTMS-el). Ha a beteg nem/rosszul tolerdlja az
antidepresszivumot, akkor viszont antidepresszivum-valtas javasolt. Gydgyszeres augmentacié céljara — ha az
aktualisan szedett antidepresszivumra nem volt értékelhetd javulas (a kiindulasi tiinetstilyossaghoz képest a
javulas < 25%) — els6 valasztasként inkabb SGA-t, mint litiumot vagy Ts-t ajanlunk (ha pszichotikus tiinetek is
jelen vannak, akkor kiilonosen indokolt az SGA-k hasznalata). A preferalando SGA-k a kvetiapin, az aripiprazol
(illetve brexpiprazol), fluoxetin mellé pedig az olanzapin (megjegyeznénk, hogy az FDA, a késébb targyalt
ketamin mellett, egy gyogyszerkombinacid, nevezetesen a fluoxetin+olanzapin alkalmazasat tdmogatja TRD-
ben). Amennyiben az aktualisan hasznalt antidepresszivumot a beteg tolerdlja és annak hasznalata mellett
parcialis valasz (26-49% javulas a kiindulasi tiinetsulyossaghoz képest) jelentkezett, akkor viszont inkabb a
kombinacids terapiat (azaz az augmentaciot egy masodik antidepresszivummal) preferaljuk, szemben az SGA-
val, a littummal vagy a Ts-al végzett augmentaciéval. Amennyiben a gydgyszeres augmentacidé/kombinacié nem
hoz eredményt, érdemes lehet az augmentacioként/kombinacioként hozzaadott hatdéanyagot lecserélni (az eredeti
antidepresszivum megtartasa mellett) egy masikra. Ezt a stratégiat 1-3-szor érdemes alkalmazni, ha az
augmentacié/kombinacié a valtas(ok) utan is sikertelen, akkor valtsuk le az eredeti antidepresszivumot egy
masikra (ilyenkor érdemes lehet az utoljara adjuvansként hasznalt szert megtartani). Az ,,Augmentacio,
kombindcio, antidepresszivum-valtas” cimli fejezetben mar emlitettiik, hogy mennyi ideig kell az
augmentaciés/kombinacids stratégiakat alkalmazni, miel6tt azok hatékonysagat elbirdljuk; egyes vélemények
szerint amennyiben TRD-ben hasznaljuk ezeket a mddszereket, hosszabb ideig érdemes varnunk (akar 6-12
hétig), mint azt az emlitett fejezetben javasoltuk. Ha a TRD-s betegben (pl. az aktualisan szedett szerrel
szembeni intolerancia miatt) antidepresszivum-valtasra keriil sor, akkor érdemes az eredetihez képest mas
hatdsmechanizmusu szert beallitani. Amennyiben a TRD-s beteg antidepressziv monoterapian van és valamiért
ugy dontiink, hogy tovabbra is monoterapiat adunk, akkor ezt a stratégiat 1-3 valtasig érdemes kdvetni, utana
mindenképpen javasolt attérni a feljebb részletezett elvek mentén kivitelezett gyogyszeres vagy pszichoterapias
augmentaciora [107, 155, 202]. A sulyos TRD-s esetekben, ha kifejezett szuicidalitas és/vagy taplalkozasi
negativizmus és/vagy pszichotikus és/vagy kataton tiinetek is jelen van(nak) elsdsorban az ECT hasznalata
indokolt (lasd még az ,.Alvasmegvonds, fényterdpia, elektrokonvulziv kezelés (ECT), stimuldcios (TMS, VNS,
DBS) terapidk és az akupunktira jelentésége az unipolaris depressziv korképek kezelésében” cimi fejezetet). A
fenti tiinetektdl fliggetleniil, azon (k6zép)sulyos esetekben, amikor tobbszori (2-4) augmentacids/kombinacios
megkozelités vagy antidepresszivum-valtas sem hoz eredményt, szintén ECT hasznalata indokolt. Utobbi
esetekben — ha a betegnek nincsenek a korelézményben, illetve aktualisan pszichotikus tiinetei — az ECT-nek
alternativaja az eszketamin kezelés (az utobbit lejjebb diszkutaljuk) [107, 202, 262, 263]. Az rTMS kezelés
alkalmazasa szintén megfontolhato TRD-ben (lasd az ,,Alvasmegvonds, fényterdpia, elektrokonvulziv kezelés
(ECT), stimulacios (TMS, VNS, DBS) terapidk és az akupunktura jelentdsége az unipolaris depressziv korképek
kezelésében” ciml fejezetet).
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Erdemes a fenti intervenciok beallitisaval parhuzamosan, kiegészit§ ,kezelésként” a TRD-s betegeknek is
javasolni a fizikai aktivitasuk fokozasdt [107].

A ketamin (mely az (S)- és az (R)-ketamin racém elegye) egy évtizedekkel ezeldtt bevezetett rovid-hatasu
anesztetikum, de — disszociativ, pszichomimetikus és euforiat kivaltd hatasa miatt — kabitdszerként (,,special K”)
is elterjedt [155, 262, 264]. Az FDA 2019 marciusaban hagyta jova a TRD kezelésében az (S)-ketamin
(eszketamin) intranazalis sprayként valo alkalmazasat, amit egy hagyomanyos, oralisan adott
antidepresszivummal egyiitt kell hasznalni az FDA javaslata szerint [155, 264, 265]. 2020 augusztus 3-4n az
FDA egy 1j indikacioban, nevezetesen az akut szuicid ideaciokkal/magatartassal jaro MDD-ben is jovahagyta az
eszketamin alkalmazasat [266]. Ez az indikacid az Eurdpai Gyodgyszeriigynokségnek a szerre vonatkozo
ajanlasaban azonban egyelére még nem jelent meg [267]. Az eszketamin orrspray hasznalatat az Eurdpai
Gyobgyszeriigynokség (EMA) 2019 decemberében engedélyezte TRD-ben, szintén egy masik (SSRI vagy SNRI
tipusu) AD-vel egyiitt adva. Ugyanakkor az egészségiigyi szakmai iranyelv irasdnak idépontjaban (2020.
december eleje) a NICE még nem engedélyezte az eszketamin hasznalatat az Egyesiilt Kiralysag allami
egészségligyi rendszerében (NHS) [268-273]. Az intranazalis eszketamin hatékonysagat/biztonsagossagat
szamos klinikai vizsgélatban tesztelték (melyek mindegyikében egy hagyomanyos antidepresszivumot is szedtek
a betegek), illetve egy metaelemzés is megjelent az adjuvansként adott intranazalis eszketamin hatékonysagarol
MDD-ben [155, 265, 269, 274, 275]. A ketamin tobb szempontbdl is hidnypotld szerepet tolthet be az
antidepresszivumok piacan: 1) a szer hangulatjavitd hatasa egyszeri adagolas utan néhany ora mulva
megjelenhet, szemben a ,,hagyomanyos” antidepresszivumokkal melyeket hetekig kell (altalaban napi egyszer)
adni, hogy jelentkezzen a hatasuk; 2) a hatdsa robusztus, mely alatt itt azt értjiik, hogy a depressziés tiinetek
széles korében (beleértve a szuicidalitast is) javulast hoz 1étre; 3) a hatasa egyszeri adagolasa utan napokig (de
néha egy hétnél is tovabb) fennall [107, 262, 276, 277]. Az intranazalis eszketamin leggyakoribb és/vagy
legjelentdsebb mellékhatasai példaul a kovetkezdek: kabultsag érzése/szedacio, hanyinger, fejfajas, disszociacio,
vérnyomasemelkedés, szédiilés, dysgeusia [265, 267-269, 277]. Jelen iranyelv az eszketamin orrspray
haszndlatat TRD-ben, azaz dokumentdltan ketté vagy tobb antidepresszivumra nem reagdlo (kozép)sulyos, de
nem pszichotikus dllapotu betegek részére, egy (lehetbleg ujonnan bedllitott) hagyomdnyos antidepressziv Szer
(SSRI/SNRI) per os adasdval parhuzamosan javasolja. A hatdéanyag hasznalata kiilondsen eldnyos lehet a stilyos
depressziosok magas szuicidalitasu (hatarozott onsértd szandékkal és tervekkel rendelkezd) alcsoportjaban.
Tekintettel a szer abuzuspotencidljara, és egyes lehetséges mellékhatasaira (pl. pszichomimetikus hatds),
Jjavasolt a pszichozisra és szerhaszndlati dependencidra hajlamos betegeknél az alkalmazdsat keriilni, vagy csak
igen nagy koriiltekintéssel alkalmazni. A szerrel végzett kura hossza a hagyomdnyos antidepresszivummokkal
végzett kezelésnél rovidebb (cca. 1-4 hét) kell, hogy legyen (jelen irdnyelv, az eddigi adatok alapjin nem
tamogatja az eszketamin hosszutavi alkalmazdsat; feltételes ajanlas™). A sikeres eszketamin kezelést kbvetéen az
addig is szedett hagyomdnyos antidepresszivum folytatisa és/vagy pszichoterdpia javasolt. Az eszketamint
kizardlag egészségiigyi intézményben javasoljuk alkalmazni, ahol a beadast kévetden minimum 2 Oraig
megfigyelés alatt van a beteq (ennek részeként az eszketamin potencidlis, néha kifejezett, vérnyomdasemels
hatasat is javallott monitorozni). A beteg a kezelés napjan nem vezethet, illetve nem végezhet egyéb nagy
kockazath tevékenységet. A szer hasznalata nem javasolt varandosokban és ujsziilottjiiket anyatejes taplasban
részesit6 nékben [107, 155, 262, 263, 265, 267, 277]. Az eszketamin hasznalataval kapcsolatos tovabbi
ismereteket (pl. dozirozas, ellenjavallatok, mellékhatasok monitorozasa) lasd a szer mindenkor hatalyos
alkalmazasi el6irataban [267]. Az ezt vizsgal6 study-k ellentmondésos eredményei miatt, hasonloan az eurdpai
szabalyozashoz (lasd feljebb), jelen egészségiigyi szakmai iranyelv sem tamogatja az eszketamin hasznalatat
akut szuicid ideaciokkal/magatartassal jaré (nem terapia rezisztens) MDD-ben [278, 279].

* Az EMA az eszketamin nazadlis sprayt a depresszios tiinetek javuldsdt kovetéen még legalabb 6 honapig
javasolja alkalmazni [263, 267], ugyanakkor a révidebb (jelen irdnyelv dltal feltételes ajanldasként
megfogalmazott) kezelési idétartamot indokolja, hogy a hosszabb tavi ketamin (és igy feltételezhetéen az
eszketamin) haszndlatnak nyugtalanité mellékhatasai lehetnek, illetve ilyen esetekben a szer addiktiv
potencialjaval kapcsolatos kockdzatokat is logikusnak tiinik hangsiilyosabban figyelembe venni [278].

Ajanlas14

A kezelés hatdsira remisszioba Keriilt depresszios betegnél, az ugyanabba a fazisba val6 visszaesés
(relapszus), illetve egy ujabb epizod kialakulasanak (rekurrencia) elkeriilése érdekében a terapiat
meghatarozott ideig folytatni kell. (A)
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Az unipoladris depresszio fenntarto (kontinudcios) gyogyszeres kezelése

Mivel az unipoléris major depresszio epizodikusan zajlé formai esetén a depresszids epizdd hossza altalaban 3-9
honap, a sikeres farmakoterapia ezen id6szak alatti elhagyasa kapcsan a beteg nagy valoszintiséggel visszaesik
ugyanabba a depresszids epizodba (relapszus). A fenntartd kezelés ennek a visszaesésnek (relapszusnak) a
megel6zését jelenti [45, 188]. Ennek 1ényege, hogy annak ellenére, hogy a beteg mar teljesen tlinetmentes, a
kezelést a klinikai tiinetmentesség elérése utin még legaldbb 6 honapig folytatjuk az akut kezelési szakban
bevalt antidepresszivummal (0lyan betegekben, akiknél korabban hosszabb epizdd fordult el6 és/vagy az aktualis
epizodban pszichotikus tiinetek is jelen voltak, minimum kilenc honapig kell alkalmazni a fenntart6 kezelést). A
fenntartd kezelésben az antidepresszivum dozisat (ha csak a mellékhatasok nem indokoljak) ne csékkentsiik,
azaz a beteg ugyanazt a dozist kapja, mint amit a kezelés akut szakaban kapott, de a kezdetben egyiitt
alkalmazott anxiolitikumok, altatok stb. lassan elhagyhatok. Az unipolaris major depresszio akut szakaban
bevalt antidepressziv gyogyszeres kezelés folytatasa (akar a régi TCA szerekkel, akar az Gjabb SSRI-KKkal,
nefazodonnal, reboxetinnel végzett vizsgalatokban), kozel harmadara csokkenti a korai visszaesések aranyat a
placebohéz képest [45, 106, 160, 188, 280]. Azokban, akik az akut fazisban kvetiapin monoterdpia mellett értek
el remissziot, a fenntartd fazisban is érdemes lehet folytatni a kvetiapin kezelést (300 mg, illetve az alatti napi
dozisban), mivel RCT-bdl szarmazo bizonyiték van ra, hogy a relapszusrata joval alacsonyabb a kvetiapint, mint
a placebot kapok kozt (14% vs. 34%) [100, 106].

Ha a beteg az akut terapia soran az antidepresszivum + augmentdlo szer hatasara gyogyult, ezt a kombindciot
kell a fenntarté fazisban is adni (kiilonosen, ha a litium az augmentald szer) és amennyiben sziikséges, a
gyogyszerek csokkentését/elhagydsat ezen augmentald szerekkel javasolt elkezdeni [45, 49, 50, 188].
Ugyanakkor nagyon kevés jo minéségii (RCT) vizsgalat létezik arra vonatkozodan, hogy az akut fazisban
hatékony SGA-val augmentalt antidepresszivum terapia, a kezelés akut fazisa utan (azaz a kezelés fenntarto és a
profilaktikus fazisaiban) hatékony-e. Ennek megfelelden jelen iranyelv az augmentalds SGA-val torténd formdjat
a fenntarto (és az azt kévetd profilaktikus) fazisban csak akkor javasolja, ha a beteg jol tolerdlja az SGA-t, és
amennyiben az SGA szedése okozta haszon egyértelmiien meghaladja a szedéssel jaro kockdzatot [4, 49, 100,
106, 189, 281]. Hasonldan nincsenek elégséges adatok arra vonatkozoan, hogy az akut fazisban hatékony
pajzsmirigyhormonbdl-+antidepresszivumbdl, illetve a kétféle antidepresszivumbol all6 kombinacidkat érdemes-
e az akut fazison tal (vagyis a kezelés fenntartdé és a profilaktikus fazisaiban) is adnunk [106, 203]. Ett6l
fiiggetlentil, jelen egészségligyi szakmai iranyelv javasolja a Kombindlt antidepressziv kezelést (o, adrenerg
antagonista + SSRI vagy o adrenerg antagonista + SNRI, esetleg ay adrenerg antagonista + TCA) a
tlinetmentesség elérése utan 6 honapig, az adjuvdns Ts kezelést pedig a fenntartd kezelés teljes ideje alatt adni. A
T3 kezelés mellett ajanlott laborkontroll kapcsan 1asd a profilaktikus fazisrol szo6l6 alfejezetet [102, 203].

Ha a 6-9 honapos fenntartd kezelés végén a gyodgyszeres kezelés megsziintetése mellett dontottiink, nagyon
fontos, hogy az antidepresszivumot 1épcsbézetesen és lassan — cca. 4 hét alatt — hagyjuk el, mivel az ennél
gyorsabb iitemii elhagyas jelentGsen megnoveli a visszaesés esélyét. A rovid felezési idejli szerek — paroxetin,
venlafaxin — elhagyasakor néha még a jelzettnél hosszabb leépitési folyamat is indokolt lehet. A lassu iitemi
leépités — ahogy arrdl mar szoéltunk — csokkenti az ,antidepresszivum diszkontinudcios szindroma”
megjelenésének  kockazatat is (lasd a ,Mellékhatisok, diszkontinudcios —szindroma, interakciok,
kontraindikaciok” cimii fejezetben) [14, 49, 188]. Ha az antidepresszivum lassu, fokozatos elhagyasa utan a
beteg rovid idén beliil visszaesik, a depresszios epizod — legalabbis biokémiai szinten — még nem zajlott le, ezért
a bevalt gyogyszerelést a korabbi dozisban azonnal vissza kell llitani, és legalabb 6 honapig tovabb kell adni [1,
6, 8,34, 45,49, 99, 117, 124, 159, 166, 170, 282, 283].

Az unipolaris depresszio profilaktikus (hosszu taviy) gyogyszeres kezelése

Az unipolaris depresszid profilaktikus kezelése az akut (a tiinetmentesség eléréséig tartd) és a fenntartd (a
tiinetmentesség utani kb. 6-9 honap) szakban sikeresnek bizonyult kezelés éveken, évtizedeken keresztiil tartd
folytatasat jelenti, az Gijabb epizddok megeldzése céljabol. Csak a korabbi epizodok szamat figyelembe véve,
elmondhatd, hogy elsé unipolaris major depresszios epizod utan évekig tarto profilaktikus kezelés nem
sziikséges, de a masodik depresszios epizodot kovetden tandcsos, a harmadikat kévetden pedig sziikséges a
profilaktikus kezelés alkalmazdsa, mert ilyenkor az ujabb epizodok jelentkezésének esélye nagyon nagy.
Ugyanigy, mindenképpen javasolt profilaktikus kezelésben részesiteni azokat, akiknél a rekurrencia rata magas
(2 epizdd 5 éven beliil). Bizonyos faktorok, mint az MDD el6fordulasa az elséfoku rokonok kozott, a komorbid
szorongasos zavar €s/vagy szerhasznalat, a 30 éves kor el6tti betegségkezdet, a stlyos (pszichotikus tiinetekkel
és/vagy kifejezett szuicid veszéllyel és/vagy kifejezett funkcionalis karosodassal jaro) és/vagy nehezen kezelhetd
korabbi epizdd(ok), a rezidudlis tiinetek jelenléte, a perzisztald depressziv zavar keretében jelentkezé major
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depresszids epizod szintén fokozzak a rekurrencia rizikéjat, és igy indokolhatjak a profilaktikus kezelést [14, 45,
49, 100, 188].

A profilaktikus kezelést az akut ¢és kontinuacios (fenntartd) szakban bevalt szerrel, de elsésorban
antidepresszivummal, antidepresszivummal ¢és litiummal, vagy csak littummal kell végezni (a litium
monoterapia a kezelés ,,profilaktikus” fazisaban elsdsorban akkor jon szoba, ha az akut/fenntart6 fazisban
lititumot és antidepresszivumot szed6 beteg az antidepressziv szert rosszul toleralja, ezért azt abba kell hagyni)
[45, 50, 100, 254, 284]. A profilaktikus kezelés soran az antidepresszivum dozisdt ne csokkentsiik, azaz
ugyanabban a dozisban adjuk a szert, mint adtuk azt a fenntarté fazisban (természetesen amennyiben sulyos
mellékhatasok jelennek meg, akkor csokkentheté a dozis) [45, 106]. A hosszl tava litium kezelés kivaltképpen
elényds a szuicid magatartas megel6zésére, igy azon betegeknél, akiknél a szuicid veszély kiilonésen fokozott
(pl. szuicid kisérlet szerepel a beteg korel6zményében) a litium akkor is javasolhatd, ha az nem volt része az
akut és fenntarto kezelési fazisok gyogyszerelésének [284, 285].

A kvetiapin monoterdpia — melynek hatékonysaga a kezelés akut és fenntartdé fazisaiban igazolt —
hatékonysagarol nincsenek bizonyitékok a profilaktikus kezelésben (tudomasunk szerint ezidaig a leghosszabb
RCT 1 éves id6szakban vizsgalta a kvetiapin monoterapia hatékonysagat), igy ezt jelen egészségiigyi szakmai
iranyelv csak akkor javasolja, amennyiben az alkalmazasaval jaré haszon/kockazat arany ezt egyértelmiien
indokolja [106].

Mint azt a fenntartd fazis kapcsan mar emlitettiik, az antidepresszivum + litium kombinacion kiviil, a
leggyakoribb augmentacios kezelések (antidepresszivum + SGA [kivéve az olanzapint+fluoxetin kombinaciot];
antidepresszivum + T3) és két antidepresszivum kombinacidjanak hosszi tavu hatékonysigara egyelére
nincsenek erés bizonyitékok. Ennek megfelelGen, a jelen egészségiigyi szakmai iranyelv csak akkor javasolja
ezek alkalmazasat a profilaktikus (hosszatavi) kezelésben, amennyiben a veliik jaro haszon és kockazat aranya
ezt egyértelmiien indokolja [100, 102, 106, 189, 203, 254, 284].

A litium és az SGA-k egyes mellékhatasai foleg a hosszatavi alkalmazasuk esetén jelentkeznek, igy a hosszl
tava ,,profilaktikus” kezelés soran ne feledjiik elvégezni azokat a laborkontroll vizsgalatokat, melyeket ezen
gyogyszerek alkalmazasi eldirata, illetve a szakirodalom részletez (lasd még a ,,Mellékhatasok, diszkontinuacios
szindréma, interakciok, kontraindikaciok” fejezetet) [50, 52, 57, 100]. Az augmentacioként adott alacsony
dozisu (25-50 pg/map) T3 valdsziniileg nem okoz hosszl tdvon mellékhatasokat, de az esély megvan ra, hogy
exogén hipertiredzis alakuljon ki. Emiatt félévenként a szérum TSH szintjét meg kell hatarozni, és amennyiben
az alacsonyabb a normal értéknél a T3 terapia dozisat csokkenteni kell [45, 203].

A profilaktikus kezelés természetesen a beteg tartds gondozasat is jelenti egyben. A rendszeres, elbre
meghatarozott idépontban torténd talalkozasok soran a beteg pszichés allapotanak kovetése mellett sziikséges az
alapvetd testi paraméterek és az esetleges gyogyszermellékhatasok figyelemmel kisérése. Amennyiben a
farmakoterapia mellett a beteg stabilan jol van, a kezelés fenntartd és profilaktikus fazisaban elég lehet az akut
fazisnal (lasd ,,Az unipolaris depresszi6 akut antidepressziv farmakoterapidja” cimii alfejezetet) emlitettnél joval
ritkabban (pl. kezdetben havonta, majd két-harom, végiil hat havonta) kontrollalni az allapotat [106, 188].
Kiilonos figyelmet kell forditani az esetleges szexualis mellékhatasokra és teststilygyarapodasra, mivel ez a két
nemkivanatos hatas fordul eld leggyakrabban a legtobb, de nem mindegyik antidepresszivum tartos alkalmazasa
soran, és mindkettd alapvetden befolyasolja az életmindséget. Ugyancsak fontos része a profilaktikus
idoszakban elvégzendd teendGknek, hogy a pszichoedukicido részeként megtanitsuk a beteget (esetleg a
kornyezetében éloket) a rekurrens depresszids epizdd korai figyelmeztetd tiineteinek felismerésére, és hogy mi a
teend6 ezek észlelésekor [50, 188].

Amennyiben a profilaktikus fazisban enyhe, szubszindromalis depresszids tiinetek jelennek meg semmiképpen
sem tandcsos gyogyszert valtani, az eddig alkalmazott gyogyszerek adagjanak emelése, indokolt esetben
atmenetileg kiegészité anxiolitikus terapia vagy altatd beallitdsa célszerli. Ezenfeliil a beteg megnyugtatasa,
illetve amennyiben valamely stresszes életesemény all az allapotromlas hatterében, az ennek kezelését célzod
kiegészitd pszichoterapia bevezetése javasolhato [100, 188]. Ha a betegnél a profilaktikus kezelés soran
egyértelmii depresszids epizdd alakul ki, tisztazni kell ennek lehetséges okait, mint példaul: 1) non-adherencia
(pl. gyogyszerelhagyas vagy rendszertelen gyogyszerszedés); 2) enzimindukald gyogyszerek (pl. karbamazepin,
makrolid antibiotikumok, antimikotikumok, orbancfiikivonat) szedése vagy talzott koffein-, alkoholhasznalat,
er6s dohanyzas miatti lecsokkent szérumszint; 3) id6kozben kialakult szubklinikus vagy manifeszt hipotire6zis
és/vagy felszivodasi zavarhoz vezetd gasztrointesztinalis betegség; 4) komorbid szerhasznalati zavar; 5)
korabban fel nem ismert bipolaritas (ez a terapiarezisztencia egyik leggyakoribb oka, ilyenkor feltétleniil
hangulatstabilizatort is be kell allitani); 6) sulyos, akut stresszorként értékelhet6 negativ életesemény; 7)
,tachyphylaxis” jelensége (lasd a ,,Differencidldiagnosztika” és a ,, Gydgyszeres kezelés”-hez tartozé ,, Altaldnos
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irdnyelvek” cimii fejezetekben) [6, 29, 73, 100, 106, 124, 166, 188, 243, 286, 287]. Amennyiben a fent
részletezett tényezOk kizarhatok vagy a beteg allapota azok eliminacidja utan sem javul, feltételezhetd, hogy a
beteg annak idején nem az adott antidepresszivumra, hanem spontan gyoégyult [188]. Sajnos az
antidepresszivummal és/vagy littummal végzett profilaktikus terapidban részesiild betegek visszaesése komoly
klinikai kihivést jelent, mivel nem igazan vannak olyan j6 mindségii vizsglatokbdl szarmazo adatok, amelyek
segiten¢k az eligazodast ebben a szituacioban. Ennek ellenére a kiilonféle iranyelvek tobbféle megkozelitést
javasolnak. Ilyenek példaul: 1) ha a beteg az ajanlott napi dozis fels6 limitjénél kisebb dozisban szedi az
antidepresszivumot, akkor megemelhetjiik a dozist a felsé limitig; 2) a litium szérumszintjének ellenérzése (ha
az a terapias tartomany alatt van, akkor korrigaljuk azt a dozis emelésével); 3) a pajzsmirigy funkcio ellendrzése,
sziikség esetén pajzsmirigyhormon szupplementacié inditasa; 4) kiegészitdé pszichoterapia inditasa vagy
intenzitasanak fokozasa. Ha ezek az intervenciok nem hoznak javulast, akkor javasolt a terapiarezisztens
depresszional targyalt valamely egyéb modszer — im. augmentacié vagy antidepresszivum-valtas bevezetése,
esetleg antidepresszivumok (valogatott esetekben akar harom) kombinalasa (akar litiummal egyiitt adva a
kombinaciot) lehet a megoldas [34, 45, 49, 99, 100, 106, 107, 124, 166]. Nem kontrollalt klinikai megfigyelések
szerint az SSRI-ra bedllitott, tartésan tiinetmentes betegeknél a téli honapokban (a gyogyszerek pontos,
valtozatlan szedése mellett) néha enyhébb visszaesés €szlelhetd: ilyenkor az SSRI dézisanak kb. 50 szazalékos
atmeneti megemelése javasolt. Ha unipolaris depresszios betegnél a hosszll tava kovetés soran (hipo)manias
tiinetek jelenneck meg vagy manifeszt hipomania/mania alakul ki, az antidepresszivum csokkentése/elhagyasa
mellett fazisprofilaktikum (sziikség esetén atipusos antipszichotikum) bevezetése indokolt, és a beteget a
tovabbiakban a bipolaris betegségben érvényes szempontok szerint kell kezelni [57, 188].

Specialis szempontok az unipolaris depressziok kezelésében

Ajanlas15

Idoskori depresszios betegek Kkivizsgalasanak, illetve gyégyszeres és nem gyogyszeres kezelésének
alapelvei nagy vonalakban megegyeznek a korabban tirgyaltakkal, de ezekben az esetekben a
kovetkezokben részletezett, specialis szempontokat is figyelembe kell venni. (B)

Unipolaris depresszio az idéskorban

A major depresszidé és az egyéb depresszios tiinetekkel jardé korképek (pl. disztimia, minor depresszid)
prevalencigja id6s korban (60 éves kor felett) sem csokken. Masok szerint az életkor el6rehaladtaval a major
depresszid prevalencidja csokken, de a depressziv tiinetekkel jard, azonban a major depresszio kritériumainak
teljesitéséhez nem elég shlyos allapotok gyakoribba valnak. Kiemelend6 még, hogy a gyakori szomatikus
komorbiditas(ok) és az atipusos tiinetek jelenléte miatt az iddskori depressziok klinikai képe nagyon valtozatos
lehet [7, 53, 188, 288].

Eltérd tulajdonsagaik miatt érdemes megkiilonboztetni a fiatal- és az idéskorban indulé formakat. igy példaul az
idoskorban indulo depresszid prognozisa rosszabb (lefolyasa kronikusabb, gyakoribbak a relapszusok) és
értelemszerlien gyakrabban kiséri szomatikus komorbiditas [289]. Az iddskorban indulé depressziot gyakran
koveti valamely demencia szindroma megjelenése, aminek a hatterében allhat egyrészt a késobbi demencia
alapjaul szolgald vaszkularis és/vagy neurodegenerativ 1ézidk megjelenése a hangulati életet is szabalyozo
(kortiko-sztriato-pallido-thalamiko-kortikalis) neuronkorokben, masrészt az is elképzelhetd, hogy az idéskorban
indulé depresszié fliggetlen rizikdfaktora a demencianak [48, 53, 289, 290]. Ugyancsak megemlitendd, hogy az
idoskori depresszidban szenvedé betegek f6 panasza ritkdn a depressziv hangulat, viszont jobban el6térben
allnak a szomatikus (faradtsag, fogyas, fajdalmak, megmagyarazhatatlan testi tiinetek) és a kognitiv panaszok,
tovabba a szocidlis visszahtzodéds, a gydgyszerszedés/taplalkozas/folyadékbevitel elhanyagolasa, illetve
visszautasitisa vagy az Onellatas hianyossagai. Emiatt az atipusos tiinetprezentacié miatt a depresszié gyakran,
és tévesen, demencianak vagy szomatikus problémanak lesz elkonyvelve. Ha ehhez még hozzavessziik, hogy
sokan tekintenek a depressziora, helyteleniil, az iddsddés normalis velejardjaként, nem meglepd, hogy ebben a
korcsoportban a depresszi6 gyakran felismeretlen és kezeletlen marad [6, 53, 291].

Jelen egészségligyi szakmai iranyelv nem kivan kitérni a demens betegekben BPSD-ként megjelené depresszio
kivizsgalasara és kezelésére. Annyit azonban megjegyeznénk, hogy ezen esetek kezelése alapvetden eltér a nem
demens, id6s betegek kezelésétdl, mivel a demencidhoz (de legalabbis egyes tipusaihoz, mint az Alzheimer-kor)
tarsulé depresszioban az antidepresszivumok hatékonysaga nem igazolt [288, 292, 293]. A depresszio, mint
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BPSD, kezelése kapcsan utalunk a demenciak ellatasarol szold, megjelenés el6tt allé hazai iranyelvre, és az
egyéb szakirodalmi forrasokra [294].
Idéskoru depresszios betegek kivizsgdlasanak, illetve gyégyszeres és nem gydgyszeres kezelésének alapelvei
nagy vonalakban megegyeznek a kordbban tirgyaltakkal [45, 188, 289, 291], de ezekben az esetekben az alabbi,
specialis szempontok is felmertilnek:

1) az idGs depresszios betegek (kiilondsen igaz ez az idGskorban indulé depressziora) szomatikus kivizsgalasat
még nagyobb alapossaggal és részletességgel kell végezni, mint a nem idéskoru betegekét. Ennek részeként,
idéskorban indulo depresszioban, iddskori TRD-ben, illetve kisérd neurologiai jelek fennallasa esetén
mindenképpen indokolt agyi képalkoto vizsgalatot (MRI) végezni, illetve szintén nagyobb a jelentGsége bizonyos
laborparaméterek meghatarozasanak (minimum elvégzendé a vérkép vizsgalata, ezentdl a maj- és vesefunkcios
paraméterek, az elektrolitok, a vércukor és lipidszintek, illetve a pajzsmirigyfunkcio és a Baio-, illetve a
folsavszint meghatarozasa). Mivel idés korban gyakoribb a megnytlt a QTc id6 (lasd a ,,Mellékhatdsok,
diszkontinudcios szindroma, interakciok, kontraindikaciok” cimi alfejezetben), EKG-t mindenképpen végezziink
[48, 53, 291, 295].

2) Tekintettel arra, hogy az idéskorban kezd6d6 depressziok (vagy depresszios tiinetek) gyakran valamely
demencia szindroma prodromai, igy azon pacienseknél, akiknek a depresszidja idéskorban indul, javasolt a
kognitiv képességek felmérése (pl. MMSE haszndlataval) a beteg elsé észlelésekor, majd kontrollja a kezelés
sordan iddszakosan [48, 289-291, 295].

3) Hasonldan a nem id6s populaciohoz, iddskorban is a leginkabb preferalt kezelési modalitas a farmakoterapia
[53]. Idéskorban mindenképpen Keriljiik a tri- vagy tetraciklusos készitményeket, és eldnydsebb
mellékhatasprofiljuk miatt valasszunk SSRI-tipusu vagy egyéb uj generdcios szereket. Az 0j szerek koziil az
elesés veszélye miatt keriiljiik azokat, amik ortosztatikus hipotoniat és/vagy szedaciot okoznak, tovabba ne
hasznaljunk antikolinerg mellékhatast szereket (pl. paroxetin) a delirium veszélye miatt, illetve keriiljiik azokat
a szereket is, melyek nagy eséllyel lépnek interakcidba mas gyogyszerekkel (pl. fluoxetin). A CANMAT
iranyelv szerint 1. szintli bizonyiték minddssze a duloxetin hatékonysagat timasztja ala ebben a populacidban,
igy jelen egészségiigyi szakmai iranyelv is ezt ajanlja els6ként valasztandd szerként idés korban. Ugyan a
hatékonysagat nem sok evidencia tdmogatja, altalanos tulajdonsagai (tolerabilitas és kevés gyogyszerinterakcio)
miatt az eszcitalopramot is elséként valasztando szerként javasoljuk (a citalopram szintén rendelkezik ezekkel a
tulajdonsagokkal, de ez inkabb nyujtja a QTc id6t, mint az eszcitalopram, igy ebben a korcsoportban jelen
egészségligyi szakmai iranyelv, legalabbis els6ként valasztandd hatéanyagként, nem ajanlja). Amennyiben ezek
a szerek nem valnanak be, probalkozzunk a koévetkezd hatdanyagok valamelyikével: szertralin, venlafaxin,
vortioxetin, citalopram. Ha ezek sem volnanak hatékonyak, probalkozhatunk fluoxetinnel, vagy moclobemiddel,
vagy paroxetinnel, vagy trazodonnal, végiil pedig tianeptinnel vagy bupropionnal [45, 48, 188, 242, 245, 247,
289, 296].

Az id6s betegek igazoltan érzékenyebbek még ezen ujabb antidepresszivumok egyes mellékhatasaira is (pl.
szerotonin-szindréma; osteoporosis), illetve idés betegekben fokozott figyelmet kell forditani az SSRI-k és
SNRI-k altal potencialisan kivaltott hiponatrémidra, az SSRI-k mellett a Gl vérzésveszély fokozodasra és a
citalopram altal potencialisan kivaltott QTc megnyiildsra. Ennek megfeleléen ebben a populacidban néhany
olyan dvintézkedést is indokolt megtenni, amikre fiatalabb betegekben nincsen okvetleniil sziikség. Ilyen példaul
a natriumszint kontrollja a kezelést megeléz6en, majd a kezelés bevezetését kovetd 3-5 hétben, illetve barmikor,
amikor hiponatrémiara utal tiinetek (zavartsag, fejfajas, hanyas stb.) jelentkeznek [45, 48, 224, 289].

Idéskori szorongasos-depresszidban (kiilondsképpen, ha az demencia részeként, azaz BPSD tinetként jelenik
meq) az adjuvdns szorongdsoldo kezelést keriiljiik, ha mindenképpen sziikséges, akkor rovid ideig (az akut
krizishelyzetek kezelésére) hasznaljunk csak anxiolitikumot, lehetSleg rovid felezési idejii benzodiazepint vagy
hidroxizint [53, 295, 297].

4) 1d6s depresszios betegeknél az antidepresszivumra adott terdpids valasz lassabban alakul ki (ezért érdemes
idosekben az antidepresszivum hatékonysagat — a szokasos 3-4 hét helyett — a gyogyszer beallitasa utan 6 héttel
megitélni), és sokszor kisebb dozisok is elégségesek. A maximalis terapids hatasukat a gyogyszerek ebben a
populacioban kb. 8-16 hétnyi szedés utan fejtik ki. A gydgyszer bedllitasakor a kezdddozis mindenképpen legyen
alacsony (fele-harmada a fiatal felndttkori kezdédozisnak), és csak kis lépésekben emeljiik a dézist (vagyis
kovessiik a ,,start low and go slow” elvet). Ugyanigy az augmentalasra hasznalt szerek (pl.: litium) kezdd, illetve
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céldozisa is alacsonyabb kell, hogy legyen [6, 53, 56, 125, 188, 203, 289, 290]. Ugyan nem egybehangzdak az
eredmények, de sok adat utal rd, hogy az antidepresszivumok hatékonysiga rosszabb lehet idds-, mint
fiatalkorban [288, 290, 292].

5) Az eddigi vizsgalatok a kovetkezd hatdanyagokat talaltak hatékonynak augmentdaciora idéskorban: litium,
aripiprazol, metilfenidat [291, 292, 296]. Jelen egészségiigyi szakmai iranyelv, amennyiben az augmentacid
indokolt, litiumot vagy aripiprazolt javasol erre a célra, mindkettét alacsony kezdd és céldozisokkal [56, 290]. A
QTc id6 megnyulas szempontjabol jelen tudasunk szerint az aripiprazol az egyik legbiztonsagosabb SGA [244,
245]. A pajzsmirigyhormonnal torténé augmentacié hatékonysagat alatamasztdo adat tehat nincsen, illetve
id6skori hasznalata, kardialis okokbdl, amlgy is csak Ovatossagal javasolt, igy jelen egészségiigyi szakmai
iranyelv antidepresszivum augmentaciora idéskorban nem javasolja a T3 hasznalatat (amennyiben mégis ezt
adnank a kezd6 dozis alacsony legyen) [203].

6) A kisdozis* kvetiapin monoterdpia hatékonysagat idéskorban 2. szintli evidencia tamasztja ala (*a
hatékonysagot vizsgalod tanulmanyban a median dozis 159 mg/nap volt); a hasznalatat — a CANMAT iranyelv
alapjan — akkor javasoljuk, ha a beteg nem reagélt duloxetinre, eszcitalopramra, szertralinra, venlafaxinra,
vortioxetinre és citalopramra (lasd jelen fejezet 3. pontjat is). Kvetiapin beallitasa el6tt, és a kezelés soran
ellendrizziik a QTc id6t, mivel ez a hatdéanyag kifejezetten nyujthatja azt. Megjegyezziik, hogy azokban a
depresszios betegekben, akik demensek is, lehetGség szerint keriilni kell az antipszichotikum hasznalatot (lasd az
kovetkez6 pontot is) [244, 245, 289, 290, 296].

7) Az el6z6 két pont kapcsan megjegyeznénk, hogy iddskorban, féleg demencidban (iS) szenvedd betegekben az
(atipusos) antipszichotikumok haszndlatat keriilni kell (demensekben fokozott a cerebrovaszkularis események
kockazata, tovabba minden idds személy érzékenyebb az antipszichotikumok metabolikus és extrapiramidalis
mellékhatasaira). A fentebb emlitett két indikacion kiviil (augmentacio aripiprazollal és kvetiapin monoterapia),
hasonldan a fiatalabb korcsoporthoz (lasd az ,,Adjuvdns gyogyszerelés” cimii alfejezetet), idéskorban is a
pszichotikus tiinetekkel jard depresszids epizod kezelésében johet még szoba az antipszichotikumok hasznalata.
Ugyanakkor, ebben az indikacidban jelenleg nehéz lenne erds ajanlast tenni barmely hatéanyagkombinacio
hasznalatara (féleg, ha demens is a beteg); mi, egy szakértéi vélemény alapjan a szertralintolanzapin
kombinaciot ajanljuk [50, 189, 257, 290, 298].

8) A pszichoterdpidk hatékonyak idéskori depresszidoban, metaelemzésekbdl szarmazd eredmények szerint
ebben a korcsoportban hatékonysaguk vetekszik a gyodgyszeres terapiaéval. A pszichoterapia alkalmazasat
monoterapiaként az enyhe és kozépsulyos esetekben, mig sulyos esetekben farmakoterapiaval kombinalva
javasoljuk. Ugyancsak javasolt pszichoterapiaval kiegésziteni a hangulatjavitora csak részleges javulast mutato
paciensek kezelését. A pszichoterapias modszerek koziil a CBT, az IPT és a problémamegoldé terapia (,,problem
solving therapy”) hatékonysaga igazolt a leginkabb [50, 53, 288-292].

9) Az iddskorban gyakori testi betegségekre szedett gyogyszerek és az antidepresszivumok kozotti lehetséges
interakciokra fokozott figyelemmel kell lenni, illetve gondoljuk at azt is, hogy a beteg szomatikus gyogyszerei
koziil nem okozhatja-e valamelyik a depresszios tiineteket (a depresszogén gyogyszereket lasd a
Differencidldiagnosztika” cimii fejezetben) [48, 289-291].

10) Farmakoterapia-rezisztens, sulyos (pl. pszichotikus és/vagy szuicid veszéllyel jard és/vagy benzodiazepinre
nem reagald kataton és/vagy taplalkozasi negativizmussal tarsuld) esetekben ECT is szdba jon, amely adott
esetben kevesebb megterheléssel jarhat az idés paciens szamara, mint a gydgyszeres terapia. S6t, arra vonatkozo
adatok is vannak, hogy idéskorban az ECT hatékonyabb, mint fiatalabb korban, tovabba a kezelés hatisdara az
életmindség javulasa is kifejezettebb [53, 188, 288, 290-292, 299, 300]. A szakirodalom nagyrésze iddskorban
jol toleralhatonak irja le az ECT-t, a NICE iranyelv szerint azonban iddsekben nagyobb kockazattal jarhat egyiitt
a kezelés, igy csak jol megvalogatott esetekben javasolja megfontolni a hasznalatat [49, 53, 290, 292, 299, 301].
Ugy tiinik tovabba, bar nem teljesen egyértelmiiek az adatok etekintetben, hogy az idés betegek nem
érzékenyebbek az ECT kezelés kognitiv mellékhatasaira, mint egy kevert életkorti kontroll csoport tagjai, és igy
a mar fennalld kognitiv karosodds nem szabad, hogy automatikusan az ellenjavallatat jelentse az ECT-nek.
Ugyanakkor az organikus agyi miikodészavar nagyobb eséllyel van jelen idésekben, igy ebben a csoportban, a
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kezelés utani dezorientacioval jellemezhetd idoszak nagyobb eséllyel elhtuzédhat, esetleg deliriumba mehet at
[299-301].

11) Az rTMS kezelésnek idéskorban teoretikusan szamos elénye van az egyéb terapias modalitdsokkal szemben
(pl. nincsenek kognitiv mellékhatasai, mint az ECT-nek, illetve nem kell figyelni a gyogyszerinterakcidkra, mint
az antidepresszivumok kapcsan). Ugyanakkor viszonylag kevés vizsgalat, meglehetdsen eltéré protokollokkal
célozta a TMS hatékonysaganak felmérését az idoskori depresszio kezelésében, igy jelen egészségiigyi szakmai
iranyelv — egyel6re — nem javasolja az rTMS hasznalatat idéskorban [133, 290, 292].

12) 1d6s depresszids beteg kezelése soran kiilonds figyelmet kell forditani a kell¢ szocidlis tamogatas és
gondozas megszervezésére. Az ebben a korcsoportban gyakoribb kognitiv hanyatlis miatt a betegek terapiahoz
valo adherencidja romolhat, ennek javitdsa érdekében érdemes egyszerli gyogyszeradagolasi rezsimeket
alkalmazni, illetve a csaladtagoknak (egyéb gondozd személynek) nyujtott pszichoedukacid is javithatja az
adherenciat [53, 188, 290, 291].

13) 1d6s depresszidos betegek kezelése soran fokozottan kell tigyelni a megfeleld tdplalkozdsra és
Jfolyadékbevitelre [50, 53, 291]. Kiegészit6 terapiaként ajanlott a megfeleld vitaminellatds (pl. folsav), valamint
az omega-3 zsirsav szupplementacié. Amennyiben a beteg fizikai allapota engedi a farmako-, illetve
pszichoterapia mellé javasoljunk rendszeres testmozgdst, mely javithatja a depresszio tiineteit. Tovabba
batoritsuk a beteget a szocialis interakciokba vald aktiv bevonddasra, az izolacio elkeriilésére (ennek a célnak az
eléréséhez igyekezziink megnyerni a hozzatartozokat) [50, 53, 210, 290, 291].

14) Amennyire csak lehetséges, Kkerliljik a hospitalizaciot;, erre leginkabb sulyos (pl. taplalkozasi
negativizmussal, kataton tiinetekkel, szuicid/homicid veszéllyel tarsuld) depresszios epizodban és/vagy sulyos
szomatikus komorbiditassal és/vagy stlyos komorbid addikcioval jaro esetekben, illetve egyediil €16, kooperald

hozzatartozoval nem rendelkez6 betegnél, tovabba ellenséges otthoni szocialis millid esetén javasolt sort keriteni
[6, 53, 188].

A Kezelés specidlis szempontjai az unipolaris depressziv zavarral komorbid pszichiatriai kérképekben,
illetve szerhasznalati zavarokban

Ajanlas16
A pszichiatriai és/vagy testi kérképekkel komorbid MDD kezelése soran feltétleniil figyelembe kell venni a
komorbid betegség(ek) jellegét, illetve silyossagat. (B)

Vizsgalatok sora igazolta, hogy a major depresszids betegek tobbségében (cca. 60-80%) legalabb egy, de
sokszor tobb masik pszichidtriai betegség, igy példaul a szorongasos korképek kiilonféle formai, illetve
szerhasznalattal kapcsolatos problémak és személyiségzavarok is jelen vannak [302, 303]. Ezek a komorbid
formak — a tiszta MDD-hez képest — altalaban ,,malignusabbak”, igy példaul rosszabb, illetve lassabban felépiilé
terapias valasszal, kifejezettebb funkcionalis karosodassal, illetve tiinetstlyossaggal és a rekurrens epizodok
megjelenésének nagyobb kockazataval jarhatnak egyiitt, bar a személyiségzavarok esetében nem teljesen
egyértelmiiek az erre vonatkozo eredmények [14, 45, 199, 304-308]. A kovetkezOkben vazlatosan ismertetjiik a
teenddket a legjelentésebb komorbiditasok esetén.

A szorongdsos zavarok sziirését hangulatzavarokban tobb iranyelv javasolja, igy jelen egészségiigyi szakmai
iranyelv is megteszi ezt [295, 307]. A komorbid szorongasos-depressziv zavarok gyogyszeres terapiajaban a
legtdbb iranyelv a mindkét allapotban igazoltan hatékony hatoanyagok adasat, igy elsé valasztando szerként az
SSRI-kkal vagy az SNRI-kkal végzett terdpiat javasolja (egyes eredmények szerint utobbiak hatékonyabbak
lehetnek). Ez az altalanos ajanlas nem teljesen alkalmazhaté az OCD-vel komorbid depressziéra, mivel ott elsé
valasztando szerként SSRI vagy clomipramin javasolt. Ugyancsak széles korli konszenzus van arrol, és a jelen
egészségligyi szakmai iranyelv is egyetért azzal, hogy komorbid depresszié és szorongdsos zavar eseteiben ezen
szerek kezdddozisa legyen alacsonyabb (pl. 5mg fluoxetin vagy 10mg paroxetin), mint a ,,tiszta” depressziéban
(tekintve, hogy ezek a szerek kezdetben agiticidhoz, illetve a szorongas fokozodasiahoz vezethetnek), a
gyogyszer dozisanak emelése pedig lassan, lépcsdzetesen torténjék [6, 101, 295, 307, 308]. Depressziv zavar és
OCD komorbiditasa esetén a hatékony SSRI kezelés végs6 dozisa magasabb lehet, mint a ,.tiszta” depresszioban
altalaban javasolt dozisok (egyes vélemények szerint, depresszioval komorbid PTSD esetén is hasonld a
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helyzet) [101, 308]. A kezelés kezdetén, az antidepresszivumok mar emlitett kezdeti szorongast fokozd hatasa
miatt érdemes néhany hétig adjuvansként benzodiazepint is adni, ugyanakkor a depressziv és szorongasos
zavarban egyidejlileg szenvedd betegeknél is keriilendé a hosszantartd benzodiazepin terapia [6, 101, 308].
Amennyiben a beteg antidepressziv monoterapiat kap, de arra nem reagal (ismét kiemelnénk, hogy ebben a
betegcsoportban lassabb valaszra szamithatunk) tobbféle lehetéség koziil valaszthatiink. Igy valthatunk
gyogyszert (ebben a fazisban leginkabb a TCA tipusu szereket, OCD-s komorbiditas esetén ezek koziil is a
clomipramint, javasoljuk, mig komorbid GAD és SAD esetén ezek alternativaja lehet a mirtazapin),
kiegészithetjik a gyogyszeres terapiat pszichoterapiaval (ld. lejjebb), illetve augmentalhatjuk azt mas
hatoéanyagokkal (pl. SGA-Kal, vagy pregabalinnal; OCD-s komorbiditasban az SSRI augmentalasra példaul
riszperidon javasolt) [101, 295, 307, 308]. A pszichoterdpidas modszerek hatékonysaga (hasonloan a
farmakoterapiaéhoz) rosszabb komorbid szorongisban és depresszidban, mint ,tiszta” depresszidban. A
depresszio kezelésében leginkabb hatékony pszichoterapias modszerek (CBT; IPT) hatékonyak a komorbid
szorongasos-depresszids korképek kezelésében is (természetesen az adott komorbiditasra hatékony specifikus
pszichoterapia, pl. PTSD esetén ,,prolongalt expozicios CBT”, is alkalmazhatd). Jelen egészségligyi szakmai
iranyelv, valaszthatd médon, a gyogyszeres monoterapia alternativajaként javasolja ebben a betegcsoportban a
kezelés kezdetétdl adott kombinalt farmako- és pszichoterapiat (CBT-t, vagy IPT-t), tovabba javasolja, a
farmakoterapiaval kombinacioban (esetleg 6nmagukban) alkalmazni ezeket, azon betegekben is, akik az
antidepressziv monoterapiara nem megfeleléen reagaltak [6, 50, 101, 295, 308].

A depresszioval komorbid személyiségzavar sziirése strukturalt interji alkalmazasaval szintén indokolt, akar mar
az els6 orvos-beteg talalkozas soran, de az egyéb okokkal nem magyarazhaté TRD esetén mindenképpen [304].
Ugyanakkor az aktualisan depresszios betegben a személyiségzavarok megitélését neheziti, hogy depresszios
allapotban bizonyos személyiségvonasok és -patologiak feler6s6dhetnek, raadasul a betegek egyrésze, tévesen,
ugy emlékezhet vissza, hogy az aktualis tiinetei fiatalkora ota fennallnak, holott csak az epizdd kezdetén
jelentkeztek [6, 304]. MDD-vel elsésorban a C klaszterbe tartozé személyiségzavarok (elkeriild, dependens,
kényszeres) tarsulnak, de gyakori még példaul a borderline zavar is [6, 50]. Bar nem teljesen egybehangzdak az
eredmények, sok vizsgalat jutott arra a kdvetkeztetésre, hogy a komorbid személyiségzavar rontja a depresszio
kezelésében alkalmazott kiilonféle terapids modalitasok (farmako-, és pszichoterapia, ECT) hatékonysagat,
illetve arra vonatkozoan is vannak eredmények, hogy az egyes személyiségzavarokban hatékony pszichoterapidk
kevésbé hatnak, ha komorbid depresszio is jelen van [6, 50, 199, 304, 306]. Sajnos a depresszioval komorbid
személyiségzavar kezelésére vonatkozoan nem all annyi bizonyitékokon alapulé informacio a rendelkezésiinkre,
hogy j6 mindségii ajanlasokat tehessiink [50]. gy a jelen egészségiigyi szakmai irdnyelv a kovetkezd altalanos
javaslatokat teszi a komorbid személyiségzavar és depresszid kezelésére: 1) lehetdség szerint alkalmazzunk
egyidejiileg diagnozis-specifikus farmako- és pszichoterapias modszereket; 2) a kezelGorvos dontse el, hogy a
beteg terapiaja soran kezdetben a depresszids epizod kezelésére fokuszal (és annak elmultaval, ha még akkor is
validnak tlinik a személyiségzavar diagnozisa, kezdi meg a személyiségzavar terapiajat is), vagy mar a kezelés
sziikség esetén szerepet kaphatnak egyéb gyogyszercsaladok is, példaul az impulzivitds csokkentésére
antipszichotikumok, litium, vagy antiepileptikumok [6, 50, 295, 304, 306].

A major depresszié kezelésében szintén komoly kihivast jelent az alapbetegséggel egyidejiileg fennalld
szerhasznadlati zavar. A kovetkezdkben, gyakorisdga miatt, a komorbid alkoholproblémakkal foglalkozunk
[309]. Depresszios betegek kozt az alkoholproblémaknak mind a kurrens, mind a élettartam prevalenciaja kb. a
dupldja az egészséges populacioban mérhetének [305]. A major depresszié és az alkoholproblémak kozt
kétirany kapcsolat van, azaz mindkét allapot kivalt(hat)ja a masik allapotot (az alkoholfogyasztas kapcsan
érdemes tudni, hogy nemcsak a hasznalat, de a megvonas soran is jelentkezhet depresszio) [6, 310]. A két
korallapot raadasul kolesondsen rontja a masik gyogyhajlamat, igy alkoholprobléma mellett az antidepressziv
terapia hatasfoka és a terapiahiiség is rosszabb, mig a major depresszié rontja az alkoholprobléma kezelésének
eredményességét és fokozza a visszaesés gyakorisagat [101, 305, 309, 310]. Amennyiben a depressziv tiinetek
elébb jelentkeznek az alkoholproblémanal ,primer”, forditott esetben ,,szekunder” depressziorol beszéliink;
megjegyeznénk, hogy a széles korben hasznalt betegségosztalyozo rendszerek (DSM, BNO) is lehet6séget
adnak a ,,szekunder” jellegli depresszi6 kodolasara, bar ezek nem a ,szekunder”, hanem a ,szerhasznalat
kivaltotta” kifejezést hasznaljak ezen allapotok jellésére [7, 101]. A valosagban sokszor nehéz eldonteni, hogy
az adott paciensnél ,primer” vagy ,szekunder” depresszio all fenn. A ,primer” forma mellett sz6l, ha
azonosithato a korelézményben olyan depresszids idészak, mely 1) megel6zte az alkoholproblémat és/vagy 2)
hosszabb absztinens id6szak utan alakult ki, tovabba az is, ha a csaladi anamnézis pozitiv major depressziora [6,
101]. Sajnos a depresszids tiinetek és az alkoholprobléma idébeli megjelenési sorrendjének feltarasat neheziti,
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hogy a beteg erre vonatkozé emlékei gyakran nem megbizhatéak. A depresszid és az alkoholproblémak gyakori
egylittes jelenléte, illetve annak a terapia hatékonysagara kifejtett kedvez6tlen hatdsai miatt javasoljuk a
depresszios beteg alkohol (és egyéb addiktiv szer) haszndlati szokdasainak felmérését, egyrészt a betegtol
kozvetleniil, az exploracio sordm, mdsrészt, a beteg engedélyével, hozzdtartozoktol/ismerdsoktol szerzett
informdciok begyiijtésével [6, 309]. Nem tisztazott, hogy milyen id6ézitést javasolt alkalmazni a komorbid allapot
két komponensének kezelése kapcsan. Egyes vélemények szerint érdemes a depresszio célzott kezelése elétt az
maguktol is javulhatnak (ekkor a betegnek szekunder depresszidja volt), illetve igy nem jelenthet veszélyt az
antidepresszivum és az alkohol kozti esetleges interakciok megjelenése; ugyanakkor ennek a modszernek az a
hatranya, hogy a rezidualis depresszids tlinetek fokozzak az alkoholbetegség relapszusanak esélyét. A
depresszidos komponens terapidjaval kezd6ddé kezelés is problémakat vet fel, mivel az antidepresszivum
monoterapia limitalt hatékonysagli ebben a betegcsoportban (lasd még késobb), illetve ez a gyakorlat a
gyogyszer-alkohol interakcié miatt egyértelmiien veszélyes lehet, ha a beteg nem tartja az absztinenciat. /gy
jelen irdnyelv alapesetben a komorbiditis mindkét komponensének egyidejii kezelését javasolja (sulyos
alkoholfiiggbségben természetesen ezt elézze meg detoxikdlds), mig a szekvencialis kezelésnek (el6bb a
komorbiditas egyik, majd kés6bb a masik Osszetevdjének kezelése) akkor lehet 1étjogosultsaga, ha a beteg a
komorbiditas valamelyik ,,0sszetevOjének” akut exacerbacidja (pl. szuicid krizis vagy akut megvondsos
tiinetegytittes) miatt hospitalizaciora szorul [6, 48, 101, 295, 305, 309, 311]. Habar a kezelésben alkalmazott
modszerekre vonatkozdan a nemzetkozi iranyelvek, illetve a relevans szakirodalom nem tartalmaznak kiforrott
ajanlasokat [295, 305], javasoljuk a lejjebb felsorolt szempontok figyelembevételét a komorbid depresszid és
alkoholfiigglség kezelésében. Jelenleg, nem teljesen konzisztens vizsgdlati eredmények alapjan azt gondoljuk,
csokkent(het)i a depresszid tiineteit, ugyanakkor valoszintileg nem befolyasolja érdemben az alkoholfogyasztas
mértékét [305, 310, 312]. Bizonytalanok az eredmények atekintetben, hogy az alkoholproblémak kezelésében
alkalmazott standard hatdanyagok koziil a diszulfiram €s a naltrexon ebben a populacioban csokkenti-e az
alkoholfogyasztast (és a depresszid sulyossagat), mig egy metanalizis szerint az akamprozat hatékonysiga az
alkoholfogyasztas csokkentése tekintetében nem tér el a depresszids és a nem depresszios alkoholbetegekben
[310-312]. Ugyan nem til erds eredmények szolnak az antidepresszivum és az alkoholfogyasztast csékkents
készitmények egyidejii alkalmazasanak eredményességeérol az absztinencia elérése és a depresszios tiinetek
Javuldasa kapcsan, tobb szakértéi vélemeny, és ezek alapjan jelen iranyelv is, elsésorban a kombindlt
farmakoterdpia haszndlatat (pl. szertralin és naltrexon) javasolja [305, 309, 310, 312]. Habar ebben a
populaciodban ugy tiinik, hogy a TCA szerek hatékonyabbak lehetnek, mint az Gjabb antidepresszivumok [310,
312], biztonsagossagi okokbol inkdbb az SSRI és az SNRI tipust hatdanyagok adasa javasolt [295, 310].
Benzodiazepint ebben a dependencidkra fokozottan hajlamos populdcioban lehetbleg csak a
detoxikalds/megvonads idészakaban adjunk [6]. Fontos, hogy (potencilisan) aktiv fogyasztok kezelése soran
gondoljunk az alkohol és a beallitani kivant gyogyszer(ek) kozti lehetséges interakcidkra (ennek a veszélyére
pedig nyomatékosan hivjuk fel a beteg figyelmét), illetve az esetlegesen mar karosodott majfunkciéo miatti
szérumszintmérés/doziskorrekcid sziikségességére, és csak gondos kockazat-haszon elemzés utan dontsiink a
farmakoterapia mikéntjér6l (ennek kapcsan megjegyeznénk, hogy a MAO gatlokat kiilondsen keriilni érdemes
alkoholt fogyaszto betegben) [6, 101, 305]. Pszichoterapias oldalrél a komorbiditas mindkét Gsszetevdjének,
CBT kombinadlt alkalmazasinak mindkét dllapot tekintetében megnyilvanulo hatékonysagat metaanalizis
tamasztja ala, igy jelen iranyelv is tamogatja az MI+CBT alkalmazdsat ebben a populdcioban. Nem meggy6z6
bizonyitékok tamasztjak ala a depresszios komponensre koncentralo CBT 6nall6 alkalmazasanak hatékonysagat
ebben a populacioban az alkoholfogyasztas és a depresszio tekintetében [305, 310]. Egyes eredmények szerint,
depresszids alkoholbetegekben az oOnsegitd csoportok (pl. Anonim Alkoholistak) felkeresése csokkenti a
depresszios tiinetstlyossagot is [101, 312]. El6zetes eredmények alapjan érdemes lehet kombinalni a hatékony
farmako- és pszichoterapias megkozelitéseket [309].

Az unipoldris depresszio sziirésérdl, illetve kezelésérdl komorbid szomatikus betegség fennalldsa esetén

A depresszio nagyon gyakori velejaroja szamos szomatikus betegségnek (ezek koziil sok felsorolasra keriilt a
,Differencialdiagnosztika” cimii fejezetben). fgy példaul a depresszié incidencidja miokardialis infarktus,
malignus megbetegedések és diabétesz mellitusz esetén 25% koriili, mig neuroldgiai betegségekben
szenvedGkben akar 50% is lehet [101, 313]. A prevalencia fel6l kozelitve a kérdést elmondhatd, hogy a kronikus
szomatikus betegséggel ¢élokben az MDD prevalencidja legalabb kettd-négyszerese az atlag populacidban
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mérhetének [313]. A depresszid felismerését ezekben az esetekben nehezitheti, hogy szomatikus szimptomai (pl.
faradékonysag, étvagytalansag, alvaszavar, koncentrdciézavar) gyakori 4&ltaldnos tlinetei bizonyos testi
betegségnek is (pl. szklerézis multiplex, alvasi apnoe, HIV fert6zés, hipotireozis) [48, 54, 224, 313]. A
depresszid és a szomatikus betegségek gyakori egyiittes eléfordulasat tobbféle mechanizmus is magyardzhatja,
igy példaul: 1) a depresszidban gyakran hianyzd egészségtudatossag — példaul dohdnyzas, inaktivitas,
egészségtelen étrend formajaban — szdmtalan szomatikus betegségnek rizikofaktora; 2) tobbféle szomatikus
betegség, hianyallapot feltételezhetéen direkt modon, a kozponti idegrendszerben megjelend
strukturalis/molekularis valtozasok miatt valt ki depressziot (pl. neurodegenerativ demencia szindromak, HIV,
stroke, szkler6zis multiplex, Cushing-kor, folsavhiany sth.); 3) egyes szomatikus betegségek bizonyos velejaroi
(pl. mozgaskorlatozottsag, fajdalom) kronikus stresszorként miikodnek, melyek akkor is képesek ndvelni a
depresszié kialakulasanak rizikdjat, ha a szomatikus betegségnek nincsen direkt hatasa a kozponti
idegrendszerre; 4) végiil az antidepresszivumok mellékhatasai is vezethetnek szomatikus problémakhoz (lasd
példaul az elhizas és a metabolikus betegségek kozti 6sszefiiggést), és forditva, bizonyos szomatikus betegségek
kezelésében hasznalt farmakonok — pl. az IFN vagy a szteroidok (lasd részletesebben a
,Differencialdiagnosztika” cimil fejezetben) — depresszogének [6, 101, 314-316]. A szomatikus betegséggel
komorbid depresszio ront(hat)ja a szomatikus betegség gyogyszeres és életmodbeli terapiajahoz valo ,hiiséget”
(vagyis az adherenciat) [43, 222, 224, 314, 317-319]. Tobb szomatikus korkép (példaul kardiovaszkularis
betegségek/stroke; diabétesz mellitusz; daganatok; Alzheimer-kor; cisztas fibrozis) kapesan is igazolast nyert,
hogy a komorbid depresszioban is szenvedé betegek életmindsége rosszabb, illetve, hogy a depresszio a
szomatikus komorbiditds kedvezdtlen korkimenetelével tarsul [6, 43, 314, 317-324].

Gyakorisaga miatt szamos szomatikus korképben felmeriil a depresszio sziirésének indokoltsdga is, igy szakmai
iranyelvek, illetve szakértéi vélemények javasoljak ezt példaul kardio- és cerebrovaszkularis [224, 325, 326],
illetve malignus megbetegedésekben [321], diabéteszben [318, 327] vagy cisztas fibrozisban [317]. Gyermek-,
¢és foleg serdiilokorban is tobb szakmai szervezet javasolja a kiillonféle szomatikus betegségekben szenveddk
depressziosziirését [222]. Ugyanakkor a szomatikus betegek kozott a depresszid szisztematikus, rutinszeri
szlirésének csak akkor lehet létjogosultsaga, illetve az etikailag is csak akkor elfogadhatd, amennyiben
rendelkezésre all a ,kiszlrt” betegek pontos diagnédzisanak megallapitasat és az annak megfeleld adekvat
kezelést biztositani képes ellatorendszer is [318, 319]. Forditva, depresszioban (féleg a terapiarezisztens
esetekben) pedig egyes szomatikus betegségek, fizikalis paraméterekben megmutatkozé eltérések iranyaba valo
kivizsgalas, sziirés lehet indokolt (lasd bévebben a ,,Differencidldiagnosztika™ és a ,,Farmakoterdpia-rezisztens
depresszio (TRD), illetve az eszketamin alkalmazdsa TRD-ben” cimii fejezetekben). Tovabba, a depresszio
mellékhatasaként megjelend szomatikus eltéréseket/betegségeket (lasd a ,,Mellékhatasok, diszkontinudcios
szindréma, interakciok, kontraindikdaciok” cimii fejezetet).

El6rebocsatando a fizikalis betegségekkel komorbid depresszié antidepressziv kezelése kapcsan, hogy mivel sok
gyogyszervizsgalatbol kizarjak a szomatikus komorbiditassal rendelkezé depressziosokat, igy viszonylag
keveset tudunk az antidepresszivumok hatékonysagardl és biztonsagossagarol ezekben a specialis populaciokban
[48]. A depresszio kezelése egyes komorbid allapotokban (pl. kardio- és cerebrovaszkularis betegségek vagy
diabétesz mellitusz) kell6képpen alatamasztott modon javitja a depressziot, mig mas komorbiditasok esetén —
legalabbis egyes terapias modalitasok, pl. farmakoterapia, vonatkozasaban — ez nem kell6képpen bizonyitott (pl.
jelen tudasunk szerint Alzheimer-korral tarsult depresszidban az antidepresszivumok nem hatékonyabbak, mint
a placebo, és a daganatos megbetegedésekhez tarsuld depresszidban is igen bizonytalan a hatékonysaguk) [43,
318, 323, 324, 328]. Egyes betegségek (pl. kardiovaszkularis korképek, illetve nem teljesen konzisztens modon
a stroke) kapcsan igazoltak, hogy a depresszio (eredményes) kezelése a szomatikus tarsbetegség prognozisat is
javitja, mig mas fizikalis betegségek esetén (pl. daganatos korképek) ezt nem sikeriilt kimutatni [43, 319, 322,
328]. A fenti informaciok ismeretében nem meglepd, hogy szdmos szomatikus betegség kapcsan (pl. kardio- és
cerebrovaszkularis korképek, diabétesz, onkoldgiai betegségek), a depresszio kezelésének indokoltsdga irdnyelvi
szinten is megjelenik [224, 319, 325-329]. Amennyiben a depressziv allapot — amennyire ez kelld
bizonyossaggal egyaltalan megallapithatd — egyértelmiien és direkt modon a szomatikus alapbetegség talajan
alakult ki, és nem stlyos, egyes iranyelvek az alapbetegség kezelését javasoljak, miel6tt antidepressziv terapiat
ajanlananak, hiszen az alapbetegség remisszidja maga utan vonhatja a depresszi6 javulasat is (igy példaul az
obstruktiv alvasi apnoe CPAP kezelése javithatja a depressziot is); sulyos depressziv tiinetek esetén azonban a
szomatikus tarsbetegség kezelésével szimultan modon az antidepressziv terapia elinditsa is indokolt [6, 54, 83,

crer

kisérétiinetekre (pl. a fajdalomra), illetve azok kezelésére is terjedjen ki a figyelmiink [321]. A szomatikus
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betegségekben szenveddk depresszidjanak farmakoterdpidja kapcsan — mivel feltehetéen a beteg a szomatikus
betegségére is szed gyogyszer(eke)t — killondsen fontos, hogy gy vdlasszunk hangulatjavitét, hogy az ne
léphessen interakcioba a paciens tobbi gydgyszerével. Arra is legylink figyelemmel, hogy a hangulatjavito
mellékhatasai ne rontsak a szomatikus tarsbetegség tiineteit (pl. obstruktiv alvasi apnoes betegnél keriiljiik a
benzodiazepinek hasznalatat) [6, 54, 101, 224, 321]. Amennyiben az adott szomatikus komorbiditas kapcsan
erre lehetdség van, érdemes a depresszioban és az adott szomatikus komorbiditasban is hatékony terapias
megkozelitéseket is kihasznalni (pl. a fizikai aktivitas hatékony a depresszi6 kezelésében és a coronariabetegség
primer és szekunder prevenciojaban is) [314, 319, 330].

Jelen fejezetben altalanossagban targyaltuk a szomatikus betegségekkel komorbid depresszi6 problémakorét, igy
a konkrét ajanlasok megfogalmazasatdl eltekintettiink, és nem tértiink ki részletekbe mené modon a szamtalan
szomatikus betegségben el6forduld depresszio sziirésének és kezelésének pontos mikéntjére, azok
hatékonysagara, illetve az antidepressziv kezelésnek az adott szomatikus betegségben potencialisan megjelend
specifikus kockazataira. Ennek leginkabb terjedelmi okai voltak. Ugyanakkor, tekintetbe véve a probléma
gyakorisagat, gy véljik, hogy a késébbickben indokolt volna — az érintett szakteriiletek delegaltjainak
bevonasaval — errdl egy onalld egészségligyi szakmai iranyelvet késziteni, ami, ha nem is az dsszes, de legalabb
a leggyakoribb szomatikus betegségek vonatkozasaban diszkutdlna a problémat. Annak elkésziiltéig pedig
javasoljuk a szomatikus betegségekkel komorbid depresszié diagnosztizalasanak és kezelésének tekintetében a
relevans nemzetkozi és hazai szakirodalom iranymutatésait kovetni.

Ellatasi folyamat algoritmusa (abrak):
Nem késziilt.

VII. JAVASLATOK AZ AJANLASOK ALKALMAZASAHOZ

1. Az alkalmazas feltételei a hazai gyakorlatban

Az unipolaris depresszid felismerésében és ellatasaban a fekvo-, és jarobetegellatasban dolgozo pszichiater
szakorvosok jatszak a kulcsszerepet. Ezen kiviil szamos mas tarsSzakma is érintett: klinikai pszichologia,
addiktologia, neuroldgia, neuroradiologia, klinikai elektrofiziologia, laboratoriumi  diagnosztika,
belgyogyaszat/intenziv betegellatas, gerontologia, valamint kiemelt szerephez jut a haziorvosi praxis is.
Ugyanakkor, mivel az unipolaris depresszid az orvosi ellatas szdmos egyéb teriiletén is megjelenik (pl. a
posztpartum vagy perimenopauzalis depresszid a ndgyogyaszatban, daganatos betegek depresszidja az
onkolégiaban, stb.), legalabbis konzultativ szinten szinte minden orvosi szakmaval egylittmiikddést kell
kialakitani. A fenticken kiviil szoros egylittmiikodés sziikséges még a szocidlis ellatd szféraval és az
egészségligyi ellatast segit6 egyéb civil szervezetekkel, valamint a médiaval.

1.1. Ellatok kompetenciaja (pl.: licenc, akkreditacid, stb), kapacitisa

- pszichidater szakorvos: az unipolaris depressziok diagnosztizalasa, gyogyszeres kezelése és egyéb
biologiai terapiaja, gondozasa, pszichoedukacid nytjtasa, kozosségi pszichiatriai posztgradualis képzés utan
csaladgondozas, stresszkezelés és mas kozosségi gondozas Kkeretébe tartozd intervenciok, alap (nem
modszerspecifikus) pszichoterapias megkozelités alkalmazasa a kezelés soran;

- pszichiater szakorvosjelélt (rezidens): pszichiater szakorvos utasitdsira és feliigyelete mellett az
unipolaris depresszidk diagnosztizalasa, gyogyszeres kezelése és egyéb biologiai terapiaja, gondozasa,
pszichoedukacio nyujtasa, a kdzosségi pszichiatriai ellatasban, feliigyelet mellett, csaladgondozas, stresszkezelés
és mas kozosségi gondozas keretébe tartozo intervenciok;

- pszichoterapeuta vegzettséggel rendelkezé pszichiater vagy pszichologus: az unipolaris depressziok
pszichoterapidja; pszichoedukacié nyujtasa;

- klinikai szakpszichologus: pszichodiagnosztikai tesztek elvégzésével segiti a differencialdiagnozis
folyamatat, alap (nem modszerspecifikus) pszichoterapids megkozelités alkalmazasa a kezelés sordn,
pszichoedukacid, kozosségi pszichidtriai posztgradualis képzés utan csalddgondozés, stresszkezelés €s mas
kozosségi gondozas keretébe tartozo intervenciok;

- haziorvos: az unipoléris depresszi6 szlirése, felismerése, gyanu esetén a beteg szakorvoshoz iranyitasa,
hosszitavon a beteg gondozasa (idealis esetben pszichidter szakorvossal torténd egylittmiikodésben). Az
alapellatasban torténé depresszidsziiréssel kapcsolatban gazdag hazai irodalom all rendelkezésre, melyben
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megtalalhatéak az ehhez a tevékenységhez ajanlott tesztek (9-tételes roviditett Beck depresszid kérddiv; Patient
Health Questionnaire-9), és azok kiértékelése is [43, 331, 332, 333, 334];

- kozosségi pszichidtriai elldtds keretein beliil szocidlis munkds, illetve névér/dpold: rehabiliticioval is
kapcsolatos feladatok elvégzése sziikség esetén a beteg otthondban. A beteg kornyezetében élokt6l a beteg
allapotara vonatkozo6 informacidk beszerzése €s a megfeleld terapids tanacsok nyujtasa, kdzosségi pszichiatriai
posztgradudlis képzés utan csaladgondozas, stresszkezelés és mas kozosségi gondozas keretébe tartozd
intervenciok.

Az ellatok kompetencidjanak novelése érdekében az ajanlasok terjesztésének terve

1) Az egészségiigyi szakmai iranyelv tartalmanak oktatasa:

- orvosképzésben, illetve a pszichiater/haziorvos/klinikai szakpszichologus szakképzésben;

- orvostovabbképzésben: kotelez szintentartd tanfolyamokon pszichiatereknek, haziorvosoknak/klinikai
szakpszichologusoknak;

- szakapolok képzésében és tovabbképzésében;

- helyi képzéseken (pl. osztalyos, illetve klinikai tudomanyos referalok);

- orvostudomanyi kongresszusokon.

2) Az egészségiigyi szakmai iranyelv roviditett valtozatat a szerzOk szeretnék pszichiétriai szaklapokban
(Psychiatria Hungarica, Neuropsychopharmacologia Hungarica) is megjelentetni a kés6bbiekben.

1.2. Specialis targyi feltételek, szervezési kérdések (gatlé és elésegité tényezok, és azok megoldasa)
Veszélyeztetdé magatartdst mutatd beteg ellatdsa esetén pszichiatriai osztalyos elhelyezés sziikséges.
Amennyiben kdzvetlen veszélyezteté magatartas all fent — a jogi eléirasok messzemend betartasaval — fizikai és
kémiai kényszerintézkedés foganatosithaté, melyek megkivanjak a fokozott személyi (orvos, ndvér, apold) és
technikai (szubintenziv) hatteret, igy javasolt ezt a pszichiatriai osztaly akut felvételes (un. “figyeld”) részlegén
végezni, ahol fontos a betegek biztonsaganak ¢és feliigyeletének megfeleld biztositdsa. Egyes terapias
modalitasok alkalmazasa (ECT; nagyddzisi intravénas gyogyszerelés (antipszichotikum, benzodiazepin))
kizarélag fekvobeteg osztdlyon, a megfeleld anesztezioldgiai-intenziv hattér gyors elérhetésége — ¢és
természetesen a jogi eldirasok betartidsa — mellett végezhetd. Az eszketamin kezeléssel kapcsolatos specialis
szervezési kérdéseket lasd a készitmény alkalmazasi elGiratiban és a ,,Farmakoterapia-rezisztens depresszid
(TRD), illetve az eszketamin alkalmazdsa TRD-ben” cimii alfejezetben. A betegnek az osztalyrdl vald
elbocsatasa utan, a remisszié eléréséig torténd tovabbi kezelése és gondozasa ambuldns feladat, ami térténhet az
osztalyhoz kapcsolodd szakambulancian, pszichiatriai gondozd intézetben, illetve a pszichiater szakorvos
javaslata alapjan haziorvossal kooperalva, a haziorvosi rendelében, maganrendelében.

1.3. Az ellatottak egészségiigyi tajékozottsaga, szocialis és kulturalis koriilményei, egyéni elvarasai

A pszichiatriai kezelésbe vétel soran (kiilonésen, ha ez a beteg akarata ellenére torténik) a beteget és
hozzatartozoit fel kell vilagositani a betegség és a kezelés 1ényegérdl, illetve a kezelés elmaradasanak lehetséges
kovetkezményeir6l (a konkrét helyzet adta lehet6ségeknek megfelelé mértékben). A (kdzvetlen) veszélyeztetd
magatartast mutatd beteg akarata ellenére torténé kezelésbe vételekor (az 0n. ,,sirgdsségi gyogykezelés”
kapcsan) a hatalyos jogi szabalyozas (amit jelenleg els6sorban az ,,1997. évi CLIV. térvény az egészségiigyrdl”
X. [a ,,Pszichiatriai betegek gyogykezelése és gondozasa" cimi] fejezetében és a ,,60/2004. (VII. 6.) ESzCsM
rendelet a pszichiatriai betegek intezeti felvételének és az ellatasuk soran alkalmazhato korlatozo intézkedések
szabdlyairol” rendeletben talalhatunk meg) szerint kell eljarni. A beteget, illetve (a tajékoztatas jogi feltételeit
megtartva) hozzatartozojat a beteg jogair6l, a 72 oran beliil kotelezden megtartandd, a felvétel jogszeriiségét
vizsgalo un. ,,Biroi szemle” tényérdl, a szemle lefolytatasanak részleteirdl, tovabba a betegjogi képviseld
elérhetéségérol informalni kell. Amennyiben a beteg biztosan (vagy vélhetéleg) a legkdzelebbi hozzatartozoi
tudta nélkiil kertil felvételre, akkor (marcsak a heteroanamnézis beszerzése miatt is) a felvétel tényét, a felvevd
osztaly illetékes orvosanak megitélése szerint, természetesen a tdjékoztatds jogi feltételeit megtartva, a
hozzatartozoval k6zolni lehet.
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1.4. Egyéb feltételek
Nincsenek.

2. Alkalmazast segit6 dokumentumok listaja

2.1. Betegtajékoztato, oktatasi anyagok
Prof. Dr. Rihmer Zoltan, ,,Mi az a major depresszio?”

2.2. Tevékenységsorozat elvégzésekor hasznalt ellenérzé kérdéivek, adatlapok
A 32-tételes hipomania tiinetlista (HCL-32)”

2.3. Tablazatok
Nincsenek.

2.4. Algoritmusok
Nincsenek.

2.5. Egyéb dokumentumok
Nincsenek.

3. A gyakorlati alkalmazas mutatéi, audit kritériumok

A megfelelé szakmai ellatas indikatorai egyedi €s statisztikai szinten ragadhatok meg.

Egyedi szinten a beteg allapotanak javulasat kiilonb6z6 pszichiatriai (objektiv, tehat a vizsgalo altal kitdltott)
becsléskalakon, vagy a beteg altal megvalaszolt, szubjektiv, tin. onkitoltd kérdéiveken szokas rogziteni, de
inkabb csak a kiilonb6z6 klinikai kutatisok és a gydgyszervizsgilatok soran. A mindennapi klinikai
gyakorlatban ezen moddszerek (részben az id6hiany miatt) nem alkalmasak az ellatds szinvonaldnak
objektivalasara, azért sem, mert a beteg sajat allapotanak sommas értékelése (romlott, valtozatlan, kicsit javult,
sokat javult, teljesen tiinetmentes) onmagaban a legautentikusabb vélemény. A depresszié miatti korhazi kezelés
idotartama egyedi esetekben nem lehet megbizhatd indikator, hiszen a betegek egy része kétségteleniil
viszonylag rovid idén beliill reagal a terapiara, illetve keriil remisszidba, mig masok (ugyanolyan szakszerii
kezelés mellett) depresszios allapota csak a masodik vagy harmadik antidepressziv kurara javul, illetve sziinik
meg.

Statisztikailag megragadhatd (makro) szinten a terapiarezisztens depresszidk aranya, az osztalyrol elbocsatott
betegek adott idészak (pl. 1 év) alatt bekovetkezé rehospitalizacios rataja, az osztalyrdl valo elbocsatas utan
hosszabb ideig (minimalisan 1 honap) betegallomanyban 1évék ardnya, az osztalyrol vald elbocsatas utani 12
honapban a hipomanias/manids poélus-valtas aranya, a megvaltozott munkaképességbe (,,leszazalékolasra™)
kertilt betegek aranya, valamint adott id6szakon beliil a szuicid kisérletek és befejezett szuicidium gyakorisaga
jelenthetik a megfelelé indikatorokat. Ambulansan kezdett terapia esetén a betegallomanyon és a szuicid
eseményeken kiviil objektiv mutatdé lehet még a visszaesések és a megvaltozott munkaképességilick aranya,
valamint az is, hogy az ambulans kezelésbevételt kvetden egy bizonyos id6n beliil (pl. 1 honap) a betegek hany
szazalékat kellett (akar eldszor, akar ismételten) korhazba utalni.

VI11. IRANYELV FELULVIZSGALATANAK TERVE

Az egészségiigyi szakmai irdnyelv tervezett feliilvizsgélata érvényességének lejarta elott fél évvel kezdddik el. A
feliilvizsgalat megkezdésére a Pszichidtriai Tagozat aktudlis iranyelvfejleszto felelése koteles emlékeztetni a
fejlesztd csoport minden tagjat/a Tagozat elnokét, aki kijeloli a feliillvizsgalatért felelés személyt/eket. A
fejleszté csoport vezetdi folyamatosan kovetik az egészségiigyi szakmai irdnyelv alapjaul szolgalo kilfoldi
szakmai iranyelveket és relevans szakirodalmi forrasokat és ezek valtozasa esetén a valtozasokat dsszegylijtve a
fejleszté csoportnak prezentalja, amely konszenzus alapjan eldonti, hogy sziikséges-e barmilyen mértékii
hivatalos valtoztatas kezdeményezése. A valtoztatas mértékérdl a fejlesztd csoport konszenzus alapjan dont.
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X. FEJLESZTES MODSZERE

1. Fejlesztécsoport megalakulasa, a fejlesztési folyamat és a feladatok dokumentalasanak modja

Az egészségligyi szakmai iranyelv kidolgozasat az Egészségiigyi Szakmai Kollégium Pszichiatria Tagozata
kezdeményezte. A szakmai irdnyelv megalkotasaban a Pszichiatria Tagozat altal kijelolt fejlesztGcsoport vett
részt. A fejleszték egymassal telefonos, e-mailes és személyes kapcsolatban voltak. A megbeszélések targya a
mar kialakitott ajanlasok csoportositasa, és azok tartalmanak véglegesitése volt.

2. lrodalomkeresés, szelekcio

A jelen egészségiigyi szakmai iranyelv fejlesztéséhez a szakirodalmat a szerzék folyamatosan figyelték,
gyljtotték. A kereséshez az iranyelvfejleszté csoport a PubMed adatbazisban a ,,major depressive disorder” és a
,unipolar depression” kulcsszavakat kombinalta a ,,guideline”; treatment”; ,diagnosis” és ,,protocol”
kulcsszavakkal. A keresést az el6z6 egészségiigyi szakmai iranyelv megjelenése és a jelen fejlesztés kozotti
idészakban publikalt munkakra sziikitette. Az iranyelvfejlesztd munkacsoport valamennyi tagja attekintette a
legfontosabb azonositott nemzetkozi iranyelveket, illetve a jelzett idészakban megjelent, a keresési feltételek
alapjan azonositott tanulmanyokat. Ezt kovetden, a legfrissebb tudomanyos evidencidkra épitve, szakértdi
konszenzus mentén sziiletett dontés minden ajanlasrol és azok erdsségérol.

3. Felhasznalt bizonyitékok erdsségének, hidnyossagainak leirasa (kritikus értékelés, ,,bizonyiték vagy
ajanlas matrix”), bizonyitékok szintjének meghatarozasi modja

Jelen egészségiigyi szakmai iranyelvben a CANMAT iranyelvekben hasznalt bizonyiték (evidencia) szinteket
alkalmaztuk a bizonyitékok szintjének megéllapitdsdhoz.
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4. Ajanlasok kialakitasanak mddszere

Az egészségiigyi szakmai irdnyelv a fent (az V. 3. alfejezetben) felsorolt nemzetkozi iranyelvek és az egyéb
relevans szakirodalmi adatok alapjan késziilt originalis termék. A szdvegben az informacié forrasa minden
esetben megjelolésre keriilt. A felhasznalt iranyelvekben és egyéb szakirodalmi forrasokban talalhato
informaciok és ajanlasok egységesitése a fejlesztdcsoporton beliili konszenzusos dontések végeredménye.

5. Véleményezés modszere

Az egészségiigyi szakmai iranyelv az ellatasban érintett Szakmai Kollégium Tagozatok 0Osszegytijtott
javaslatainak és véleményének Osszegzésén alapul. A javasolt modositasokat a fejlesztd csoport attekinti,
véleményezi, majd az elfogadott modositasok beépitésre keriilnek, az elutasitott modositasokat a csoport
szakmai indoklassal alatamasztja. A beillesztésrl, ill. modositasrol szolo dontést a fejleszték egyhangtian
hozzak meg.

6. Fiiggetlen szakértdi véleményezés médszere
Nem kertiilt bevonasra.

XI. MELLEKLET

1. Alkalmazast segité dokumentumok

1.1. Betegtajékoztatd, oktatasi anyagok

Prof. Dr. Rihmer Zoltin
Mi az a major depresszio?

Az orvosi értelemben vett depresszi6 nem azonos a mindennapi ¢életben gyakran tapasztalhatd
elkeseredéssel, vagy atmeneti rossz hangulattal. A depresszid orvosi értelemben vett betegség, amikor
bizonyos tiineteknek meghatarozott ideig kell fennallnia ahhoz, hogy a diagnozist megallapithassuk.

A depresszié elé6fordulasi gyakorisaga

Megbizhatd felmérések szerint a felnott lakossag kb. 15 szazaléka életében legalabb egy sulyos (major)
depresszion atesik, és minden adott évben a népesség 6-8 szazaléka, illetve minden adott honapban pedig 3-
5 szazaléka szenved major depresszioban. Ezen felmérések azt is kimutattak, hogy a depresszios betegek
jelentds hanyada (fele, kétharmada) nem fordul orvoshoz vagy pszichologushoz panaszaival, mivel a
betegek és a hozzatartozoik nem is gondoljak, hogy gyogyithato allapotrol, illetve betegségrél van szo, és a
panaszokat ,,csak” kifaradasnak, fasultsagnak, illetve kiils6, negativ életeseményeknek tulajdonitjak.

A nem kezelt major depresszi6 szovédményei

A kezeletlen depresszid veszélyes allapot, mivel ilyenkor jelentdsen megnd az ongyilkossag rizikoja, de
nagyon gyakori a masodlagos alkoholizmus, illetve drogabuzus (fliggbség), a tartdés munkaképtelenség
(betegallomany), rokkantnyugdijazas, illetve a munkahely elvesztése is. A kezeletlen depresszio (foleg, ha
masodlagos alkohol, illetve drogprobléma is fennall) gyakran vezet csaladi konfliktusokhoz, illetve a csalad
széthullasahoz, valashoz. Ezen események a beteg, illetve csaladtagjai szamara is komoly pszichés
megterhelést jelentenek, amelyek ujabb depresszidos epizodokat provokalhatnak. A  befejezett
ongyilkossagok 60-65 szézalékat, nagyobbrészt kezeletlen, depresszios személyek kdvetik el, ugyanakkor
klinikai vizsgélatok igazoljak, hogy a sikeresen kezelt depresszids betegek dngyilkossagi rizikoja rendkiviil
nagymértékben csokken.

A major depresszid tiinettana

A depresszios beteg elveszti érdeklodését a kiilvilag irant, nem érdekli munkaja, csaladja, hobbija.
Allandéan faradtnak, gyengének érzi magat, napi aktivitisa felére-harmadara csokken. Etvagytalan lesz,
testsulya csokken (néha fokozott étvagy észlelhetd), rosszul alszik (néha tul sokat, de gyakrabban inkabb
keveset), reggelre nem piheni ki magat. Szexualis érdeklédése és teljesitoképessége is sokszor lecsokken,
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¢letét értelmetlennek érzi, onvadlasok jelentkezhetnek és sokszor az Ongyilkossdg gondolatdig, illetve
ongyilkossagi kisérletig is eljut.

Ahhoz, hogy a major depresszié diagnozisat feldllithassuk, az alabbi 9 tiinet koziil legalabb 6tnek (ezen
beliil az elsd kettébdl pedig legalabb egynek) kell minimalisan két hétig fennallni:

1, Depresszios, szomort hangulat,

2, Az érdeklodés és 6romkészség jelentds csokkenése,

3, Jelent6s teststulycsokkenés vagy gyarapodas,

4, Csokkent vagy fokozott alvas,

5, Nyugtalansag vagy gatoltsag,

6, Faradtsag, er6tlenség,

7, Ertéktelenség érzése, onvadlasok, biintudat, esetleg depresszids téveszmék,
8, Csokkent gondolkodasi, koncentralasi és dontési képességek,

9, Eletuntsag, 6ngyilkossagi gondolatok vagy kisérlet.

Depresszios férfiaknal az emlitett tiinetek mellett (néha részben azok helyett) a kdvetkezd tiinetek is
elé6fordulhatnak: 1, Alacsony stressztolerancia; 2, Fokozott hajlam agressziv viselkedésre; 3, Diihkitorések;
4, Masodlagos alkohol, illetve gyogyszerabtizus (fliggéség); 5, A hatésagokkal valo 6sszeiitkozés.

A major depresszié pszicholdgiai és bioldgiai hattere

A depresszid csak igen ritkan alakul ki autoném modon (vagyis kiilsé hatasok nélkiil), mivel az esetek
dont6 tobbségében a depressziot negativ életesemények (veszteségek, konfliktusok) provokaljak, elsésorban
az arra pszichologiailag és/vagy biologiailag hajlamos egyéneknél. A depresszio az esetek tobb, mint 50
szazalékaban csaladi halmozodast mutat: a depressziés betegek vérrokonai kozott a depresszio kb.
haromszor-négyszer gyakoribb, mint a népességben. A depressziora vald bioldgiai hajlamot igazoljak azon
vizsgalatok is, amelyek szerint egypetéjii ikerparok mindkét tagjanal sokkal gyakrabban alakul ki
depresszid, mint a kétpetéjli ikreknél és nem ikertestvéreknél.
A depresszi6 kialakuldsdban a kozponti idegrendszer harom ingeriiletatvivd anyaganak (szerotonin,
noradrenalin és dopamin) van kiemelked6en fontos szerepe. Major depresszidoban az emlitett kémiai
anyagok termel6dése a kdzponti idegrendszerben csokken, és a depresszié ellen haté gyogyszerek ezt az
anyagcserezavart korrigaljak. Fontos tudni, hogy a depresszié ellen hatd gydgyszerek hatasa csak a kezelés
masodik hetének elteltével, gyakran csak a harmadik hét kozepén jelentkezik, igy az elsé 1-2 hétben
léenyeges javulas még nem észlelhetd.
A depressziot gyakran kiséré szorongas és alvaszavar miatt sokszor szorongasoldokkal, illetve altatokkal
kell kiegésziteni a terapiat, elsésorban az els6 néhany hét soran, amikor az antidepresszivum még nem hat.

A major depresszi6 kezelése

Ma mar szamos igen hatékony, és kevés mellékhatassal rendelkez6 antidepresszivum van forgalomban.

A gyogyszerek mellett a pszichoterapiardl is bebizonyosodott, hogy igen j6 hatdsu a depresszid
kezelésében, elsdsorban akkor, ha a gyogyszeres kezelés kiegészitdjeként hasznaljuk.

A korszerli antidepresszivumok mellékhatas-profilja sokkal elényOsebb, mint a régebbi (bar szintén
hatékony) készitményeké, ezért a betegek egyiittmiitkodése jobb és a hosszltavon is jol toleralhatd voltuk
miatt jol segitik a betegek tartos gyogyszeres kezelését.

1.2. Tevékenységsorozat elvégzésekor hasznalt ellenérzé kérdéivek, adatlapok
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bor: [ ]ev, mem [ ]

ENERGIA, AKTIVITAS, HANGULAT

Hangulatingadozisok olykor, mindenkinél eldfordulnak. Egyszer az ember jokedvi, feldobott, mig maskor rosszkedwi,
myomott. Ezek az ingadozisok mindenkingél mashogy jelennek meg. A kérddiv célja, hogy a hangulatingadozds ok soran
megjelend feldobottsag mértékét és jellemadit vizsgalja.

1. Elészdris: hogy érzi On magat ma, megszokott allapotahoz képest? (Rérjilk cak EGY vdlaszt jeléljin)
sokkal rosszabbul, mint dltaldban

rasszabbul, mint &ltalaban

kicsit rosszabbul, mint dltalaban

ugy, mint #taldban, nem jobban és nem rosszabbul

egy kicsit jobban, mint Altaldban

jobban, mint altaliban

sokkal jobban, mint dltaliban

oooOoood

2. Hogyan érzi magat altalaban masokhoz képest?

Kérjiik, hogy mai hangulatétal figgetlenil jeldlje meg az Onre leginkabb jellemz & vilaszt aszerint,
hogy dltaldban hogyan érzi magit masokhoz képest.

Masokhoz képest aktivitisom, energiam, hangulatom... (Kégilk csak EGY wilaszt jeléfdn)

[ ] mindig eléggé stabil és egyenletes

[ 1 éltaldban jobb

] éltaliban rosszabb

[ 1 afeldobott, illetve nyomott szakaszok valtakozasa dltaldban jellermzd

3.  Kérjiik, probaljon visszaemlékezni egy olyan iddszakra, amikor feldobott allapotban wolt.
Hogyan érezte magat? Kérlk minden kérdésre erre az iddszakra vonatkozdan vilaszoljon, mostani dllapotatd! figgetlendl.

Ebben az alapotban Igen Nem
Kevesebb alvdsra van szukségem.
Energikusabbnak és aktivabbnak érzem magam.
Magyobb az Gnbizalmam, maga biztosabb vagyolk.
Jobban élvezem a munkam.
Jobban keresem masok tirsasagat (tobbet telefondlok vagy szorakozoml
Szivesebben és gyakrabban utazom.
Gyorsa bban vezetek, illetve vezetés kozben tobb kockizatot vallalok.
Tabb / til sok pénzt kltdk.
Tabb kodkdzatat vallalok a mindennapjaimban (munka / kikaposolddas), i
10.  Fizikailag aktivabb vagyok.
11.  Tobb programot, effoglalttsdgot, feladatot tervezek.
12.  Tobb &tletem van / kreativabb vagyok.
13.  Kevésbé vagyok féknk vagy gitlésos.

14.  Szinesebb és extravagdnsabb a ruham [ sminkem
15. Szivesebben és gyakrabban talilkozom masokkal

R T g

16.  Jobban érdekel a sex és/ vagy szexudlis vagyam fokozott.
Tabbet flgrtdlck [ szexudlisan aktivabb va gyok.

gdoodoooooooooooooood
Odooooooooooooooooog
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Igen Nem

M. Kannyebben terelddik el a figyelmem, szdmkozottabb vagyok. ] [l
22, Szamos 0 dologba kezdek bele. O |
23, A gondolataim téméardl témara cikidznak. ] [l
24, Gyorsabban f kdnnyebben csindlom a dolgaimat. ] [l
25, Turelmetlensbb vagyok / hamarabb leszek irftalt [ [
6. Mésck szdmédm kénnyen kimeritd [iritdlé lehetek. 1 1
¥7.  Tabbszdr bonyolddom vitdba. 1 1
28, Jobba kedvem / optimistibb vagyok. 1 1
.  Tobbkivét iszom. 1 1
30.  Tabbet dohdnyzom. [l 1
31.  Tabbalkoholt fogyasztok. 1 1
32.  Tobbszer szedek (nyugtatok, szorongasoldak, stimulansok.... O 1

4,  Afentebbi kérdések, amelyek a feldobott idd szakra vonatkoznak, milyen gyakran jellemzek Gnre...
{Kérjik csak EGY vé laszt jeldljon)
Néha [[] Haezawvilasza, akkor kérjik, vilaszoljameg az 59 kérdéseket.
Legtdbbszir, dltaliban [ Haezavilasza, akkorcsak az 56 kérdést vilaszoljameg
Sose volt itven feldobott iddszakom [ | Haezavilasza, hagyja abba a kérddiv kitoltését

5  Afeldobott iddszakok hatasa életének kiilanbozd teriileteire

pozitivés negativ pozitiv negativ nincs hatdassal

Caaladi élet: [ ] ] 1
Szodilis det: n O O O
Munka: O O O O
Szabadidd: O [ [ O

6. Mais emberek reakcidja és wéleménye az On feldobott iddszkairol:
Az Onhéz kdzel 4lld emberek hogyan reagé inak ezekre, illetve hogyan kommentaljk az ilyen iddszakokat?
(Ferjiik csak BQY vdlaszt jeldlidn}

pozitivan [bdtoritdan és vagy tdmogatdan)

semlegesen

negativan (aggddva, mérgesen, iritaltan és/vagy krtikusan)

pozitivan és negativan egyarant

ooooO

sehogyan sem

7. Atlagosan mennyi ideig tart Onnél egy feld obott periddus? (Keérjiik ceak EGY vdlaszt jeldljsn)
1 napig vagy kevesebb ideig

2-3 napig

4-7 napig

1 hétnél hosszabbideig

1 hénapndl hosszabb ideig

nem tudom megitéini / nem tudom

goooood

8  Azelmilt 12 hdnapban volt ilyen feldobott idészaka?
[T Igen [T Mem

2 honap sordn hiny napon &t volt ilyen feldobott allapotban:
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1.3. Tablazatok
Nem készilt

1.4. Algoritmusok
Nem késziilt

1.5. Egyéb dokumentumok
Nem késziilt
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