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DEPRESIJA V STAROSTI

Depresija v starosti je pogost in resen zdravstveni problem,
ki je povezan s so¢asno obolevnostjo, invalidnostjo, slab-
8im funkcioniranjem, povecanimi zdravstvenimi stroski,
slabsimi izidi pri zdravljenju somatskih bolezni ter povecano
umrljivostjo (vklju¢no s samomorilnostjo)(1, 2). Depresija
je pri starostnikih najpogostejSa motnja razpolozenja (3).
Ceprav lahko na primarnem nivoju pogosto sre¢ujemo
starejSe paciente z depresijo in je zdravljenje depresije pri
starostnikin enako ucinkovito kot pri mlajsi populaciji, je
bolezen pogosto neprepoznana in ni ustrezno zdravljena
(1, 2). Glede na podatke, naj bi starostniki pomembno
manjkrat prepoznali depresivne simptome kot miajsi in jih
tako obi¢ajno pripisejo normalnemu staranju in somatski
bolezni ter tako ne poiscejo primernega zdravljenja zanje.
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POVZETEK

Depresija v starosti pogosto ni prepoznana in ni
ustrezno zdravljena. Vzrok je obicajno drugac¢na Kili-
ni¢na slika kot pri mlajSi populaciji ter prepletenost
simptomov s so¢asnimi bolezenskimi stanji (ank-
sioznost, bolecinski sindromi, demenca itd.). Vendar
pa depresija lahko pomembno vpliva na izide zdra-
vlienja so¢asnih bolezni, na kakovost Zivijenja, stro-
Ske zdravljenja in na samo umrljivost. Zdravljenje
depresije pri starostnikih je enako ucinkovito kot pri
mlajSi populaciji. Prvi izbor zdravijenja je monoterapija
z antidepresivom iz skupine selektivnih zaviralcev
ponovnega privzema serotonina (SSRI). Priporoceni
so manjSi zacetni odmerki in pocasnejSe titriranje
odmerka, vendar je pomembno, da se za ustrezen
odgovor tudi pri starostnikin doseze terapevtski od-
merek antidepresiva. V primeru nepopolnega od-
govora na terapevtski odmerek antidepresiva se naj-
prej priporoca zamenjava z antidepresivom iz druge
terapevtske skupine in Sele nato sledi dodajanje dru-
gih zdravil, ki imajo antidepresivni ucinek.

KLJUCNE BESEDE:
Depresija, starostnik, so¢asna obolenja, antidepre-
sivi (SSRI), atipi¢ni antipsihotiki

ABSTRACT

Late-life depression is often urecognized and under-
treated. The cause is usually a different clinical picture
as in the younger population, and similarity of symp-
toms of comorbidities (anxiety, pain syndromes, de-
mentia, etc.). However, depression can significantly
affect the outcome of treatment of concurrent di-
seases, quality of life, treatment costs and mortality.
Treatment of depression in the elderly is as effective
as in the younger population. The first choice of treat-
ment is a monotherapy with an antidepressant, a
selective serotonin reuptake inhibitor (SSRI). Lower
starting doses and slower dose titration is recom-
mended, but it is important to also achieve full the-
rapeutic dose in the elderly for an optimum response.
For treatment failure it is first recommended to switch
to an antidepressant from different therapeutic class,
and after that to augment with other medicines.

KEY WORDS:
Depression, elderly, comorbidity, antidepressants
(SSRiIs), atypical antipsychotics.
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Prav tako lahko bolnik kot tudi zdravnik objektivno ne do-
jemata depresije kot bolezni, ki potrebuje zdravljenje (2).
Glede na klini¢ne izkusnje se depresija v starosti tudi kva-
litativno razlikuje od depresije pri mlajSi populaciji. Soma-
tizacija, hipohondrija, psihomotorna upocasnjenost, agi-
tacija in psihoza so pogosto del klini¢ne slike (2, 4). Poleg
tega je depresija v starosti povezana s kognitivnimi mot-
njami, fizi€no nezmoznostjo in anksioznostjo, ki naj bi bila
glede na obsezno naturalisti¢no Studijo prisotna pri pribli-
Zzno 50% bolnikov starih med 55 in 85 let (2, 5). So¢asna
obolevnost z anksioznostjo je lahko Se posebej proble-
maticna, saj v primeru, da so somatske tezave v ospredju,
lahko prihaja do napacne diagnoze ali neustreznega zdra-
vlienja z anksiolitiki, hipnotiki in analgetiki. Za depresijo v
starosti je tudi bolj verjetno, da postane kroni¢na s pogo-
stimi ponovitvami, kar je povezano z vecjim Stevilom so-
Gasnih obolenj (1). Starostniki z depresijo, predvsem moski,
naj bi imeli tudi poveCano tveganje za samomor in vecjo
verjetnost za izvedbo samomora kot miaji bolniki (1, 2).
Depresija v starosti pa predstavlja tudi povecano tveganje
za razvoj demence (2). Za depresijo pri starostnikih je zna-
Cilno tudi, da je mejna depresivna simptomatika dvakrat
bolj pogosta kot velika depresija (klasifikacija po DSM-V),
vendar pa med njima pri starostnikih ni bistvenih razlik v
vplivu na kliniéne, socialne in stroskovne izide (1, 2). Pre-
valenca velike depresije v populaciji starostnikov naj bi
bila priblizno 10%, medtem ko je pri mlajSi populaciji 19%
do23%. (1).

Za bolnike, ki dozivijo prvo epizodo depresije v starosti, je
manj verjetna druzinska obremenjenost z depresijo o0zi-
roma z ostalimi duSevnimi motnjami, kot pri mlajsih bolni-
kih, kar pomeni, da genetski oziroma druzinski dejavniki
manj prispevajo k nastanku depresije v starosti. Dejavniki
tveganja za nastanek depresije v starosti so: Zzenski spol,
socialna izolacija, vdovstvo, locitev, slabsi socialno eko-
nomski status, soCasna bolezenska stanja, nenadzorovana
bolecCina, nespecnost, funkcionalne in kognitivne motnje
(1). Prevalenca depresije je pove&ana pri boleznih CZS,
kot na primer pri demenci, Parkinsonovi bolezni in mo-
zganski kapi, kot tudi pri sistemskih boleznih, na primer
pri sladkorni bolezni in sréno zilnih boleznih (2). Tako je
prevalenca depresije pri hospitaliziranih geriatri¢nih bol-
nikih 30%, pri bolnikih z mozgansko kapjo, miokardnim
infarktom, rakom pa celo ve¢ kot 40%, medtem ko je
prevalenca depresije za starostnike v populaciji med 2 in
10% (1). Prevalenca depresije pri Alzheimerjevi bolezni je
priblizno 30%, vendar pa je ta lahko tudi v razponu od O
do 86%, kar je povezano s tezavo pri definiciji in diagnozi
depresije pri demenci (2).

ZDRAVLJENJE

Zdravljenje depresije ima lahko koristne ucinke na zdrav-
stvene izide pri bolnikin s kroni¢nimi bolezenskimi staniji,
kot na primer pri kroni¢ni bolecini, sladkorni bolezni,
osteoartritisu, itd (1). Kar nekaj Studij namre¢ nakazuje po-
memben vpliv depresije na umrljivost, na primer:

e depresija po miokardnem infarktu naj bi povedalo
smrtnost za Stirikrat (6),

e pbolniki z depresijo po kapi, naj bi imeli 3,4 krat vecjo
moznost, da umrejo v obdobju naslednjih 10 let (7, 8),

e velika depresivna motnja ob namestitvi v dom starejsih
obc¢anov je predstavijala dejavnik tveganja za umrljivost
v enem letu neodvisno od somatskega stanja in je pove-
Cala verjetnost za smrt za 59% (9).

Ucinkovitost zdravljenja depresije v starosti je odvisna od

ve¢ dejavnikov: zdravijenja soCasnih bolezenskih stanj, pri-

lagoditve farmakoterapije in ostalih intervencij za posa-
meznega bolnika, spremljanja nezelenih ucinkov in ucin-
kovitosti terapije ter sodelovanja bolnika pri jemanju zdravil.

Pri zdravljenju depresije pri starostnikih je Se posebej po-

membno:

e ocena samomoriinosti,

e ocena psihoti¢nih simptomoyv, brezupnosti, nespecnosti,
podhranjenosti,

e soCasna uporaba zdravil z zaviralnim u¢inkom na centralni
Zivéni sistem (CZS) (benzodiazepini, opiati, itd.) ter zloraba
alkohola.

e upostevanje ostalih bolezenskih stanj pogosto povezanih
z depresivnimi simptomi: neprepoznana bolezen Scitnice,
sladkorna bolezen. Poleg tega so lahko bolecinski sin-
dromi ovira pri odgovoru na zdravljenje depresije in jih je
potrebno zdraviti soasno z depresijo,

e dolocitev zgodovine predhodnih depresivnih epizod, ¢as
nastanka depresije, predhodno zdravljenje z zdravili in
izid ter Cas predhodne remisije, ¢e je bila dosezena,

e dolocitev druzinske obremenjenosti z depresijo in odziv
na zdravljenje (1).

Prvi izbor za zdravljenje depresije je psihoterapija in zdra-

vlienje z antidepresivi (1, 2). Pri subsindromalni (kjer posa-

meznikovi depresivni simptomi e ne ustrezajo kriterijem
za veliko depresijo) in blagi obliki depresije so lahko za iz-
boljSanje dovolj ze psihosocialni ukrepi. Te vkljuCujejo po-
vecan socialni stik, pomoc¢ pri dostopu do lokalnih dogod-
kov, dnevnih centrov, itd (2). Glede na dokaze
randominiziranih Studij naj bi tudi strukturirani programi te-
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lovadbe izboljSali simptome depresije pri starostnikih (10) .
Za blago obliko depresiie se v primeru, ko zacetni podporni
ukrepi niso ve¢ dovolj, priporoca psihoterapijo ali zdravljenje
z antidepresivi, medtem ko se za zmerne in hude oblike
priporo¢a kombinacija obojega (1, 2).

2.1 IZBIRA ZDRAVILA

Sistematicen pregled 26 randomiziranih Studij, ki so pri-
merjale razli¢ne skupine antidepresivov pri bolnikih, starih
nad 55 let, ni pokazal razlik v u€inkovitosti med posamez-
nimi skupinami. Vendar pa je bila pri triciklicnih antidepre-
sivin (TCA) povec¢ana stopnja opustitve terapije zaradi ne-
zelenih ucinkov kot pri selektivnin zaviralcih ponovnega
privzema serotonina (SSRI) (1, 11). To pomeni, da je pri
izbiri zdravila pomemben predvsem profil njegovih nezelenih
ucinkov.

Ceprav obi¢ajno velja, da je za ucinek antidepresiva po-
trebno pocCakati Stiri do Sest tednov po uvedbi zdravila, pa
je pri starostnikih lahko ta interval Se daljSi, in sicer osem
do dvanajst tednov ali celo 16 tednov po uvedbi. Zaradi
poveCanega tveganja za aditivne nezelene ucinke in inte-
rakcije med zdravili se priporo¢a monoterapija z antide-
presivom. Zacetni priporoCeni odmerki so vecinoma za
polovico manjsi od obi¢ajnih zaCetnih odmerkov, zaradi
od starosti odvisnega zmanjSanega metabolizma oziroma
izlo¢anja ucinkovine. S tem se prepredi ali zmanjSa nasta-
nek zacetnih nezelenih ucinkov, kar potem lahko dolgoro-
¢no pozitivno vpliva na sodelovanje pri jemanju zdravila
oziroma vztrajanje na terapiji. Vendar pa je pri tem potrebna
pozornost, saj se pri starostnikin pogosto dogaja, da je
depresija premalo zdravljena oziroma ni dosezen ustrezen
terapevtski odmerek. Ustrezen terapeviski odmerek na-
mre¢ poveca moznost popolne remisije (1).

PriporoCen Cas trajanja terapije z antidepresivi je pri prvi
epizodi unipolarne velike depresije Sest do 12 mesecev
po dosegu polne remisije (1). National institute for health
and care excellence (NICE) smernice priporo¢ajo najman;
Sest mesecev pri enkratni epizodi ter vsaj 2 leti pri bolnikih
z vedjim tveganjem za ponovitev (12). Ker imajo starostniki
vedje tveganje za ponovitve bolezni, se priporoca daljSe
zdravljenje z antidepresivi, vendar pa optimalni ¢as glede
na Studije Se ni jasen (1, 2). Prav tako manjkajo podatki
glede varnosti kroni¢ne uporabe antidepresivov pri so¢as-
nih obolenjih (1). Tako se priporoCa prakti¢en pristop z
rednim pregledom depresivnih simptomov, nezelenih ucin-
kov, so¢asnih obolenj in trenutnih psihosocialnih stresorjev
z vkljucitvijo bolnika v proces odloCitve 0 nadaljevanju te-
rapije (2). Pred ukinitvijo vzdrzevalne terapije z antidepresi-
vom se priporoca izobrazevanje bolnika o spremljanju simp-
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tomov za ponovitev bolezni in o ponovnem zacetku zdra-
vlienja ob zagonu bolezni (1).

2.1.1. Antidepresivi
2.1.1.1. Selektivni zaviralci ponovnega privzema se-
rotonina (SSRI)

Prva izbira za zdravljenje depresije pri starostnikih so anti-
depresivi iz skupine SSRI, predvsem zaradi boljSe preno-
sljivosti, enostavne uporabe in vecje varnosti, Se zlasti ob
predoziranju (1). Prav tako so obi¢ajno najbolj varna izbira
ob sogasnih somatskih obolenjih. Ceprav njihov metaboli-
zem poteka veCinoma preko encimskega sistema citokrom
P450 in je tako vecja verjetnost za interakcije z ostalimi
zdravili, pa tudi med posameznimi SSRI obstajajo dolocene
razlike. Tako imajo manjSe tveganje za interakcije preko
CYP450 citalopram, escitalopram in sertralin. Nezeleni
ucinki, ki so lahko problematicni pri starostnikih, so anti-
holinergicni ucinki, ortostatska hipotenzija in sedacija, ki
pa so bolj pogosti pri triciklicnih antidepresivih kot pri SSRI.
Tveganije za te nezelene uCinke se lahko zmanjSa z manj-
Simi zacetnimi odmerki in po€asno titracijo odmerkov (2).
Izmed SSRI imata vecje antiholinergi¢ne ucinke paroksetin
in fluoksetin, ki zato nista najbolj primerna pri bolnikin s
pridruzeno demenco (13). Pri fluoksetinu je potrebna do-
datna previdnost ob ukinjanju oziroma menjavi antidepre-
siva zaradi njegove dolge razpolovne dobe. Dodatni po-
tencialni nezeleni ucinki SSRI, ki so lahko problemati¢ni pri
starostnikih, so parkinsonizem, akatizija, anoreksija, sinusna
bradikardija in hiponatremija (1). Tveganje za hiponatremijo,
povzroCeno z antidepresivi, se povecCuje s starostjo, de-
javniki tveganja so tudi zenski spol, majhna telesna masa,
zmanjSana ledvi¢na funkcija ter soCasna zdravila, ki jo
lahko povzrocijo (npr. diuretiki). Predvsem v prvih mesecih
terapije s SSRI se tako priporo¢a bolj pozorno spremljanje
vrednosti serumskega natrija (2). Starostniki na terapiji s
SSRI imajo tudi pove€ano tveganja za gastrointestinalne
krvavitve, tako zgornjega kot spodnjega trakta. Glede na
ogrozenost (soCasna obolenja prebavnega trakta npr. ulkus
zelodca ali soCasna zdravila, ki poveCujejo tveganije za ga-
strointestinalne krvavitve npr. nesteroidna protivnetna in
protirevmati¢na zdravila (NSAR), peroralni antitrombotiki
itd.) se lahko za zmanjSanje tveganja za krvavitve uporabijo
zaviralci protonske Crpalke. (1, 2). Pri starostnikin na terapiji
s SSRI so porocali tudi o zlomih zaradi krhkosti kosti, ozi-
roma zlomih, povzrocenih z minimalno travmo, predvsem
pri starostnikih s Stevilnimi so¢asnimi oboleniji (nevrobiolo-
Skimi) ali polifarmakoterapijo. V prvem mesecu terapije s
SSRI je potrebna tudi vecja pozornost zaradi povecanega
tveganja za samomor, predvsem pri moskih, ter za podalj-
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Sanje QT dobe, predvsem pri citalopramu oziroma escita-
lopramu (1). Dejavniki tveganja za podaljSanje QT dobe
poleg zdravil so med drugim tudi starost, zenski spol, bo-
lezni srca (npr. miokardna hipertrofija), kongenitalni QT sin-
drom, bradikardija, elektrolitsko neravnovesje (hipokalemija,
hipomagnezija) ter plazemske koncentracije zdravil, zato
na primer odmerek citaloprama pri starostnikin ne sme biti
vedji od 20 mg/dan (1, 14, 15).

Ceprav so SSRI na splono dobro sprejeti in priporodeni,
pa niso bolj u¢inkoviti od starejsih antidepresivov. Primer-
jalne Studije med antidepresivi pri starostnikih so pokazale,
da je razlika v klini¢ni u¢inkovitosti majhna, da je Sirok raz-
pon v odgovoru na placebo in da kar nekaj starostnikov
ostane z rezidualno depresivno simptomatiko (1, 16, 17,
18). Za hude oblike melanholi¢ne in psihoti¢ne depresije
so SSRI pa tudi SNRI verjetno manj ucinkoviti od ostalih
antidepresivov (triciklicnin) (1, 16, 19).

2.1.1.2 Zaviralci ponovnega privzema serotonina in
noradrenalina (SNRI)

SNRI, med katere uvrs€amo duloksetin in venlafaksin, se
trenutno uporabljajo pri starostnikin kot druga izbira, ko
terapija s SSRI ni uspesna. Predvsem so uporabni pri de-
presiji s pridruzeno boledinsko simptomatiko. Primerjalnih
Studij pri starostnikin med SSRI in SNRI primanijkuje (1). V
eni od Studij naj bi pri starostnikin v domu za starejSe ob-
¢ane venlafaksin izkazoval slabSo prenosljivost kot sertralin
(1, 20). SNRI so nac¢eloma varni pri vecini starostnikov, s
podobnimi tveganji kot pri SSRI (hiponatremija, GIT krva-
vitve, serotoninski sindrom itd.), vendar pa pri SNRI obstaja
povecano tveganje za od odmerka odvisno povecanje
krvnega tlaka (1). Za pridruzene sréne bolezni je bolj pro-
blematicen venlafaksin, saj lahko podaljSuje QT dobo (21).
Pri duloksetinu pa je pomembna previdnost ob kombinaciji
z mo¢nimi zaviralci CYP1A2 (npr. ciprofloksacin, kofein,
itd.), saj povecuijejo plazemske koncentracije duloksetina
in se njihova soCasna uporaba ne priporo¢a. Potrebna je
pozornost pri soCasni uporabi induktoriev CYP1A2, npr.
karbamazepina, nikotina, itd. Tako imajo kadilci v primerjavi
z nekadilci za skoraj 50% nizje plazemske koncentracije
duloksetina (22, 23).

2.1.1.3 Ostali antidepresivi (mirtazapin, bupropion,

agomelatin, trazodon, tricikli¢ni antidepresivi)
Mirtazapin je tudi zdravilo drugega izbora. U&inkovit je pri
starostnikih z nespecnostjo, agitacijo in nemirom, anoreksijo
ali izgubo apetita. Koristen je lahko tudi pri bolnikin s par-
kinsonizmnom, esencialnim tremorjem in slabosti po kemo-
terapiji. Pogosti nezeleni ucinki mirtazapina so sedacija,

Se posebej ob uvedbi in manjsih odmerkih, povecanje ape-
tita in telesne mase, suha usta in zaprtje (1). Zelo redko
lahko povzro¢a agranulocitozo (24). Sedativni ucinek mir-
tazapina se zmanjSuje ob veCanju odmerka, ko noradre-
nergi¢ni ucinek prevladuje nad antihistaminergi¢nim (1).
Bupropion je aktivirajo¢ antidepresiv, zato je primeren za
bolnike, ki opisujejo letargijo, sedacijo preko dneva in utru-
jenost. Bupropiona se ne priporoca pri bolnikih z epilepsijo,
pri odvajanju od alkohola, bulimiji nevrosi ter soasni upo-
rabi benzodiazepinov in ostalih ucinkovin z zaviralnim ucin-
kom na CZS. Pri starostnikih je potrebna previdnost tudi
zaradi poveCanega tveganja za hipertenzijo (1).
Agomelatin ima dovoljenje za promet v Evropi, v Zdruzenih
drzavah Amerike pa ne (1). Problematicen je zaradi poten-
cialne hepatotoksicnosti, prav tako pa je potrebna previd-
nost glede interakcij, saj je mocan CYP1A2 substrat in je
zato uporaba mocnih zaviralcev CYP1A2 kontraindicirana
(25). Podatki za uporabo pri starostnikin so pomanjkljivi.
Glede na $tudijo, izvedeno na starostnikih, pa je njegova
ucinkovitost primerljiva s placebom (1).

Trazodon se pogosto uporablja kot dodatni antidepresiv,
predvsem kot uspavalo in Sibak sedativ, Se posebej pri
manjSih odmerkih. Antidepresivni ucinek trazodona se po-
kaze Sele pri vecjih odmerkih, pri katerih pa se poveca
tudi tveganje za ortostatsko hipotenzijo in prekomerno se-
dacijo preko dneva, kar omejuje njegovo uporabo pri sta-
rostnikih. Pri starostnikih se je priporocljivo izogibati en-
kratnim odmerkom vec¢jim od 100 mg. Trazodon lahko
povzroCa hiponatremijo in zelo redko pripapizem ter po-
daljSanje QT dobe (1, 26). Previdnost je potrebna pri bolniki
z boleznimi srca, kot so angina pektoris, motnje prevod-
nosti in nedavni miokardni infarkt (26).

Tricikliéni antidepresivi (TCA) so uporabni pri terapevtski
neucinkovitosti antidepresivov prvega izbora. Nekaj Studij
naj bi tudi pokazalo vecjo ucinkovitost TCA pri starostnikih
z melanholi¢no in psihoticno depresijo. TCA je potrebno
previdno uporabljati pri srénih bolnikih, pri bolnikih z mot-
njami srénega ritma, z glavkomom z ozkim zakotjem, z
zadrzevanjem urina in benigno hiperplazijo prostate. Lahko
povzrocijo ali poslabsajo ortostatsko hipotenzijo in zaprtje,
pri bolnikih z Alzheimerjevo boleznijo pa lahko poslabsajo
oziroma povzrocijo zmedenost (1).

Reverzibilni zaviralci monoaminooksidaze A (RIMA), edini
predstavnik je moklobemid, niso zdravilo prvega ali drugega
izbora v zdravljenju depresie, predvsem zaradi povecanega
tveganja za resne nezelene ucinke, serotoninskega sin-
droma in hipertenzivne krize (1). Zato je sogasna uporaba
RIMA in drugih antidepresivov kontraindicirana. Zdravljienje
z drugim antidepresivom pricnemo Sele po ukinitvi zdra-
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vljenja z moklobemidom in obratno. Tveganije za hiperten-
zivno krizo pa je povecano ob soCasni uporabi simpatiko-
mimetikov, z levodopo in drugimi dopaminergi¢nimi zdravili.
Ceprav za moklobemid ni posebnih opozoril glede uZivanja
s tiraminom bogate hrane, se bolnikom vseeno odsvetuje
pretirano uzivanje sira, vina, piva, jogurta, suhih salam in
Gokolade. Pozornost je potrebna pri soCasni uporabi na-
zalnih dekongestivov in opioidov (3, 27). Moklobemid je
predvsem ucinkovit pri atipi¢nih depresijah, depresijah z
melanholijo, depresivno-anksioznih stanjin in panicnih mot-
njah, Ceprav so podatki pri uporabi za starostnike omejeni
(1, 3). Kljub nastetim opozorilom pa je moklobemid obicajno
dobro prenosljiv. Najpogostejsi nezeleni u€inki so hipoten-
Zija, vrtoglavica, zaradi Cesar je pri starostniku pomembna
pozornost zaradi pove€anega tveganije za padce in zlome,
ter aktivacija, agitacija, nespec¢nost (1, 3, 27). V primerjavi
s TCA moklobemid nima neZelenih u¢inkov na prevodnost
srca (1).

2.1.2 Ostala zdravila

Poleg antidepresivov se za zdravljenje depresije lahko upo-
rabljajo tudi druga zdravila, obicajno kot dodatek terapiji z
antidepresivi, saj se Stevilni bolniki na monoterapijo z anti-
depresivi ne odzovejo ustrezno. Remisijo na monoterapiji
z antidepresivom doseze le 28% do 47% bolnikov kljub
optimalni terapiji (1). ObiC¢ajno se za povecCanije terapevi-
skega odgovora uporablja kombinacija dveh antidepresi-
vov, najbolje iz razlicnih farmakoloskih razredov. Vendar pa
so dokazi o ucinkovitosti take terapije omejeni. Randomi-
zirane Studije, ki so vkljuCevale placebo, so dale meSane
rezultate, ostale pa niso vkljuCevale placeba. DoloCenim
kombinacijam se je iz varnosti bolje izogibati, to velja pred-

vsem za kombinacijo RIMA z ostalimi antidepresivi (SSRI,
SNRI, TCA), saj je poveCano tveganije za serotoninski sin-
drom in hipertenzivno krizo (28). Poleg antidepresivov iz
drugega farmakoloSkega razreda se za dodatek antide-
presivom uporabljajo Se atipi¢ni antipsihotiki ter litij, v tujini
pa v priporocCilih omenjajo tudi trijodtironin (1).

2.1.2.1Atipi¢ni antipsihotiki (AAP)

Dodatek atipi€nega antipsihotika se priporo¢a predvsem
za akutno fazo zdravljenja unipolarne velike depresije, kadar
ni ustreznega odgovora na monoterapijo z antidepresivom.
Za prepreCevanje ponovitev v vzdrzevalni fazi so lahko
ucinkoviti pri bolnikih, ki so izkazovali rezistenco na vec te-
rapevtskin rezimoy, in so ucinkovito odgovorili na so¢asno
terapijo z antipsihotikom, ki ga tudi dobro prena$ajo. V
primeru depresije s psihoti¢nimi simptomi se uvede antip-
sihotik so¢asno z antidepresivom (29). Glede na Studije
naj bi bili uinkoviti kvetiapin, aripiprazol, olanzapin, rispe-
ridon, ziprazidon, za starostnike pa so podatki predvsem
za aripiprazol in kvetiapin (1, 29). Kvetiapin je ucinkovit
tudi kot monoterapija pri unipolarni veliki depresiji. Odmerki
antipsihotikov so obi¢ajno manjsi kot za zdravljenje shizo-
frenije in bipolarne motnje. Ucinek antipsihotika nastopi v
prvih dveh tednih terapije. Kratkotrajno zdravljenje z atipi-
¢nimi antipsihotiki starostniki naceloma dobro prenasajo,
Ceprav lahko nezeleni ucinki kot akatizija, povecanje telesne
mase, sedacija pomembno vplivajo na prekinitev terapije
(1). Pomisleki so glede varnosti predvsem pri dolgotrajni
uporabi, kjer so predvsem problematicni nezeleni udinki
npr: metabolni sindrom, povecano tveganje za mozgansko
kap in umrljivost pri starostnikih s pridruzeno demenco in
sicer redko pri atipi¢nih antipsihotikih, tardivna diskinezija

Preglednica 1: Pojavnost nezelenih ucinkov pogosto uporablienih atipicnih antipsihotikov pri starostnikih (13, 15, 29).
Table 1: Incidence of adverse reactions commonly prescribed atipical antipsychotics in elderly.

AP tTM/SB | hiperholesterolemija |EPS/TD |sedacija |Antiholinergicni | Ortostatska | tQT dobe
ucinki (zaprtje, hipotenzija
suha usta,
retenca urina itd.)
Aripiprazol |+ - + - - -
Kvetiapin =~ | +++ +++ -/+ ++ ++ ++ 4+
Olanzapin | ++++ ++++ + ++ ++ + +
Risperidon | +++ + +++ + +* ++

* pojavnost je lahko vedja na zacetku terapije ali s hitrim vecanjem odmerka
OkrajSave: AP: antipsihotik, TM: telesna masa, SB: sladkorna bolezen, EPS: ekstrapiramidni sindrom, TD: tardivna di-

skinezija.
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ter nevrolepticni maligni sindrom (1, 29). Antipsihotiki se
med seboj razlikujejo tudi po profilu pogostih nezeleni ucin-
kov, kar lahko vpliva na izbiro antipsihotika. V Preglednici
1 s0 navedeni najbolj pogosto uporabljeni atipicni antipsi-
hotiki pri starostnikih in pojavnost njihovih pogostih neze-
lenih ucinkov.

2.1.2.2 Litij, trijodtironin

Ceprav rezultati $tudij podpirajo dodatek litija antidepresi-
vom za izboljSanje odgovora na terapijo, pa se redko upo-
rablja pri starostnikih zaradi ozkega terapevtskega okna in
toksicnosti (1, 3). Starostniki so obcutljivi tako za farmako-
dinami¢ne ucinke litija, saj nezeleni/toksicni ucinki lahko
nastopijo ze ob priporoCeni plazemski koncentraciji, kot
tudi za farmakokineti¢ne spremembe v starosti (zmanjSana
ledvi¢na funkcija), ki lahko pomembno vplivajo na izloCanje
litja in s tem na poveCano tveganje za predoziranje. Pri
starostnikih je priporocliiva uporaba za polovico manjSih
odmerkov in vzdrzevanje plazemske koncentracije v spod-
njem delu razpona priporocenih plazemskih koncentracij
litja (0,4 do 0,9 mmol/l). Za starostnike so poleg vseh ne-
zeleni ucinkov, ki so prisotni pri mlajSi populaciji, Se dodatno
obremenjujo&i neZeleni uginki na CZS: tremor (znak blage
toksicnosti litija), ataksija, zabrisan govor, poslabSanje par-
kinsonskega tremorja, inkontinenca, mioklonus, zaspanost
in kognitivna stanja podobna demenci. Problemati¢ne so
interakcije s tiazidnimi diuretiki, zaviralci angiotenzinske
konvertaze in NSAR (3). Ucinkovitost litija pri depresiji naj
bi bila primerljiva dodatku trijodtironina ali dodatnega anti-
depresiva (1).

V tujini kot dodatek k terapiji z antidepresivom omenjajo
tudi terapijo s trijodtironinom, kipa v Sloveniji ni registriran.
Zanimanije za zdravljenje depresije s trijodtironinom (T3) se
je pojavilo zaradi prekrivanja simptomov depresije in hipo-
tiroidizma, kot na primer disforija, psihomotorna upocas-
njenost, spominske motnje, utrujenost, Sibkost. Ceprav je
zmanjSana S¢itnicna funkcija lahko prisotna ob depresiji,
pa je dodatek T3 lahko ucinkovit pri antidepresivnemu
zdravljenju pri bolnikih, ki so evtiroidni. Uporaba T3 je kon-
traindicirana pri bolnikih z insuficienco nadledvi¢ne Zleze,
nedavnim miokardnim infarktom ali oslabelo sréno funkcijo,
saj poveCana metabolna aktivnost pri teh bolnikih ni varna.
Zato je Se posebej pri starostnikih potrebna previdnost za-
radi potencialnih srénih komplikacij in pri bolnikih s slad-
korno boleznijo, saj se le-ta lahko poslabsa. Ceprav se re-
misija lahko doseze Ze po enem tednu, pa so lahko za
ucinek potrebni tudi meseci terapije. Dokazov za vzdrze-
valno zdravljenje s T3 ob antidepresivu primanjkuje, nace-
loma se priporo¢a vsaj enoletno zdravljenje. Terapija s T3

je obi¢ajno dobro prenosljiva, mozna pa je pojavnost simp-
tomov hipertiroidizma: tremor, palpitacije, potenje, ank-
sioznost, poveCana peristaltika, zasoplost, poslabsanje
srénih aritmij. Ob dolgotrajni uporabi pa lahko pride do
demineralizacije kosti, osteoporoze in povecanega tveganja
za padce. Priporoca se spremljanje serumske koncentracije
S¢itnico spodbujajocega hormona tirotropina (TSH), naprej
prvi in tretji mesec terapije, nato pa na vsakih Sest mesecev.
Ob zmanjSanju koncentracije TSH pod spodnjo mejo, se
nato priporo¢a zmanjSanje odmerka T3 (1).

Kljub moznim koristnim u¢inkom so¢asne uporabe vecih
psihotropnih zdravil pri zdravljenju depresije pa je tako kot
pri ostalih obolenjih pri starostnikih potrebna previdnost
pri uporabi polifarmakoterapije. Starostniki so za ucinke
zdravil bolj obd&utljivi, pri socasni uporabi psihotropnih
zdravil je tako lahko pove€ano tveganje za hipotenzijo in s
tem za omedlevico in padce, povecano je tveganje za pre-
tirano sedacijo, aditivni antiholinergi¢ni ucinki lahko vodijo
v zmedenost in delirij (1, 3). Pri starostniku se tako v izogib
interakcijam med zdravili in aditivnim nezelenim ucinkom,
Kjer je le mogocCe, priporoa monoterapija z antidepresivom

(1)

SKLEP

Pomembno si je zapomniti, da depresija pri starostniku ni
normalna posledica staranja, ampak bolezen, ki pomem-
bno vpliva na kakovost Zivijenja, izide zdravljenja pridruzenih
bolezni, stroSke zdravljenja ter na obolevnost in smrtnost.
Velika vecina starostnikov z depresijo se druzinskemu
zdravniku najprej predstavi s somatskimi simptomi, zato je
diagnoza pogosto tezavna in bolezen neprepoznana ter
posledi¢no neustrezno zdravijena. Ob prepoznani depresiji
pa se je potrebno zavedati, da je tudi pri starostnikih z in-
dividualno izbranim antidepresivom lahko terapija ucinkovita
in varna.
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