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Elméleti alapok

Az elme betegségei az agy betegséegei” /Griesinger, XIX. sz./

e Kandel elmélete:

e 1 elv: Minden mentalis folyamat, még a legosszetettebb is, az agy
miikodésének a kovetkezménye.

e 2 elv: Gének és a gének altal vezérelt termékek jelentésen meghatarozzak
az agy idegsejtjei kozotti kapcsolatok mintazatait.

e 3 elv: A gének maguk onmagukban nem magyarazzak meg egy adott

------

geénexpressziot.

e 4 elv: Tanulas altal indukalt génexpresszio valtozasok hatassal vannak az
idegsejtek kozotti kapcsolatokra.

e 5 elv: Amennyiben a pszichoterapia a magatartas hosszu-tavu valtozasait
okozza, ezt a tanulasi mechanizmusok altal teszi, €és a methylizacios
mechanizmusok réven a gen-expresszioban is valtozasokat idez el6,
megvaltoztatja a szinaptikus kapcsolatokat az idegrendszer idegsejtjei
kozott, és az agy strukturalis valtozasat vonja maga utan.

Kandel E R. A new intellectual framework for psychiatry. Am J Psychiatry 1998; 155: 457—-69.



CBT / paroxetin hatasa depresszioban
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-14+13 depresszios beteg

- Standard CBT (15-20 ulés) vagy
paroxetin Behavior

-A tuneti javulas szignifikans
funkcidbeli valtozasokkal jart fMRI-n
egyes agyteruleteken

-- A CBT és a paroxetin okozta
valtozas némiképp kulonbozaott

-- CBT: hippocampus és dorsalis
cingulum aktivitasnovekedeés, egyes
frontalis tertleteken aktivitas
csOkkenés

-- paroxetin: prefrontalis
aramlasnovekedés, hippocampus
csOkkenés

Goldapple K. Modulation of Cortical-Limbic Pathways in Major Depression, ARCH GEN PSYCHIATRY/VOL 61, JAN 2004



Beavatkozas helye: szinapszis
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Gyogyszeres terapia a
pszichiatriaban

e Pszichoszocialis intervenciokkal,
pszichoterapiaval integralva

e |lgazodik a betegseg lefolyasahoz,
sulyossagahoz
e Akut v. fenntartd kezelés

e Uj, hatékonyabb és toleralhatébb
molekulak

e Beteg egyuttmukodéesének megnyerese



Gyogyszeres terapia beallitasa

e Egyenre szabott kezelés mielobbi
megkezdése

Gyors viselkedéskontroll!
Maximalis biztonsagossag!
LehetOleg monoterapia

- Mellékhatasok
- Gyogyszerek kolcsonhatasai



Gyogyszeres terapia beallitasa

e Hatéekony, |0l toleralhato szer
e Legkisebb hatékony dozis

e Anamnezis figyelembe vétele — korabban hatékony
volt?

e Beteg egyuttmikodesének megnyerese
e Hatarozottsag a terapia szuksegességet illetoen
e A beteg altal ,felkinalt” tinet, panasz hangsulyozasa
e Kompromisszumkeészseg a gyogyszer fajtajat,
alkalmazasmaodijat illetdéen (szakmai elveken belll)

e A beteg korabbi jo/rossz tapasztalatainak figyelembe
vetele



FObb gyogyszercsoportok

e Antipszichotikumok
e Antidepresszansok
e Fazisprofilaktikumok

e Anxiolitikumok, hypnotikumok



Antipszichotikumok

»
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I'm not crazy. My reality is just different than yours.

dhamadorock



Antipszichotikumok

e ElsO és masodik generacios AP-ok
e Indikacio:
e Pszichotikus allapotok

Szkizofrénia

Egyeb endogén, organikus, szerindukalt
pszichozisok

e Affektiv betegsegek bizonyos esetekben
Manias allapotok
Pszichotikus sulyossagu depresszio

e Szermegvonas, delirium



ElsO generacios
antipszichotikumok jellemzéi

e Dopamin (D2) antagonistak

e Haloperidol, Cisordinol, Tiapridal, stb.

e Hatekonyak a pozitiv tunetekre es az
agitaciora

e Kulonboz6 formaban hozzaférhetoek
(oldat, Iv, Im., depot inj.)

e Megroviditik a pszichotikus epizodok idejet



ElsO generacios
antipszichotikumok hatranyai

e Kevesbé hatekonyak a pszichdzisok
negativ, affektiv, kognitiv tuneteinek
kezelésében

e Bizonyos mellékhatasok gyakoriak
e Non-compliance aranya magas

e Relapszusok kivedéseben kevésbe
hatekonyak



Masodik generacios
antipszichotikumok

Dopamin (D) + szerotonin (5-HTA) receptorok
e Risperidone (Risperdal, Hunperdal)

e Clozapin (Leponex)

e Olanzapin (Zyprexa)

e Quetiapin (Serogquel, Ketilept)

e Aripiprazol (Abilify)

e Amisulprid (Amitrex)

e Ziprasidon (Zeldox)

e Paliperidon (Invega)



Masodik generacios
antipszichotikumok jellemzai

e Hatékonyak a pozitiv tunetekre €s az agitaciora,
(talan) a negativ, affektiv, kognitiv tunetekre is

e Bizonyos készitmenyek elérhetoek oldat,
diszpergalodo tbl., im. depot inj. formaban

e Kevesebb extrapiramidalis mellékhatas — jobban
toleralhatok, jobb compliance

e Relapszusok megakadalyozasaban
hatéekonyabbnak tinnek

e DE: hosszu tavon sulyos problemat jelento
metabolikus hatasok jelentkezhetnek



Tartos hatasu (depot) készitmények:

2-3-4 hetente, lassu felszivodasu injekcio
formajaban

FOként szkizofrénia hosszu tavu kezelésében,
csokkent betegsegbelatas eseten — betegség kezdeten
kritikus els6 néhany eévben: relapszus prevencio!

haloperidol decanoat (Haloperidol
Decanoat, HPDC), zuclopenthixol decanoat (Cisordinol
Depot), flupenthixol decanoat (Fluanxol Depot)

risperidon (Risperdal Consta),
olanzapin (Zypadhera), paliperidon (Xeplion), aripiprazol
(Abilify Maintena)



Antipszichotikumok mellékhatasai

Anticholinergias Szedalas Roham

Orthostatikus
hypotonia
TD \

QTc
megnyulas

Antipszichotikum
Suly- — mellékhatasok

novekedeés :
Transaminase
) emelkedés

Diabetes

Thromboembolia Vérképzoszervi Prolactinaemia

After Casey J Clin Psychiatry 1996; 57: 40-5; Hagg et al. Lancet 2000; 355: 1155-6;
” - .. Wirshing et g/. Biol Psvchiafry 1998; 44: 778-83




Elsé generacids antipszichotikumok
mellékhatasai |.

e Extrapyramidalis mellékhatasok
e Akut disztonia (Akineton, BZD)
e Akatizia (béta-blokkolo, BZD)

e Rigiditas, tremor — pseudoparkinsonizmus
(antiparkinson szerek)

e Tardiv diszkinézia (?)

Neuroleptikus malignus szindroma



ElsG generacios antipszichotikumok
mellékhatasai |l.

e Antikolinergias melléekhatasok:

e szajszarazsag, homalyos latas, obstipacio,
tachycardia, vizelet retencio

e kognitiv karosodas, zavartsag, delirium
e Antihisztamin hatasok:

e szedacio, sulynovekedes
e Antiadrenerg hatas:

e ortosztatikus hypotenzio



Elsé generacids antipszichotikumok
mellékhatasai lll.

e Hyperprolactinaemia (cikluszavar, tejcsorgas,
Impotencia

e Majkarosodas (majenzim emelkedés, sargasag)

e Allergia

e Fokozott gorcskeszseg

e QTc megnyulas, ritmuszavarok (Haloperidol iv.)

e Hirtelen halal



Masodik generacios
antipszichotikumok mellékhatasai |.

e Antikolinergias mellékhatasok:

e szajszarazsag, homalyos
latas,obstipacio,tachycardia, vizelet retencio,
kognitiv karosodas, zavartsag, delirium

e Antihisztamin hatasok:
e szedacio, sulynovekedes
e Antiadrenerg hatas:
e ortosztatikus hypotenzio
e Extrapiramidalis mellekhatasok

e Hyperprolactinaemia



Masodik generacios
antipszichotikumok mellekhatasai ||

e QT megnyulas (QTc), ritmuszavarok (Zeldox,
Sertindol)

e Verkéepzes zavara, agranulocytosis (Leponex)
e Allergia

e METABOLIKUS SZINDROMA!

e Testsulynovekedeés

e Glukoz anyagcsere zavara — diabetes

e Hypercholesterinaemia, hypertrigliceridaemia

e Jelentosen novekedett kardiovascularis riziko!



Neuroleptikus malignus szindroma

e ELETVESZELYES ALLAPOT!

e Tunetek: laz / hyperthermia,
Izommerevség, tudatzavar, tachicardia

e Labor: CK emelkedeés, leukocytosis,
vesefunkcio zavar

e Kezelés: AP elhagyas, lazcsillapitas,
vitalis parameéterek monitorozasa,
Bromocriptin, PK-Mertz, Dantrolen

ECT?



Antidepresszansok




Antidepresszansok

e Indikacio:
e Depresszios epizod + fenntartdo — unipolaris
,2Endogén”, organikus, stb.
e Szorongasos zavarok
Panikzavar, generalizalt szorongas, stb.

e Kenyszerbetegség

e Evészavarok

e Szomatoform zavarok
e Szerhasznalati zavarok



Antidepresszansok

SZEROTONIN

NORADRENALIN

Szorongas

Indulat Memoria

Figyelem
Kényszeres tunetek

Koncentracio

Hangulat

Energia

Kognitiv
funkciok

Etvagy
Szex

Agresszio

Orém
Jutalom

Motivacio

DOPAMIN



Antidepresszansok tipusai |.

e \Visszavetel gatlok

e Szelektivek

Szerotnonerg ( ): citalopram, fluoxetin,
paroxetin, stb.

Noradrenerg (SNRI): reboxetin

Dopaminerg: bupropion

Kettés hatasu (SNRI): venlafaxin, duloxetin
e Nem szelektivek

Triciklusos antidepresszivumok (TCA).
clomipramin, amitriptylin, stb.) + egyéb, pl.
antikolinerg receptorhatasok!



Antidepresszansok tipusai |l.

e \Visszavetel fokozo
e Tianeptin (SSRE)
e MAO gatlok
e Reverzibilis MAO-A inhibitor: moclobemid
e Melatonerg szer
e Agomelatonin
e Atipusos és uj tipusu AD-ok

e Valtozatos, féleg SE, NA (és hisztamin)
receptorokon és visszavetelre hatnak

e Mianserin, mirtazapin, trazodon



Antidepresszivum mellékhatasok .

Szerotonerg hatasok (SSRI):

e Hanyinger, hanyas, hasmenes

e Fejfajas

e Agitacio, nyugtalansag az elso napokban
e Alvaszavar

e Szexualis zavar: vagy €s orgazmus zavara



Antidepresszivum mellékhatasok |I.

Noradrenerg hatasok (SNRI):

e Szedulés, ortosztatikus hypotonia
e Szapora szivveres

e Almossag

®

Antihisztaminerg hatasok (Atipusos):
e Szedacio, almossag

e Etvagyfokozodas, hizas



Antidepresszivum melléekhatasok lll.

Antikolinerg hatasok (TCA):
e Szajszarazsag

e Székrekedes

e Almossag

e Homalyos latas

e Vizeletretencio

e Szapora szivveres

e Delirium

e Epilepszias rohamok



Fokozhatjak-e az AD-ok az
ongyilkossagi veszeélyt?

e |GEN

e NEM



IGEN

latasuk lassan (2-4-6 het) alakul ki, viszont
e 1. Terapia els6 napjaiban fokozott
szorongas, nyugtalansag lephet fel

e TeendO: betegtajékoztatas, BZD

e 2. Motivacio, energia korabban javul, mint
a hangulat es a gondolkodas tunetel

e TeendO: szoros kontroll, sz.e. hospitalizacio

e 3. Nem felismert bipolaris zavarban kevert
allapotot indukal az AD

e Teendl: részletes anamnézisfelvétel, pontos
diagnozis!



Fazisprofilaktikumok




Fazisprofilaktikumok

Indikacioi:
e Bipolaris zavar, schizoaffektiv zavar

e Antidepresszans, antimanias,
fazisprofilaktikus hatas

Tipusai:
e Litium
e Antiepileptikumok
e Carbamazepin, valproat, lamotrigin
e (Masodik generacios AP-0k)



FP-ok - Litium

e Beallitas el6tt, majd felevente ellen6rizendo:
e Pajzsmirigy- es vesefunkciok, EKG

e Mellekhatasok:
e Hypothireozis
e Vesefunkcio zavar (diabetes insipidus)
e Kardialis tunetek
e Tremor, izomgyengeséeg
e Alacsony fehérvérsejt szam
e BoOrtunetek
e Sulygyarapodas



FP-ok - Litiumintoxikacio

e Havonta szérumszint kontroll!
e Folyadek- és sobevitel!
e Hanyas, hasmeneés!
e Tunetel:
e SeLi: >1.5 mmol/l
e Hanyinger, hanyas, izzadas
e Remegeés, gorcsok
e Beszéd- és mozgaszavar
e Aluszékonysag, zavartsag, tudatzavar

e Terapia: Li felfuggesztése, folyadek, so, dializis



FP-ok - Antiepileptikumok

e Carbamazepine
e \Vérkep- és majfunkcio zavar — ellenorzés
e Neurologiai tunetek (szérumszint)

e Valproat
e Majfunkcio zavar — ellenérzes

e Polycisztas ovarium szindroma (PCOS)

Amenorrhea, hirsutismus, hizas, csokkent
glukoztolerancia

e Neurologiai tunetek (szerumszint)

e Lamotrigine
e Eletveszélyes bértiinetek — lassu dézistitralas!



Anxiolitikumok
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DON'T PANIC




Anxiolitikumok - indikacio

e Indikacio
e Szorongasos zavarok
e Szermegvonas
e Szorongassal/nyugtalansaggal jaro barmely betegseg
e Rovid ideju kezelesre!l!
e Csoportositas

e Benzodiazepinek (BZD — GABA receptor agonistak)

Nagy potencialu (clonazepam, alprazolam), kis- és kozepes
potencialu (chlordiazepoxid, medazepam)

Hosszu (clonazepam) és rovid (alprazolam) felezési ido
e Nem-BZD tipusu GABA-agonista altatok
e Buspiron (5-HT1A parcialis agonista)

(Lassan kialakul6 hatas, nem mindig hatasos, nem okoz
fuggb6séget, hosszabb tavon is biztonsagos)



Anxiolitikumok — BZD-ek

e ElOnyelk:
e gyors és erdteljes hatas, flexibilis adagolas, jol
toleralhatok

e Mellekhatasok:

e tulzott szedacio/almossag, izomrelaxans hatas,
mozgaszavar, koncentraciozavar,

e Jelentos addiktiv potencial!
e Intoxikacio:
e Fentiek sulyosabb formaban + tudatzavar/koma,
légzeésdepresszio
e Mas gyogyszerrel/alkohollal, id6sekben, majfunkcios
zavarokban gyakrabban/sulyosabb formaban



BZD abuzus és fuggbseg

e Tartds hasznalat soran
e Tolerancia alakul ki — hatascsokkenés
e Adag, bevételi gyakorisag novekszik

e Gysz. csokkentéskor/elhagyasakor:
Feszultség (pszichés fuggbséq)
Megvonasos tlnetek (szomatikus fuggdseg)

e TUnetek
e (Gyakrabban érkezik gyogyszerert)
e |lzomgyengeség, faradékonysag,
e Mozgaskoordinacio zavara
e Memodria- es koncentracidozavar
e Megereszkedett fels6 szemhé;



BZD megvonas

e Sulyossag:
e DOozis, terapia hossza, szer felezesi ideje
e TUnetel:
e Pszichés tunetek (feszultseg, irritaltsag, alvaszavar)

e Vegetativ tunetek (remegés, szapora szivveres,
magas vernyomas, elénk reflexek)

e Epilepszias gorcsok, status epilepticus
e Tudatzavar — delirium
e [erapia:

e Nagypotencialu, hosszu hatasu BZD, kezdetben
nagyobb, majd fokozatosan csokkentett adagban

o Megel6zés!!)



Osszefoglalas

e Pszichofarmakonok megfelel6 alkalmazas
mellett hatekonyak, hosszu ideig is
biztonsagosan szedhetok,;

e Esetleges mellékhatasok figyelmet
érdemelnek

e Eletminéség
e Szomatikus kovetkezmenyek
e Betegegyuttmukodeés
e BZD-ek eseteben hozzaszokas lehetosegere

gondolni kell, hosszabb tavon lehetoleg ne
alkalmazzuk oket



Koszonom a
figyelmet!




