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Leczenie skojarzone depresji i chorob afektywnych

Combined treatment of depression and affective disorders

STANISEAW PUZYNSKI

Z Il Kliniki Psychiatrycznej IPiN w Warszawie

STRESZCZENIE. W pracy przedstawiono prze-
glad najwazniejszych metod leczenia skojarzonego
standéw depresyjnych wystepujgcych w przebiegu
choréb afektywnych oraz zaburzeri schizofrenicz-
nych, mianowicie lqczenie lekéw przeciwdepresyj-
nych pierwszej i drugiej generacji z neuroleptyka-
mi, lekami anksjolitycznymi, weglanem litu oraz
lekami przeciwdrgawkowymi. Przedstawiono naj-
wazniejsze wskazania do leczenia skojarzonego
oraz ograniczenia dotyczqce takiego postgpowania.
Oméwiono najwazniejsze interakcje wymienionych
grup lekéw, zwrécono uwagg na ryzyko niebezpie-
cznych nastgpstw stosowania niektérych polqczer
lekéw psychotropowych.

SUMMARY. Arn overview is presented of major
methods used in combined treatment of depressive
states in the course of affective disorders and schi-
zophrenia: namely, I and Il generation antidepres-
sants may be combined with neuroleptics, anxioly-
tics, lithium carbonate, and anticonvulsant drugs.
The most important indications to the combined
treatment as well as its limitations are discussed.
Main interactions between the above mentioned
groups of drugs are outlined, with the emphasis on
the risk of dangerous sequelae of come combina-
tions of psychotropic drugs.
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Leczenie skojarzone zaburzen psychicz-
nych, nazywane tez terapig kombinowana, w
ktérym jednoczeSnie stosowane sa dwa leki
psychotropowe (nickiedy kilka) ma dluga hi-
storig i siega poczatkdw wspdlczesnej psycho-
farmakoterapii, a wiec przetomu lat pigédzie-
siatych i sze§édziesiatych. Stosowanie jedno-
czeSnie dwdch lub wigcej lekdw wynika z
potrzeb klinicznych, okazuje sie bowiem, Ze
spektrum dziatania psychotropowego lekow
stosowanych w terapii zaburzen psychicznych
jest w niektdrych sytuacjach niewystarczajace
i nie obejmuje wszystkich objawdw, ktdre wy-
stepuja u poszczeg6lnych chorych. Celem le-
czenia skojarzonego jest wigc poprawienie
skutecznoS$ci terapii.

Wdrazanie do praktyki klinicznej licznych
metod terapit kombinowanej wynikato z em-
pirii, niemal z reguly nie bylo poprzedzone
odpowiednimi badaniami przedklinicznymi i
klinicznymi, wymaganymi przy rejestracji no-
wej metody leczniczej. W latach sze§édziesia-
tych i siedemdziesiatych kojarzono wszystko
ze wszystkim, wychodzac z zalozenia, Ze 1a-
czenie dwoch lub wigcej lekéw dopuszczo-
nych oficjalnie do obrotu na rynku farmaceu-
tycznym (a wigc uznanych za bezpieczne) jest
dopuszczalne, jezeli stan kliniczny chorego te-
go wymaga. Sytuacja ta byla przyczyna szero-
ko stosowanej polipragmazji w terapii zabu-
rze psychicznych, a nawet "hazardu”. Swiad-
czy o tym dobitnie analiza piSmiennictwa z lat
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sze§cdziesiatych i siedemdziesiatych. Wiele ze
stosowanych wowczas polaczen lekéw psy-
chotropowych trudno obecnie uznaé za dopu-
szczalne, niektére sa wyraznie szkodliwe.

Lata dziewiecdziesiate to okres wzrostu
zainteresowania problemem interakcji lekéw
psychotropowych zaré6wno na poziomie
farmakokinetycznym, jak réwniez farmakody-
namicznym, co wigze si¢ z wyraZnym poste-
pem wiedzy dotyczacej metabolizmu lekéw
psychotropowych i mechanizméw ich dziata-
nia. Pojawia si¢ coraz wigcej prac badaw-
czych, ktorych celem jest uSci§lenie wskazan
do faczenia lekéw psychotropowych, okreSle-
nie pozytku, ale i ryzyka zwiazanego z lecze-
niem skojarzonym, w odniesieniu do niekto-
rych metod leczenia kombinowanego powré-
cono do fazy badan przedklinicznych.

Po okresie "hazardu" w farmakoterapii zabu-
rzefi psychicznych, w ktérym w sposéb mato
kontrolowany aczono ze soba wiele lekow psy-
chotropowych wkraczamy obecnie w okres ra-
cjonalizacji leczenia skojarzonego, trzeba jednak
wyraZnie stwierdzi¢, Ze jest to poczatek drogi.
Dotychczasowe do§wiadczenia wskazuja, ze w

faczeniu lekow psychotropowych nalezy zacho-
waé umiar i uwzglednia¢ nie tylko korzySci,
ktére wiaza si¢ z leczeniem skojarzonym ale
rowniez straty, w postaci ryzyka niekiedy nie-
bezpiecznych powikla, ktdre moga wynikaé z
interakcji farmakodynamicznych i farmakoki-
netycznych. Na taka mozliwo§¢ wskazuja bada-
nia dotyczace udzialu enzyméw z grupy cyto-
chromu P 450 w metabolizowaniu lekbw, w tym
psychotropowych (por. tablica 1).

Leczenie skojarzone znajduje zastosowanie
w licznych zaburzeniach psychicznych, doty-
czy to zwlaszcza grupy schorzefi zaliczanych
do zaburzen psychotycznych. Szczegblne
znaczenie przypada teZ terapii zaburzeni afe-
ktywnych (dotyczy to depresji i manii), jak
rowniez profilaktyki chorobowych zaburzeh
nastroju.

LECZENIE SKOJARZONE
DEPRESJI

Jednoczesne stosowanie dwoch lub kilku
lekdéw psychotropowych w terapii depresji wy-
nika z kilku przyczyn:

Tablica 1. Substraty izoenzyméw cytochromu P 450

A. Substraty cytochromu CYP2D6

Leki antyarytmiczne:

encainid, flecanid, mexiletin, propafenon

Leki blokujace receptory B:

alprenolol, bufarolol, metoprolol, propranolol, timolol

Leki neuroleptyczne:

haloperydol, perfenazyna, tiorydazyna, zuklopentyksol, klozapina,

risperidon

Opiaty: kodeina, dextrometorfan, etylmorfina

SI-5HT: fluoksetyna, N-desmetylocitalopram, norfluoksetyna, paroksetyna,
sertralina, fluwoksamina

TLPD: amitryptylina, klomipramina, dezypramina, imipramina,

N-desmetyloklomipramina, nortryptylina, trymipramina

Inne leki (m.in.):

amfetamina, metoksyfenamina, fenformina, ajmalina, tomoxetyna

B. Substraty cytochromu CYP1A2

amitryptylina, kofeina, klomipramina, imipramina, paracetamol, fenacetyna, propranolol, teofilina

C. Substraty cytochromu CYP3A3/4

nefazodon, alprazolam, midazolam, triazolam
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Nalezy jednocze$nie podkredlié, ze profil psy-
chotropowy lekéw przeciwdepresyjnych do-
stepnych obecnie na rynku farmaceutycznym
umozliwia prowadzenie monoterapii wig-
kszoSci zaburzen depresyjnych o matym i
Srednim nasileniu, bez potrzeby stosowania
dodatkowych lekdw psychotropowych. Mo-
noterapi¢ typowych zespoldw depresyjnych o
umiarkowanym nasileniu nalezy uznaé za za-
sade, leczenie skojarzone za§ za odstgpstwo
od tej zasady, uzasadnione szczegblnymi oko-
liczno&ciami klinicznymi (niestety, w prakty-
ce bywa czesto odwrotnie). W przypadku
cigzkich zaburzeii depresyjnych, z duzym lg-
kiem, niepokojem ruchowym, sytuacja jest
bardziej ztozona, w stanach tych istotnie czg-
sto zachodzi potrzeba stosowania leczenia
skojarzonego.

W dalszej czgSci tego opracowania zajmie-
my si¢ gléwnie tymi metodami terapii skoja-
rzonej, ktére uchodzg za stosunkowo dobrze
sprawdzone i ktére znajduja szersze zastoso-
wanie w praktyce klinicznej, pominiemy nato-
miast sposoby matlo sprawdzone, niepewne co
do skutecznoSci i bezpieczehstwa.

FACZENIE LEKOW
PRZECIWDEPRESYJNYCH
Z NEUROLEPTYKAMI I
ANKSJOLITYKAMI

Jak wspomnieliSmy - w terapii zaburzen
depresyjnych o duzym nasileniu spektrum
dzialania psychotropowego dostepnych lekdw
przeciwdepresyjnych pierwszej i drugiej gene-
racji okazuje si¢ czesto niewystarczajace, nie
obejmuje bowiem (zwlaszcza w pierwszej fa-
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zie leczenia) niektdrych objawow i cech, ktére
pojawiaja si¢ w depresji lub tez wplyw na nie
jest zbyt staby. Dotyczy to gldwnie: (1) nasi-
lonego leku, niepokoju, pobudzenia ruchowe-
20, (2) urojen, (3) cigzkich zaburzes snu.

Neuroleptyki

W terapii depresji z duzym Igkiem, niepo-
kojem, pobudzeniem ruchowym (tzw. depre-
sja "agitowana") niemal z reguly zachodzi
potrzeba stosowania obok wilasciwego leku
przeciwdepresyjnego (jest to najczeSciej jeden
z klasycznych lekéw trjpierScieniowych
TLPD), leku neuroleptycznego lub anksjolity-
cznego. Wieloletnie doSwiadczenia kliniczne
(badania kontrolowane naleza do nielicznych)
wskazuja, ze do tego celu nadaja si¢ takie
neuroleptyki jak: perazyna i lewopromazyna
(stosowane chyba najczgsciej w Polsce w te-
rapii skojarzonej depresji), ale réwniez sulpi-
ryd oraz flupentyksol (stosowany wyraZnie
rzadziej). W Stanach Zjednoczonych stosuje
si¢ do tego celu perfenazyne. Laczenie z le-
kami przeciwdepresyjnymi chloroprotyksenu
lub tiorydazyny (popularne w Polsce) nie jest
poprawng oferta terapeutyczng ze wzgledu na
ryzyko objawdw niepozadanych (przy chlo-
roprotyksenie - ryzyko potencjalizacji dziala-
nia cholinolitycznego, przy tiorydazynie -
wplywu kardiotoksycznego).

Zakres dawek neuroleptykéw faczonych z
lekami przeciwdepresyjnymi zwykle nie prze-
kracza potowy optymalnej dawki terapeutycz-
nej stosowanej w terapii zaburzeh psychoty-
cznych, czesto wystarcza 1/4 lub 1/3 tej da-
wki. Spos6b prowadzenia kuracji skojarzonej
jest zalezny od stanu klinicznego, niekiedy od
zwyczajow terapeutycznych w poszczegdl-
nych oSrodkach. W stanach depresji z duzym
lekiem, pobudzeniem ruchowym, jest celowe
zastosowanie najpierw leku neuroleptyczne-
20, po kilku (niekiedy kilkunastu) dniach do-
Iaczenie leku przeciwdepresyjnego. Niektorzy
psychiatrzy leczenie skojarzone wdrazaja od
razu. Po wyraZnym zmniejszeniu leku, pobu-
dzenia ruchowego - dawke neuroleptyku ob-
niza si¢, podwyzsza za§ dawke dobowga leku
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przeciwdepresyjnego. W drugiej fazie lecze-
nia ma miejsce stopniowe odstawienie neuro-
leptyku.

Przedstawiony w zarysic sposéb leczenia
skojarzonego uchodzi za stosunkowo bezpie-
czny, nalezy jednak liczy¢ si¢ z mozliwoScia
zwigkszenia poziomu TLPD we krwi, poten-
cjalizacji dzialania hipotensyjnego, cholinoli-
tycznego, tachykardii, nadmiernej sedacji.

Podobny sposéb postepowania dotyczy
cigzkich stanéw depresyjnych typu endogen-
nego z urojeniami depresyjnymi (tzw. depresja
psychotyczna) oraz depresji wystepujacych w
przebiegu psychoz schizoafektywnych oraz
schizofrenii. Dobowa dawka neuroleptyku jest
Jjednak wigksza (najczeSciej 1/2 dawki maksy-
malnej terapeutycznej), przy leczeniu standw
depresyjnych w przebiegu schizofrenii lecze-
nie skojarzone dotyczy na ogét catego okresu
kuracji.

Leki neuroleptyczne (najczgéciej lewopro-
mazyna) sa ponadto stosowane do korekty
zaburzen snu, s3 jednak na ogdl miechetnie
przyjmowane przez chorych depresyjnych,
kt6érzy preferuja leki benzodiazepinowe.

W piSmiennictwie pojawiaja sig coraz li-
czniejsze doniesienia (dotycza jednak malej
liczby chorych) wskazujace na mozliwo&é
faczenia neuroleptykéw z selektywnymi
inhibitorami wychwytu serotoniny (SI-SHT)
(fluoksetyna i inne leki) w terapii depresji
wystepujacych w przebiegu psychoz schizo-
afektywnych oraz schizofrenii. Dotychcza-
sowe do$wiadczenia kliniczne nie upraw-
niaja do zaliczenia tego sposobu leczenia do
standardowych metod terapii. Dalszych ba-
dai wymaga bezpieczefistwo takiego lecze-
nia skojarzonego, przy ktoérym nalezy liczy¢
sie¢ z mozliwoScia duzego wzrostu poziomu
neuroleptykdw we krwi w zwiazku z zaha-
mowaniem ich metabolizmu przez SI-SHT
i potencjalizacj¢ dzialania na uklad poza-
piramidowy, narzad kraZenia i inne (wyka-
zano to w odniesieniu do haloperydolu,
chloropromazyny, pimozydu, klozapiny, ri-
speridonu przy tgczeniu z fluoksetyng lub
fluwoksaming).

Leki anksjolityczne

Laczne stosowanie lekdw przeciwdepresyj-
nych i anksjolitycznych jest prawdopodobnie
drugim pod wzgledem czgsto$ci rodzajem le-
czenia skojarzonego stosowanego w terapii za-
burzeri depresyjnych. Ten rodzaj kuracji kom-
binowanej stosowany jest najczeSciej w depre-
sjach z lekiem i niepokojem o malym i
Srednim nasileniu. Nalezy podkreslié, ze w
wielu takich stanach wystarcza odpowiednio
dobrany lek przeciwdepresyjny wykazujacy
wplyw przeciwlekowy i sedatywny. Niewat-
pliwie jednak, u czgSci chorych omawiany
sposob leczenia skojarzonego jest uzasadnio-
ny. Leki anksjolityczne wykazujace wplyw
nasenny (Scislej - utatwiajace zasypianie) sto-
sowane sa rOwniez w objawowym leczeniu
bezsennoSci wystepujacej w przebiegu niekto-
rych form klinicznych depresji.

Anksjolityczne leki benzodiazepinowe sa
coraz czeSciej stosowane na poczatku kuracji
selektywnymi inhibitorami wychwytu seroto-
niny (m.in. fluoksetyna) w celu zapobiezenia
pojawienia sie leku, niepokoju, akatyzji.

Eaczenie lekow anksjolitycznych i prze-
ciwdepresyjnych nie zawsze jest bezpieczne i
moze wigzaé sie z ryzykiem wystapienia obja-
woOw niepozadanych, réwniez powiktan. Wy-
mienié¢ tu nalezy:

Przy taczeniu niektorych lekéw benzo-
diazepinowych z TLPD nalezy bra¢ pod uwa-
ge mozliwo$¢ zwigkszenia ich poziomu we
krwi (np. imipraminy i dezypraminy przy sto-
sowaniu alprazolamu). Niektore selektywne
inhibitory wychwytu serotoniny (fluoksetyna,
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fluwoksamina) moga zwigkszal poziom le-
kéw benzodiazepinowych we krwi i wydtuzac
ich okres biologicznego poditrwania (alprazo-
lam, diazepam).

FACZENIE LEKOW
NORMOTYMICZNYCH

Potrzeba lacznego stosowania lekéw prze-
ciwdepresyjnych i lekéw stosowanych w pro-
filaktyce choroby afektywnej dwubiegunowej
wynika z kilku przyczyn. Zdarza sig, ze stan
depresji pojawia si¢ w toku dlugotrwalego
stosowania lekd6w normotymicznych i przery-
wanie postgpowania profilaktycznego jest
przeciwwskazane m.in. w zwiazku z ryzy-
kiem zmiany fazy depresyjnej w maniakalna.
W sytuacji takiej do stosowanego juz leku
dotgcza si¢ odpowiedni lek przeciwdepresyj-
ny. Z tej samej przyczyny u chorych, u kto-
rych zachodzi prawdopodobiefistwo zmiany
fazy w toku farmakoterapii depresji (a ktorzy
nie otrzymuja lek6w normotymicznych) - do
kuracji przeciwdepresyjnej dolacza si¢ jeden
z lekéw stosowanych w profilaktyce choréb
afektywnych. Jest to najczeSciej weglan litu
lub karbamazepina, u chorych z czestymi
zmianami fazy - oba leki facznie. Druga naj-
czestsza przyczyna laczenia lekéw normoty-
micznych (praktycznie biorac weglanu litu) i
przeciwdepresyjnych jest nieskuteczno$c tych
ostatnich. Zagadnienie to omawiamy w dal-
szej czeSci opracowania.

Weglan litu

Laczenie weglanu litu z klasycznymi leka-
mi przeciwdepresyjnymi uchodzi za bezpie-
czne i nie wigze sie ze szczegblnym ryzykiem

powiklan, nalezy jednak bra¢ pod uwage po-

jawienie sig lub nasilenie drzenia mig$niowe-
go, dzialania neurotoksycznego. Przy lacz-
nym stosowaniu weglanu litu z klomipraming
nalezy uwzgledniaé potencjalizacje dziatania
serotoninergicznego (w piSmiennictwie - opi-
sy kazuistyczne zespotu serotoninowego).
Wigcej problemoéw klinicznych budzi laczenie
litu z selektywnymi inhibitorami wychwytu

serotoniny. Taka kuracja skojarzona wigze si¢
z mozliwoScia wzrostu poziomu litu we krwi,
dziataniem neurotoksycznym litu, nasileniem
dzialania serotoninergicznego (opisy zespotu
serotoninowego).

Potrzeba taczenia weglanu litu z neurolep-
tykami zachodzi najczeéciej w stanach mania-
kalnych. Potencjalizacja dzialania przeciwma-
niakalnego idzie nierzadko w parze ze wzro-
stem toksyczno§ci obu lekéw (litu i neurolep-
tyku), zwigkszonym ryzykiem zaburzefi poza-
piramidowych, drgawek oraz reakcji egzo-
gennych (w tym zlo§liwego zespolu neuro-
leptycznego).

Karbamazepina

Eaczenie karbamazepiny z tréjpierScienio-
wymi lekami przeciwdepresyjnymi moze wia-
zaé sie z obniZzeniem poziomu tych lekow we
krwi (dotyczy to m.in. amitryptyliny, doksepi-
ny, imipraminy). Fluoksetyna, fluwoksamina i
paroksetyna moga zwigksza¢ poziom kar-
bamazepiny we krwi.

Laczne stosowanie karbamazepiny i we-
glanu litu jest przydatne u chorych, u ktorych
wplyw profilaktyczny monoterapii jest niepet-
ny. Nalezy jednak uwzglednié, Ze polaczenie
takie moze wigzac si¢c ze zwiekszeniem neu-
rotoksycznoSci.

Pochodne kwasu walproinowego

Sa taczone z lekami przeciwdepresyjnymi
rzadko, dane na iemat potencjalnych inter-
akcji sa niepetne, dotyczy to réwniez ich
nastepstw klinicznych, Stwierdzono, Ze po-
chodne kwasu walproinowego moga zwig-
ksza¢ poziom niektorych lekow trdjpierscie-
niowych we krwi (amitryptylina, nortryptyli-
na), przy taczeniu fluoksetyny z pochodnymi
kwasu walproinowego obserwowano zwig-
kszenie poziomu tego ostatniego leku we
krwi, za§ obnizenie stgZenia kwasu walproi-
nowego przy kuracjach skojarzonych z kar-
bamazepina. Eaczenie kwasu walproinowego
z weglanem litu idzie w parze z ryzykiem
pojawienia si¢ lub narastania drzenia mig8nio-
wego.
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LECZENIE SKOJARZONE
ZWIAZANE ZE WZMAGANIEM
DZIALANIA )
TERAPEUTYCZNEGO LEKOW
PRZECIWDEPRESYJNYCH

Okolo 30% chorych nie reaguje poprawg
stanu psychicznego na dwie kolejne kuracje
lekami przeciwdepresyjnym w toku tego sa-
mego epizodu depresji. Osoby takie sg zalicza-
ne do grupy lekoopornych. Mechanizm nie-
wrazliwoSci na leki przeciwdepresyjne nie jest
dostatecznie poznany. Stwierdzono, ze zjawi-
sko to wystepuje czesciej u chorych, ktorzy
przebyli liczne nawroty depresji, byli juz wie-
lokrotnie leczeni, dotyczy czgSciej kobiet oraz
0s0b w wieku podesztym.

W przeciwdziataniu matej wrazliwoSci na
leki przeciwdepresyjne zaproponowano szereg
podej$¢ terapeutycznych, ktore w piSmiennic-
twie sa nazywane metodami "uwrazliwiania”
na leki przeciwdepresyjne lub "wzmaganiem
efektu przeciwdepresyjnego” (augmentation
w piSmiennictwie amerykanskim).

Wigkszo§¢ technik takiego postepowania -

polega na zastosowaniu przez diuzszy lub

krotszy czas terapii skojarzonej, w ktorej do
stosowanego juz leku przeciwdepresyjnego
dotacza si¢ inny. Rzadziej leczenie skojarzone
stosuje si¢ od poczatku kuracji. Niekiedy §ro-
dek, ktdry ma "uwrazliwiac" na lek przeciwde-
presyjny podaje si¢ przed wilaSciwg kuracja
(np. mate dawki rezerpiny).

W piSmiennictwie mozna spotkac opisy kil-
kudziesigciu propozycji "uwrazliwiania" cho-
rych na leki przeciwdepresyjne, ktérych cze&c
zestawiono w tablicy 2.

Cze$€ wymienionych w tablicy 2 metod to
juz historyczne proby terapii eksperymentalne;j
depresji lekoopornych przeprowadzone w ma-
tych grupach chorych, nie sprawdzone w za-
kresie skutecznoSci, jak tez bezpieczeristwa.
Wyniki wigkszo§ci takich badai, chociaz maja
znaczenie poznawcze, nie uprawniaja do zali-
czenia do rutynowych sposobdw leczenia cho-
rych nie reagujacych na standardowe kuracje
przeciwdepresyjne, glownie ze wzgledu na
brak wiarygodnych danych na temat skutecz-
nosci i bezpieczenstwa. Jedynie w odniesieniu
do nielicznych dysponujemy poprawnymi
metodologicznie, kontrolowanymi badaniami
Klinicznymi.

Tablica 2. Metody wzmagania efektu terapeutycznego lekéw przeciwdepresyjnych

TLPD + weglan litu

TLPD + neuroleptyk

TLPD + SI-5HT
TLPD + T3

TLPD + pindolol
SI-SHT + weglan litu

TLPD + atypowy lek przeciwdepresyjny (m.in. mianseryna)

TLPD + IMAO

TLPD + amfetamina

TLPD + l-dopa

TLPD + tryptofan, 5 OH-tryptofan
TLPD + cholinolityk

TLPD + metabolit leku macierzystego

Rezerpina (pre-treatment) - TLPD

TLPD + bezsenne noce (sleep deprivation)
TLPD + fototerapia

TLPD + terapia kognitywna
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Do takich sprawdzonych metod zaliczy¢
nalezy wzmaganie efektu przeciwdepresyjne-
go (uwrazliwianie na leki przeciwdepresyjne)
za pomocg weglanu litu. Metode ta mozna
uznaé za sprawdzona w praktyce klinicznej i
stosunkowo bezpieczng. Polega na dolaczeniu
weglanu litu do prowadzonej juz kuracji prze-
ciwdepresyjnej, ktéra nie przyniosta zado-
walajacego efektu terapeutycznego. Warian-
tem takiego postgpowania jest zastosowanie
leczenia skojarzonego od poczatku kuracji
(dotyczy to chorych, u ktérych dotychczasowe
kuracje zawiodty). Takie leczenie skojarzone
ma przynosi¢ poprawg stanu klinicznego u
40-60% chorych lekoopornych. Dotychczaso-
we do§wiadczenia kliniczne dotycza gldwnie
faczenia weglanu litu (poziom we krwi 0,5-0,6
mmol/l) z trojpierScieniowymi lekami prze-
ciwdepresyjnymi (imipramina, amitryptylina,
dibenzepina i in.).

W ostatnich latach podejmowane sg proby
tacznego stosowania weglanu litu i selektyw-
nych inhibitordw wychwytu serotoniny. Na
oceng przydatnosci w praktyce klinicznej ta-
kiego leczenia kombinowanego jest przedw-
czednie, szereg przestanek wskazuje jednak, ze
wigzZe si¢ ze zwigkszonym ryzykiem niekon-
trolowanego wzmagania dziatania serotoni-
nergicznego, mozliwoScia pojawienia si¢ ze-
spolu serotoninowego i przedawkowania litu
(SI-5HT podwyzszaja poziom litu we krwi).
Dotyczy to rowniez innego leku wykazujacego
wplyw serotoninergiczny - klomipraminy.

Wszystkie inne stosowane przez niektorych
psychiatrow metody wzmagania efektu prze-
ciwdepresyjnego, wymagaja badai kontrolo-
wanych w wigkszych grupach chorych. Do
takich metod zaliczy¢ nalezy nastgpujace:

PODSUMOWANIE

Celem tego opracowania byl przeglad sto-
sowanych obecnie w praktyce klinicznej me-
tod skojarzonego leczenia farmakologicznego
depresji. Nalezy jednak uwzglednic, ze termin
"leczenie skojarzone" lub "terapia kombino-
wana" obejmuje rowniez pozafarmakologicz-
ne metody terapii, takie jak wymuszona bez-
senno$¢, fototerapia, zabiegi elektrowstrzaso-
we. Wszystkie te podejscia terapeutyczne sa
wykorzystywane w leczeniu depresji, zwlasz-
cza tych, w ktdrych zawiodla terapia jednym
§rodkiem farmakologicznym. Blizsze omé-
wienie wartoSci terapeutycznej takiego rodza-
ju leczenia skojarzonego wykracza poza za-
kres tego opracowania.

Dotyczy to rdwniez coraz szerzej stosowa-
nej terapii kognitywnej, ktérej znaczenie w
kompleksowym leczeniu zaburzefi depresyj-
nych systematycznie wzrasta. Coraz wigcej
danych wskazuje, ze leczenie skojarzone za
pomoca lekdw przeciwdepresyjnych i terapii
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kognitywnej przynosi istotnie lepsze wyniki
niz kazda z tych metod stosowana oddzielnie.
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