Az idoskori depresszio és agitacio korszeri kezelése
- a trazodon alkalmazasanak lehetéségei
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Az id6skor betegségei kdzott — ndvekvé gyakorisaguk miatt — mind nagyobb figyelmet kap-
nak a kiilénbdzé pszichiatriai korképek. irasunkban ésszefoglaljuk a legfontosabb idéskori
mentdlis zavarok (kiilonds tekintettel az id6skori depresszidra) jellemzdit, a diagnézisalkotas
nehézségeit, valamint korszerU kezelési lehetéségeit. Az iddskor testi és lelki sajatossagai
miatt sokszor nem kénny( a hatékony és biztonsagos terapia kivalasztasa, kiilonosen, ha a
demencia és a depresszid egymassal vagy éppen agitalt viselkedészavarral tarsul. irasunkban
az id6skori depresszié SARI hatastani csoportba tartozé trazodonnal térténd kezelése soran
szerzett tapasztalatokat tekintjik at. A klinikai gyakorlat és a szakirodalmi adatok is arra utalnak,
hogy a trazodon speciélis multifunkcionalis receptoridlis hatasai miatt kiilondsen hatékony
lehet a markdans alvaszavarral és a szorongassal jaré depressziés hangulatzavarok kezelé-
sében. El6nyods alvasjavitd és szorongasoldd hatdsa, valamint kedvezé mellékhatéasprofilja
az olyan sulyos komorbid allapotok kezelésében is, mint példaul az agitalt viselkedészavar.
A trazodon mindennapi gyakorlatban valé alkalmazasanak lehetdségeit és elényeit két eset
bemutatasaval illusztraljuk, valamint attekintjiik a komplex kezelés szempontjait is, melyek
lehetbvé teszik az id&skori depressziok eredményesebb gydgyitasat és az életmindség

helyredllitasat.
(Neuropsychopharmacol Hung 2013; 15(3): 147-155)
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BEVEZETES - AZ IDOSKORI DEPRESSZIO
JELENTOSEGE, JELLEMZOI ES RIZIKOFAKTORAI

A posztindusztridlis tarsadalmakban folyamatosan
novekszik az oregek aranya, és egyre tobb adat utal
arra, hogy a XXI. szdzad az ,,0regek évszazada” lesz.
Ezért mind nagyobb problémat jelentenek az idéskor
kroénikus betegségei, melyek csokkentik az ,,aktiv élet
expektanciat’, rontjak az id6s emberek életmindsé-
gét, valamint egyre jelentdsebb mértékben néovelik
az egészségiigyi kiadasokat is. Az idéskor betegségei
kozott az utdbbi évtizedekben novekvd figyelmet kap-
nak a kiilonb6z6 pszichiatriai korképek, melyek koziil
a demencia, a depresszio és a delirium szindroma,
illetve a kiilonboz6 tarsulo viselkedészavarok (kiil6-
nosen az agitalt és agressziv viselkedés) jelennek meg
leggyakrabban (Kovacs és Osvath, 2006). Irdsunkban
az idéskori depresszio jellemz8it és korszerti kezelési
lehet6ségeit tekintjiik at. A geriatriai populdcioban
el6forduld depresszidk fontossdga egyrészt magas
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prevalencidjukbol (Kovacs és mtsai, 1997), diag-
nosztikai, differencidldiagnosztikai nehézségeikbdl,
masrészrdl kedvezétlen és sokszor életveszélyes (gon-
doljunk csak az igen magas id8skori 6ngyilkossagi
halalozasra) kovetkezményeikbdl adddik (Fekete és
Osvath, 2003; Osvath, 2012). A legtjabb statiszti-
kai felmérések szerint a hatvan éven feliiliek kozott
6-9%-os a klinikai depresszié ardnya, mig az eny-
he depresszids tiinetek eléfordulasat 15-37%-osra
becsiilték (Sadock és Sadock, 2003a; Rosenbaum és
Covino, 2006). Egy 65 év feletti n6k korében vég-
zett nagy esetszamu amerikai (20 éves) kovetéses
kohorszvizsgalatban rendkiviil heterogénnek talal-
tak az idGskori depressziok megjelenését, és kozel
20%-os volt a sulyos, vagy egyre fokozddé depresszid
aranya. A depresszioés n6k korében gyakoribb volt
a sulyos testi betegségek (diabétesz, szivinfarktus,
elhizds), a fizikalis korlatozottsag, az inaktivitds és
a szocialis izolacié el6fordulasa, raadasul alig részestil-
tek antidepressziv kezelésben (Byers és mtsai, 2012).
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Az id6skori depresszié valdszintileg a leggyak-
rabban diagnosztizalatlanul maradé betegség, és igy
jelentés mértékben jarul hozzd az idéskori morbi-
ditashoz és mortalitashoz. Fel nem ismerése a paci-
ensek szenvedéséhez, felesleges szomatikus iranyt
kivizsgaldsokhoz, életmindségiik jelentds romlasa-
hoz vezet. Tovabbi kovetkezmény lehet az inadekvat
terapia, az orvosi kezeléshezl val6 rossz adherencia,
az egészségiigy ismételt és felesleges igénybevétele,
a hozzéatartozok, vagy az 4pold személyzet fokozott
megterhelése, valamint az id6s emberek kozismerten
magas (gyakran befejezett) szuicidium ratéja (Fekete
és Osvath, 2003).

Az id6éskorban gyakran jelentkezd (és még gyak-
rabban kezeletlen) depresszié heterogén etioldgidval
bir, az esetek tobbségében multifaktoridlis betegség
(Kovacs és mtsai, 1997), melyben a neurobiolégiai
és organikus tényezék mellett jelentGs szerephez
jutnak a pszichoszocidlis stresszorok és negativ élet-
események is (Osvath, 2012). Fiatalabb életkorban
a major depresszio ,tisztabb” pszichopatolégiai tii-
netekkel jar, iddseknél a depresszié megjelenési for-
mai sokkal valtozatosabbak (pl. agitalt, szorongasos,
gatolt és larvélt, melankdlids tiinettan, depressziv
pszeudodemencia), gyakran szomatikus panaszok
(anergia, kiilonb6z6 fajdalmak, étvagycsokkenés, fo-
gyas, obstipacio), alvaszavar (kiilondsen a kora reggeli
felébredés és a gyakori éjjeli felriadas), koncentracids
¢s memoriazavarok uraljdk a klinikai képet. Megje-
lenhetnek hipochondriés tiinetek, alacsony 6nbecsii-
1és, értéktelenségérzés, onvadlasok, blinosségérzés,
paranoid és szuicid gondolatok is (Kovacs és mtsai,
1997). A legfontosabb rizikofaktorok kozott szere-
pelnek a sajat vagy a csaladi anamnézisben szerepl
depresszid, a szomatikus betegségek (elsésorban a
korlatozottsagot, fogyatékossagot jelenté kronikus
betegségek, kiillondsen amikor tobb szervrendszert
is érintenek), a hdzastars, vagy a timogat6 rendszer
elvesztése, mas veszteség (pl. koltozés, betorés, utod
valasa), korai kezdet(i demencia. Az idéskori depresz-
szi6 - f6leg, ha kezd6d6 kognitiv hanyatlassal tarsul -
jelent6sen novelheti a szuicid rizikét, mivel ilyenkor
a hangulatzavart nagymértékben sulyosbitja a kogni-
tiv hanyatlas megélése és a problémamegoldé képes-
ség besztikiilése (Osvath és mtsai, 2004).

AZ IDOSKORI DEPRESSZIO KOMORBIDITASA
ES FELISMERESENEK NEHEZSEGEI

Fontosnak tartjuk hangsulyozni, hogy az id6s depresz-

szis pacienseinknél sok esetben a (diffiz) szomatikus
tiinetek allnak a tlineti kép el6terében, ezért nagyon
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fontos az id6skorban egyébként is gyakran fenndllé
szomatikus betegségek tiineteitél valo elkiilonités.
Ezért a depresszios beteg kivizsgalasanak tartalmaznia
kell azokat az eljarasokat, melyek lehet6vé teszik a
differencialdiagnosztikai szempontbdl fontos szo-
matikus betegségek kizdrasat. Ide tartoznak a rutin
laborvizsgalatok: teljes vérkép (anémia, infekciok),
pajzsmirigyfunkciok (hypothyreoidizmus), Ca-szint
(hyper-parathyreoidizmus), mdj-, és vesefunkcio,
(krénikus renalis és majelégtelenség). Ez természe-
tesen a gyodgyszeres terapia individualis adagoldsanak
megallapitasaban is segitséget nyujt.

Az altalanos orvosi gyakorlatban az iddskori
pszichidtriai korképek koziil a depresszié mellett a
demencia és a delirium fordul el8 leggyakrabban.
A hirtelen jelentkezé - és tobbnyire akut szomatikus
eltérések (hipoxia, exsiccosis, fertézések stb.) kovet-
keztében kialakul6 - tudatzavar felismerése altalaban
nem jelent nehézséget, azonban a pontos etioldgia
tisztazdsa nem mindig kénnyti. Nagyobb problémat
jelent a szintén gyakori agitalt viselkedészavar felisme-
rése. Agitacio alatt altalaban sulyos belsé fesziiltséggel
és szorongassal jaro céltalan és improduktiv motoros
nyugtalansagot értiink (Sadock és Sadock, 2003b).
Ez tébbnyire egy olyan inadekvat diszruptiv motoros
vagy vokalis viselkedést jelent, mely fiiggetlen a beteg
aktuadlis sziikségleteitdl és sokszor veszélyes lehet a pa-
ciensre, sulyos nehézségeket okoz a kdrnyezetének és
kedvezétleniil befolyasolja az apolast is. A konkrét vi-
selkedési megnyilvanulds alapjan verbalis, vokalis vagy
motoros agitaciot kiilonitenek el, és gyakran agressziv
megnyilvanulasokkal is tarsulhat, mely a verbalis for-
matol kezdve egészen a fizikalis agresszidig terjedhet
(Osvath, 2001). Az agitalt viselkedészavar elsésor-
ban sajatos pszichopatoldgiai tiinetként értékelhetd,
melynek hétterében bioldgiai és pszichoszociélis té-
nyezOk egyarant szerepet jatszhatnak, és igy a legkii-
16nb6z6bb pszichiatriai, neuroldgiai és szomatikus
betegségek talajan jelentkezhet. A pszichés zavarok
koziil leggyakrabban demencidkban jelenik meg, de
az id6skori affektiv és szorongasos zavarok, illetve
a deliriumok is tarsulhatnak agitaciéval. Gyakori az
egyes iddskori mentalis zavarok komorbiditasa, igy
sokszor nem konnyt kideriteni, hogy vajon mi all az
aktualis viselkedészavar hatterében. Ebben a gondos
pszichiatriai, neuroldgiai és fizikélis vizsgalat mel-
lett az egyes korképek alaptiineteinek és a tiinetek
lefolyasanak értékelése, valamint hosszmetszeti ko-
vetése nyujthat segitséget. Az aktualis tiineteken tal

- a hozzéatartozdok vagy gondozdok bevonasaval - a napi
aktivitds, az alvas-ébrenlét ciklus valtozdsdnak és az
esetleges funkciéromlasnak a felderitése is elenged-
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hetetlen. Hiszen a viselkedészavar hatterének pontos

tisztazdsa és az alapvet6 pszichiatriai korkép felis-
merése kiemelt jelentdséggel bir az adekvat kezelés

megtervezése szempontjabdl. Ellenkezd esetben a fel-
szinen 1évé akut magatartastiinetek, a szorongas,
az agitacio és az alvaszavar hatterének félreismerése

inadekvat gyogyszeres kezeléshez vezethet. A min-
dennapi gyakorlatban sokszor tapasztaljuk, hogy id8s

depresszids paciensek pusztan tiineti szorongasoldo-
altaté medikacidban (legtobbszor meprobamat vagy
benzodiazepin) részesiilnek. Ekkor nem csupan a keze-
letlen depresszid sulyosbodasanak kovetkezményeivel

kell szembesiilniink, de az inadekvat terapia veszélyes

mellékhatasokat (szedacio, szédiilés, elesés, kognitiv
toxicitas), vagy akar hozzaszokast is okozhat.

A leggyakoribb differencialdiagnosztikai problé-
mat az idéskori depresszios allapotok és a kiilonb6z6
demenciak kétoldalt kapcsolata jelenheti. A klinikai
praxisban gyakran észlelhetd, hogy idds, demens paci-
enseknél szignifikins depresszids tiinetek észlelhet6k.
A depresszi6 demencidval valo egyiittes el6fordulasa
az életkorral egytitt novekszik, mig a demencia nélkiili
depresszidk a kiilonb6z6 korcsoportokban hasonlé
aranyban fordul elé. Tankonyvi adatok (Sadock és
Sadock, 2003a) szerint a demens betegek 25-50%-a
szenved depresszidban, mig az idés depresszids
betegek 15%-aban van jelen a pszeudodemencia.
A demencia és a depresszié magas komorbiditasa
miatt differencidldiagnosztikai nehézséget jelenthet
apszeudo- és a ,valodi” demencidk elkiilonitése. A két
koérkép kapcsolatanak vonatkozasaban egy amerikai
felmérés szolgaltatott érdekes adatokat, melyben 85
évnél idésebb noéket vizsgaltak (Spira és mtsai, 2012).
Eredményeik szerint a depresszios paciensek esetében
tobb mint haromszorosara nétt az enyhe kognitiv
romlas és a demencia kialakulasanak rizikéja az ot
éves kovetés soran. Hasonl6 eredményeket mutatott
egy holland vizsgalat is (van den Kommer és mtsai,
2013). Ez természetesen nem jelent oki kapcsolatot,
vagyis, hogy az iddskori depresszié térvényszertien
demencidhoz vezetne, de felveti annak lehet6ségét,
hogy a hattérben hasonlé neurodegenerativ folya-
matok allhatnak. Ez az idéskori depresszi6 adekvat
kezelésének — a kognitiv funkciok meg6rzését célzé -
prevencios jelentdségére is utal.

Sajnalatos médon a mindennapi gyakorlatban
gyakran el6fordul, hogy az orvos a depressziv hangu-
latzavart kezd6d6 demenciaként értelmezi, mely ina-
dekvat kezeléshez, vagy akar terdpias nihilizmushoz
is vezethet. A két korkép elkiilonitését segiti az ala-
pos klinikai, neuropszicholdgiai (beleértve a kognitiv
funkciok pontosabb felmérését célzo teszteket (Mini
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Mental Teszt, Addenbrooke Teszt, Orarajzolési Teszt)
és pszichidtriai vizsgalat. Fontos tovabb4 a hangulatza-
var tiineteinek felismerése, a pontos anamnézisfelvétel
(kiilonos tekintettel a csaladban el6fordulé hangu-
latzavarra), valamint a tiinetek kezdetének és lefo-
lyasanak gondos feltérképezése és annak felmérése,
hogy vajon a kognitiv vagy az affektiv tiinetek allnak
az el6térben. A helyes diagnozis azért bir kiilonosen
nagy jelentdséggel, mert a pszeudodemencia, szem-
ben a ,valddival’, reverzibilis, megfelel antidepressziv
terapiaval gyogyithato.

ALTALANOS TERAPIAS SZEMPONTOK

Az idéskori depressziv kdrképek kezelésében elsé-
sorban a modern farmako- és pszichoterdpias lehe-
téségek jonnek szoba, egyéb bioldgiai modszereknek
(fényterapia, alvismegvonas, elektrokonvulziv tera-
pia) lényegesen kisebb a jelentdségiik. A gyogyszeres
kezelés vonatkozasaban ki kell emelniink, hogy id6s-
korban olyan farmakokinetikai és farmakodinamias
valtozasokkal kell szdmolnunk, melyek jelentds
mértékben befolyasolhatjak a hangulatjavitok fel-
szivodasat, lebomlasat és kiiiriilését. Nem szabad
figyelmen kiviil hagynunk a gyogyszerinterakcidkat
sem, hiszen az idések altalaban tobbféle gyodgyszert
is szednek a legkiilonbozébb testi betegségeik miatt.
A kezelés megtervezésében kulcsszereppel bir a pon-
tos diagnozis megallapitasa, a hattérben allo etiologiai
faktorok feltérképezése, valamint a varhatd terapids
célok meghatarozasa. Ebben fontos szerephez jut azon
céltiinetek azonositasa, melyek a legnagyobb gyétrel-
met jelentik a paciens és kornyezete szdmara. Ezen
kiviil a komorbid testi és lelki betegségeket és az adott
gyogyszer hatas-mellékhatas profiljat is figyelembe
kell venni, hogy az alkalmazott terapia valdban egyén-
re szabott lehessen. A gyogyszeres terapia hatékony-
saganak kovetése és folyamatos tjraértékelése segit-
séget nyujt a kedvezdtlen és veszélyes mellékhatasok
kialakuldsanak, az inadekvat gyégyszerkombinaciok
alkalmazdsanak és a hatastalan pszichofarmakonok
akkumulalédasanak megel6zésében, hiszen ezek az
idGs szervezet esetében kiilonosen veszélyesek lehet-
nek. A gydgyszerbeallitaskor altalanos szempontként
a ,start low/go slow” alapelvét kell alkalmazni, vagyis
az alacsony kezd3doézis utdn fokozatos emelés sziiksé-
ges a terapids dozis eléréséig. Idsek esetében a hangu-
latjavitok altalaban lassabban fejtik ki hatasukat, igy a
terapids hatékonysag biztonsagos megitélése hosszabb
id6t vehet igénybe, mint a fiataloknal (Rosenbaum és
Covino, 2006). Szamos szerz0 szerint az id6s depresz-
szios paciensek a hangulatjavit6 kezelés soran a fiata-
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lokhoz hasonlé aranyban (40-70%) mutatnak terapids
vélaszt (Nelson és mtsai, 2008). A metaanalizisek arra
is utalnak, hogy nincs szdmottevé hatékonysagbeli
kiilonbség a kiilonb6z6 hatastani csoportok kozott.
Az egyes antidepresszivumok receptorprofilja azon-
ban jelent8sen eltér, igy mas-mas mellékhatdsok-
kal kell szamolnunk és eltér6 mértékben hatnak
a depresszio tiineti spektrumanak egyes Osszetevdire.
Ennek alapjdn csak a céltiinetekkel kapcsolatos hatas
és a mellékhatasok a lehet$ legkedvezébb, egyénre
szabott egyensulyanak kialakitdsa eredményezheti
a tartds remissziot. Hangsulyozzuk, hogy ez specidlis
helyzetet jelent idés pacienseink kezelése soran, ahol
mind az idéskor testi valtozdsaival osszefiiggd mel-
lékhatasok, mind az idGskori depresszi6 tiineti saja-
tossagai (alvaszavar, szorongas, testi tiinetek, agitacid)
jelentésen befolyasoljak az egyes antidepresszivumok
effektivitdsat és tolerabilitdsat, igy ezen szempontok
kulcsszerepet jatszanak a hatékony és biztonsagos
farmakoterdpia kivalasztdsaban.

A korabbi adatok szerint a klasszikus triciklusos
antidepresszivumok, az SSRI szerek és az egyéb han-
gulatjavitok egyarant hatdsosak az idskori depresz-
sziok kezelésében, ezt egy 1j metaanalizis is megerd-
sitette (Kok és mtsai, 2012). A triciklusos szereket
azonban kedvez6tlen mellékhatdsaik (elsésorban
kifejezett antikolinerg effektusuk) miatt altalaban
az id6s paciensek nehezebben toleraljak, bar ezt
a tolerabilitdsi kiillonbséget ujabb adatok nem eré-
sitették meg (Coupland és mtsai, 2011). Hazankban
ezek a gyogyszerek egyre jobban a hattérbe szorultak
a modern hangulatjavitok mogott, melyek kedvez8bb
mellékhatasprofiljuk mellett a klasszikus szerekkel
Osszemérhetd, markdns terdpias hatédssal rendelkez-
nek (Kok és mtsai, 2012). Ezen szerek legjelent6sebb
csoportjat a szerotonin anyagcserét szelektiv médon
gatlé SSRI (selective serotonin reuptake inhibitor)
antidepresszivumok alkotjak. Hasonléan kedvezd
eredményekkel alkalmazhatok a kettds (szerotonerg-
noradrenerg) hatasu szerek is. A biogén aminok
anyagcseréjében f6szerepet jatszo monoamino-oxidaz
A enzimet reverzibilisen gatlé (reversible inhibitor
of MAO A - RIMA) csoportba tartozé moclobemid,
mint egyfajta Osszetett (dopaminerg-noradrenerg-
szerotonerg) szer kordbban szintén nagyon elter-
jedt volt — a kiilondsen idéskorban észlelt — kedve-
z8 hatdsai révén (gyorsabb hataskezdet, aktivizalo
hatas, kognitiv funkciok javitdsa) (Kovacs és mtsai,
1997; Gareri és mtsai, 2000). A korabbi felméré-
sek szerint a modern szerek, szemben a klasszikus
antidepresszivumokkal, Iényegesen kevesebb és eny-
hébb mellékhatassal rendelkeznek, igy az idgsek altal
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is jol tolerdlhatdak és a hangulatjavité hatas mellett
a kognitiv funkcidkra is kedvezd hatassal vannak.
Azonban ezt az Gjabb vizsgalatok nem erdsitették meg.
Egy tobb mint hatvanezer depresszios id6s korében
végzett angol felmérésben az SSRI szerek, a trazodon
és a kett6s hatasu antidepresszivumok szedése mellett
nagyobb volt a rizikéja bizonyos stulyos mellékhatasok
(szivinfarktus, stroke, elesés kovetkeztében kialakuld
sériilések stb.) kialakulasanak, mint az alacsony do-
zisban alkalmazott triciklusos hangulatjavitok ese-
tében (Coupland és mtsai, 2011). Hasonldan 1j adat
a citalopram doézisfiiggd kardidlis mellékhatasa, mely
a QT szakasz megnyulasa révén okozhat veszélyes
aritmiat (Lundbeck, 2011). Ezt egy nagy esetszamu
amerikai vizsgalat escitalopram és amytriptilin ese-
tében is igazolta (Castro és mtsai, 2013).
Hangsulyozandd, hogy a komplex bio-pszicho-
szocio-spiritualis megkozelités alapjan az id8skori
depresszié gyogyitasaban a leghatékonyabb kezelést
a farmako- és pszichoterdpia kombindcidja jelenti.
Ez utébbiak kozott napjainkban legelterjedtebbnek
a szupportiv, a kognitiv és az interperszonalis tera-
pia szamit, els6sorban az enyhe és kozepes sulyos-
sagu depresszio esetében. Ezen kivill a killonb6z6
pszichoszocialis intervenciok, és pszichoedukativ
modszerek is hatékonyak lehetnek. A szupportiv-
pszichoedukativ szempontok alkalmazdsa azért is
fontos, mert a modern antidepresszivumok csak tobb
héttel beallitdsukat kovetéen kezdik el hangulatjavité
hatasukat kifejteni, ezért a kezelés els6 iddszakaban
a tamogato orvosi attitiid alapvetd jelentdséggel bir.

A TRAZODON JELLEMZOI ES MULTI-
FUNKCIONALIS RECEPTORPROFILJANAK
ELONYEI AZ IDOSKORI DEPRESSZIO
KEZELESEBEN

Ahogy a fentiekben bemutattuk, az egyes hangulat-
javitok — bar antidepressziv hatasuk osszességében
nem kiilénbézik — farmakologiai sajatossagaik révén
eltéré mértékben befolyasoljak a depresszids spekt-
rum egyes 0sszetevoit. [rasunkban a trazodon sze-
repével foglalkozunk részletesen, bemutatva azokat
a sajatossagait, melyek lehet6vé teszik az id8skori
depresszidban val6 hatékony alkalmazasit.

A trazodon olyan szerotoninreceptor (5-HT),) anta-
gonista és reuptake gatld hatasu antidepresszivum
(SARI), amely receptorprofilja alapjan az osszetett
hatdsmechanizmust hangulatjavitok kozé tartozik
(Stahl, 2009; Frecska, 2010). Farmakoldgiai tulajdon-
sagai kozott elsGsorban a szerotoninreceptorokon
(5-HT,,, 5-HT,,) kifejtett hatds domindl a visz-
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szavétel gatlasaval szemben. Az el6bbi receptoron
antagonistaként viselkedik, mig az utobbi vonatko-
zasaban a buspironhoz hasonléan parcidlis agonista
hatasd. Ezen kivill jelents alfal- és alfa2-adrenerg
receptor blokkolo effektussal bir, és kis affinitassal
kotddik az 5-HT, . receptorokhoz is. Multifunkciona-
lis jellemz6inek egyes dsszetevdi azonban dozistiiggd
modon jelentkeznek. Kisebb adagoknal (50-100 mg)
elsésorban szedatohipnotikus hatdsa érvényesiil (mi-
vel teliti az 5-HT,, receptorokat, nagyobb részben
blokkolja az alfal-adrenerg kothelyeket, és kisebb
mértékben kotddik a hisztaminl receptorhoz, vala-
mint a szerotonin transzporterhez. Emiatt igen elter-
jedt altatoként torténd off-label alkalmazasa) (Frecska,
2010). Az antidepressziv hatas eléréséhez legalabb
150-300 mg-os napi adag sziikséges, mert csak ez
eredményezi a szerotonin visszavétel gatlasat is.
A fentieken kiviil a trazodon antagonistaként kotédik
az 5-HT,_receptorhoz, mely hatdsa a mirtazapinhoz
és az agomelatinhoz teszi hasonléva. A kombinalt
hatasmechanizmus egyik legfontosabb elényének te-
kinthet6, hogy az 5-HT,, gatlds és az 5-HT |, serkentés
egyfajta szinergista antidepressziv hatdsa révén jarul
hozza a depresszié hatterében 4llé agyi érzelemsza-
balyozasi zavar helyreallitdsahoz (Stahl, 2009). Masik
fontos el6nye, hogy alkalmazéasakor az antidepressziv
effektust eredményezd szerotoninvisszavétel-gatlas
a 2A és 2C szerotonin receptorok egyidejt blokkolasa
kovetkeztében nem jar egyiitt az — SSRI szerek mel-
lett kozismert — szerotonerg mellékhatésokkal, mint
példaul sulygyarapodassal, szexualis diszfunkciéval,
alvaszavarral vagy a fesziiltség fokozddasaval. A tra-
zodon gyakoribb mellékhatasai kozott a szedacid
okozta dlmossdg, szédilés, fejfajas és szajszaraz-
sag szerepel, mig az ortosztatikus hipotdnia, vagy
arritmias szivmiikodés lényegesen ritkdbban fordul
el6 (Frecska, 2010; Fagiolini és mtsai, 2012). Fenti 6sz-
szetett hatdsmechanizmusa kovetkeztében a trazodon
mér az 1980-as években (kiilondsen az Egyesiilt Al-
lamokban) igen elterjedt hangulatjavitova vélt, els6-
sorban a szorongassal és markans alvaszavarral jaré
depresszids hangulatzavarok kezelésében (Frecska,
2010), és azdta is egyre tobb 6sszehasonlit6 elemzés
bizonyitja hatékonysagat és tolerabilitasat (Fagiolini
és mtsai, 2012).

A trazodon komplex hatdsmechanizmusa - a han-
gulat javitasa mellett — olyan sajatossagokat eredmé-
nyez (elsGsorban az altat6 és fesziiltségoldd hatas),
melyek szamottevé elényoket jelentenek az idds-
kori depresszi6 kezelésében is. Az elmult években
szamos Osszehasonlitd vizsgalatot végeztek idés de-
presszios paciensek korében, melyekben a trazodont
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placeboval és/vagy kiilonb6z6 hangulatjavitokkal
hasonlitottak 6ssze. A kiilonboz6 klinikai skalak
(Hamilton Depresszié Skala, Geriatriai Depresszio
Skéla, Montgomery-Asberg Depresszié Skala, Globa-
lis Klinikai Becsléskala) szerint a trazodon minden
esetben hatékonyabbnak bizonyult a placebonal, és
hasonlé javulast eredményezett, mint a triciklusos
szerek (imipramin, amytriptilin, mianserin), vagy az
SSRI tipusu fluoxetin. Ez utébbival 6sszehasonlitva
a trazodon alvésjavit6 hatasa szignifikdnsan jobb volt
(Fagiolini és mtsai, 2012).

Kiemelésre érdemes, hogy a demencidhoz és
az idGskori depresszidhoz gyakran tarsulé agitalt
(impulziv és agressziv) viselkedészavar hatterében
szerotonerg diszfunkcié feltételezhetd, igy kezelésében
a szerotonerg egyensulyt helyreallité antidepressziv
medikacio (SSRI szerek és a trazodon) eredménye-
sen alkalmazhato, rdadasul az id§s paciensek sokkal
jobban is tolerdljak ezeket a szereket, mint a széles
korben elterjedt antipszichotikumokat (Genevieve
és mtsai, 2011). Ebben a vonatkozasban a trazodon
— szerotonerg hatasa miatt — mar évtizedekkel ezel6tt
felkeltette a kutatok érdeklédését (Osvath, 2001). Sza-
mos felmérés igazolta ugyanis, hogy ezen szer eredmé-
nyesen alkalmazhaté ennek a gyakori és stilyos, mind
az idds paciensek, mind kornyezetiik szaimadra jelentds
gyotrelmet okozo tiinettan kezelésében (Sadock és
Sadock, 2003c), Alzheimer-tipust és vaszkularis (Pe-
rez és mtsai, 2010; Genevieve és mtsai, 2011), valamint
frontotemporalis demencia (Lebert és mtsai, 2004)
esetében is. A tipusos antipszichotikumok kozé tar-
tozé haloperidollal 6sszehasonlitva a trazodon sokkal
jobban enyhitette a verbalis agressziot és az elutasito
viselkedést, és a paciensek jobban is toleraltak (Sultzer
és mtsai, 1997). Jelenleg a trazodon alkalmazasi javal-
latdban azonban ez az indikacios teriilet nem szerepel,
igy az igéretes eredmények ellenére a mindennapi
gyakorlatban elsGsorban azon agitélt idés paciensek
kezelésében alkalmazhato, akiknél az agitalt viselke-
dészavar hatterében depresszids tiinettan igazolodott.

Id6skorban vildgszerte nagyon gyakori az ina-
dekvat benzodiazepin haszndlat (Dellosso és Lader,
2013), a benzodiazepin tulfogyasztds jelentdségére
hazai szerzdk (Frecska, 2010; Funk, 2012) is felhiv-
tak a figyelmet. Ez idések korében még kedvezébtle-
nebb helyzetet eredményez (Kovacs és mtsai, 1997).
Ennek hatterében nagyon gyakran az id6skori alvas-
zavar inadekvat kezelése szerepel, amikor elmarad
a hattérben all6 pszichés zavar (legtobbszor id6skori
depresszid) felismerése, igy adekvat kezelésére sem
keriilhet sor, ehelyett az id3s paciens egyre névekvé
dézisu benzodiazepin (altatd vagy szorongasoldo)
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medikécioban részesiil. Igy nemcsak a kezeletlen
depresszié negativ kovetkezményeivel, hanem a
kronikus benzodiazepin hasznalat sz6védményeivel
(talzott szedacio, szédiilés, kabultsdg, elesések, kog-
nitiv romldas stb.) is szimolnunk kell (Dellosso és
Lader, 2013). Hasonldan kedveztlen volt a helyzet
a barbiturat szarmazékok kozé tartozé meprobamat,
mint nem-specifikus szorongésoldo esetében is, me-
lyet mostandban vontak ki a forgalombdl (Torzsa és
mtsai, 2012). Igy az el6bbiekben részletezett ered-
mények alapjan a trazodon egy korszert és hatékony
alternativét jelent, nemcsak az idéskori alvaszavarok,
de a hatterében all6 depresszié biologiai eltéréseinek
kezelésében is.

A trazodon gyakorlati alkalmazasat illetden fontos
hangsulyoznunk, hogy beallitdsakor a fokozatos do-
zisemelés javasolt (3 naponta 50 mg-mal) a 150-300
mg-os napi dsszdozisig (hospitalizacié soran esetleg
600 mg-ig). Idések esetében javasolt a lassabb do-
zisemelés, a maximalis napi dozis kivételes esetben
emelhet6 400 mg-ig. A trazodon mellékhatasai kozott
a fejfajas, hanyinger és szajszarazsag, valamint a tal-
zott szedacio, szédiilés, ortosztatikus hipotonia fordul
el6 leggyakrabban. A trazodon szedése mellett - alfal
adrenerg receptor blokkol6 hatdsa miatt — atmene-
ti és a plazmakoncentraciotol fiiggd ortosztatikus
hipotdnia jelentkezhet, ez id6seknél figyelmet igényel
(kiillondsen szivbetegség fennallasa esetén, vagy ha
paciensiink vérnyomascsokkentét is szed), tekintettel
az elesés idgskorban egyébként is fokozott rizikéjara
(Fagiolini és mtsai, 2012). Az 6sszehasonlit6 vizsgéla-
tok soran az SSRI szerek mellett gyakoribbnak talaltak
az agitaciot, a szorongast és az idegességet, valamint
az alvdszavart, mig a trazodonnal a szedativ mellékha-
tast (Fagiolini és mtsai, 2012). Egy idsek otthonaban
végzett, nagy esetszamu (N=2428) felmérés adatai sze-
rint, antidepresszivumot szedék korében az elesések
joval gyakrabban fordultak elé, mint azoknal, akik
nem részesiiltek kezelésben. Ez a stilyos mellékhatas a
triciklusos és az SSRI szerek (rizikohanyados: 2 és 1.8)
mellett volt a leggyakoribb (ez a hatas do6zistiiggének
bizonyult), mig a trazodon szedése csak 1.2-szeresére
novelte a rizikot (Thapa és mtsai, 1998). A trazodon
specifikus receptorprofiljanak kedvezé kovetkezmé-
nye, hogy nincs antikolinerg mellékhatdsa, igy homa-
lyos latast, vizeletretenciot, konstipaciot ritkan okoz.
Tovébbi elényt jelent, hogy a trazodon hepatikus
metabolizacidja miatt az idéskorban jelentkezd
vesefunkcioromlas sem jelent kontraindikaciot, s6t
a sulyos veseelégtelenségtdl eltekintve még a terapias
dozis csokkentését sem teszi sziikségessé (Fagiolini
és mtsai, 2012).
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ESETILLUSZTRACIOK -
GYAKORLATI SZEMPONTOK

Az alabbiakban két eset segitségével mutatjuk be
a trazodon idéskori depresszioban torténé alkalma-
zasanak gyakorlati szempontjait.

A 75 éves férfibeteg tizenot éve all pszichitriai
gondozas alatt. Hatvanéves koraban kezdédtek mar-
kans depresszios tiinetei, ennek hatterében szamos ne-
gativ élethelyzeti valtozas (nyugdijazds, gyermekeinek
valasa) korvonalazddott, igy ezek, mint akcidentalis
tényez6k az id6skori fejlddési krizishez tarsulva ké-
pezték kronicizal6dé depresszidjanak pszichoszocialis
hatterét (Osvath, 2012). Azéta pszichiatriai gondozas
alatt all, tobb alkalommal tortént hospitalizacidja is.
Szomatikus anamnézisében magas vérnyomas szere-
pel, emiatt Concort és Renitecet szed. Evtizedes keze-
lése soran tobbféle hatastani csoportba tartozé hangu-
latjavitot is szedett. Az SSRI szerek koziil a citalopram,
a sertralin, valamint a tianeptin, a moclobemid és
a duloxetin nem bizonyult tartdsan hatasosnak, az
escitalopram mellett néhany hénapos remisszié utan
ismét relapszus kovetkezett be. A venlafaxint bérki-
itések miatt nem tudta szedni, a mirtazapin mel-
lett tobb kilogrammos sulygyarapodast észlelt. Jelen
kezelését megel6zGen honapokig tarté depresszids
epizddja zajlott. A hangulati nyomottsag kifejezett
szorongassal, ingerlékenységgel, anheddniaval, mar-
kans alvaszavarral, firadékonysaggal, reménytelenség-
és kiattalansagérzéssel, onvadlasokkal és markéns
inszufficiencia-érzésekkel is tarsult, gondolkodasat
indirekt szuicid intencidk, negativ kognitiv sémak
jellemezték. Allapotanak romléséval fokozatosan le-
hangoltabba vélt, egyre tobbet szorongott, nem talalta
a helyét. Inaktivva valt, mindennapi tevékenységeit
egyre nehezebben tudta ellatni. Nagyon rosszul
aludt, hajnalban felébredt és nem tudott visszaaludni,
az éjszaka nagyobb részét ébren toltotte. Napkozben fa-
radékonyabba vélt, étvigya romlott, néhany kilogram-
mot fogyott is. Fokozddo fesziiltsége és alvaszavara mi-
att mind nagyobb adagban szedett benzodiazepineket
(diazepam, alprazolam, clonazepam), altatoként pedig
nitrazepamot és cinolazepamot. A benzodiazepin
abutzus mellett id6szakosan nagyobb mennyiségben
fogyasztott alkoholt is. A tiineti kép dsszességében
rekurrens tipusd, melankolias tiinetekkel biré major
depresszié korisméjét tamasztotta ald. Ennek alap-
jan - tekintettel a markdns szorongasos tiinetekre,
alvaszavardra és a tdrsuld benzodiazepin abuzusra -
trazodon beallitasa mellett dontéttiink. Fokozatos
dozisemeléssel (hetente 50 mg) értiik el az esti 150
mg-os dozist. Az alvaszavar enyhiilése mar az els6
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néhany napban elkezd6doétt, a hajnali felébredések
késdbbre tolddtak, majd sikertilt a hat oras éjszakai
alvasidét elérni, igy a cinolazepam elhagyhat6 volt.
Egy hét muilva mar pihentebben ébredt, hangulata és
aktivitasa is fokozatosan javult, a harmadik hét végére
mar csak idgszakos enyhe lehangoltsag volt észlelhetd.
Nappali fesziiltsége is oldddott, igy a clonazepam
adagja jelent6sen cs6kkenthetd volt (napi 2 mg-ra),
az alkoholabizusok megsziintek. Az elmult fél évben
esti 150 mg trazodon adasa mellett hangulata kom-
penzalt volt, fesziiltség sem jelentkezett.

Misodik esetiinkben egy 85 éves nébeteg szerepel,
akinél kozel hisz éve jelentkeztek el6szor depresszids
panaszok. Akkor veszitette el férjét, mely komoly
egzisztencialis szorongast okozott, élete alapvetéen
megvaltozott, fidhoz kellett koltoznie. Azéta rend-
szeres pszichés gondozas alatt all, tobb alkalommal

- aktualis depresszids epizdédok kapcsan - kdrhazi ke-
zelés is sziikségessé valt. Anamnézisében magas vér-
nyomas, iszkémidas szivbetegség, arrhythmia absoluta
szerepel, emiatt Syncumar, Rawel, Sinvacol, Arbatron,
Nitroderm TTS medikaciéban részesiil. Kezelése
soran tobbféle hangulatjavitot szedett. Ezek koziil
a moclobemid és a mianserin nem eredményezett
érdemi javulast. A mirtazapint szédiilés, a sertralint
a szorongas és az agitaci6 fokozodasa miatt nem tud-
ta tartésan szedni. A fluoxetin, a citalopram, majd
legutébb az escitalopram szedése mellett hosszabb
ideig remisszidban volt, de a honapokig tarté szedést
kovetGen mar egyik sem bizonyult hatékonynak. Mar-
kans szorongasos tiinetek és alvaszavar (el- és atalva-
si zavar) miatt tobbféle anxiolitikumot (alprazolom,
hydroxizin, clonazepam, buspiron) és altatdt (zopiclon,
zolpidem, temazepam) is szedett, de ezek csak atme-
neti tiineti javulast eredményeztek. A fentiek alapjan
kifejezett szorongéssal és szomatizacios tiinetekkel
jaré rekurrens major depresszi6 diagnézisa volt meg-
allapithato. A jelen epizdd kezdetén - az alkalmazott
escitalopram medikaci6 ellenére — ismét fokozatosan
lehangoltta valt, nem volt kedve semmihez, egyre
tobb idét toltott agyban, allanddan faradtnak érez-
te magat, nem tudott semminek sem 6riilni, min-
dennapi tevékenységeit, onmagat egyre kevésbé volt
képes ellatni. A legegyszertbb feladat vagy banlis
probléma jelentkezése esetén is fesziiltté valt, kiver-
te a viz, fejét, arcat forrénak érezte. Hangulatzavara
a reggeli 6rdkban volt a legkifejezettebb, a nap folya-
man kis mértékben javult. Nem volt étvagya, néhany
kilogrammot fogyott is, legyengiilt, labai allandéan
fajtak, zsibbadtak. Majd a fesziiltség fokozodasaval
gyakran halalfélelem is jelentkezett, egyre agitéltabba
valt, egész nap és gyakran éjjel is nyugtalanul jarkalt,
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jajgatott, kezét tordelte. Alig aludt, annak ellenére,
hogy egyre nagyobb adagban szedte a temazepamot és
azolpidemet. Panaszai miatt az escitalopram emelése
mellett quetiapin fokozatos beallitdsa kezd6dott, napi
150 mg-os ddzis mellett szorongasa oldédott, azonban
vérnyomasa ingadozdva valt, gyakran volt vérnyomas-
esése és ehhez kapcsoloddan szédiilése fokozodott.
A fentiek alapjan a hangulatjavit6-véltas mellett don-
tottiink, az escitalopram fokozatos elhagyasat kove-
téen trazodont allitottunk be. Két hét alatt értiik el
az esti 150 mg-os adagot, mely jelentdsen javitotta
alvaszavarat és az altat6 elhagyhato volt. Pihenteb-
ben ébredt, aktivabbd valt, azonban nappali fesziilt-
sége csak kicsit mérséklédott és aktualis problémak
kapcsan gyakran jelentkezett aggodalmaihoz tarsuld
agitdcio és nyugtalansag, ezért az elkovetkezd két
hétben reggel 150 mg trazodon medikaciot épitettiink
fel. Ezt kovetden a quetiapin adagja 2x25 mg-ra volt
csokkenthetd. A trazodon napi 2x150 mg-os dézisa
mellett hangulata fokozatosan javult, nappali szo-
rongasa oldodott, mindennapi aktivitasa is helyreallt.

KONKLUZIOK - ALTALANOS TANULSAGOK

Az ismertetett két esetb6l természetesen altalanos ér-
vényu kovetkeztetések nem vonhatok le, azt azonban
jolillusztraljdk, hogy a szorongo, agitalt, alvaszavartol
szenvedd id6s pacienseink szamadra a trazodon be-
allitasa szamos elényt jelent. Pacienseink esetében
korédbban mar szamos hangulatjavité beallitasa vallott
kudarcot, hatastalansag, vagy mellékhatasok jelentke-
zése miatt. Ezzel szemben a trazodon a leggy6trébb
tiinetek gyors javulasit eredményezte. Hangsulyoz-
zuk, hogy az alacsony kezd6doézis és az Gvatos do-
zisemelés kovetkeztében a pacienseink jol toleraltak
a gyogyszerbedllitast, sem szedacid, sem hipotdnia
nem jelentkezett. A komorbid szomatikus betegsé-
gek és az ezekre szedett gyogyszerek sem okoztak
problémat, a korabban nagy mennyiségben szedett
benzodiazepin adagja csokkenthet6 volt, illetve az
altatokat el is tudtuk hagyni. Ez segitett a szedativ
mellékhatasok elkeriilésében, az aktivitas fokozasaban
és a kognitiv funkciok javulasaban egyardnt, mely
fokozta a pszichoterapias intervenciok hatékonysa-
gat. A tiinetek gyors enyhiilése hozzajarult a terapias
kapcsolat er6sodéséhez és a terapias egytittmikodés
(adherencia) javulasdhoz is. Ez azért volt kiilono-
sen fontos, hiszen a korabbi terapids probalkozasok
sikertelensége (terapiarezisztencia) a kezelés irdnti
bizalom és gyogyulasba vetett hit jelentds csokkené-
sét eredményezi (Osvath, 2010), mely a depresszids
kognitiv torzitasok kovetkeztében gyakran terapias
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nihilizmushoz vezet (,,rajtam gysem lehet segiteni”).
Osszefoglalva eseteinket hangsulyozzuk, hogy a re-
misszio elérése és fenntartasa a komplex bio-pszicho-
szocialis megkozelités alapjan, a kognitiv elemekkel
gazdagitott szupportiv pszichoterapias és a hatékony
farmakoterapids segitségnyujtas kombinalasaval vélt
lehetévé.

A Klinikai gyakorlat és a szakirodalmi adatok is
arra utalnak, hogy a trazodon specialis multifunkcio-
nalis receptorprofilja révén kiillonosen hatékony lehet
amarkans alvaszavarral, szorongassal jaré depresszids
hangulatzavarok kezelésében. El6ny6s alvasjavito és
szorongasoldé hatasa és kedvezé mellékhatasprofilja
révén nemcsak az idéskori depresszi terapidjaban
alkalmazhaté eredményesen, de még az olyan su-
lyos komorbid allapotok esetében is, mint példaul
az agitalt viselkedészavar. Az idGskor sajatossagainak
figyelembevételével a kedvez6tlen mellékhatdsok el-
kertilhet6ek, és a fokozatosan beallitott legkisebb ha-
tékony dozissal torténd kezelés gyors tiineti enyhiilést
eredményez. Igy a kiegészitd és legtobbszor inadekvat
altatd-fesziiltségoldé medikacié csokkenthetd, vagy
akar el is hagyhatd. Ez segit a gydgyszerabuzus és
a gyakori idgskori polipragmazia kialakuldsanak meg-
el6zésében. Kiemelésre érdemes, hogy a mindennapi
gyakorlatban nem elég csupan az akut fazis hatékony
kezelése, mivel a visszaesés megel6zése érdekében
adekvat ideig tart fenntarté kezelés is szitkséges (Kok
és mtsai, 2011). A kezeléssel valo egylittmiikodés
megvaldsitasaban a hatékony gyogyszer bedllitdsa
mellett a kiilonb6z6 pszicholdgiai intervenciok is
segitséget nyujtanak (Osvath, 2010; Almeida, 2012).
Az idéskori depressziok gyogyitasa csak a fenti szem-
pontok alapjan torténé komplex terapia megvaldsi-
tasaval lehet eredményes. Ez kiemelt fontossaggal
bir a mindennapi gyakorlatban, mivel nemcsak a
paciens és hozzatartozoi gyotrelmeit enyhiti, de az
életmindség helyreallitasaban is kulcsfontossagu, igy
jarulva hozza az aktiv, békés és harmonikus éregkor
megteremtéséhez.
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The modern treatment of depression and agitation in elderly
— the clinical use of trazodone

Due to their increasing frequency, mental disorders among the elderly have special importance
in the clinical practice. In this article we summarize the characteristics, diagnostic problems
and modern treatments of mental disorders (especially depression) in old age. As this period
of life means special somatic and psychic features in people’s condition, it may be difficult to
find the most effective and well-tolerated treatment, especially in case of comorbid demen-
tia or agitated behaviour. In this article we review the therapeutic experience with the SARI
antidepressant trazodone. Clinical studies and everyday practice indicate that trazodone due
to its special multifunctional receptorprofile can be particularly effective in the treatment of
depression accompanied by severe insomnia and anxiety. Due to its special anxiolytic and
sleep normalising effect and well-tolerated side effect profile trazodone is found to be clinically
useful not only in the treatment of depression in the elderly, but also in the case of serious
comorbidity with dementia or agitated behaviour. We also illustrate the possibilities of using
trazodone in the everyday practice with the presentation of two case reports. Furthermore
we review the viewpoints of complex therapy which facilitates the successful treatment of
depression in the elderly and the restoration of quality of life.

Keywords: old age, depression, agitated behaviour, antidepressant, trazodone, complex

therapy
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