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Depresja u pacjentow z przewlekia
choroba nerek — praktyczne wskazowki

tlotyczace leczenia

Depression in patients with chronic kidney disease
— practical approach to the freatment

ABSTRACT

Depression and anxiety are common, but under-
-recognized, and under-treated psychological
problems associated with increased morbidity
and mortality in chronic kidney disease (CKD)
patients. The reasons include the shortness of
data on diagnosis as well as efficacy and safety
of treatment in patients with impaired kidney func-
tion. Observational studies and few trials suggest
that serotonin selective reuptake inhibitors may be

WSTEP

Przewlekta choroba nerek (CKD, chronic
kidney disease) jest ztozonym zespotem wpty-
wajacym nie tylko na fizyczne, ale takze psy-
chologiczne funkcjonowanie pacjenta. Oprocz
r6znorodnych objawéw somatycznych choroba
nerek i jej leczenie, zwlaszcza w okresie diali-
zoterapii, wymuszaja konieczno§¢ podporzad-
kowania si¢ rygorowi terapeutycznemu i die-
tetycznemu, zmiane dotychczasowego trybu
zycia i bardzo czgsto utrate petnionych rél spo-
fecznych i zawodowych. U niektérych pacjen-
téw ta sytuacja moze wywolywac rozne reakcje
i zaburzenia psychologiczne.

Najczesciej stwierdzanymi problemami
psychologicznymi u pacjentéw z CKD sg za-
burzenia Igkowe i depresyjne. Ich rzeczywista

safe to use in patients with CKD. Alternative pro-
posed therapies include cognitive behavioral the-
rapy, exercise training programs, music therapy
or alternations in dialysis treatment.

In the manuscript the short review of epidemiology,
diagnosis and practical approach to the treatment of
depression in the patients with chronic kidney dise-
ase is presented.
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czesto$¢é jest jednak trudna do oszacowania.
W ostatnio opublikowanej metaanalizie ba-
dan obserwacyjnych, zaleznie od przyjetego
narzedzia diagnostycznego — sformalizowany
wywiad lub wypekliany przez pacjenta kwe-
stionariusz — czestoS$¢ zaburzen depresyjnych
wyniosta odpowiednio 22,8% i 39,3% u pa-
cjentéw dializowanych, 21,4% 1 26,5% u oséb
w stadium 1.-5. CKD oraz 25,7% i 26,6%
u chorych po przeszczepieniu nerki [1]. Te
rozbieznos$ci, zwlaszcza u pacjentéw dializo-
wanych, moga wynika¢ z faktu, ze niektére
z objawow somatycznych zwigzanych z choro-
ba nerek i dializoterapia moga przypominac
te klasycznie wystepujace w depresji. Ozna-
cza to, ze podstawa rozpoznania depresji po-
winien by¢ sformalizowany wywiad, zgodnie
z kryteriami Diagnostic and Statistical Manu-
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al of Mental Disorders, 4th edition (DSM-1V),
a wypelniane przez pacjenta kwestionariusze,
na przyktad wykorzystanie skali depresji Bec-
ka (BDI, Beck Depression Inventory), moga by¢
uzytecznym narzedziem przesiewowym [2].
Uwaza si¢ nawet, ze taki screening powinien
by¢ stalym elementem opieki nad pacjentem
w réznych stadiach CKD, zwlaszcza u oséb,
u ktérych zidentyfikowano czynniki ryzyka de-
presji (mlodszy wiek, pte¢ zefiska, wieloletnia
dializoterapia, obcigzenie licznymi chorobami
wspolistniejacymi) [3, 4].

O rozpowszechnieniu zaburzen lekowych
w populacji chorych na CKD wiadomo jeszcze
mniej. W analizie 55 badan, w ktérych ocenia-
no wystgpowanie objawéw lgku u pacjentéw
ze schylkowa niewydolnoScia nerek, Murtagh
i wsp. [5] ustalili, ze dotycza one 38% chorych.
Napady leku Iub zwiazane z nim objawy soma-
tyczne (duszno$¢, kotatnie serca, bol w klatce
piersiowej, strach przed $miercia) moga wy-
stepowac bez istotnego czynnika wyzwalajace-
go, cho¢ obserwowano, ze mogga si¢ one nasila¢
w zwigzku z zabiegami hemodializ (HD) [5]. Nie-
stety, jak dotychczas, nie oceniano wplywu izo-
lowanych zaburzen lgkowych (bez towarzyszacej
depresji) na ryzyko zachowan samobdjczych czy
chociazby jako$¢ zycia pacjentéw z CKD.

Depresja u chorych na CKD nie tylko
pogarsza funkcjonowanie i obniza jako$¢ zy-
cia, ale jest takze jednym z czynnikéw ryzyka
niepomyslnych zdarzen w tej populacji. Od-
powiedzialne za to potencjalne mechanizmy
prawdopodobnie wiaza si¢ z jednej strony z po-
gorszeniem wspoélpracy z pacjentem, a z dru-
giej — ze zmienionym funkcjonowaniem ukta-
du immunologicznego czy postepujacym
wyniszczeniem (zespdt niedozywienie—zapale-
nie—depresja—miazdzyca [MIDA, malnutrition,
inflammation, depression, atherosclerosis]) [6].
W metaanalizie 22 badan obserwacyjnych de-
presja konsekwentnie zwickszala ryzyko zgonu
catkowite i z przyczyn sercowo-naczyniowych
[7] oraz ryzyko i czas trwania hospitalizacji,
a u pacjentéw w stadium 2.-5. CKD wplywala
na progresj¢ choroby, niezaleznie od stopnia
jej nasilenia czy wspotchorobowosci [8, 9].

Mimo duzej czestoSci i udowodnione-
go niekorzystnego wplywu na losy pacjentéw
z CKD depresja zbyt rzadko jest wlasciwie dia-
gnozowana i leczona [8].

SCREENING | ROZPOZNANIE DEPRESJI

Sugeruje si¢, ze pierwszy screening w kie-
runku depresji powinien by¢ przeprowadzany
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w chwili rozpoznania choroby nerek lub rozpo-
czecia dializoterapii, a nastgpnie powtarzany
co 6-12 miesiecy [10]. Jednym z powszechniej
stosowanych w tym celu narzedzi, o potwier-
dzonej przydatnosci u pacjentéw z CKD, jest
BDI sktadajaca si¢ z 21 pytaf, na ktore pacjent
samodzielnie udziela odpowiedzi. Punktacje
powyzej 11 cechuje 90-procentowa czutos$é
1 swoisto§¢ w rozpoznaniu depresji u pacjen-
téw z CKD [11]. Jednak — z powodu czgstego
wystepowania u pacjentéw z chorobg nerek,
zwlaszcza dializowanych, objawdéw somatycz-
nych (zmeczenie, utrata energii, brak apety-
tu, zaburzenia snu, trudnosci z koncentracja),
typowych takze dla depresji — konieczne jest
potwierdzenie rozpoznania na podstawie kry-
teriow DSM-IV [12]. Kryterium rozpoznania
jest w tym przypadku utrzymujace si¢ co naj-
mniej 2 tygodnie obniZenie nastroju, anhedo-
nia, poczucie wyczerpania i utraty energii oraz
wspotwystepowanie zaburzen proceséw psy-
chicznych (zaburzenia toku i tresci mySlenia,
tendencje samobdjcze) i somatycznych (zabu-
rzenia snu, aktywnos$ci ruchowej, taknienia).
Takie potwierdzenie uwaza si¢ za niezbedne,
zwlaszcza przed podjeciem decyzji o rozpocze-
ciu leczenia.

ALGORYTMY LECZENIA

Po rozpoznaniu depresji dla kazdego
pacjenta powinien by¢ ustalony indywidualny
plan leczenia uwzgledniajacy jego osobistg sy-
tuacje i potrzeby, ale takze mozliwosci oSrodka
oraz dostep do opieki psychologicznej i psy-
chiatrycznej. Niestety, jak dotychczas, brakuje
jednoznacznych zalecefi dotyczacych leczenia
zaburzefi depresyjnych w tej populacji oséb.
Z tego wzgledu decyzja o wyborze sposrdd
mozliwych opcji leczenia, zaréwno farmakolo-
gicznego, jak i niefarmakologicznego, powinna
by¢ oparta na ich znanej skutecznosci w innych
grupach chorych oraz na wynikach nielicznych,
zwykle obserwacyjnych, badaf w populacji pa-
cjentéow z CKD [2].

LECZENIE FARMAKOLOGIGZNE

Farmakologiczne leczenie depresji
u chorych na CKD oceniano, jak do tej pory,
tylko w kilku krétkotrwatych, zwykle nie-
randomizowanych badaniach klinicznych
[2], dlatego w zasadzie brakuje rzetelnych
danych dotyczacych efektywnosci i bezpie-
czenstwa takiej terapii u os6b z zaburzonag
czynnoS$cia nerek. Podstawa wyboru leku
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przeciwdepresyjnego musi by¢ zatem indywi-
dualna decyzja uwzgledniajaca jego farma-
kokinetyke, interakcje z innymi lekami oraz
profil dzialan niepozadanych.

Wigkszo$¢ lekéw przeciwdepresyjnych
i przeciwlekowych w znacznym stopniu wiaze
si¢ z biatkami osocza, ma duza objeto$¢ dys-
trybucji i jest raczej stabo usuwana w czasie
dializy. Zwykle sa metabolizowane w wa-
trobie i wydalane z zélcia (np. selektywne
inhibitory wychwytu zwrotnego serotoniny
[SSRI, selective serotonin reuptake inhibitor]),
ale niektdre z nich sg konwertowane do ak-
tywnych metabolitéw usuwanych przez nerki,
co moze prowadzi¢ do kumulacji potencjal-
nie toksycznych metabolitéw (np. selektywne
inhibitory wychwytu zwrotnego serotoniny
i noradrenaliny [SNRI, selective serotonin
norepinephrine reuptake inhibitor]). W prak-
tyce klinicznej moze by¢ wigc wygodniejsze
stosowanie lekéw, ktoére nie wymagaja zmia-
ny dawki w przypadku zaburzonej czynnoSci
nerek. Nalezy jednak pamigtaé, ze niewydol-
no$¢ nerek moze zmieniaé¢ farmakokinetyke
lekéw na kazdym niemal etapie i potencjal-
nie wplywaé zaréwno na ich biodostepno$é
jak i eliminacje — poczawszy od zmiennego
wchlaniania, wahan objetoSci dystrybucji,
stopnia wigzania z powodu zmian skladu
i wlaSciwosci biatek osocza, a skoficzywszy na
zmianie aktywnoSci enzymdéw watrobowych
[13]. Oprécz zmienionej farmakokinetyki leki
przeciwdepresyjne moga wchodzi¢ w interak-
cje z innymi lekami. Bezpieczniejsze moga si¢
okaza¢ SSRI, ktdére cechuje mniejsza liczba
interakcji. Nalezy jednak zwrdci¢ uwage na
fakt, ze leki z tej grupy (fluoksetyna, sertra-
lina, paroksetyna) sa inhibitorami enzyméw
watrobowych, co moze powodowac podwyz-
szenie stezenia lekéw immunosupresyjnych
i mie¢ szczegllne znaczenie u chorych po
przeszczepieniu nerki. Wreszcie kazdy z le-
kéw ma swoj specyficzny profil dziatah niepo-
zadanych, ktory trzeba uwzglednié, zwlaszcza
w przypadku wspdtistnienia innych chorob.
Selektywne inhibitory wychwytu zwrotnego
serotoniny i noradrenaliny (np. wenlafaksy-
na) moga powodowac wzrost ci$nienia tet-
niczego. Bupropiron moze niebezpiecznie
obnizaé prog drgawkowy i dziata¢ proarytmo-
gennie, zwlaszcza jesli wspdtistnieja zaburze-
nia elektrolitowe. Z kolei mirtazapina powo-
duje senno$¢ i zwigkszenie masy ciala, chod
te jej dzialania mozna takze wykorzystac, je-
zeli depresji towarzysza zaburzenia snu i/lub
anoreksja. Selektywne inhibitory wychwytu
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zwrotnego serotoniny, czesto stosowane, gdy
depresji towarzysza lek i bol, ogdlnie cechuje
dos¢ korzystny profil dziatafi niepozadanych
i sa dobrze tolerowane. Sposrdd nich sertra-
lina moze czgSciej wywolywaé zaburzenia ze
strony przewodu pokarmowego, hiponatre-
mi¢ oraz bezsennos¢, natomiast paroksetyna
— nadmierng senno$¢. Citalopram, zwlasz-
cza w wigkszych dawkach (> 40 mg/d.) moze
powodowac wydtluzenie QT i ryzyko forsades
de pointes. W tabeli 1 zebrano informacje na
temat dawkowania, gtéwnych zalet i dzialaf
niepozadanych wybranych, czesciej stosowa-
nych lekéw przeciwdepresyjnych.

Dobra zasada, niezaleznie od wyboru
konkretnego preparatu jest rozpoczynanie le-
czenia od malych dawek i stopniowe, powolne
ich zwigkszanie — nie cze¢$ciej niz co 7-14 dni.
Efektu klinicznego nalezy oczekiwaé w ciagu
2-4 tygodni leczenia. Po tym czasie, jeSli nie
obserwuje si¢ poprawy nalezy rozwazy¢ zmia-
n¢ leku lub dodanie innego.

Leczenie farmakologiczne jest podstawa
w leczeniu zaburzen lekowych. Najczesciej
wykorzystywane sa tu selektywne inhibitory
zwrotnego wychwytu serotoniny oraz benzo-
diazepiny. Wielu pacjentéw z zaburzeniami
lekowymi cierpi takze z powodu bezsennosci.
W takich przypadkach uzyteczne moze by¢ za-
stosowanie zolpidemu lub zaleplonu bez ryzy-
ka rezydualnej sennosci czy istotnych dziatan
niepozadanych. W tabeli 2 zestawiono dawko-
wanie niektorych lekéw o dziataniu anksjoli-
tycznym.

LECZENIE NIEFARMAKOLOGIGZNE

Biorac pod uwage potencjalne proble-
my zwigzane z farmakologicznym leczeniem
depresji u pacjentéw z zaawansowang niewy-
dolnoscia nerek, zawsze nalezy rozwazy¢ moz-
liwo§¢ leczenia niefarmakologicznego [14].
Istnieja pewne sugestie, pochodzace z kilku
badaf, ze rézne sposoby postepowania nie-
farmakologicznego — zmiana schematu diali-
zy, terapia behawioralna lub terapia ruchowa
— moga zmniejsza¢ zaburzenia depresyjne
u pacjentéw z CKD.

ZMIANA SCHEMATU DIALIZY

W ostatnich latach w dwoch badaniach
oceniano wplyw zmiany schematu dializy na
zaburzenia depresyjne u pacjentéw hemodia-
lizowanych, W badaniu Following Rehabilita-
tion, Economics and Everyday-Dialysis Outco-
me Measurements (FREEDOM) zwigkszenie



Tabela 2. Dawkowanie wybranych lekéw anksjolitycznych i nasennych u pacjentdéw z niewydolno$cig nerek

Dawkowanie przy prawidtowej Dawkowanie .
Lek . . o Uwagi
funkcji nerek [mg] w niewydolnosci nerek [mg]

Alprazolam 0,254 0,25-2 Skuteczne w leczeniu leku i bezsennosci

Klonazepam 0,5-2 0,5-2 W duiyf:h dayvkacdh moga powodowac
sennosé w ¢ nia

Lorazepam 1-4 1-4 wBELhIel]

Diazepam 5-40 5-25

Buspiron 5-20 5-20 Bezpieczny anksjolityk niepowodujacy
Sennosci

Zolpidem 5-20 5-20 Krotkodziatajgce leki nasenne pozbawio-

Zaleplon 5-10 5-10 ne efektu rezydualnej sennosci

czestosci HD do 6 tygodniowo zmniejszato
nasilenie objawéw depresji mierzone za pomo-
ca BDI, a najwigksza korzy$¢ odnieSli pacjenci
z najwyzszymi wyjSciowo wskaznikami, nawet
po skorygowaniu o jednoczesne stosowanie
farmakologicznego leczenia depresji [15]. Po-
dobnie w randomizowanym badaniu Frequent
Hemodialysis Network (FHN) odnotowano
tendencj¢ do obnizenia wskaznikéw w BDI
w grupie pacjentéw dializowanych 6 razy w ty-
godniu [16].

PSYCHOTERAPIA BEHAWIORALNA

Psychoterapi¢ behawioralng opracowa-
no na zasadzie warunkowania i jest dobrze
udokumentowana opcja leczenia w réznych
zaburzeniach psychicznych. W tym rodzaju
psychoterapii terapeuta wspiera, wyjasnia
i motywuje, co ma prowadzi¢ do eliminacji
nieracjonalnych przekonan czy korygowa-
nia bledéw logicznych w mysleniu i sklaniaé
pacjenta do konstruktywnego dzialania.
Zastosowanie tej metody leczenia w grupie
pacjentéw hemodializowanych przyniosto
spektakularng poprawe widoczng w BDI
(z ok. 25 pkt. do 10 pkt.) i poprawe¢ jakosci
zycia [17].

STRESZCZENIE

Depresja i zaburzenia lekowe to najczestsze, ale zbyt
rzadko rozpoznawane i leczone problemy psycholo-
giczne u pacjentow z przewlekig chorobg nerek (CKD).
Whpiywajg one niezaleznie na zwigkszenie chorobowo-
$ci i Smiertelnosci w tej populacji. Przyczyng moze byc
zbyt mafa liczba danych dotyczacych rozpoznawania
oraz skutecznosci i bezpieczenstwa leczenia depresji
u chorych z zaburzong czynnoscig nerek. Wyniki ba-
dan obserwacyjnych i nielicznych badan klinicznych

TERAPIA RUCHOWA

UpoSledzenie fizycznego funkcjonowa-
nia u pacjentéw z choroba nerek ma udoku-
mentowane znaczenie w pogarszaniu si¢ ich
jakoSci zycia, ale ostatnio sugeruje si¢ takze,
ze moze to by¢ istotny czynnik w indukcji za-
burzefi depresyjnych. W dwdéch niezaleznych
badaniach wykazano, ze dlugoterminowe za-
stosowanie ¢wiczefi aerobowych miedzy HD
powodowato obnizenie wskaznikéw w BDI
0 30-40% [18, 19].

PODSUMOWANIE

Depresja i zaburzenia lekowe sa czesty-
mi problemami psychologicznymi u pacjentow
z CKD. Bardzo mata ilo§¢ danych dotyczacych
leczenia depresji i jego wplywu na losy chorych
stawia nefrologa wobec watpliwosci, czy do dtu-
giej listy lekéw dodawac takze przeciwdepresyjne
czy przeciwlekowe. Natomiast raczej nie budzi
watpliwosci fakt, ze zar6wno depresja, jak i obja-
wy depresyjne to niezalezne, niekorzystne czyn-
niki rokownicze w tej populacji. Dlatego takich
objawéw nie mozna ignorowac, a najlepiej, by
decyzja o sposobie leczenia byta podejmowana
we wspotpracy z psychologiem i psychiatra.

sugeruija, Ze inhibitory wychwytu zwrotnego serotoniny
moga by¢ bezpiecznie stosowane u 0sob z CKD. Al-
ternatywe moze stanowic leczenie niefarmakologiczne
— psychoterapia behawioralna, programy c¢wiczen,
terapia muzykg czy zmiana schematu dializy.

W pracy przedstawiono krotki przeglad dotyczacy
epidemiologii, rozpoznawania oraz praktycznych
aspektow leczenia depresji u pacjentow z CKD.
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