BIULETYN SZKOLENIO

NR 1/2009




BIULETYN REDAGUJE PREZYDIUM PORA
oraz
KOMITET REDAKCYJNY:

Przewodniczacy — dr n. farm. Aleksander Czarniawy
Redaktor Naczelny — mgr farm. Lidia Maria Czyz
Opracowanie edytorskie — Adam J. Czartoryski
tel. (017) 85-38-212, tel. kom. 508-184 087, tel./fax (017) 85-29-206

WYDAWCA: PODKARPACKA OKREGOWA IZBA APTEKARSKA

35-025 Rzeszow, ul. Jagiellonska 23/5,

tel. (017) 85-38-212, tel./fax (017) 85-29-206
www.poia.pl, e-mail: biuro@poia.pl

konto: Bank PKO S.A.

nr 03 1240 4751 1111 0000 5517 8507

ISSN: 1896-7639

Materiatéw nie zamoéwionych redakcja nie zwraca
i zastrzega sobie prawo do skrétow, adiustacji, zmiany tytutow.

Redakcja nie odpowiada za tres¢ reklam, ogtoszen.

Nakfad 1 180 egz.
Egzemplarz bezptatny

Druk: Drukarnia ,,KOLOR"”, Tyczyn, ul. Kosciuszki 4A, tel. (017) 22 99 345



-206

ytutéw.

I_r

Kolezanki i Koledzy,

pierwszy w tym roku numer Biuletynu Szkoleniowego przynosi przede
wszystkim dwie, stosunkowo obszerne, prace cztonkéw Podkarpackiej 1zby,
odbywajacych staz specjalizacyjny w zakresie farmacji aptecznej. Obydwie
bardzo ciekawe, warte zapoznania sie z tematami, ktére wielekro¢ pojawiaja
sie w naszych kontaktach z pacjentami ,,przy pierwszym stole”.

Komisja informuje jednoczesnie, ze juz kilkanascie os6b sposrod naszych
Kolegdw uzyskato tytut specjalisty, tak z zakresu farmacji aptecznej jak i far-
macji szpitalnej — gratulujemy ponownie !

Kilkanascie oséb kontynuuje cykl szkolenia i przygotowuije sie intensywnie
do egzaminu panstwowego — zyczymy powodzenia ! To nieprawda, ze tytut
ten nie stuzy niczemu w zawodowej karierze aptekarza, jak czesto styszy sie
w rozmowach kuluarowych podczas aptekarskich spotkan. Zapomnielismy
chyba, ze praca aptekarza polega przede wszystkim na stuzeniu choremu,
nie tylko dostarczeniu mu przepisanego przez lekarza leku po jak najnizszej
cenie, ale przede wszystkim stuzeniu radg i pomocg w orientacji w coraz
bardziej bogatym asortymencie srodkéw leczniczych, dostepnych nieomal
na kazdym rogu ulic. Zapominamy, ze chociaz towar, ale jednak bardzo
specyficzny codziennie trafia z naszych ragk do cztowieka edukowanego przez
coraz bardziej osaczajaca go reklame. A do sprawowania wtasciwej opieki
farmaceutycznej potrzebna jest szeroka wiedza z wielu dziedzin tak szybko
rozwijajacej sie nauki. Konkurencja miedzy aptekami, nieunikniona w dzisiejszej
rzeczywistosci, powinna polegac na szerokiej wiedzy stuzacej wtasnie opiece
farmaceutycznej, zapobieganiu interakcjom miedzylekowym, edukacji pa-
cjenta w zakresie preparatéw dostepnych na zyczenie nabywcy. Nie bgdzmy
tylko , kupcami”!

Biuletyn przynosi tez skroty dwoch wystapien na XVIII Sympozjum Historii
Farmacji Polskiego Towarzystwa Farmaceutycznego ,,Muzealnictwo farma-
ceutyczne”, ktére w tym roku odbyto sie w Ciechocinku, z sesjami wyjazdo-
wymi w Bydgoszczy i Toruniu. | znowu szkoda, ze z terenu naszej Izby uczestni-
czyto tak mato osob.

Komisja Nauki i Szkolenia
Podkarpackiej Okregowej Rady Aptekarskiej



mgr farm. Tomasz Kasprzyk
Przemysl

Leczenie bélu w schorzeniach reumatycznych

Celem tej pracy jest przedstawienie sposobow leczenia bélu w schorze-
niach reumatycznych.

Powszechnie uwaza sie, ze wspélnym mianownikiem choréb zaliczanych
do reumatycznych jest bél zlokalizowany w obrebie narzagdéw ruchu. Bardzo
czesto jednak bol ze strony tkanek tworzacych ukfad ruchu stanowi tylko
jeden i niestaty objaw tej choroby. Objawy ze strony narzadéw wewnetrznych,
uktadu nerwowego, moczoptciowego, wzroku oraz skéry i bfon sluzowych
mogg dominowac obrazie klinicznym i czesto wyprzedza¢ objawy stawowe.
Etiopatogeneza wiekszosci przewlektych zapalnych choréb reumatycznych
nadal pozostaje jedynie domniemana. State jest zatozenie, ze u 0s6b z gene-
tycznie uwarunkowanga predyspozycjg czynnik lub czynniki infekcyjne inicjujg
reakcje autoimmunologiczne, ktére prowadzag do niewygasajacego procesu
zapalnego w tych chorobach. Dlatego aby zrozumiec i pozna¢ wszystkie zja-
wiska zachodzace w chorobach reumatycznych, nalezy potaczy¢ najnowsze
osiggniecia w dziedzinie biochemii, genetyce i immunologii. Amerykanskie
Towarzystwo Reumatologiczne dzieli choroby reumatyczne na 10 grup:

I. Uktadowe zapalne choroby tkanki tacznej
Il. Zapalenie stawoéw z towarzyszacym zapaleniem kregostupa
[ll. Choroba zwyrodnieniowa stawow
IV. Zespoty reumatyczne towarzyszace zakazeniu
V. Choroby metaboliczne i gruczotéw dokrewnych, ktérym towarzysza
objawy stawowe (reumatyczne)
VI. Nowotwory
VII. Zaburzenia nerwowo-naczyniowe
VIIl. Choroby kosci i chrzastek
IX. Zamiany pozastawowe
X. Rdézne choroby, ktérym towarzyszg objawy stawowe

Omoéwienie wszystkich wymienionych w klasyfikacji jednostek przekracza
zakres tej pracy, jednak zostang opisane sposoby leczenia dwéch jednostek:
reumatoidalnego zapalenia stawow oraz choroby zwyrodnieniowej stawow.

Reumatoidalne zapalenie stawéw RZS

Reumatoidalne zapalenie stawow jest przewlekty, uktadowg choroba
zapalng o charakterze autoimmunologicznym, w ktérej wiodgcym objawem
jest zapalenie stawow obwodowych. Proces zapalny jest procesem postepu-
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jacym, prowadzacym do deformacji i destrukcji stawéw czego konsekwencja
jest uposledzenie wydolnosci funkcjonalnej i kalectwo. Objawy podstawowe,
takie jak guzki reumatyczne, zapalenie osierdzia i/lub migsnia sercowego,
zmiany w ptucach, nerkach, przewodzie pokarmowym, limfadenopatia oraz
uogolnione zapalenie naczyn wystepuja z rézng czestoscig i wskazujg na
uktadowa postac choroby, ktéra czesto prowadzi do zgonu. Czestosc
wystepowania rzs w réoznych populacjach jest zblizona i waha sie od 1-2%;
u kobiet choroba wystepuje trzy razy czesciej niz u mezczyzn. Rzs wystepuje
w kazdym wieku, jednak najczestszy okres zachorowania jest notowany
w przedziale pomiedzy 25 a 60 rokiem zycia. Szacuje sie, ze do 50% chorych
w ciggu 5lat trwania choroby staje sie stale niezdolnymi do pracy. Istniejg
dowody, ze rozpoznanie choroby w jej poczatkowym stanie oraz szybkie
wdrozenie leczenia lekami modyfikujagcymi przebieg choroby powoduje
znaczne zmniejszenie liczby oséb ktore zaprzestajg aktywnosci zawodowej.

Etiopatogeneza

Etiologia choroby jest nieznana. Patogeneza jest wieloczynnikowa
w ktorej istotng role odgrywaja zaburzenia immunologiczne, czynniki gene-
tyczne oraz infekcje. Rzs jest choroba, ktérej inicjacja i podtrzymywanie procesu
zapalnego zalezne jest od odpowiedzi komoérek T na nieznany antygen lub
antygeny. Konsekwencjg jest stymulacja komérek T do uwalniania przede
wszystkim I1-2 oraz interferonu vy. Indukujg one makrofagi do wytwarzania
cytokin prozapalnych (IL-1 TNF-a ) oraz innych mediatoréow zapalenia.
Nastepstwem tych zjawisk jest aktywacja fibroblastéw, stymulacja komorek
srodbtonka do proliferacji i tworzenia nowych naczyn oraz aktywacja osteo-
klastéw.

Innym zjawiskiem autoimmunologicznycm jest miejscowa produkcja
czynnikéw reumatoidalnych w bfonie maziowej stawoéw, ktére sq przeciw-
ciatami skierowanymi przeciwko immunoglobulinie klasy IgG. Zwigzanie an-
tygenu z przeciwciatem oraz sktadowych komplementu prowadzi do powsta-
nia komplekséw immunologicznych ze zmniejszeniem stezenia komplementu
w plynie stawowym i nagromadzeniem elementéw komoérkowych w stawie.
Leukocyty wielojgdrzaste aktywowane przez czynnik hemotaktyczny uwalniany
z komplementu podczas procesu fagocytozy uwalniajg enzymy hydrolityczne,
wolne rodniki tlenowe oraz metabolity kwasu arachidonowego odpowie-
dzialne bezposrednio za uszkodzenie tkanki

Wiele czynnikow infekcyjnych, zaréwno wirusowych jak i bakteryjnych
rozwazanych jest w patogenezie rzs. Naleza do nich wirus Epstein-Barr,
zakazenie pateczkami Salmonella, Proteus mirabilis oraz Proteus haemolysin,
niemniej nie ma na razie przekonywujacych dowodéw na ich udziat w indukg;ji
choroby.



Diagnostyka, obraz kliniczny

Poczatek choroby czesto poprzedzony jest objawami prodromalnymi,
takimi jak: zmeczenie, brak taknienia, ostabienie, spadek wagi, stany pod-
goraczkowe oraz uczucie sztywnosci miesni i stawéw. U 15% chorych
obserwuje sie ostry poczatek choroby ze stanami gorgczkowymi i silnymi
bolami miesni. U ponad 70% chorych choroba od poczatku ma charakter
przewlekty. Objawy stawowe pojawiajg sie stopniowo zajmujgc kolejne stawy.
Obserwowane sa krétkotrwate remisje choroby poprzedzajgce ponowne rzuty
zapalenia stawéw. U okoto 20% chorych poczatek choroby ma charakter
zapalenia wielostawowego z towarzyszagcym zwiekszeniem cieptoty ciata.
Poczatek choroby zazwyczaj nie koreluje z jej przebiegiem oraz prognozo-
waniem. Istniejg jednak obserwacje wykazujgce, ze ostry poczatek choroby
moze wskazywac na tagodny przebieg i dtugotrwate remisje. Choroba prze-
waznie rozpoczyna sie od matych stawodw, szczegodlnie palcéw, symetrycznie
i postepuje osrodkowo. Zajete stawy sg bolesne, obrzekniete i zaczerwienione.
W ostrym rzucie zapalnym moze dojs¢ do nagromadzenia ptynu w stawach.
Proces zapalny prowadzi w przeciggu kilku lat do uszkodzenia i niestabilnosci
stawow, co w przypadku stawoéw rak daje obraz tokciowego odgiecia palcow
(ulnaryzacja), podwichnie¢ paliczkéw, zanikéw miesniowych, zerwania
sciegien i przykurczéow stawowych. Grozne powikfania moga wystapi¢ w na-
stepstwie zapalenia stawu szczytowo-obrotowego. Zniszczenie zeba obrotnika
moze doprowadzi¢ do niebezpiecznych podwichniec i objawdw ucisku na
rdzen kregowy. W 20% przypadkow rzs stwierdza sie guzki reumatoidalne
umiejscowione w skorze i pod skérg. Guzki reumatoidalne moga sie réwniez
tworzy¢ w narzadach wewnetrznych. Objawy narzagdowe sg rzadsze, moga
wystepowac pod postacig zapalenia optucnej, widknienia ptuc, zapalenia
osierdzia, zapalenia migsnia sercowego, zapalenia struktur przedniego odcinka
oka, zapalenia naczyn. Amerykanskie Kolegium Reumatologiczne (ACR)
wprowadzito kryteria ktdrymi nalezy sie kierowac¢ diagnozujac rzs. Wyszcze-
golniono 7 objawodw, z ktdrych pierwsze 4 (oznaczone *) muszg trwac co
najmniej 6 tygodni i wystarcza do rozpoznania choroby (ryc. 1). W ostatnich
latach wprowadzono pojecie wczesnego rzs. Jest to rzs w poczatkowej fazie
pierwszych kilku miesiecy, gdzie objawy czesto wystepuje niesymetrycznie
i zaczynajg sie od zajecia pojedynczego stawu, np. barkowego lub kolano-
wego. Czes¢ chorych spetnia kryteria ACR dopiero po 2-3 latach.
Dodatkowe wykonanie badan laboratoryjnych wystarczy do podjecia decyzji
terapeutycznej i wdrozenia leczenia. Ze wzgledu na fakt, ze markery serolo-
giczne moga wystepowac tez w innych jednostkach chorobowych oraz u zdro-
wych ludzi, nie znalazty sie do tej pory w standardach rozpoznania opra-
cowanych przez ACR



Kryteria Wyjasnienie

1. Sztywnos¢ poranna Czas trwania sztywnosci >1h (do wystgpienia wyraz-
stawow* nej poprawy)

2. Zapalenie trzech lub | Jednoczasowy obrzek lub wysiek 3 stawow stwier-
wiecej stawow* dzony przez lekarza; obecnos¢ tylko kostnego pogru-
bienia stawu nie spetnia kryterium

3. Zapalenie stawow reki* | Zapalenie co najmniej jednego stawu $rodreczno-
palcowego lub miedzypaliczkowego blizszego raz
stawu nadgarstkowego

4. Symetryczne zapalenie| Jednoczasowos¢ i jednoimiennos¢ obustronnych

stawow™ zmian zapalnych. Obustronne zapalenie stawow
srédreczno-palcowych, miedzypaliczkowych lub
srodstopno-palcowych spetnia kryterium bez zacho-
wania absolutnej symetrycznosci

5. Guzki reumatoidalne | Stwierdzone przez lekarza nad wyniostosciami ko-
stnymi po stronie wyprostnej w okolicach stawow

6. Obecnos¢ czynnika Stosujgc metody w ktérych odsetek dodatnich wy-
reumatoidalnego nikdéw kontroli nie przekracza 5%
W surowicy

7. Zmiany radiologiczne | Stwierdzenie przynajmniej dekalcyfikacji. Obecnos¢
typowe dla rzs tylko zmian zwyrodnieniowych jest wykluczeniem

Ryc.1 Kryteria diagnostyczne rzs wg. ACR(Amerykanskie Kolegium Reuma-
tologiczne)

W badaniach laboratoryjnych rzs objawia sie:

® \Wzrostem aktywnosci wyktadnikéw stanu zapalnego /OB, biatko C reak-
tywne, nadptytkowos¢, niedokrwistos¢ normocytarna i normobarwliwa/

® Obecnoscig tylko w czesci przypadkéw tzw. serologicznego czynnika
reumatoidalnego zapalenia stawdw /czynnika reumatoidalnego (RF), prze-
ciwciat przeciwcytrulinowych (anty-CCP), przeciwciat antykeratynowych
(AKA), przeciwciat anty Ra-33, anty- Sa i innych rzadziej cytowanych/

W diagnostyce obrazowej rzs wykonuje sie klasyczne zdjecie rentgeno-
wskie dtoni i stop oraz w miare potrzeby innych zajetych stawoéw (kolan,
kregostupa szyjnego). W typowym rtg w poczatkowej fazie choroby nie
stwierdza sie zadnych zmian; w miare trwania choroby pojawia sie niecharak-
terystyczna osteoporoza okotostawowa, a nastepnie nadzerki, podwichniecia
i ankyloza stawéw. Obecnos¢ nadzerek stawow swiadczy o nieodwracalnym
uszkodzeniu stawu. Pierwsze nadzerki pojawiajg sie po okoto dwdch latach
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trwania choroby. W ocenie zmian radiologicznych powszechnie stosuje sie
skale Steinbrockera

Okres Objawy radiologiczne

Okres | - watpliwy ® Brak zmian radiologicznych

® Zgrubienie czesci miekkich okotostawowych
® Osteoporoza okotostawowa

® Odczyny okostnowe

Okres Il - zmian matych | ® Zwezenie szpar stawowych
® Geody w tkance podchrzestnej
® Nadzerki na powierzchniach stawowych

Okres Il - zmian srednich | ® Wieksze rozprzestrzenianie i nasilenie powyz-
szych zmian

® Znieksztatcenia stawow:

- Podwichniecia

- Ulnaryzacja

- Przeprost

Okres IV - zmian duzych | @ Zrosty kostne i widkniste

Ryc. 2 Ocena radiologiczna zmian kostnych rzs wg. Steinbrockera

W miare trwania choroby dochodzi do ograniczenia sprawnosci fizycznej
i wydolnosci czynnosciowej oraz pogorszenia jakosci zycia. Klasyfikacja stopnia
wydolnosci czynnosciowej u chorych na rzs przedstawiono w tabeli ponizej.

Stopien 1| Petna wydolnos¢; mozliwos¢ wykonywania codziennych czyn-
nosci bez przeszkody

Stopien 2| Wydolnos¢ wystarczajgca do wykonania zwyktych czynnosci
mimo przeszkody z powodu bélu jednego lub kilku stawow

Stopien 3| Wydolnos¢ czynnosciowa wystarczajagca do petnienia tylko
niektorych elementarnych czynnosci zycia codziennego,
ewentualnie za pomocg odpowiednich urzadzen (niemoznos¢
przygotowania positku i wychodzenia z domu bez opieki)

Stopien 4| Unieruchomienie w tézku lub woézku, z niezdolnoscia do
samoobstugi (niezbedna pomoc drugiej osoby przy ubieraniu,
odzywianiu, zabiegach toaletowych, poruszaniu sie na wozku)

Ryc. 3 Klasyfikacja stopnia wydolnosci czynnosciowej w przebiegu rzs



Choroba zwyrodnieniowa stawéw

Choroba zwyrodnieniowa stawoéw jest najczestszg chorobg stawow.
Charakteryzuje sie postepujacym uszkodzeniem i zanikiem chrzastki stawowej
z towarzyszacymi zmianami wytwoérczymi nowej kosci na brzegach stawéw
(osteofitéw) oraz zageszczeniem struktury kostnej podchrzestnej. Uszkodzone
procesem zwyrodnieniowym struktury stawowe wzbudzaja jatowe zapalenie
stawoéw. Jest to choroba przewlekta, powoli postepujaca dotyczaca najczesciej
jednego lub kilku stawoéw, rzadziej wielu stawodw.

Choroba zwyrodnieniowa stawow jest najstarszg i najczestsza chorobg

stawow w populacji ludzkiej i dotyczy okoto 15% ludzi swiata. Wystepuje
ona u wszystkich gatunkéw ssakéw oraz u ludzi wszystkich ras bez wzgledu
na szerokos¢ geograficzng i klimat. Zmiany kostne charakterystyczne dla tej
choroby znajdowano w starozytnych szkieletach ludzkich i u dinozaurow.
Radiologiczne objawy tej choroby stwierdza sie u 30% ludzi miedzy 45 a 60
rokiem zycia. Zmiany zwyrodnieniowe czesciej stwierdza sie u starszych kobiet
niz u mezczyzn, a u tych ostatnich natomiast czesciej spotyka sie zmiany
zwyrodnieniowe w stawach biodrowych przed 45 rokiem zycia.
Chorobe zwyrodnieniowg stawow dzielimy na pierwotng — gdy czynniki
etiologiczne nie sg znane oraz wtérng — spowodowane szeregiem czynnikow
natury mechanicznej, metabolicznej lub zapalnej dziatajacych lokalnie lub
jako choroba uktadowa.

Choroba zwyrodnieniowa pierwotna

Samoistna
Miejscowa
Rece (guzki Heberdena i Boucharda posta¢ nadzerkowa
Stopy (paluch koslawy, sztywny)
Kolana (staw rzepkowo-udowy, przysrodkowy i boczny przedziat
Biodra
Kregostup (stawy miedzykregowe, spondyloza, krazki miedzykregowe)
Uogédlniona choroba zwyrodnieniowa

Choroba zwyrodnieniowa wtérna

Czynniki wrodzone i/lub dziedziczne
Alkaptonuria
Choroba Wilsona
Hemochromatoza
Choroba Morquio
Hemofilia
Wrodzona dysplazja biodra




Czynniki nabyte
Miejscowe
Urazy ostre (ztamania, zwichniecia, uszkodzenia tekotek)
Urazy przewlektfe (praca zawodowa, sport wyczynowy)
Martwica aseptyczna
Dostawowe wstrzykiwanie kortykosteroidow
Ztuszczenie gtowy kosci udowej
Bakteryjne zapalenie stawu
Choroba Pageta
Neuropatie (cukrzyca, jamistos¢ widzenia, wiad rdzenia)

Uktadowe
Akromegalia
Nadczynnos¢ przytarczyc
Dna
Chondrokalcynoza
Otytos¢
Reumatoidalne zapalenie stawéw
Nadmierna wiotkos¢ stawow

Etiopatogeneza

Wprawdzie zmiany patologiczne w chorobie zwyrodnieniowej dotycza
catego stawu, to jednak miejscem pierwotnych i najwiekszych zmian jest
chrzastka stawowa. Ponadto w patogenezie choroby zwyrodnieniowej istotna
role odgrywa pozakomorkowa macierz ztozona z wtokiem kolagenu, kwasu
hialuronowego i protegolikanéw. Podstawowa role w syntezie i degradacji
sktadnikédw macierzy chrzastki odgrywaja chondrocyty dysponujgce petnym
garniturem enzymow i ich inhibitorow niezbednych do anabolizmu i kata-
bolizmu chrzastki.

Druga powszechnie przyjetg przyczyng zmian zwyrodnieniowych w sta-
wach upatruje sie w tkance podchrzestnej a nie w chrzastce stawowe;j.
Mikroztamania beleczek kostnych znajdujacych sie pod chrzastkg powoduja
na skutek ich gojenia stwardnienie kosci, co ze wzgledu na wiekszg sztywnos¢
zmienionej tkanki powoduje zmniejszenie absorpcji nadmiernych sit dziata-
jacych na powierzchnie stawowe. Chrzgstka opierajac sie na twardym podtozu
ulega mechanicznemu uszkodzeniu.

W etiopatogenezie choroby zwyrodnieniowej zaréwno pierwotnej jak
i wtérnej duza role odgrywajg czynniki genetyczne i hormonalne. Takze
czynniki zapalne biorg udziat w patogenezie chzs, stad aby podkresli¢ zapalne
podtoze choroby uzywana jest nazwa osteoarthritis.



Objawy kliniczne, diagnostyka

Dominujacym objawem klinicznym w chorobie zwyrodnieniowej jest bol.
We wczesniejszych okresach choroby bol powstaje podczas ruchu stawu
(chodzenie, zmiana pozycji), w pdzniejszym okresie choroby bole pojawiaja
sie przy najmniejszym ruchu oraz w nocy. Objawy te korelujg ze zmianami
w chrzastce. W chrzastce nie ma zmian zakonczen nerwowo czuciowych. Bol
spowodowany jest zmianami w strukturach okotostawowych, w torebce sta-
wu, aparacie wiezadtowo — miesniowym lub wtérnym stanem zapalnym, ktéry
nie jest zjawiskiem statym. Czasami odpryski chrzastki lub wolne ciata stawowe
mogg doprowadzi¢ poprzez mechaniczne draznienie stawu do stanu zapal-
nego i wéwczas bél utrzymuje sie stale. W chzs wystepuje réwniez uczucie
sztywnosci, ktére na ogo6t nie przekracza 15 minut. Wraz z postepem choroby
dochodzi do pogrubienia i deformacji stawow, podwichnieé, niszczenia
chrzastki, zapadania kosci podchrzestnej i tworzenia cyst. Ogranicza sie
réwniez ruchomos¢ stawu. Z klinicznego punktu widzenia najwieksze zna-
czenie ma choroba zwyrodnieniowa stawoéw biodrowych, kolanowych i kre-
gostupa, poniewaz postepujgce uszkodzenie tych stawéw powoduje ograni-
czenie sprawnosci chorych, a nawet kalectwo.

W badaniach laboratoryjnych nie stwierdza sie wyraznych zmian. OB
w okresie wtérnego zapalenia moze by¢ nieco podwyzszony.

Potwierdzeniem rozpoznania choroby zwyrodnieniowej jest badanie
radiologiczne stawéw, w ktorych wyrdznia sie charakterystyczne cechy:
zwezenie szpary stawowej, wyrosla kostne, zageszczenie (sklerotyzacja)
struktury kostnej w warstwie podchrzestnej. Pierwotna choroba zwyrodnie-
niowa daje charakterystyczny obraz zajecia stawdw. Poza zmianami w stawach
rak moga by¢ zajete stawy kolanowe, biodra i srédstopnopalcowe palucha.
Stawy skokowe sg rzadko objete procesem chorobowym z wyjatkiem chorych
na cukrzyce i oséb bardzo otytych. Rzadko zajete sg stawy zuchwowe.

Réznicowanie
Ponizej zostang przedstawione podstawowe réznice pozwalajace odroznic
rzs od chzs.

Elementy réznicujgce| CHZS RZS

stan ogéiny dobry D spadek wagi ciata
D wzrost ciepfoty ciafa
D zmeczenie

D uczucie ostabienia
D sztywnos¢ poranna




Elementy
réznicujace

CHZS

RZS

zajecie stawow

D jeden lub kilka stawow

D bol nasilony podczas ruchu

D sztywnos¢ po spoczynku

D obrzek, wysiek

D znieksztatcenia (koslawos¢
palucha, guzki Heberdena
i Boucharda)

D wielostawowe

D bdl w spoczynku

D poprawa po ¢wiczeniach
D wysieki w stawach

D symetria zmian

D ograniczenie ruchomosci
D przykurcze

D guzki reumatoidalne

zmiany
pozastawowe

nieobecne

D zmiany narzgdowe:
zapalenie nadtwardowki
oka, amyloidoza nerek,
zapaleni osierdzia
i optucnej

badania
laboratoryjne

prawidfowe

D podwyzszone wskazniki
ostrej fazy

D niedokrwistos¢

D leukocytoza

D trombocytoza

D dodatnie miano czynnika
reumatoidalnego (70%)

D przesuniecia
w elektroforezie

zamiany
radiologiczne

D torbiele zwyrodnieniowe
D zwezenie szpary stawowej
D sklerotyzacja podchrzestna

D osteoporoza
okotostawowa

D torbiele zapalne
i nadzerki

D osteoliza

0 ankyloza kostna

Leczenie

Podejmujac sie leczenia, nalezy pamieta¢, ze bél towarzyszy wszystkim
chorobom reumatycznym. Jego usmierzenie i ztagodzenie jest podstawowym
obowigzkiem lekarza wobec chorego i wymaga leczenia réwnolegtego do
choroby podstawowej. Najczesciej jest to przewlekty bél receptorowy, ktory
moze doprowadzi¢ do depresji czy zaburzen snu, ktére potegujg jego od-

czuwanie.
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Do oceny bolu powszechnie stosuje sie wizualng analogowa skale bolu (VAS).
Obok skali, stosowane sg rowniez kwestionariusze: McGill i skrocony kwe-
stionariusz Wisconsin, a takze WOMAC, OSI i RADAI.

Obowigzujg dwie podstawowe zasady leczenia bolow przewlektych
dotyczace samej metody postepowania przeciwbélowego:

1. Leki przeciwbdélowe powinny by¢ podawane regularnie w ciggu dnia.
Zapewnia to wieksza skutecznos¢ dziatania przeciwbélowego niz w przy-
padku podawania lekéw przeciwboélowych tylko w razie wystapienia bolu,
gdy chory przyjmuje lek przeciwbélowy na szczycie natezenia boélu, co
wymaga z reguty zastosowania wiekszej dawki leku. State podawanie lekéw
zapewnia w rezultacie ich mniejsze dawki dobowe i jednoczesnie zwieksza
okresy w ktérych pacjent jest wolny od bélu.

2. Rozpoczynajac leczeni przeciwbélowe, ktére bedzie kontynuowane przez
dtuzszy czas, nalezy stopniowo zwiekszac zaréwno dawki lekow jak i wpro-
wadzac kolejno silniejsze grupy lekdw przeciwbdlowych. Zasada ta jest
przedstawiona ponizej

Silne narkotyczne leki przeciwbdlwe+

nienarkotyczne leki przeciwboélowe
+leki pomocnicze

/ jezeli bol trwa lub wzmaga sie

stabe narkotyczne leki przeciwbolowe+

nienarkotyczne leki przeciwbélowe
+leki pomocnicze

jezeli bol trwa lub wzmaga sie

nienarkotyczne leki przeciwbolowe
+leki pomocnicze

Leczenie RZS

Dotychczasowe leczenie rzs jest ciggle mato skuteczne i wynika z kilku
powoddw jakimi sg: nieznajomosc¢ czynnika etiologicznego, brak petnej wiedzy
na temat patogenezy choroby oraz jej heterogennos¢. Obecnie trendy w le-
czeniu rzs zmierzajg w kierunku stosowania metod bardziej agresywnych we
wczesnym okresie choroby.
Obecny model leczenia farmakologicznego wyréznia trzy zasadnicze grupy
lekow:
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. NLPZ

. Leki modyfikujgce przebieg choroby

. Leki antycytokinowe

. Glikokortykosteroidy

. Cwiczenia usprawniajace i leczenie operacyjne.

Uu b WwWN =

—_

. NLPZ - leki nalezace do tej grupy wykazujg jedynie dziatanie objawowe;
tagodza bol i sztywnos¢ poranng, nie maja wptywu na przebieg choroby
i odlegte rokowanie. Ze wzgledu na niekorzystny wptyw na przewéd
pokarmowy i nerki powinny by¢ stosowane w mozliwie najmniejszym
zakresie. Stosujgc NLPZ nalezy pamietac o kilku zasadach:

- tylko jeden lek z grupy NLPZ

- z tradycyjnych NLPZ nalezy wybierac te o krétkim Ti2, szczegolnie w przy-
padku ludzi starszych (kinetyka ptynu stawowego ttumaczy przedtuzony
efekt dziatania NLPZ o krotkim Ti2)

- czas podawania leku nalezy dostosowac do rytmu bélowych dolegliwosci
chorego

- nalezy pamieta¢ o mozliwych inetrakcjach z innymi lekami

- jedynymi lekami zapobiegajgcymi indukowanej prze NLPZ chorobie wrzo-
dowej zotadka sg inhibitory pompy protonowej, zalecane zwtaszcza jezeli
pacjent stosuje glikokortykosteroidy facznie z NLPZ

2. Leki modyfikujgce przebieg choroby — s3 to leki wolno dziatajgce, ktérych
efekt leczniczy sie po kilku miesigcach leczenia. W wiekszosci przypadkéw
spowalniajg progresje choroby i majg wptyw na odlegte rokowanie

Metotreksat - jest to jeden z najskuteczniejszych i najczesciej stosowanych

lekéw. Jest antagonistg kwasu foliowego niezbednego do syntezy tymidyny,

warunkujgcym wzrost szybko dzielgcych sie komérek w tym przede wszystkim
limfocytow. Wykazuje dziatanie antyproliferacyjne, hamuje réwniez wzrost
komarek synowialnych w btonie maziowej stawdw. Stosowany jest w dawkach
od 7,5mg do 25mg raz w tygodniu, doustnie lub domiesniowo. Stosowanie
wiekszych dawek zwieksza czestos¢ wystepowania powaznych powiktfan. Jest
lekiem na ogot dobrze tolerowanym, chociaz zdarzajg sie powazne objawy
niepozadane jak: uszkodzenie szpiku z leukopenia i trombocytopenig, uszko-
dzenie migzszu watroby i widknienie ptuc. Petny efekt terapeutyczny wystepuje
po 3 miesigcach leczenia. Po miesigcu od wdrozenia leczenia metotreksatem,
przynajmniej raz na 3 miesigce nalezy kontrolowac parametry morfologii krwi
oraz aminotransferazy watrobowe. W trakcie leczenia dopuszczalny jest trzy-
krotny wzrost pond norme aminotransferaz watrobowych. W celu zapobie-
gania i tagodzenia objawéw niepozadanych skuteczne jest stosowanie kwasu
foliowego raz w tygodniu w dawce 5-15mg, w dniu po zazyciu metotreksatu.
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W razie nieskutecznosci metotreksatu po 3 miesigcach, nalezy zwiekszy¢ jego da-
wke lub wprowadzi¢ leczenie skojarzone. W leczeniu skojarzonym stosuje sie:
- sulfasalazyne w dawce 29/24h

- cyklosporyne A w dawce 2,5-3,5mg/24h

- leflunomid w dawce 20mg/24h

Wszystkie w/w leki mogg by¢ réwniez stosowane w monoterapii rzs.
Sulfasalazyna - stanowi pofaczenie mostkiem dwuazotowym sulfapirydyny
i kwasu 5-aminosalicylowego. Wykazuje dziatanie przeciwzapalne, przeciw-
bakteryjne i immunomodulujgce. W chwili obecnej jest coraz rzadziej stoso-
wana w monoterapii. Sulfasalazyna uposledza wchtanianie kwasu foliowego,
wskazana jest wiec jego suplementacja w czasie przewlektego leczenia.
W trakcie leczenia kontroluje sie podstawowe parametry laboratoryjne po-
dobnie jak w przypadku leczenia metotreksatem. Stosowana jest w dawkach
2-39/24h, rozpoczynajgc od 500mg/24h ze stopniowym jej zwiekszaniem
w odstepach tygodniowych.

Leflunomid - jest lekiem o podobnej skutecznosci i mechanizmie dziatania
jak metotreksat.

Cyklosporyna A - jest peptydem otrzymywanym z grzyba Tolypocladium
inflatum. Jest lekim immunosupresyjnym, hamuje produkcje mRNA wczesnie
aktywowanych limfocytéw T, uwalnianie I1-2, 11-3 oraz II-1 i TNF-a
z makrofagoéw. Cyklosporyna jest skuteczna i dobrze tolerowana, z reguty
stosowana jest w terapii skojarzonej. Wykazuje silne dziatanie przeciwzapalne,
zmniejszajac liczbe bolesnych i obrzeknietych stawdéw. W trakcie leczenia
cyklosporyng nalezy monitorowac czynnos¢ nerek oraz unika¢ lekéw mogacych
ja pogarszac¢. Cyklosporyna moze powodowac wzrost cisnienia tetniczego
lub nasila¢ wspotistniejgce nadcisnienie tetnicze ktdre z reguty normalizuje
sie po odstawieniu leku.

Arechina - jest lekiem obecnie rzadko stosowanym w monoterapii; stosuje
sie jg w leczeniu skojarzonym najczesciej z metotreksatem; jest lekiem
mogacym uszkadza¢ narzad wzroku.

Penicylamina - jako nosnik grup -SH przerywa wigzanie dwusiarczkowe
w czasteczce IgM i tym samym prowadzi do obnizenia miana czynnika reuma-
toidalnego. Wywiera efekt immunomodulacyjny, hamujgc funkcje limfocytéw,
chemotaksje granulocytéw i uwalnianie z nich enzymoéw lizosomalnych. Dawki
stosowane w leczeniu oscylujg w przedziale 250-500mg/24h. Penicylamina
indukuje wytwarzanie autoprzeciwciat moze doprowadzi¢ do wystgpienia
choréb o charakterze autoimmunologicznym (toczen rumieniowaty uktadowy,
myastenia gravis, pecherzyca oraz zapalenie wielomigesniowe). Lek rowniez
wykazuje bardzo czeste objawy uboczne (leukopenia, neutropenia, zmiany
skérne o réznym nasileniu). Z tych wzgledéw penicylamina jest obecnie rzadko
stosowana.
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Sole ztota - wptywajg na zmiane odpowiedzi immunologicznej, hamuja
aktywnos¢ enzymoéw lizosomalnych i innych mediatoréw zapalenia.
Uposledzajg funkcje leukocytéw, makrofagdw i monocytéw. Wptywaja takze
na zmiane wtasciwosci fizycznych kolagenu i biatek surowicy, zmniejszaja
agregacje i denaturacje IgG. Stosowane sg zaréwno w formie doustnej jak
i wstrzyknie¢ domiesniowych. Objawy niepozadane sg stosunkowo czeste
i powazne, dlatego ze wzgledu na toksycznos¢ zastosowanie w terapii jest
mocno ograniczone.

Azatiopryna - nalezy do grupy antymetabolitéw, ktdre interferujg z kwasem
DNA hamujac synteze puryn. Azatiopryna wykazuje znaczng skutecznos¢
w hamowaniu aktywnosci procesu zapalnego, nie jest jednak rutynowo sto-
sowana w terapii rzs. Z reguty kojarzy sie ja w wybranych przypadkach z in-
nymi lekami modyfikujgcymi przebieg choroby i w tzw. zespotfach naktadania
rzs z innymi chorobami uktadowymi tkanki tacznej.

3. Leki antycytokinowe — stosowane sg najczesciej gdy poprzednia grupa lekow
jest nieskuteczna. Zalecane jest ich kojarzenie z metoktreksatem. Do tej grupy
naleza: - etanercept

- infliximab

- adalimumab
Mechanizm dziatania polega na blokowaniu TNF; leki te s skuteczne w uzy-
skaniu remisji u duzej czesci chorych — do 80%. Podstawowym przeciw-
wskazaniem jest czynna lub przebyta gruZlica, jakakolwiek czynna infekcja,
czynna lub przebyta choroba nowotworowa. W trakcie leczenia szczegélng
uwage nalezy zwréci¢ na objawy infekcji lub reinfekcji gruzlicy. Przed
podjeciem leczenia zaleca sie wykonanie proby tuberkulinowej i rtg klatki
piersiowej. Nie zaleca sie kontynuowania leczenia antycytokinowego w razie
jego nieskutecznosci.

4. Glikokortykosteroidy — w leczeniu rzs sg stosowane krotkotrwale najczesciej
w okresie aktywnego stanu zapalnego. Wywieraja efekt zaréwno przeciw-
zapalny jak i immunosupresyjny. Z reguty po 3 miesigcach nalezy je stopniowo
odstawic. Najczesciej stosowany jest prednison lub ekwiwalent w dawce 10-
15 mg dziennie. Zamiast codziennej dawki prednisonu mozna podawac co
2-4 tygodnie metyloprednisolon dozylnie w dawce 1g.
5. Cwiczenia usprawniajace i zabiegi operacyjne — wykonywanie ¢wiczen uspraw-
niajacych jest réwnie wazne jak farmakologiczne leczenie. Cwiczenia nalezy
wykonywac regularnie wedtug instruktazu udzielonego przez specjaliste.
Leczenie operacyjne stosowane jest w wybranych przypadkach i tylko
w wyspecjalizowanych osrodkach. Czesto stosowane sg rowniez zabiegi fizy-
koterapii, ktére wprawdzie nie majg znaczenia leczniczego, ale pomagaja
ztagodzi¢ bél w okresie zaostrzen.
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Leczenie Chzs

Leczenie chzs wymaga indywidualizacji w zaleznosci od wieku chorego,
stopnia zaawansowania i rodzaju zajetych stawow. W chorobie tej stosujemy
oprocz srodkéw farmakologicznych odpowiednie ¢wiczenia ruchowe, fizyko
i balneoterapie oraz leczenie chirurgiczne. Bardzo duza role odgrywa pou-
czenie pacjenta o charakterze choroby i koniecznosci profilaktyki.

Cwiczenia ruchowe s3 niezbedne do lepszego utrzymania sprawnosci
oraz rozluznienia napietych miesni, a takze do poprawienia metabolizmu
chrzastki. Powinny by¢ wykonywane w odcigzeniu — np. w podwieszeniu lub
w wodzie. Podobnie rozluzniajgco na miesnie, a takze przeciwbélowo dziata
fizykoterapia. Stosowanie ultradzwiekoéw, laseroterapii oraz zmiennego pola
magnetycznego przynosi korzystne wyniki.

Leczenie cvhirurgiczne polega na odpowiedniej korekgji, aby uktad sit
dziatajgcych na staw byt najbardziej prawidtowy. W przypadkach znacznego
uszkodzenia stawow zwtaszcza biodrowych oraz kolanowych stosuje sie endo-
protezoplastyke.

Profilaktyka polega na zapobieganiu postepowi zmian chorobowych,
a wiec w dazeniu do jak najwiekszego odcigzenia stawdw — walki z otytoscia,
unikania noszenia ciezkich przedmiotéw. W przypadkach zajecia stawoéw
konczyn dolnych nalezy unika¢ nadmiernego stania i chodzenia zwtaszcza
po schodach. Chory staw nalezy odcigzac uzywajac kul po przeciwnej stronie
niz zajety staw.

Bél, ktéry czesto towarzyszy chorbie zwyrodnieniowej moze by¢ usmie-
rzany przez zastosowanie réznych srodkéw farmakologicznych- paracetamolu,
NLPZ czy opioiddw.

W okresie stanu zapalnego stawow (zwtaszcza stawoéw kolanowych)
mozna stosowac iniekcje preparatéw steroidowych o przedtuzonym dziataniu,
jednak nie nalezy robic¢ tego czesto. Ze wzgledu na ogélnoustrojowe dziatania
niepozadane sterydow, ta forma terapii nie jest obecnie czesto stosowana.
Przeciwwskazane jest wstrzykiwanie kortykosteroidéw do stawu biodrowego
bowiem doprowadza to szybko do jego niszczenia. W chzs nie stosujemy tez
wstrzykiwan do drobnych stawoéw rak, gdyz moze dojs¢ do kalcyfikacji czesci
miekkich okotostawowych.

Obok wszystkich w/w stosowane sg preparaty posiadajace wtasciwosci
regenerujace chrzastki stawowe;j:

- siarczan glukozaminy - stymuluje aktywnos¢ chondrocytéw i hamuje enzy-
matyczng destrukcje chrzastki (hamowanie kolagenazy i jej aktywatora fo-
sfolipazy A2)

- kwas hialuronowy - hamuje aktywnos¢ Il-1, normalizuje reologiczne wta-
sciwosci ptynu stawowego, ostabia aktywnosc¢ receptorow boélowych
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- amid kwasu nikotynowego - hamuje produkcje syntazy tlenku azotu znoszac
efekt hamowania syntezy proteoglikanow i kolagenu typu Il przez cho-
ndrocyty

- S-adenosylometionina - suplementacja kompensuje deficyt tego zwigzku
niezbednego dla prawidtowej syntezy proteoglikandéw wynikajacy z nieko-
rzystnego oddziatywania Il -1 na chonmdrocyty

- selen - obniza aktywnos¢ cytokin prozapalnych w przebiegu procesu zwy-
rodnieniowego

- rifamycyna - zmniejsza aktywnos¢ kolagenazy przez co hamuje degradacje
chrzastki

- tluszcze rybie - hamuja synteze II-1 przez chondrocyty

- sktadniki awokado i soi - przeciwdziatajg degradacji glikozaminoglikanow

- diaceryna (z rabarbaru) - hamuje synteze enzymu degradujgcego kolagen

typu Il
- wyciag z imbiru - hamuje TNF-? i IL-1 oraz COX-2

W tabeli ponizej zostang przedstawione metody leczenia chzs.

Metody ® edukacja i poradnictwo
niefarmakologi- | e obnizenie masy ciata
czne ® ¢wiczenia usprawiajgce

o fizykoterapia

® |eczenie sanatoryjne

® zaopatrzenie ortopedyczne

® witaminy i sktadniki mineralne

Farmakoterapia | ® leki p/bélowe

® nlpz

® wolnodziatajgce leki modyfikujace chrzastke stawowag
® leki psychotropowe i rozluzniajgce migsnie

® dostawowe glikokortykosteroidy

® dostawowe preparaty kwasu hialuronowego

® masci, zele

Metody ® osteotomia korekcyjna
chirurgiczne ® ptukanie stawu
® zabiegi artroskopowe
® endoprotezoplastyka




mgr farm. Aleksandra Wilkon
Krakéw

DEPRESJA - etiopatogeneza, rozpoznanie
i leczenie

Depresja jest jedng z najczestszych chordb psychicznych. Roczna zachoro-
walnos¢ w populacji oséb dorostych waha sie w granicach 6-12% a wsrod
0s6b w wieku podesztym jest wyzsza i osigga nawet 15%. Niewatpliwie
problem ten narasta w ciggu ostatnich kilkunastu lat. Wzrost zachorowan
spowodowany jest miedzy innymi wydtuzeniem sredniego okresu zycia po-
pulacji, wiekszym rozpowszechnieniem srodowiskowych czynnikéw patogen-
nych (przemiany ustrojowe, migracje ludnosci, brak poczucia bezpieczenstwa,
osamotnienie) oraz wzrostem ilosci zwigzkéw chemicznych majacych dziatanie
depresjogenne (w tym niektérych lekow).

Podstawowym problemem jest smiertelnos¢ zwigzana z depresyjnymi
zaburzeniami nastroju. Statystyki dowodzg, ze przyczyna zgonu u okoto 25 %
pacjentéw z depresjg jest samobojstwo. Ogromne znaczenie ma wptyw cho-
roby na funkcjonowanie rodzinne, zawodowe i spoteczne. Depresja w znacz-
nym stopniu ogranicza wydolnos¢ jednostki w zyciu codziennym. Doprowadza
do kryzyséw matzenskich, zaburza kontakty z innymi osobami, sprawia, ze
zmniejsza sie wydolnos¢ zawodowa, powoduje absencje w pracy. Osoby
z depresjg czesciej korzystajg z zasitkow chorobowych, rent, osiagaja nizszy
status spoteczny i materialny. Zaburzenia funkcjonowania chorego staja sie
silnym Zrodtem stresu dla rodziny i bliskich.

Depresja jawi sie zatem jako problem interdyscyplinarny, w ktérego
rozwigzaniu oprocz lekarzy psychiatréw powinni bra¢ udziat lekarze innych
specjalnosci, a takze przedstawiciele dyscyplin pozamedycznych.

ETIOPATOGENEZA DEPRESII.

Patogeneza zaburzen depresyjnych jest ztozona i nie do korica wyjasniona.
Obejmuje udziat czynnikéw biologicznych i psychospotecznych.

Czynniki ryzyka depresji wieku podesztego obejmuja: ptec zenska, osoby
rozwiedzione lub zyjgce w separacji, niski status ekonomiczny, wspétistniejace
choroby somatyczne i ciezkie sytuacje zyciowych. U dzieci i ludzi mtodych de-
presja czesto spowodowana jest czynnikami biologicznymi (uwarunkowanymi
genetycznie lub spowodowanymi uszkodzeniami o.u.n w czasie cigzy, porodu
lub choréb wczesnodzieciecych) lub czynnikami psychospotecznymi takimi
jak: Smier¢ bliskiej osoby, dysfunkcja rodziny, zaniedbywanie dziecka,
uzaleznienia cztonkéw rodziny.



ROZPOZNAWANIE | OBRAZ KLINICZNY.

Pierwszg zasada leczenia depresji jest prawidtowe jej rozpoznanie. Do tego
celu stuzy charakterystyka objawéw podstawowych do ktérych naleza:
® obnizenie nastroju,

® spowolnienie myslenia,

® utrata energii,

® utrata zainteresowan i objawéw dodatkowych takich jak:

e ek,

® niepokdj,

® poczucie winy,

® poczucie niskiej wartosci,

® poczucie beznadziejnosci,

® zaburzenia snu,

® zaburzenia apetytu,

® obnizenie libido.

Oceniajgc nasilenie zespotu depresyjnego mozna postuzyc sie wskazdw-

kami diagnostycznymi Miedzynarodowej Klasyfikacji Choréb (International
Clasification of Diseases, ICD10) (tabela 1), wedfug ktérych oprécz odpo-
wiedniej ilosci objawéw do ostatecznego rozpoznania niezbedny jest czas
ich utrzymywania sie przez co najmniej dwa tygodnie oraz brak wptywu ze
strony sytuacji zewnetrznych.

Tabela 1. Kryteria diagnostyczne epizodu depresyjnego wg ICD 10

N —

w

NouhbhWwWN-=

. Epizod depresyjny trwa co najmniej 2 tygodnie.
. Nigdy dotad nie wystepowat epizod hipomaniakalny lub maniakalny.
. Kryteria wykluczenia: przyczyny epizodu nie wigzg sie z uzywaniem

. Nastréj obnizony utrzymujacy sie przez wiekszos¢ dnia
. Anhedonia
. Spadek aktywnosci, meczliwos¢

. Spadek zaufania lub szacunku do samego siebie
. Nieracjonalne wyrzuty sumienia

. Nawracajace mysli o smierci i samobojstwie

. Trudnosci z koncentracja

. Zahamowanie lub pobudzenie psychoruchowe

. Zaburzenia snu

. Zmiany apetytu (zwykle utrata)

Kryteria ogélne

substancji psychoaktywnych ani ze schorzeniem organicznym.
Kryteria A

Kryteria B
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Jesli zaburzenie depresyjne spetnia kryteria ogdlne, to w zaleznosci od
objawéw rozrézniamy:

® Epizod tagodny -co najmniej 2 kryteria A, 1 lub 2 kryteria B - w sumie co
najmniej 4;

® Epizod umiarkowany - co najmniej 2 kryteria A, 3 lub 4 kryteria B - w sumie
€O najmniej 6;

® Epizod ciezki - co najmniej 2 kryteria A, co najmniej 5 kryteriéw B - w sumie
co najmniej 8

Depresja czesto wystepuje wraz z chorobami somatycznymi, przy czym
czasem depresja poprzedza wystapienie choroby, a w innych przypadkach
moze by¢ ich konsekwencja. Przyktadem schorzen czesto wystepujacych z de-
presja sg choroby ukfadu krazenia i nowotworowe oraz neurologiczne (udar,
choroba Parkinsona, stwardnienie rozsiane, urazy gtowy), endokrynologiczne
(choroba Cushinga, cukrzyca), przewlekte choroby ptuc, choroby reumatyczne,
przewlekty bél.

U czesci chorych optymalizacja leczenia przyczynowego podstawowej
choroby wraz z odstawieniem lub zamiang lekéw o dziataniu depresjogennym
(Tabela 2), moze spowodowac ustgpienie objawoéw psychopatologicznych.

Tabela 2. Leki, ktérych stosowanie moze spowodowac¢ wystgpienie depres;ji

Leki hipotensyjne: rezerpina, metyldo-
pa, klonidyna, beta-adrenolityki,
guanetydyna, hydralazyna;

Neuroleptyki: haloperidol, chloropro-
mazyna, flufenazyna;

Cholinolityki: fizostygmina, prekursory
Acetylocholiy, zwigzki fosfoorganiczne;

Steroidy nadnerczowe, ACTH;
Hormonalne srodki antykoncepcyjne;

Antagonisci kanatu wapniowego:
werapamil, nifedypina;

Leki dopaminergiczne: L-Dopa, bromo-
kryptyna;

Leki przeciwserotoninergiczne: mety-
sergid;

Srodki hamujace synteze katechola-
min: disulfiram;

Leki o wptywie gabaergicznym: wal-
proiniany, benzodiazepiny;

Leki przeciwhistaminowe: cymetydyna;
Srodki o dziataniu noradrenergicznym:
amfetamina i jej pochodne;

Leki wptywajace na receptor opio-
idowy: naltrekson, buprenorfina;
Leki przeciwgruzlicze: izoniazyd, cyklo-
seryna, etionamid;

Leki przeciwnowotworowe: winkry-
styna, winblastyna
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Depresja moze przebiegac w trzech postaciach:

1. Pojedynczy epizod depresyjny.

W tym przypadku depresja pojawia sie tylko raz, ustepuje po leczeniu i wie-
cej nie wraca.

2. Zaburzenia depresyjne nawracajace - choroba afektywna jednobiegunowa.
Choroba ta przebiega w postaciach nawracajgcych co pewien czas stanéw
depresji, rozdzielonych okresami zdrowia (tzw. remisji). Dtugos¢ okreséw
zdrowia i choroby moze by¢ zupetnie inna u réznych chorych.

3. Choroba afektywna dwubiegunowa.

Polega na przeplatajgcych sie okresach depresji, zdrowia i tzw. manii. Mania
jest przeciwienstwem depresji. Charakteryzuje jg stan w ktérym pacjent
ma niespotykang energie, snuje tysigce planéw i zamierzen, nie potrzebuje
odpoczynku i snu, jest przesadnie towarzyski i rozrzutny. Niekiedy osoba
w manii staje sie drazliwa, wybuchowa i agresywna zwtaszcza gdy otoczenie
nie akceptuje jej sSmiatych pomystéw.

Mechanizm powstawania depresji nie jest do konca poznany. Z punktu
widzenia farmakologicznego depresja jest prawdopodobnie spowodowana
ostabieniem czynnosci neuronéw noradrenergicznych i serotoninergicznych
w mdzgu co wigze sie z deficytem stezenia monoamin w szczelinie synapty-
cznej i zmniejszeniem neurotransmisji. Najwieksze znaczenie majg tu dwie
substancje przekaznikowe noradrenalina (NA) i serotonina (5 HT). W ba-
daniach biochemicznych u chorych na depresje stwierdzono zmiany w syn-
tezie i metabolizmie tych substancji. Wykryto zmniejszenie metabolitu
noradrenaliny w moczu i zmniejszenie stezenia 5HT i jej metabolitu w mézgu
i ptynie mézgowo-rdzeniowym.

LECZENIE DEPRESIJI

Prawidtowe leczenie sprawia, ze depresja ustepuje u wiekszosci chorych.
Leczenie powinno mie¢ charakter kompleksowy i obejmowac zaréwno far-
makoterapie jak i oddziatywania psychoterapeutyczne oraz pomoc srodo-
wiskowa. W Izejszych przypadkach moze wystarczy¢ psychoterapia, w ciezkich
najskuteczniejsza jest farmakoterapia lub elektrowstrzasy i dotaczenie psy-
choterapii w czasie rekonwalescencji. Wazng kwestig jest ustalenie miejsca
leczenia. Wigkszos¢ pacjentéw moze byc leczona ambulatoryjnie, zwtaszcza
z depresja typowa, tagodng z matym ryzykiem samobojstwa, majacych dobre
wsparcie wsrod bliskich. Chorzy z ciezka depresja, z urojeniami powinni by¢
leczeni w oddziatach szpitalnych gdyz ryzyko samobdjstwa moze by¢ u nich
duze.
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ELEKTROWSTRZASY

Do najskuteczniejszych metod leczenia depresji nalezg elektrowstrzasy
(50-70%). Znajdujg one szczegdlnie zastosowanie u chorych z ciezkimi,
psychotycznymi postaciami depresji, nasilonymi tendencjami samobdjczymi,
u chorych lekoopornych. Zabiegi elektrowstrzagsowe powodujg dwukrotnie
szybsze ustepowanie objawdéw depresji w poréwnaniu do leczenia farmako-
logicznego. Chociaz terapia elektrowstrzasowa jest skuteczna nawet u ludzi
starszych to jest terapia drozsza, bardziej skomplikowang i wymaga hospita-
lizacji pacjenta w poczatkowej fazie leczenia. Do dziatan niepozadanych zalicza
sie przede wszystkim przemijajgce zaburzenia funkcji poznawczych oraz za-
burzenia rytmu serca. Do bezwzglednych przeciwwskazan do stosowania
elektrowstrzagséw nalezg choroby przebiegajgce ze wzrostem cisnienia srod-
czaszkowego, a do wzglednych m.in. swiezy zawat serca, duze tetniaki,
odklejanie siatkowki. Zabiegi te sg wykonywane wytacznie w znieczuleniu
i po zastosowaniu srodkéw zwiotczajgcych.

PSYCHOTERAPIA

Psychoterapia powinna stanowic integralng czes¢ podejscia terapeutycz-
nego w leczeniu depresji. W poczatkowym okresie leczenia stanowi ona
dziatanie wspomagajace leczenie farmakologiczne. W leczeniu depres;ji stosuje
sie rozmaite techniki psychoterapeutyczne. Przede wszystkim terapie po-
znawczg, poznawczo-behawioralng, interpersonalng, krotkotrwatg terapie
psychodynamiczng i psychoedukacje. Wszystkie te metody prowadza do
istotnej redukcji objawdéw depresyjnych i s3 doskonatym uzupetnieniem
farmakoterapii, a w niektérych wypadkach z powodzeniem jg zastepuja.
Psychoterapia jest szczegdlnie skuteczna w tagodnych i umiarkowanych
stanach depresyjnych o etiologii psychogenne;j.

FARMAKOTERAPIA

Wybér leku przeciwdepresyjnego dla konkretnego pacjenta zwigzany jest
z obrazem klinicznym choroby, obecnoscig schorzen wspotistniejacych,
bezpieczenstwem jego stosowania za szczegdlnym uwzglednieniem dziatan
niepozadanych. Wazna jest takze czestos¢ dawkowania i koszt terapii.
Wszystkie znane dotychczas leki przeciwdepresyjne dziatajg po pewnym
okresie utajenia. Zazwyczaj trwa on od 2-4 tygodni i jest zwigzany z receptoro-
wymi zmianami adaptacyjnymi.

Leki przeciwdepresyjne nie sg grupg jednolitg pod wzgledem budowy
chemicznej. Zgodnie z tradycyjnym podziatem chemicznym wyréznia sie
trojpierscieniowe leki przeciwdepresyjne oraz leki o innej budowie chemicznej,
tzw. leki drugiej generacji.
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Z praktycznego punktu widzenia przydatny jest podziat uwzgledniajacy
hipotetyczne mechanizmy dziatania lekow (Tabela 3)

Tabela 3. Terapia farmakologiczna

Inhibitory wychwytu zwrotnego monoamin

nieselektywne inhibitory wychwytu noradrenaliny(NA) i serotoniny (5HT):
imipramina, dezipramina, opipramol, klomipramina, amitryptylina,
nortryptylina, doksepina

selektywne inhibitory wychwytu NA i 5HT: wenlafaksyna , milnacipran
selektywne inhibitory wychwytu 5HT: citalopram, escitalopram, fluoksetyna,
paroksetyna, setrlina

selektywne inhibitory wychwytu NA: maprotylina, reboksetyna

Inhibitory monoaminooksydazy MAO

nieodwracalny selektywny inhibitor MAO-B: selegilina

odwracalny inhibitor MAO-B: moklobemid

Nietypowe leki przeciwdepresyjne

mianseryna, mirtazapina, tianeptyna

neuroleptyki ze sktadowa przeciwdepresyjna: chlorprotiksen, flupentiksol,
lewomepromazyna, sulpiryd, tiorydazyna

leki normotymiczne: sole litu, karbamazepina, kwas walproinowy

1. Inhibitory wychwytu zwrotnego monoamin

a) Nieselektywne inhibitory wychwytu noradrenaliny (NA) i serotoniny (5-HT).
Nalezg tu: amitryptylina (Amitryptylinum), dezipramina (Petylyl), diben-
zepina (Noveril), doksepina (Doxepin), imipramina (Imipramin), klomi-
pramina (Anafranil, Hydiphen). Leki te oprécz hamowania wychwytu
zwrotnego NA i 5 - HT wywieraja wptyw na inne rodzaje przekaznictwa
(dziatanie cholinolityczne, przeciwhistaminowe, stabe dziatanie dopami-
nergiczne )

b) Selektywne inhibitory wychwytu NA i 5- HT: wenlafaksyna (Efectin), milna-
cipran (Ixel-50) bez wptywu na inne rodzaje przekaznictwa

2. Selektywne inhibitory wychwytu jednej monoaminy:

a) Selektywne inhibitory wychwytu serotoniny (5-HT): citalopram (Cipramil),
fluoksetyna (Prozac, Seronil, Bioxetin), fluwoksamina (Fevarin), paro-
ksetyna (Seroxat), setralina (Zoloft)

b) Selektywne inhibitory wychwytu noradrenaliny (NA): reboksetyna (Edro-
nax), maprotylina (Ludiomil)

3. Inhibitory monoaminooksydazy (IMAO):

a) Selektywne, odwracalne inhibitory MAO-A: moklobemid (Aurorix,
Mocloxil)

b) Selektywne nieodwracalne inhibitory MAO-B: selegilina (Segan)
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4. Nietypowe leki przeciwdepresyjne, ktérych mechanizm dziatania zwigzany
jest z bezposrednim wptywem na receptory. Nalezg tu: mianseryna
(Mianserin, Lerivon), tianeptyna (Coaxil), mirtazapina (Remeron).

Dobranie skutecznej kuracji przeciwdepresyjnej jest wyzwaniem zwtaszcza
u ludzi starszych, ktorzy stanowig najwiekszy odsetek chorych na depresje.
Na farmakokinetyke przyjmowanych lekéw wptywajg zamiany zwigzane
z wiekiem. Zwiekszajacy sie odsetek tkanki ttuszczowej prowadzi do wzrostu
objetosci dystrybucji i wydtuzenia okresu pottrwania lekéw rozpuszczalnych
w ttuszczach. Znaczacg role odgrywa tez stopniowe pogarszanie sie funkgji
watroby i nerek, co prowadzi do zmniejszenia klirensu wielu lekéw. U oséb
starszych leki psychotropowe wywieraja tez czesto silniejsze dziatanie zaréwno
na osrodkowy uktad nerwowy (np. zwiekszona podatnos¢ na dziatanie
sedatywne), jak i obwodowo (hipotensja ortostatyczna, efekty cholinolityczne).
Kolejnym problemem sg interakcje z lekami przyjmowanymi ze wzgledu na
liczne dolegliwosci somatyczne.

Leczac osobe starszg lekami przeciwdepresyjnymi nalezy pamietac, ze:
® Poczatkowa dawka leku powinna by¢ nizsza niz u osoby miodej. Dawke
nalezy podnosi¢ stopniowo sprawdzajac tolerancje leku i efekt kliniczny.
® Efekt przeciwdepresyjny leczenia u ludzi starszych zwykle wystepuje pdzniej
okoto 8-12 tygodnia leczenia.
® Odsetek os6b w wieku podesztym przerywajacych terapie waha sie miedzy
40-75%
Wydaje sie ze praktycznie wszystkie leki przeciwdepresyjne sg skuteczne
klinicznie u ludzi starszych, a poszczegélne grupy lekéw sg preferowane ze
wzgledu na profil dziatan niepozadanych, wygode dawkowania i cene leku.

TROJPIERSCIENIOWE LEKI PRZECIWDEPRESYJNE (TLPD)
Jest to najlepiej poznana i sprawdzona grupa lekéw o udowodnionej
skutecznosci. Uwaza sie, ze leki tej grupy w tagodnych i umiarkowanych sta-
nach depresyjnych sg rownie skuteczne jak leki ,,drugiej generacji”, a w ciezkich
depresjach nawet je przewyzszaja. Jednak z powodu nieselektywnego oddzia-
tywania na receptory powodujg szereg objawoéw niepozgdanych:
® Dziatanie cholinolityczne — wysychanie bton sluzowych, zaburzenia w odda-
waniu moczu, zaburzenia akomodacji, nasilone objawy jaskry, tachykardia,
zaburzenia swiadomosci, niekorzystny wptyw na funkcje poznawcze (m.in.
pamiec i uwaga)

® Dziatanie przeciwhistaminowe — sennos¢, sedacja, spadki cisnienia tetni-
czego, przyrost masy ciafa

® Dziatanie a1 adrenergiczne — sedacja, sennos¢, spadek cisnienia
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® Poprzez hamowanie wychwytu zwrotnego monoamin:
a) noradrenaliny — tachykardia, drzenia miesniowe, zaburzenia erekgji i ejakulacji,
b) dopaminy — pobudzenie psychoruchowe, zaostrzenie objawéw psycho-
tycznych,
) serotoniny — obnizenie taknienia, biegunka, nudnosci, objawy dyspep-
tyczne, zaburzenia erekgcji

Ponadto poprzez dziatanie na mechanizmy btonowe wywieraja dziatanie
kardiotoksyczne polegajace na wydtuzaniu czasu przewodnictwa w migsniu
sercowymi sg przeciwwskazane u chorych z blokiem serca. TLPD charaktery-
zuja sie waskim zakresem bezpieczenstwa. Jednorazowe spozycie kilku dawek
dobowych moze spowodowad zgon pacjenta co ma szczegdlne znaczenie
u chorych z myslami samobojczymi.

TLPD wchodzg w liczne interakcje z innymi lekami i z tego powodu nie
powinny by¢ stosowane z niektorymi lekami hipotensyjnymi (metyldopa,
guanetydyna), przeciw-arytmicznymi (chinidyna, prokainamid), hormonami
tarczycy, L-Dopa, inhibitorami MAO. Przeciwwskazane sg u chorych z jaskra,
przerostem gruczotu krokowego, zaburzeniami rytmu serca, bezposrednio
po zawale, u chorych ze znacznym nadcisnieniem i niedocisnieniem tetniczym,
w nadczynnosci tarczycy, w stanach zatrucia alkoholem i lekami psycho-
tropowymi.

SELEKTYWNE INHIBITORY WYCHWYTU ZWROTNEGO SEROTONINY
| NORADRENALINY (SSNRI)

Do tej grupy lekow zaliczamy wenlafaksyne i milnacipran. Leki te blokujag
wychwyt zwrotny serotoniny i noradrenaliny. Praktycznie nie wykazuja
powinowactwa do receptorow, a badania kliniczne sugerujg dziatanie
przeciwdepresyjne poréwnywalne do lekow trojpierscieniowych oraz stosun-
kowo stabe dziatania niepozgdane. Objawy uboczne najczesciej pochodza
z przewodu pokarmowego: brak apetytu, nudnosci, rzadziej biegunki i wy-
mioty. Czasem moga powodowac béle gtowy, suchos¢ w ustach, bezsennosc¢.
W trakcie zazywania wenlafaksyny w duzych dawkach powyzej 225mg na
dobe moze dochodzi¢ do wzrostu cisnienia skurczowego, dlatego wskazane
jest monitorowanie cisnienia krwi.

Leki te nie majg dziatania kardiotoksycznego i sg stosunkowo bezpieczne
w razie przedawkowania. Nie nalezy ich tgczy¢ z inhibitorami MAO,
a wenlafaksyny takze z cymetydyng. Milnacipran stosuje sie przewaznie
w dawce 50-100mg/dobe, a wenlafaksyne 75-150mg/dobe.

SELEKTYWNE INHIBITORY WYCHWYTU SEROTONINY (SSRI)

Zaliczamy tu leki tzw. ,,drugiej generacji” takie jak: fluoksetyna, fluwo-
ksamina, setralina, paroksetyna i citalopram. Jest to grupa lekéw o bardzo
zréznicowanej budowie chemicznej obdarzonych tym samym mechanizmem
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dziatania tzn. hamowaniem wychwytu zwrotnego serotoniny. Leki tej grupy
wywierajg jedynie sladowy wptyw na wychwyt innych monoamin oraz ukfady
receptorowe. Klinicznie wykazujg mniejszg skutecznos¢ niz leki tréjpierscie-
niowe, ale sg skuteczne w nietypowych chorobach afektywnych i wywotuja
zdecydowanie mniej objawéw niepozadanych. Moga by¢ stosowane u ludzi
starszych gdyz nie wykazuja istotnego wptywu na ukfad krazenia oraz sg
bezpieczne w razie przedawkowania. Do najczesciej wystepujacych dziatan
niepozadanych nalezg objawy z przewodu pokarmowego takie jak utrata
taknienia, nudnosci, wymioty, biegunki, a takze suchos¢ w ustach, béle gtowy,
obnizenie libido oraz niepokdj. Wiekszos¢ z tych objawow ma niewielkie
nasilenie i ustepuje po kilkunastu dniach leczenia.

Dawkowanie tej grupy lekéw nie rézni sie specjalnie u ludzi mtodych
i starszych. Ostroznos¢ nalezy zachowacd u chorych z ciezka niewydolnoscia
watroby lub nerek.

W przypadku fluoksetyny nalezy pamietac¢ o kilkudniowym okresie pot-
trwania leku w organizmie co moze sprzyja¢ kumulacji jego metabolitow.
Inhibitory zwrotnego wychwytu serotoniny ulegajg metabolizmowi przy
udziale cytochromu P-450 i mogq wchodzi¢ w interakcje z innymi lekami
metabolizowanymi w watrobie. Lekéw tej grupy nie nalezy taczy¢ z inhibi-
torami MAO i innymi lekami o dziataniu serotoninergicznym ze wzgledu na
mozliwos¢ wystgpienia zespotu serotoninowego objawiajacego sie zaburze-
niami swiadomosci, gorgczka, dreszczami, drzeniem miesniowym i biegunka.

SELEKTYWNE INHIBITORY WYCHWYTU ZWROTNEGO NORADRENALINY

Do tej grupy lekdw nalezg maprotylina i reboksetyna. Reboksetyna nie
wykazuje istothego wptywu na wychwyt zwrotny serotoniny i uktady re-
ceptorowe. W badaniach klinicznych reboksetyny wykazano podobng sku-
tecznosc leczenia depresji do lekow tréjpierscieniowych oraz dobra tolerancje.
Profil dziatania wskazuje, ze reboksetyna moze byc¢ szczegdlnie przydatna
u chorych wyraznym spowolnieniem ruchowym i apatia. Jest skuteczna
w ciezkich depresjach typu melancholicznego. Objawy niepozadane sg rzadkie
i nalezg do nich: suchos¢ w ustach, béle gtowy, zaparcia, trudnosci w odda-
waniu moczu. Lek jest bezpieczny u pacjentéw z chorobami krazenia i w ra-
zie przedawkowania. Nie wchodzi w interakcje z innymi lekami gdyz nie jest
metabolizowany w watrobie. Reboksetyne stosuje sie najczesciej w dawce 4-
8mg/dobe w dwoch dawkach podzielonych.

NIETYPOWE LEKI PRZECIWDEPRESYJNE O DZIAtANIU GLOWNIE RECEPTO-
ROWYM

Do tej grupy nalezg mianseryna i mirtazapina. Mechanizm dziatania tych
lekéw polega na blokowaniu szeregu receptoréw serotoninergicznych i adre-
nergicznych w nastepstwie czego dochodzi do nasilenia przekaznictwa sero-
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toninergicznego i adrenergicznego. Mianseryna dziata przez blokade
presynaptycznych receptoréow o2, o mirtazapina blokuje receptory 5-HT2 i 24/
2C oraz presynaptyczne a2 w mdzgu.

Leki te sg bezpieczne w razie przedawkowania i nie wykazujg dziatania
kardiotoksycznego. Do najczesciej wystepujacych dziatan niepozadanych na-
lezy nadmierna sedacja i suchos¢ w ustach. Do bardzo rzadkich ale powaznych
powiktan w czasie leczenia mianseryng naleza: agranulocytoza, napady
padaczkowe i uszkodzenie funkcji watroby. Leki te nie wykazuje znaczacych
interakgji.

LEKI NIETYPOWE O INNYM MECHANIZMIE DZIALANIA

Do tej grupy nalezy tianeptyna. Jest to lek o ztozonym i nie do konca
poznanym mechanizmie dziafania. Lek ten w przeciwienstwie do innych lekow
przeciwdepresyjnych nasila wychwyt zwrotny serotoniny. Tianeptyna jest
lekiem skutecznym w tagodnych i umiarkowanych stanach depresyjnych,
zwtaszcza o etiologii nerwicowej. Lek ma krétki okres péftrwania i wymaga
stosowania 3 razy dziennie. Jest lekiem bardzo dobrze tolerowanym, nie
wchodzi w interakcje z innymi lekami z wyjgtkiem inhibitorow MAO.

SELKTYWNE INHIBITORY MONOAMINOOKSYDAZY

Przedstawicielem tej grupy lekéw jest moklobemid. Lek ten jest selekty-
wnym, odwracalnym inhibitorem monoaminooksydazy typu A. Jest to lek
bezpieczny i chetnie stosowany w leczeniu depresji u ludzi starszych. Ze
wzgledu na mechanizm dziatania nie wymaga ograniczen dietetycznych
w trakcie kuracji, jest bezpieczny u oséb z chorobami krazenia, nie ma
istotnego wptywu na wartos¢ cisnienia tetniczego krwi. Nie nalezy go stosowacé
u chorych z guzem chromochfonnym nadnerczy oraz z nadczynnoscig tarczycy,
gdyz w takich wyjatkowych sytuacjach moze dojs¢ do znacznego wzrostu
cisnienia tetniczego krwi. Moklobemidu nie nalezy faczy¢ z selegiling (se-
lektywny inhibitor MAO-B) oraz z narkotycznymi lekami przeciwbolowymi
gdyz nasila ich dziatanie. U oséb z ciezkg niewydolnoscig nerek konieczne
jest zredukowanie dawki o 1/3-1/2. Profil dziatania klinicznego moklobemidu
powoduje zZe jest on szczegolnie przydatny w postaciach depresji przebie-
gajacych ze spowolnieniem i apatig. Dziatania niepozadane pojawiaja sie
najczesciej na poczatku leczenia i sg przemijajgce. Nalezg do nich: uczucie
leku, niepokoju, rozdraznienia, bezsennos¢, bole gtowy, objawy ze strony
przewodu pokarmowego. Moklobemid nie ma dziatania antycholinergicznego,
sedatywnego i nie powoduje przyrostu masy ciafa.
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Tabela 4. Leki przeciwdepresyjne stosowane u os6b w wieku podesztym

Lek Dawkowanie (mg) | T'2 (godz.)| Zalety Wady
TLPD poczatkowo 10 najmniej sedujacy | tolerancji; ryzyko kar-
Dezapiryna | docelowo 20-100 12-24 | TLPD, maty potencjat diotoksycznosci; waski
Petylyl antycholinergiczny indeks terapeutyczny
SSRI SSRI jako grupa lekéw:|SSRI jako grupa lekéw:
tolerancja, bezpieczen-| dziatania niepozadane
stwo przy przedawko-| ze strony przewodu
waniu, podawanie pokarmowego, dys-
raz na dobe funkcje seksualne, po-
budzenie lub bezsen-
nos¢, zespdt odstawien-
ny, ryzyko zespotu sero-
toninergicznego (rzadko)
Citalopram | poczatkowo 10 mato interakcja z in- | patrz dziatania SSRI
Cital, Cipramil| docelowo 10-40 33-37 | nymi lekami
Fluoksetyna | poczatkowo 5-10 48-96 | minimalne symptomy | dtugo utrzymujace sie
Fluoxetin docelowo 10-60 |(metabolity| odstawienie, aktywizu-| efekty uboczne
Bioxetin do 15 dni) jaca i interakcje z lekami
Seronil, Prozac
Paroksetyna |poczatkowo 5-10 24 bezpieczny w choro- | patrz dziatania SSRI
Seroxat docelowo 10-50 bach serca
Sertralina poczatkowo 25 24-36 | nie jest ani aktywizuja-| patrz dziatania SSRI
Zoloft, Asentra| docelowo 25-150 cy, ani sedujacy
Fluwoksamina | poczatkowo 50 15-22 | wyrazny wptyw uspo- | hamuje metabolizm
Fevarin docelowo 100-200 kajajacy wielu lekow
Wenlafaksyna| poczatkowo 4-10 | dostepna posta¢ ER | zalezny od dawki
Efectin, 12,5-37,5 o przedtfuzonym dzia-| przedawkowaniu
Efectin ER docelowo ataniu (wygodne daw-| wzrost RR skurczowe-
37,5-225 wkowanie, mniej efek-| ego, ryzyko zespotu
tow ubocznych); sita | serotoninergicznego;
dziatania TLPD przy moze powodowac
bezpieczenstwie SSRI, | dysfunkcje seksualne
bezpieczenstwo przy
przedawkowaniu
Trazodon poczatkowo 25-50 12 1 fazy REM snu; wtas- | zawroty gtowy,
Trittico CR | docelowo 50-600 ciwosci przeciwlekowe,| sedacja, priapizm
uspokajajace; bezpie- | (1/6000 przypadkdéw)
czny; nie powoduje
dysfunkgji seksualnych
Moklobemid | poczatkowo 300 4 mato dziatan ubocznych | moze powodowac
Aurorix, docelowo 300-600 bodle gtowy
Mobemid
Mianseryna |poczatkowo 10 12-30 | niewielkie dziatanie nadmierna sedacj
Lerivon, docelowo 30-60 cholino lityczne, moze indukowac
Norserin, dziatanie uspokajajace| hipomanie; skaza
Miansmerck krwotoczna (rzadko)
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Mirtazapina | poczatkowo 7,5 20-40 | bezpieczny w przeda- |nadmierna sedacja;
Remeron docelowo 15-45 wkowaniu; mato inter- | wzrost masy ciafa,
rakcji; mato dziatan zawroty gtowy,
niepozadanych; powo- | objawy cholino lityczne;
duje 1 apetytu, wptyw |rzadkie przypadki
uspokajajacy neutropenii
Reboksetyna | poczatkowo 4 13 skuteczny w ciezkich | niewielka ilos¢ badan
Edronax docelowo 4-8 przypadkach; dos¢ u starszych pacjentow;
dobrze tolerowany moze powodowad
tachykardie i ortostaty-
czne spadki cisnienia

PRAWIDLOWY PRZEBIEG TERAPII

Przy wyborze pierwszego leku u pacjenta zdrowego pod wzgledem
somatycznym z typowym zespotem depresyjnym mozna zastosowac dowolny
lek przeciwdepresyjny dobrany do klinicznego obrazu choroby (Tabela 4).

Czesc¢ lekow w tym TLPD wymagajg powolnego zwiekszania dawki do
terapeutycznej w celu powolnej adaptacji do typowych dziatan niepozadanych.
Jezeli po trzech tygodniach leczenia dawka terapeutyczng nie obserwuje sie
poprawy stanu psychicznego wskazane jest podniesienie dawki do wartosci
maksymalnej. Przy braku remisji po 6-8 tygodniach lek nalezy uznac¢ za nie-
skuteczny i odstawi¢ powoli redukujgc dawki. Podczas wprowadzania leczenia
drugim lekiem obowiagzuja te same zasady przy czym wskazany jest wyboér
leku o innym mechanizmie dziatania.

Po uzyskaniu remisji wskazane jest kontynuowanie leczenia przez kolejne
6 miesiecy w celu zapobiegania nawrotom choroby. Leczenie utrwalajace
nalezy prowadzi¢ ta sama dawka leku stopniowo redukujac az do odstawienia.
U osbb, ktore przebyty trzeci epizod w zyciu lub drugi w ciggu ostatnich 5 lat
wskazane jest prowadzenie przewlektego leczenia profilaktycznego przez
minimum 5 lat .

Wspoiczesne badania wykazuja, ze az jedna trzecia pacjentéw z nawra-
cajaca depresja o gtebokim nasileniu nie uzyskuje poprawy po pierwszej kuracji
lekami przeciwdepresyjnymi, 20% pacjentéw cierpi na state objawy depresyjne
po okresie dwdch lata leczenia, a 10 % pacjentdw pozostaje depresyjnymi,
pomimo leczenia r6znymi lekami przeciwdepresyjnymi. Zjawisko lekoopornosci
wigze sie ze znacznym cierpieniem chorych, zwiekszonym ryzykiem samo-
bojstwa oraz wzrostem bezposrednich i posrednich kosztéw leczenia.

Dotychczasowe badania pozwolity na wyodrebnienie kilku strategii le-
czenia depresji lekoopornych. Pierwszg z nich jest optymalizacja aktualnego
leczenia, a wiec wydtuzenie czasu terapii, zwigkszenie dawki, kontrola stezenia
leku we krwi. Kolejnym sposobem jest zmiana leku przeciwdepresyjnego na
lek z tej samej lub innej grupy. Obecnie najbardziej rekomendowana jest
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zmiana selektywnego inhibitora wychwytu zwrotnego serotoniny (SSRI) na
klasyczny preparat trojpierscieniowy. Czesto taczy sie tez dwa leki przeciwde-
presyjne. Stwierdzono duzg skutecznos¢ leczenia skojarzonego TLPD i SSRI.
Inne strategie potencjalizacji polegaja na taczeniu leku przeciwdepresyjnego
zinng substancja, nie bedacg tymoleptykiem. Najczesciej stosowane jest koja-
rzenie z preparatami soli litu badZz hormonami tarczycy. W leczeniu depresji
lekoopornych zastosowanie znalazt réwniez nieselektywny pbloker -pindolol.

POWIKLANIA LECZENIA PRZECIWDEPRESYJNEGO

W trakcie kuracji przeciwdepresyjnej moze dojs¢ do komplikacji w skutek
ktorych nalezy odstawi¢ leki lub rozwazy¢ hospitalizacje psychiatryczng. Do
powiktan naleza: zmiana fazy choroby z depresyjnej na maniakalna, wy-
stagpienie objawdw psychotycznych, osrodkowy zespét antycholinergiczny (po
TLPD), zespo6t serotoninowy ( po SSRI), znacznie nasilone objawy pozapira-
midowe (po TPLD i SSRI) (Tabela 5).

Objawy odstawienne po najczesciej obecnie stosowanej grupie lekow
przeciwdepresyjnych czyli SSRI wystepujg przede wszystkim u pacjentdéw przy-
jmujacych leki te dtuzej niz 2 miesigce i tych ktorzy ostawili lek nagle. Szacuje
sie, ze objawy odstawienne wystepuja u 1/3 chorych leczonych SSRI.

SSRI poprzez blokowanie wychwytu zwrotnego serotoniny powoduja
wzrost stezenia tego przekaznika w szczelinie synaptycznej, co w konsekwencji
prowadzi do spadku liczby postsynaptycznych receptoréw serotoninowych
(down regulation). Po nagtym zakonczeniu terapii SSRI, wychwyt zwrotny
serotoniny zwigksza sie i ilos¢ dostepnej serotoniny w szczelinie synaptycznej
gwaftownie spada. Nagle powstaje stan niedoboru serotoniny, nasilony przez
niewielkg ilos¢ dostepnych receptoréw serotoninergicznych (down regulation).
Poniewaz ukfad serotoninowy istotnie wptywa na inne uktady neuroprze-
kaznikowe, zgtaszane przez pacjentéw objawy odstawienne sg czesto prze-
jawem skomplikowanych zaburzen réwnowagi neurobiochemicznej. Objawy
odstawienne opisywane sg najczesciej po leczeniu paroksetyng (20-66%),
a najrzadziej po fluoksetynie ( do 14%).

SSRI nalezy odstawia¢ stopniowo. Dawki powinny by¢ powoli redukowane
do najnizszej terapeutycznej dawki, a czasem nawet ponizej. Schemat od-
stawiania zalezy od wielu czynnikéw, m.in. od profilu farmakologicznego
leku, aktualnej dawki, dtugosci kresu farmakoterapii. W szczegdlnych przy-
padkach jesli dolegliwosci zwigzane z odstawianiem leku sg bardzo dokuczliwe
mozna zastosowac leczenie objawowe np. benzodiazepiny w leku lub pro-
pranolol w akatyzji.
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Tabela 5. Powikfania leczenia przeciwdepresyjnego

Powiktfanie

Objawy

Zmiana fazy choroby na mania-
kalna (moze wystgpic¢ po kazdym
leku przeciwdepresyjnym u oséb
z dotychczas nieujawnionymi za-
burzeniami afektywnymi dwu-
biegunowymi

Podwyzszenie nastroju ponadprzecietny
dla danej osoby, wzrost napedu psycho-
ruchowego - wielomownosé, niepokdj
ruchowy, podejmowanie nieodpo-
wiednich dziatan, zmniejszona potrzeba
snu i jedzenia, podwyzszona samooce-
na, brak krytycyzmu i poczucia choroby

Osrodkowy zespét antycholiner-
giczny po trdjpierscieniowych
lekach przeciwdepresyjnych
TLPD

Zaburzenia swiadomosci, suchos¢ i za-

czerwienienie powtok skérnych, wysy-
chanie bton sluzowych, szerokie i sztywne
Zrenice, atonia jelit i pecherza moczowego

Zespot serotoninowy po inhibi-
torach wychwytu zwrotnego
serotoniny SSRI

Zaburzenia swiadomosci, niepokdj, mio-
klonie, drzenia miesniowe, wzmozenie
odruchéw sciegnowych i okostnowych,
dreszcze, zlewne poty, hipertermia

Znacznie nasilone objawy poza-
piramidowe po TLPD i SSRI

Drzenia miesniowe, sztywnos¢
miesniowa, spowolnienie ruchowe,
akatyzja, dyskinezy.

NAJWAZNIEJSZE KIERUNKI POSZUKIWAN NOWYCH LEKOW PRZECIWDE-
PRESYJNYCH

Poszukiwania lekéw przeciwdepresyjnych skupiajg sie na uktadach
pobudzajgcych i hamujgcych aminokwasow. Wyniki eksperymentalnych badan
antagonistow receptora GABAD, serii fosfonowych analogéw kwasu GABA,
wyraznie wskazujg na potencjalne dziatanie przeciwdepresyjne. Podobne
dziatanie wykazujg antagonisci receptora glutaminergicznego jonotropowego
NMDA w modelach laboratoryjnych ale z powodu dziatan niepozgdanych nie
wprowadzono ich do badan klinicznych. Duze nadzieje wiaze sie z ligandami
receptorow metabotropowych dla kwasu glutaminowego, ktére wykazuja
aktywnosc¢ przeciwdepresyjng w testach przedklinicznych. Jednym z natu-
ralnych modulatoréw/antagonistéw receptoréw glutaminergicznych jest cynk.
Wykazuje on dziatanie przeciwdepresyjne w testach laboratoryjnych , a wste-
pne badania kliniczne sugeruja dziatanie w depresji jednobiegunowe;j.
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Lidia Maria Czyz
Rzeszow

Wyposazenie aptek podkarpackich w XIX wieku
- zachowane utensylia apteczne

Historia farmacji potudniowo-wschodniej Polski obejmuje ponad szes¢
wiekdéw, poczawszy od najstarszej oficyny zatozonej w Bieczu przez Barianow-
Rokickich i tgczy sie z historig tych ziem na przestrzeni dziejow. Najwiekszy
rozwdéj sieci aptek Podkarpacia w wieku XIX wigzat sie z budowa linii
komunikacyjnych (przede wszystkim kolejowych) i przypadat na lata szes¢-
dziesigte i siedemdziesigte tego wieku. Z tych tez lat pozostato najwiecej ma-
terialnych zabytkéw aptecznych
w zbiorach muzealnych i prywatnych.
Niewielka liczba najcenniejszych eks-
ponatdéw, ktére zachowaty sie do-
tychczas, dotyczy nie tylko zniszczen
drugiej wojny swiatowej lecz takze,
a moze przede wszystkim, moderni-
zacji aptek w dwoch réznych okre-
sach. Pierwszy to ich upanstwowienie
(8.1.1951) i zmiana wyposazenia —
modernizacja — dokonywana w imie unowoczesniania placéwek przez osoby
zupetnie nie znajace specyfiki dziatania apteki, z dodatkowym nastawieniem
na odciecie od wielowiekowej tradycji aptekarstwa personalnego. Drugim
okresem byta szybka i nie do korica przemyslana prywatyzacja aptek w wyniku
wejscia w zycie ustawy o dziatalnosci gospodarczej (23 grudnia 1989 roku).
W tym czasie réwniez
zagineto wiele przed-
miotow wigzacych sie
z historycznym wypo-
sazeniem placéwek.
Najwiekszy zbiér wy-
posazenia aptecznego |
aptek podkarpackich
znajduje sie obecnie
w Dziale Aptekarstwa
Muzeum Regionalne-
go w Bieczu, nieliczne
eksponaty sa w posia-
daniu oséb prywa-




tnych. Nie ma katalogéw ani
chociazby spiséw tych niewatpli-
wie, cennych przedmiotéw,
ktére swiadczg o bogatej tradycji
i historii sztuki wykonywania
srodkéw leczniczych na Podkar-
paciu. W referacie przedstawio-
no przyktady naczyn aptecznych
drewnianych, szklanych i porce-
lanowych oraz ksiegozbioréw
aptecznych a takze etykiet do-
taczanych do wykonywanych
w oficynach medykamentow.




Lucyna Samborska
Apteka ,Melisa”
Debica

Nauczanie farmakognozji w Krakowie
w latach 1918-1939

Po reformie studiow farmaceutycznych przeprowadzonej w 1920 r.
wyktady z farmakognozji na Oddziale Farmaceutycznym w Krakowie obo-
wigzywaty studentéw farmacji czwartego, pigtego i széstego trymestru,
w wymiarze 4 godzin tygodniowo, a ¢wiczenia z tego przedmiotu 8 godzin
tygodniowo. Do 1920 r. wyktady i ¢wiczenia zaréwno z farmakologii, jak
i farmakognozji prowadzit prof. Jézef tazarski (1854-1924). Od 1 stycznia
1921 r. wyktady z farmakognozji dla farmaceutéw i lekarzy powierzono doc.
Adamowi tobaczewskiemu (1870-1928). Do 1930 r. farmakognozja byta
przedmiotem obowigzkowym tak dla studentéw Wydziatu Lekarskiego, jak
i Oddziatu Farmaceutycznego, dlatego wtasnie Katedra Farmakologii i Far-
makognozji znajdowata sie na Wydziale Lekarskim UJ.

W roku akademickim 1928/1929 doszto do podziatu Katedry na Katedre
Farmakologii i Farmakognozji. Kierownikiem wydzielonej woéwczas, samo-
dzielnej Katedry Farmakologii ustanowiono prof. Janusza Supniewskiego
(1899-1964). Natomiast Katedre Farmakognozji objat doc. Witold Rawita-
Witanowski (1899-1944). Po siedmiu latach kierowania Katedrg Farmakognoz;ji,
31 grudnia 1936 r. prof. Rawita-Witanowski zrezygnowat ze stanowiska
kierownika Katedry i przeniést sie do Warszawy. W latach 1937-1939 zastepczo
funkcje kierownika Katedry Farmakognozji sprawowat prof. Janusz Supniewski.
W tym okresie farmakognozje dla studentéw farmacji wyktadata dr Irena
Turowska — botanik z wyksztatcenia. Zgodnie z programem studiéw dla
farmaceutéw przewidziano na drugim roku 3 godziny wyktadéw i 6 godzin
¢wiczen w tygodniu, natomiast na trzecim roku 2 godziny wyktadéw i 4 go-
dziny ¢wiczen z farmakognozji tygodniowo.
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