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Burton: The anatomy of melancholy,
Oxford 1632

Robert Burton
(1577-1640)

,...aZz abc huszonnéegy betljebdl
nem alkothato a kulonbozo
nyelveken olyan sok sz6, amilyen
sok tunettel a melankolikus
kedely egyutt jar...”
(Foldényi F. L.: Melankdlia, 1984)




A depresszio
orvosi értelemben vett betegség

m Meghatarozott tunetek (min. 5)
m Meghatarozott ideig (min. 2 hét)

m Meghatarozott genetikai, biologiai es
pszichoszocialis komponensek

m Meghatarozott terapiakra gyogyul



Torteneti attekintés diohejban

m Oszovetség: Saul kirdly melankolidja
m Hippokratész: melankolia (,fekete epe”)
m Robert Burton (1628): A melankalia
anatomiaja
m Adolf Meyer (1905): melankolia — depresszio
m Uttord kutatdk a XX. szadzadban:
Freud, Kraepelin, Leonhard, Winokur,
Angst, Goodwin, Akiskal



A mindennapi elettel gyakran egyutt
jaro rosszkedv, szomorusag

m JOl korulhatarolt helyzetre vonatkozik

m Pszicholdgiailag motivalt (beleérezhet0)
m A problema megoldodasaval eimulik

m Jol korulirt ,panaszok”

m A vegetativum (alvas, etvagy, szex,
emesztes, menses stb.) valamint a pszichés
€és mozgasos mukodes nem karosodott



Rosszkedv, szomorusag

gyasz
depresszio

[ e nRi.  EOUIE ¥, . L WGE. il

,A gyaszban a vilag valik uresse,
depresszioban maga az en.”

(Freud, 1917)



A major depresszio diagnozisa
(DSM-IV szerint) I.

A. Az alabbi tunetek kozul legalabb otnek jelen kell lenni,
minimalisan 2 hetig:
1. depresszios, szomoru hangulat
2. az érdeklodes es oromkeszseq jelentls

csokkenése

. lényeges sulycsokkenés/gyarapodas

. alvaszavar (csokkent/fokozott alvas)

. motoros nyugtalansag/gatoltsag

. faradtsag, er6tlenség, levertseg
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A major depresszio diagnozisa
(DSM-1V szerint) Il.

/. értektelenseg erzése, onvadlas, buntudat
8. csokkent gondolkodasi, koncentralasi es
dontési kepesseg
9. a halallal valo foglalkozas, halalvagy, ongyil-
kossagi szandek (terv, kisérlet)
B. A tunetek jelentés szenvedeést/funkciozavart
okoznak
C. A tunetek testi betegséggel (agydaganat, hypo-
thyreosis) nem magyarazhatok
D. Nem gyaszreakciorol van szo
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A manias epizod tunetel
(DSM-IV szerint)

. kbrosan emelkedett vagy ingerlekeny hangulat

(legalabb 1 hetig)

. felfokozott onértekelés

. csokkent alvasigeny

. szokatlan beszedesseg, bobeszedlseg

. gondolatrohanas, gondolattorliodas

. Szétszortsag

. pszichomotoros nyugtalansag, felfokozott

aktivitas (munka, etvagy, szex, sport, stb.)

. kritikatlan magatartas (ésszeritlen vasarlasok es uzleti

ugyek, stb.)



A depressziok ket legfontosabb
klinikal megjelenése
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Major depresszio Bipolaris
(unipolaris) (manias-depresszios)
betegseg



Bipolaris betetgseg-Szindromalis és
szubszindromalis formak

Bipolaris | Bipolaris |l

>2nap\ /
HT Akiskal, (Ed), JAD, 2003; 73:1-205
Angst et al,.JAD, 2003; 73: 133-146
CT Benazzi and Akiskal, JAD, 2003 73:33-38 °
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Unipolaris es bipolaris depresszio

m Unipolaris depresszio
Major depresszio
Minor depresszio/diszthimia
Rovid visszatero depresszio

m Bipolaris betegseg
Bipolaris | (depresszié-mania)
Bipolaris |l (depresszio-hipomania)
Minor bipolaris betegseg - ciklotimia



Larvalt (maszkirozott) depresszio

Viszonylag enyhe depresszio, dominaldan testi tunetek
Zarojelentések/vizsgalati leletek halmaza (tobbnyire negativ vagy
semmitmondo leletek)

Kezel6/konzultans orvosok nagy szama ( ,,Crux medicorum”)
Hianyzo6 pszichés, fokozott testi betegségtudat

A feltételezett vagy komorbid testi bajra alkalmazott kezelére a
pszichés allapot nem javul

Gyakran pozitiv csaladi vagy egyéni anamnézis

(depresszid, mania, szuicidium)

A panaszok napszaki €s szezonalis ingadozasa

m  Antidepresszivumra adott j0 valasz az anamnézisben

Epizodikus alkohol-abuzus (dependencia)
Rihmer, Psychiat Hung 1994, 9: 37-48.
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A hangulati betegségek gyakorisaga
a felnott lakossagban (%)

Elettartam 1 éves 1 hénapos
Nemzetkézi adatok
s Major depresszio 4,6-15,7 3,4-5,2 1,5-5,2
m Bipolaris (manias- 0,5-5,5 0,3-1,7 0,1-0,6
depresszios) bet.
Hazal adatok
s Major depresszio 15,1 7,1 2,0
m Bipolaris (manias- 5,1 1,1 0,5
depresszios) bet.
Szadoczky et al, J Affect Disord 1998, 50: 153-162.



A depressziok legfontosabb klinikal

jellemzéi |.

NO:férfi arany

major depresszio 2-2,5:1

bipol. bet. 1:1
Elvalt/kulonelé/munkanelkuli 2-3x T
Visszatéro epizodok

major depresszio 65-75%

bipol. bet. 90-95%
Szezonalitas 25-30%

bipolaris > major depr. teli > nyari



A depressziok legfontosabb klinikal

iellemz6i Il.
Eszak-déli gradiens f6leg teli depr.
Pszicho-szocialis gyakran provokaljak
stresszorok és testi bet. (kb. 50%-ban)
Betegsegkezdet bipol. < major depr.
Gyakori tarsbetegsegek szorongasos bet.

alkohol, ill. drog bet.
testi bet.



A depresszio rizikotenyezol

Depresszio (ongyilkossag) a csaladban (1° és 2°)

- a depressziok kb. 50%-a familiaris

- depresszio a csaladban = 3x esely

- MZ — DZ konkordancia = 80-90% — 35-45%
Sulyos korai negativ eletesemények
Szorongasos betegseg (panik, kényszer, stb.)
Alkoholizmus, drogbetegseg

Sulyos testi betegsegek (hypertonia, ISZB, stroke,
migren, stb.)

Sulyos aktualis pszichoszocialis stresszorok



A depresszio rizikoperiodusal

m Serdulokor
bipolaris > major depr.
m Szulés utani idoszak
bipolaris > major depr.
m Menopauza (klimax)
mayjor depr. > bipolaris
m Szezonalitas
teli, nyari



Ingerulet-atvitel a kozponti
idegrendszerben

Autoreceptor

Felszabadulas

Aminosavak

Poszt-

szinaptikus ma—)
sejt

Re-uptake

Szintetizalo
enzimek

Neurotranszmitter

Lebomlas

N—) COMT



Major depresszio soran csokkent a
kozponti idegrendszer...

m Szerotonin

m noradrenalin

m dopamin
rendszereinek aktivitasa.

Gyogyulas utan ez a csokkent mukodeés
normalizalodik.



Major depresszio soran csokkent a
kozponti idegrendszer...

m szerotonin (szorongas, alvas, étvagy, szex,
agresszio, kenyszer, szuicidalitas)

m noradrenalin (éberseg, motivacio, energia,
kognitiv mukodesek, sex, alvas)

m dopamin (drive, jutalmazas, szex, etvagy,
kognitiv mikodesek)
rendszereinek aktivitasa.

Gyogyulas utan ez a csokkent mukodeés
normalizalodik.



A depresszio 3 f0 oki tenyezoje

m Genetikal hajlam
(depreszio az 1° és 2° rokonoknal)
m Korai negativ életesemeények
(szulb elvesztese, izolacio)

m Provokalo negativ életeseméenyek
(pszichoszocialis stresszorok, hormonalis
krizisek, testi betegsegek)



A genetikal es kornyezeti tényezok
szerepe depresszioban

genetikal hajlam

koral / I

életesemeny

fokozott hajlam
provokalo

életesemény \ 1

DEPRESSZIO



Eletesemények és depresszié

,Csak jokedvet adj, Uram,
a tobbit majd megoldom magam”

(Garai Gabor)



A nem kezelt depresszio szovodmeényel

Ongyilkossag 15-19%
Ongyilkossagi kisérlet 35-50%
(bipolaris > major depr.)
Masodlagos alk./drog bet. 30-55%
Munka elvesztese 1,8-2,5%
tartos bet. all., stb.
Szeparacio, valas 2-3%
Fokozott szomatikus mortalitas 2-2,5%

(sziv-eérrendszeri, daganatos)
Az eu. ellatas fokozott terhelése 2,5x%



Depresszio es ongyilkossag

Az ongyilkosok 65-87%-a (nem kezelt) depresszidoban szenved a
halal idejéen

A nem kezelt depresszios betegek 15-19%-a ongyilkossagban hal
meg

Az ongyilkosok 30-44%-anak mar volt megel6z0 szuicid kisérlete

Az ongyilkosok 34-60%-a jar orvosnal az utolsé 4 héten belul (egy
héten bellul 16-40%)

Az sikeresen kezelt depreszios betegek ongyilkossagi rizikoja
tizedére csokken

Az orvosi (pszichiatriai) ellatas alapvet6 az ongyilkossag
megel6zéseében

Rihmer et al. Curr Opin Psychiat 2002, 15: 83-87.
Rihmer, Curr Opin Psychiat, 2007; 20: 17-22.
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Orvosi vizitek az ongyilkossag elott

Haziorvos Pszichiater

= 3 honapon belul 47-73% = -
= 1 honapon belul 34-60 % 18-21 %

m 1 heten belll 28-40 % 9-11 %

Pirkis s Burgess, Brit J Psychiat, 1998, 173: 462-474.

Andersen et al, Acta Psychiat Scand, 2000, 102: 126-134.



Az ongyilkossagi rizikofaktorok

m Elsodleges (orvosi, pszichiatriai) rizikofakotorok
Depresszio, schizophrenia, alk/drog-betegseg
Megel6z0 szuicid kisérlet (poz.csaladi anamn.)
Halalvagy, szuicid szandek kommunikacioja

m Masodlagos (pszicho-szocialis) rizikofaktorok
Negativ élet-események, munkanelkuliseg stb

s Harmadlagos (demografiai) rizikofaktorok
Ferfiak, fiatalok/id6sek, tavasz/kora nyar




Az ongyilkossagi halalozas alakulasa

Gotlandon a tanfolyam el6tt és utan
Az ongyilkossagban meghaltak szama évente (1981-1995)
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Ongyilkosok atlagos szama 1969—1980 kozott: 14.5 (8—20)
Rutz et al., IJCP, 1997; 1: 39-46



A depresszios ongyilkosok aranya az
ongyilkosok kozott a gotlandi tanfolyam
elott és utan (1981-1992)

p< 0.06 p<0.01

12

10.4 10.4

9.4

@ No. of non
depressive

suicides/year
B No. of depr.

suicides/year

2,5year 2,5year 2,5year 9,5year
before after before after
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Rihmer et al., JAD, 1995; 35: 147-152



Lenyges valtozasok a tanfolyam utani
2-3 évben

Gotland Svérodszag
m  Szuicid halalozas 60% | 1
m  Depresszio miatti 5% | 1
kérhazba utalas
m  Depresszio miatti 50% | 1
betegallomany
m  Antidepresszivumok 50% 1 1
m  Neurolepticumok, anxiolitikumok  25% | 1

[ S LAl J TR e R

Rutz et al. Acta Psychiat.Scand.1989, 79: 19-26
Rihmer et al. J.Affect.Disord.1995,35:147-152



Suicide rate and prescription of ADs in Hungary (1983-
2011)
(95% of ADs were new compounds in 2008)

Compl. suic. 2010: 2492 (SR:25)

4 . .
4, 45 O Suicide rate 2011: 2422 (SR:24)
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Suicide rate: - 49 %

Rihmer, W J Biol Psych 2004; 5: 55-56.
Sebestyén et al, W J Biol Psych, 2010; 11: 579-585.
Rihmer et al, Lancet, 2013; 387: 722-723.



A depresszio kezelesenek celjal

m A tunetek (szenvedes) megszuntetese

® A munkahelyi, csaladi, tarsadalmi aktivitas
helyreallitasa

m A visszaesees megelozese

m A szovodmenyek megeldzése (elettartam
megnovelése)

m Anyagi haszon a csalad és tarsadalom szamara



A depresszio kezeléesének gazdasagi
vonatkozasai

m A depresszio kezelesenek X
koltsegei (korhazi ellatas,
gyogyszer, munkabér, stb.)

m A nem kezelt depressziok 15-20x
okozta tarsadalmi kar (on-
gyilkossag, rokkantositas,
masodlagos alk./drog bet., stb.)



A depresszio kara és ara
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A depresszio un. ,jeghegy-jelensege”

m megfeleldéen kezelt betegek ‘

m kezelt betegek

e -
® hem megy/jut
el orvoshoz




Kezelt — nem kezelt depressziok

m Magyarorszagon 2006-ban a
depresszios betegek kb. 35%-a allott
gyogyszeres kezeles alatt (20 eve
csak 3-4%)

m Svedorszagban, Daniaban, Svajcban,

Ausztraliaban és az USAban ez az
arany 50-75%



A major depresszio gyakorisaga az
orvosi ellatas kulonbozo szintjein

Csaladorvosok 8-12%
Belgyogy./kardiologiai ambulanciak 20-28%
Pszichiatriai ambulanciak 35-45%

Pszichiatriai osztalyok 30-40%



A depressziok terapiaja

m Pszichoedukacio
m Bioldgiai terapiak
- gyogyszeres terapiak
- alvasmegvonas
- fenyterapia, ECT, TMS

m Pszichoterapiak
- egyeéni tamogato (szupportiv)
- egyeéni celzott (IPT)
- csoportterapia
- csaladterapia
- kognitiv/imagatartasterapia



A depresszio gyogyszeres kezelése |.

Major depresszio eseten mindig kell antidepressziv

gyogyszer
A depresszios betegek kulonbozo csoportjal
kulonboz0 antidepresszivumokra reagalnak

Megfelel6 adag megfelelo ideig
A hatas csak kb. 10-14 nap utan mutatkozik

Mellekhatasok jelentkezhetnek, de ezek tobbnyire
atmenetiek



A depresszio gyogyszeres kezelése |l.

m Hatastalansag eseten 3-4 het mulva modositas
vagy gyogyszervaltas

m Szukseég esetén szorongasoldok, altatok
(atmenetileg), bipolaris betegségben hangulat-
stabilizatorok

m [Uunetmentesség esetén meg 6-12 honapos
kezeles, visszaterO esetekben evekig-évtizedekig is

m A hatéekony gyogyszerek helyreallitjak a kozp.
iIdegrendszer szerotonin, noradrenalin, illetve
dopamin forgalmat



Az antidepresszivumok felosztasa

m SSRI (Fevarin, Floxet/Prozac, Paroxat/Rexetin,
Seropram/Dalsan, Zoloft/Stimuloton, Cipralex)

m Kettos hatasu szerek (Efectin, Remeron, Cymbalta ill.
Wellbutrin)

SNRI (Edronax)

RIMA (Aurorix, Maorex)

SSRE (Coaxil)

Egyeb (Valdoxan, Trittico)

Multimodalis (Brintellix)

Tri-tetraciklusos szerek (Anafranil, Melipramin, Ludiomil,
Noveril, Teperin)



STAR*D Study demonstrates that current
treatment has limited effectiveness
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First Line One Prior Two Prior Three Prior
Treatment Treatment Treatment Treatment
Effect Failure Failures Failures

Cumulative rate of remission: 28% 53% 81%

Trivedi (2006) Am J Psychiatry, Rush (2006) Am J Psychiatry, Fava (2006) Am J Psychiatry, McGrath (2006) Am J Psychiatry

Huynh et al, Prim Care Companion J Clin Psychiatry, 2008; 10: 91-96.



A depresszio kezelesenek idotartama

Terapias
beavatkozas

Akut Hosszutav t



Gyogyulas utan meddig folytassuk az
antidepressziv farmakoterapiat ?

m 40 év alatti betegnél

1. epizod utan 6 — 9 honapig

2. epizod utan 4 — 5 evig

3. epizod utan folyamatosan
m 40-50 év kozotti betegnél

1. epizdd utan 4 — 5 evig

2. epizod utan folyamatosan

m 50 év feletti betegnél
1.epizod utan folyamatosan



Gyakori tevhitek a betegek, illetve a
lakossag koreben

A depresszio nem betegség, csak
Jellemgyengeseg”

A depresszio (gyogyszerekkel) nem gyogyithato

Az antidepreszivumok ,mergezik az agyat”, vagy
hozzaszokast okoznak

A pszichiaterek mindenkit ,bolondnak™ minGsitenek

A depresszio pihenéssel, kornyezetvaltozassal
gyogyithato (,szedd o0ssze magad”)

A kivalto okot kell megszuntetni



A panikbetegség mint orvosi
ertelmben vett betegseg

Prof. Dr. Rihmer Zoltan
SE, Budapest



A szorongasos betegségek (,neuro-
zisok™) felosztasa a DSM-IV szerint

m Panikbetegseg

m Generalizalt szorongasos betegseg
m Kenyszerbetegség

m Szocialis fobia

m Agorafdbia

m Poszttraumas stressz-betegseg

m Akut stressz-betegseg

m Specifikus fobia



A panikbetegseg harom komponense
m [smetlodo panik attackok

m Anticipalt szorongas

m Agorafobia

( Minor ill. major depresszio )



A panikroham tunetei (DSM-IV)

m Legalabb 4 az alabbiakbol:

1, palpitacio/tachikardia 8, szédules,ajulaserzes

2, 1zzadas 9, derealizacio,

3, remeges,reszketeés 10, megoruléstdl valo felelem
4, fulladas,legszomj 11, halalfélelem

9, gomboc-érzes 12, pareszteziak, zsibbadas
6, mellkasi fajdalom 13, hidegrazas,kipirulas stb.

7, hanyinger, hasi panaszok



A panikbetegseg klinikai jellemzoi

NG : Ferfi arany = 2,5: 1

Leggyakrabban 18 eés 25 év kozott indul

Gyakori a gyermekkori szeparacios szorongas
Agorafobia az esetek 65-80 szazalékaban

Major depresszio 38-90 szazalekban (2-20 éves
kovetés)

Szekunder alkohol/drog bet. gyakori (szuicidalitas)

m Hipertonia, nyombélfekely, mitralis prolapszus,
idiopatias kardiomiopathia gyakran tarsul hozza

(koffein fogyasztasa gyakran provokal panikrohamot)



A panikbetegseg epidemiologiaja

m A felnétt lakossagban

Nemzetkozi Hazai
Elettartam prev. 1,1-3,5% 4,4%
1 eves prev. 0,9-2,5% 3,1%
1 hénapos prev. 0,5-2,0% 2,0%
m Csaladorvosi rendeléseken 3-9%
m Kardiologiai osztaly/amb. 19-22%
m Neurologiai osztaly/amb. 13-15%

Szadoczky et al. Orv. Hetil. 2000, 141: 17-22



A panikbetegseg kezelése

m Farmakoterapia
Antidepresszivumok (SSRI, kettos hat., RIMA)
Nagy potencialu benzodiazepinek

(alprazolam, clonazepam)

m Pszichoedukacio

m Szupportiv pszichoterapia

m Ceélzott pszichoterapia (Iégzés-kontroll terapia,

magatartas-terapia stb)



Altalanos szempontok panikbetgegek
farmakoterapiaja soran

m Megfelelo dozis (fokozatos felépites), megfeleld
ideig (min. 3-4 hét)

m Hatastalansag eseten tovabbi dozis emeles, |ll.
gyogyszer-valtas

m Preferaljuk a kombinalt kezelést
(antidepresszivum + nagy potencialu BZD)

m Gyogyulas eseten meg legalabb 6-8 honapig

folytassuk a kezelést, tobb éves anamnezis
eseten akar évekig is



Magyarazzuk el a betegeknek

m A gyogyszeres kezelés hatasa csak nehany nap
vagy hét mulva jelentkezik

= Atmenetileg (artalmatlan) mellékhatasok is
fellephetnek (pl. almossag. szedulés, stb)

m A tartos gyogyszeres kezeles nem jelent
fuggoseget, hozzaszokast, stb.

m A gyogyszerek onkenyes (hirtelen) elhagyasa
kellemetlen (megvonasi) tuneteket |ll.
visszaesest okozhat



Kreativitas és depresszio

A depresszio, és kulonosen a bipolaris
betegseg kb. 3-5x gyakoribb kiemelkedo
kreativitasu emberek kozott:

- Tudosok 44%
- Zeneszerzok 50%
- Képzdmuiveészek 56%
- Politikusok 59%
- [rék 88%

Post F, Brit J Psychiat, 1994; 161: 22-34



